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1 EINLEITUNG UND FRAGESTELLUNG

1.1 ANEURYSMEN DER AORTA ASCENDENS

1.1.1 PHYSIOLOGIE DER THORAKALEN AORTA

Die Aorta wird in der neuesten Leitlinie der European Association of Cardiothoracic
Surgery (EACTS) und der nordamerikanischen Society of Thoracic Surgeons (STS)
aufgrund ihrer einzigartigen Funktion mit enormer klinischer Relevanz als eigen-
standiges Organ (= Teil eines Organismus, der typischerweise autark ist und eine
spezifische Funktion erflullt) anerkannt (CZERNY et al. 2024). In Zusammenarbeit
mit dem Herzen leitet sie als groftes arterielles Gefal sauerstoffreiches Blut in den
Korperkreislauf weiter und besitzt hierfir besondere anatomische und funktionelle
Eigenschaften. Sie verlauft im Thorax innerhalb des Mediastinums und wird anato-
misch in funf Segmente unterteilt. Das Aortenwurzelsegment zwischen Aortenanu-
lus und sinotubularer Junktionszone beinhaltet die Aortenklappe mit ihren drei halb-
mondférmigen Taschenklappen und die Sinus Valsalvae sowie die Abgange der
Koronararterien. Es folgt die Aorta ascendens zwischen sinotubularer Junktions-
zone und Truncus brachiocephalicus und der extraperikardial gelegene Aortenbo-
gen zwischen Truncus brachiocephalicus und A. subclavia sinistra, der das nach
kranial ausgeworfene Blut in einem nahezu runden Bogen nach kaudal umleitet und
Arm-, Hals- und Kopfgefalde versorgt. Die Aorta descendens reicht von A. subclavia
sinistra bis zum Zwerchfell und geht in die Aorta abdominalis Uber, welche sich an
der Aortenbifurkation in die lliakalgefaRe aufteilt (CZERNY et al. 2024). Die vorlie-
gende Arbeit beschaftigt sich mit der thorakalen Aorta (Abb. 1).

Histologisch setzt sich die Aorta von innen nach auf’en aus drei Gefallwandab-
schnitten zusammen, welche eine dynamische funktionelle Einheit darstellen. Die
Intima besteht aus flachen Endothelzellen und Bindegewebe. Die fur die funktionel-
len Eigenschaften der Aorta wichtige Media zeichnet sich durch einen mehrschich-
tigen Aufbau aus glatten Muskelzellen aus. Diese interagieren mit den Bestandtei-
len der extrazellularen Matrix, wie den elastischen Fasern, Kollagenfasern und Po-
lysacchariden. Die Adventitia besteht aus Bindegewebe und beinhaltet Nerven und
die Vasa vasorum (SHEN et al. 2020a).
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Truncus brachiocephalicus
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Abb. 1: Anatomische Abschnitte der Aorta thoracalis
Abbildung aus OECHTERING (2016).

Funktionell zeichnet sich vor allem die Aorta ascendens durch die sogenannte
~Windkesselfunktion“ aus. Diese ermdglicht durch Ausdehnung der elastischen Ge-
faRwandabschnitte eine Aufnahme und Speicherung des vom Herzen pulsatil aus-
geworfenen Blutvolumens (= Schlagvolumens). Durch Ruickstellkrafte der elasti-
schen Fasern wird das Blut konsekutiv als gleichformiger, laminarer Blutfluss wei-
tertransportiert (BELZ 1995). Kommt es zu einer Storung der aortalen Homdostase,
z.B. durch mechanischen Stress, kann es zur Entstehung unterschiedlicher Patho-
logien kommen (SHEN et al. 2020a).

1.1.2 ANEURYSMA: DEFINITION UND PATHOPHYSIOLOGIE

Die aortale Aneurysmaerkrankung (altgriechisch: avetpuoua aneurysma, Aufwei-
tung, Erweiterung) stellt eine chronische Erkrankung dar. Sie ist gekennzeichnet
durch eine pathologische Erweiterung eines Arterienabschnitts, welche den ge-
wohnlich zu erwartenden, altersgemalen Querdurchmesser im entsprechenden
Gefall um mehr als 50% ubertrifft (JOHNSTON et al. 1991). Der normale Durch-
messer der thorakalen Aorta betragt maximal 4,0 cm. Laut Leitlinien gilt eine Aorta
in einem Bereich zwischen 4,0—4,4 cm als relevant erweitert. Ab einem Durchmes-
ser 2 4,5 cm wird diese Erweiterung als Aneurysma eingestuft (ERBEL et al. 2014,
ISSELBACHER et al. 2022, CZERNY et al. 2024). Die Inzidenz des thorakalen Aor-
tenaneurysmas betragt 5-10 Personen pro 100.000 Personenjahren, wobei diese

aufgrund unzureichender Befunderhebung am ehesten unterschatzt ist (CLOUSE
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et al. 2004, HIRATZKA et al. 2010, ISSELBACHER et al. 2022, CZERNY et al.
2024). Bei vielen Betroffenen wird die Diagnose als Zufallsbefund zwischen dem
50.und 70. Lebensjahr gestellt und betrifft Manner haufiger als Frauen (ISSELBA-
CHER et al. 2022). Thorakale Aneurysmen treten am haufigsten im Bereich der
Aortenwurzel und der Aorta ascendens auf (60 %), gefolgt von der Aorta descen-
dens (30 %) und dem Aortenbogen (10 %) (BOSSONE und EAGLE 2021,
ISSELBACHER et al. 2022).

Die Ursachen fur die Entstehung eines thorakalen Aortenaneurysmas sind vielfaltig.
Aneurysmen der Aortenwurzel und der Aorta ascendens treten meist sporadisch
und idiopathisch auf als Folge der im hdheren Alter auftretenden zystischen Media-
degeneration (CZERNY et al. 2024). Diese zeichnet sich histologisch durch eine
fokale Verminderung oder ein Fehlen von glatten Muskelzellen sowie und eine de-
generative Desintegration der elastischen Fasern und einer zunehmenden Expres-
sion von inflammatorischen Proteinen (z.B. Matrixmetalloproteinasen) aus (SHEN
et al. 2020a). Hierdurch kommt es zur strukturellen Schwachung der Gefallwand
mit Nachgeben aller Gefallwandabschnitte nach auf3en aufgrund des hohen Drucks
im Gefal® entsprechend des Gesetzes von LaPlace (Wandspannung K = (trans-
muraler Druck Pwm x Gefallradius r)/Wanddicke d) (LI 1986, QUINTANA und
TAYLOR 2019). Weitere fuhrende Ursachen fur Ascendensaneurysmen sind das
Vorliegen einer angeborenen bikuspiden Aortenklappenanomalie (MICHELENA et
al. 2011, VERMA und SIU 2014) sowie eine Assoziation zu atherosklerotisch-dege-
nerativen Veranderungen mit begunstigtem Auftreten bei Vorliegen kardiovaskula-
rer Risikofaktoren wie arterieller Hypertonie, Nikotinkonsum und Hypercholesterina-
mie (DAPUNT et al. 1994, BONS et al. 2020, ISSELBACHER et al. 2022). Fiihrende
Ursache fur Aneurysmen der Aortenwurzel stellen erbliche Erkrankungen (HTAD =
heritable thoracic aortic disease) wie Bindegewebserkrankungen (z. B. Marfan-Syn-
drom) und ein familiar gehauftes Auftreten aufgrund genetischer Veranderungen
dar (ISSELBACHER et al. 2022, CZERNY et al. 2024). Nachgeordnet sind entziind-
liche (z. B. Takayasu- Arteriitis), infektiologische (z. B. Lues), traumatische sowie

iatrogene Ursachen zu nennen.

Thorakale Aortenaneurysmen konnen aufgrund geringer Wachstumsraten von 0,1-
0,3 mm/Jahr (bei trikuspider Aortenklappe) lange Zeit asymptomatisch bleiben (KIM

et al. 2016). Zu den akut lebensbedrohenden und meist letal endenden
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Komplikationen zahlt das Auftreten eines Akuten Aortensyndroms mit Entwicklung
einer Dissektion (= Einriss der Intima) oder Ruptur (= Durchbrechen der Adventitia)
im Bereich des betroffenen Aortensegmentes (ISSELBACHER 2005). Der maxi-
male Aortendurchmesser korreliert bereits ab 4,0 cm direkt mit der Letalitat durch
Aortenruptur und -dissektion (COADY et al. 1997, ELEFTERIADES 2010, ELEFTE-
RIADES und FARKAS 2010). Ab einem Durchmesser = 6,0 cm kommt es zu einer
Verdopplung der Komplikationsrate mit einer jahrlichen Ruptur- und Dissektionsrate
von circa 6,9 % (ELEFTERIADES und FARKAS 2010, LAVALL et al. 2012). Daher
ist eine adaquate Verlaufsbeurteilung des Durchmessers unter Berlcksichtigung
patientenindividueller Risikofaktoren essenziell, um den bestmdglichen Interventi-
onszeitpunkt zur Vermeidung von Komplikationen zu bestimmen (CZERNY et al.
2024).

1.1.3 DIAGNOSTIK UND RISIKOBEURTEILUNG

Der bisher wichtigste Verlaufsparameter flr die Beurteilung von Aneurysmen ist der
maximale Gefalddurchmesser. Die Computertomographie (CT) und die Magnetre-
sonanztomographie (MRT) sind fur die initiale Diagnostik Mittel der Wahl. Die Elekt-
rokardiogramm (EKG) -getriggerte CT kann bei kurzer Untersuchungsdauer die
Aorta mitsamt ihren Abgangen in einer hohen oértlichen Auflésung darstellen, was
bei dem Verdacht auf ein Akutes Aortensyndrom der entscheidende Vorteil ist
(MOORE et al. 2002). Die MRT ermoglicht ohne Verwendung ionisierender Strah-
lung zudem eine Bestimmung der linksventrikularen Funktion und eine Analyse der
Hamodynamik. Eine Darstellung mit transthorakaler/transésophagealer Echokardi-
ographie wird haufig zur Verlaufsbeurteilung genutzt (ISSELBACHER et al. 2022,
CZERNY et al. 2024).

Da der Aortendurchmesser alters-, geschlechts- und grélRenabhangig ist (BIAGGI
et al. 2009, DEVEREUX et al. 2012), gestaltet sich eine allgemeine Definition von
Interventionsgrenzwerten fir die Aneurysmatherapie schwierig und sollte immer in-
dividuell erortert werden (CZERNY et al. 2024). Symptomatisch Erkrankte werden
grundsatzlich umgehend operiert. In den Leitlinien wurde fur Erkrankte ohne Binde-
gewebserkrankung, ohne familiare Disposition und asymptomatisch Erkrankte mit
einer bikuspiden Aortenklappe ein Interventionsgrenzwert in Bezug auf den Aneu-
rysmadurchmesser von = 5,5 cm festgelegt. Bei Erkrankten mit erblichen Erkran-

kungen der thorakalen Aorta sowie BAV (= bicuspid aortic valve) -Aortopathie wurde
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der Grenzwert auf = 5,0 cm, bei bestehenden Risikofaktoren auf = 4,5 cm festgelegt
(ISSELBACHER et al. 2022, CZERNY et al. 2024).

1.1.4 THERAPIEOPTIONEN

Bisher existiert kein effektiver medikamentoser Therapieansatz, um das Aneu-
rysmawachstum zu verhindern (GAO et al. 2023). Zur frihzeitigen prophylaktischen
Vermeidung aortaler Komplikationen wird daher spatestens bei Erreichen der
Grenzwerte die Indikation zum elektiven operativen Ersatz der Aortenwurzel
und/oder Aorta ascendens gestellt, wobei Komplikationen bereits unterhalb der
Grenzwerte eintreten konnen (ELEFTERIADES und FARKAS 2010). Im Bereich der
aszendierenden thorakalen Aorta erfolgt dies in einem offen-chirurgischen Eingriff
unter Einsatz der Herzlungenmaschine, was erstmalig im Jahre 1956 durch Cooley
und DeBakey vorgenommen wurde (MCFADDEN et al. 2017). Das aneurysmatisch
veranderte Aortensegment wird reseziert und durch eine tubulare Prothese aus syn-
thetischem Polyethylen (= Dacron) ersetzt. Je nach Intaktheit der Aortenklappe wird
diese reseziert und ersetzt oder erhalten (ISSELBACHER 2005).

Bei der in dieser Arbeit angewandten chirurgischen Technik handelt es sich um den
sogenannten klappenerhaltenden Aortenwurzelersatz (valve sparing aortic root re-
placement, VSARR). Diese Operationstechnik wurde 1989 von Tirone I. David be-
schrieben und kann bei Erkrankten mit einem Aortenwurzelaneurysma und einer
intakten bi-/trikuspiden, nicht-sklerotischen oder kalzifizierten Aortenklappe durch-
gefuhrt werden (DAVID und FEINDEL 1992). Die beiden haufigsten Modifikationen
des VSARR sind die David-I- (= Reimplantationstechnik nach David) und David-II-
(= Remodelingtechnik nach Yacoub) Operation. In der vorgelegten Arbeit erfolgte
bei Patientinnen und Patienten eine David-I-Operation. Hierbei wird eine Aortenpro-
these ganzlich zum Ersatz der Aortenwurzel und/oder der Aorta ascendens genutzt.
Diese wird subannular fixiert und die skelettierte native Aortenklappe unter Verlust
der Sinus Valsalvae in dieser fixiert. Die Koronararterien werden reimplantiert, sieche
Abb. 2 (DAVID und FEINDEL 1992, DAVID et al. 2021).
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- =

Normalbefund Aortenwurzel- und Aortenwurzel- und
Ascendensaneurysma Ascendensersatz

Abb. 2: Klappenerhaltender Aortenwurzel- und -ascendensersatz

(a) Normalbefund; (b) Aortenwurzel- und Ascendensaneurysma; (c), (d) Moglich-
keiten des klappenerhaltenden Ersatzes: (c) Reimplantationstechnik nach David,
(d) Remodelingtechnik nach Yacoub. Abbildung aus OECHTERING (2016).

Der Ersatz der Aortenwurzel kann auch mit einer weiterentwickelten Prothese, bei
denen herstellerseitig eine Nachbildung der physiologischen Sinus Valsalvae (so-
genannte Sinusprothese) vorgenommen wurde, erfolgen (DE PAULIS et al. 2002,
MISFELD et al. 2004, OECHTERING et al. 2016). Der VSARR wurde in den letzten
30 Jahren stetig weiterentwickelt und hat sich als sicher und komplikationsarm be-
wiesen (SA et al. 2023, FORMICA et al. 2025). Die 5-Jahres-Uberlebensrate nach
elektiver Operation liegt bei 85-94 % (DAVIES et al. 2002, PATLOLLA et al. 2022)
und die operative Mortalitat nach David-I-Operation betragt 1 % (DAVID et al. 2021).
Postoperative Langzeitkomplikationen stellen ein moglicher spaterer Aortenklap-
penersatz (PATLOLLA et al. 2022) und die Entwicklung erneuter Aneurysmen und
Dissektionen dar, die es zu verhindern gilt (DEN HARTOG et al. 2015).

1.2 4-DIMENSIONALE FLUSS MRT

1.2.1 BEDEUTUNG UND MOGLICHKEITEN

Erganzend zu den genannten diagnostischen bildgebenden Verfahren bietet die
zeitaufgelOste, tridirektionale Phasenkontrast-MRT (4D Fluss MRT) die Mdglichkeit,
in einer einzigen Sequenz die Morphologie und Hamodynamik in Gefallen nicht-
invasiv und in vivo zu erfassen, darzustellen und zu analysieren (DYVERFELDT et

al. 2015). Fur die thorakalen Gefalle kbnnen neben anatomischen Informationen (z.
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B. Durchmesser) quantitative hamodynamische Parameter wie Schlagvolumen
(SV), retrograder Fluss (Regurgitationsfraktion) und Spitzenflussgeschwindigkeiten
(Vmax) erhoben werden (STALDER et al. 2008, MARKL et al. 2011). Anhand der
rekonstruierten Datensatze konnen weitere Parameter wie z. B. die Pulswellenge-
schwindigkeit zur Analyse der GefalRwandelastizitat (WENTLAND et al. 2013), die
turbulente kinetische Energie zur Effizienzanalyse (DYVERFELDT et al. 2009) und
die Wandschubspannung (wall shear stress, WSS) bestimmt werden. Letztere spie-
gelt die Interaktion der mechanisch einwirkenden Scherkrafte durch die Blutfluss-
saule am Endothel wider und steht in Zusammenhang mit degenerativen Verande-
rungen der Gefalwandarchitektur (STALDER et al. 2008, FRYDRYCHOWICZ et al.
2009b, GUZZARDI et al. 2015, SALMASI et al. 2021, GUALA et al. 2022). Die 4D
Fluss MRT kann durch Ableitung qualitativer hamodynamischer Parameter wie so-
genannter Flussmuster die Grundlage flir eine genauere Analyse der Blutflusscha-
rakteristik in Herz und Gefalien liefern (KILNER et al. 1993, BOGREN et al. 1997,
BUONOCORE 1998, FRYDRYCHOWICZ et al. 2007). Hierdurch kann ein tieferge-
hendes Verstandnis fur die zugrundeliegenden Pathomechanismen von Gefal3-
wandveranderungen und die Entstehung/Progression kardiovaskularer Erkrankun-
gen, wie der Aneurysmaerkrankung, erlangt werden (UNTERHINNINGHOFEN et
al. 2007, STRATER et al. 2018, CATAPANO et al. 2020).

Die 4D Fluss MRT bietet zahireiche klinische Anwendungsmaoglichkeiten, wie die
kardiovaskulare Bildgebung mit Abbildung des gesamten Herzens, der Aorta
(FRYDRYCHOWICZ et al. 2007, UNTERHINNINGHOFEN et al. 2007), der pulmo-
nalen Strombahn oder die Darstellung viszeraler (FRYDRYCHOWICZ et al. 2011b,
STANKOVIC et al. 2013, OECHTERING et al. 2022) und cerebraler GefalRe (HAR-
LOFF et al. 2009). Bisher wird die 4D Fluss MRT meist im experimentellen Kontext,

weniger in der klinischen Routine, eingesetzt.
1.2.2 TECHNIK

Grundlagen

Die 4D Fluss MRT stellt eine Weiterentwicklung der 2D-Phasenkontrastbildgebung
(= flusssensitive MRT) dar, deren Grundlagen in den 1980er Jahren gelegt wurden
(MORAN 1982, NAYLER et al. 1986, FIRMIN et al. 1987). Moran beschrieb ein

zweidimensionales Messprinzip, welches den Blutfluss in Hauptflussrichtung durch
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eine zweidimensionale Ebene (,through-plane“-Messung) erfasst. Es wird sich
zunutze gemacht, dass die MRT eine intrinsische Sensitivitat gegenliber Bewegung
besitzt. Durch Anlegen eines bipolaren Gradientenfeldes erhalten sich bewegende
Protonen (z. B. ein Wasserstoffatom) im Magnetfeld eine zusatzliche Signalphase,
die sogenannte Phasenverschiebung. Ihr Ausmal ist proportional zur Geschwindig-
keit der Protonen und kodiert indirekt die Geschwindigkeit derselben. Demgegen-
uber erfahren ortlich gebundene Protonen keine oder nur eine geringe Phasenver-
schiebung (UNTERHINNINGHOFEN et al. 2007). Die entstehenden Signalintensi-
tatsunterschiede kdnnen zur Visualisierung und Quantifizierung von Blutfluss ge-
nutzt werden (SOULAT et al. 2020). Es ergibt sich eine Gefalddarstellung in Angio-
graphie-Technik, erstmalig ohne Einsatz eines Kontrastmittels (DUMOULIN et al.
1989). Die zeitliche Kodierung der Flusssignale erfolgt anhand einer simultanen
EKG- Ableitung. Die 2D-Phasenkontrastdaten werden Uber mehrere Herzzyklen bis
zur Komplementierung des Flussdatensatzes gesammelt, dem EKG zugeordnet
und gemittelt, um eine zeitaufgeldste, reprasentative Abbildung des pulsatilen Blut-
flusses zu erreichen (PELC et al. 1991, MARKL et al. 2012). Durch Anwendung des
CINE-Prinzips (Serie von MRT- Bildern, die verschiedene Phasen der Herzbewe-
gung wiedergeben) und Ausweitung der Messung auf alle drei Raumrichtungen wird
die zeitaufgelOste, dreidimensionale Flussdarstellung in Herz und Gefalien verwirk-
licht (WIGSTROM et al. 1996, MARKL et al. 2003, UNTERHINNINGHOFEN et al.
2007). Fur die raumliche Kodierung der Flusssignale muss eine Flussmessung in
jede der drei Raumrichtungen erfolgen (sogenannte Flusskodierung). Da statisches
Gewebe durch z.B. Magnetfeldinhomogenitaten eine geringe Phasenverschiebung
erfahren kann, wird eine Referenzmessung (Flusskompensation) ohne geschwin-
digkeitsinduzierte Signalphase zur Vermeidung von Artefakten durchgefuhrt. Durch
Subtraktion der Referenzmessung von den flusskodierenden Messungen erhalt
man die Phasendifferenzbilder (MARKL et al. 2012). Diese sind entsprechend der
in jedem Bildelement ermittelten Flussgeschwindigkeit in Grauabstufungen kodiert,
wobei die Flussgeschwindigkeit in und entgegen der Hauptflussrichtung ermittelt
wird (sogenanntes ,velocity mapping®). Die Abstufung wird durch das Einstellen der
maximal erreichten Flussgeschwindigkeit, dem sogenannten Venc-Factor (velocity
encoding factor, Geschwindigkeitssensitivitat) moglich, der die obere Begrenzung
der Geschwindigkeitsskala festlegt (LOTZ et al. 2002, STRATER et al. 2018).
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Datenakquisition und Rekonstruktion

Der technische Ablauf einer 4D Flussmessung umfasst die Datenakquisition und -
rekonstruktion, das Preprocessing und die Analyse. Anhand eines anatomischen
Ubersichtsbildes wird ein ausreichend groRer Scanbereich (Field of view, FOV) fir
die Messung eingezeichnet. Bei kardiovaskularen Anwendungen hat sich fur eine
mdglichst hohe raumliche Auflésung zur Darstellung von kleineren Flussphanomen
entsprechend des Konsensuspapiers von DYVERFELDT et al. (2015) und DOYLE
et al. (2022) eine Kantenlange der Volumenelemente (Voxel) von 2.5-3.0 mm (iso-
trop) etabliert. Zudem wird eine moglichst hohe zeitliche Auflosung mit maximal 40
ms pro 3D-Datensatz benétigt, um auch kurz andauernde Flussphanomene aufzu-
nehmen (DYVERFELDT et al. 2015). Fur diese Anforderungen werden gespoilte
Gradientenechosequenzen genutzt, die eine kurze Echo- und Repetitionszeit (TE
2-4 ms, TR 5-7 ms) ermoglichen. Vor jeder Messung muss durch den Benutzer der
,venc-Faktor® fur eine prazise Flussmessung mdglichst genau anhand der in die-
sem Bereich zu erwartenden Maximalgeschwindigkeit festgelegt werden. Fir ein
optimales Signal-zu-Rausch-Verhaltnis (signal-to-noise-ratio, SNR) empfiehlt es
sich ihn 10 % hoher zu wahlen (DYVERFELDT et al. 2015). In den Bildern werden
die maximalen (+venc) und minimalen (-venc) Blutflussgeschwindigkeiten flussrich-
tungsabhangig weill oder schwarz dargestellt (STANKOVIC et al. 2014). Die Fluss-
geschwindigkeiten dazwischen werden in Grauabstufungen abgebildet. Bei Uber-
schreiten des festgelegten Venc-Faktors kann die Flussgeschwindigkeit nicht kor-
rekt registriert werden und flihrt im rekonstruierten Bild zu einem sprunghaften Uber-
gang von weil} zu schwarz (oder umgekehrt) der entsprechenden Voxel. Dieser so-
genannte Aliasing-Artefakt verhindert eine adaquate Quantifizierung, wenn keine
Korrektur wahrend der Nachverarbeitung der Flussdaten vorgenommen wird (LOTZ
et al. 2002, STRATER et al. 2018).

Die zeitliche Kodierung durch EKG-Triggerung erfolgt anhand der R-Zacken des
QRS-Komplexes. Da eine prospektive (a priori festgelegte Zyklusphase) Triggerung
mit Nachteilen verbunden ist (FRYDRYCHOWICZ et al. 2013), wird meist eine ret-
rospektive Triggerung verwendet (MARKL et al. 2016). Diese ist mit einer geringen
Verlangerung der Akquisitionszeit verbunden, erfasst jedoch den gesamten
Herzzyklus (DYVERFELDT et al. 2015). Zur Kompensation der Thorax- und Herz-

bewegung wahrend des Atemzyklus wird haufig eine Triggerung in Navigatortechnik
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verwendet (MARKL et al. 2007). Es werden Messdaten in einem definierten Zeit-
fenster erhoben, welches durch die Position des Zwerchfells bestimmt wird. Befin-
det sich dieses in einem vorher festgelegten Akzeptanzfenster des Atemnavigators,
werden die zu diesem Zeitpunkt akquirierten Bilder fur die Bildrekonstruktion ver-
wendet. Zur Erreichung einer ausreichenden Bildqualitat sind Akzeptanzraten (na-
vigator efficiency) von 60 bis 65 % empfohlen (MARKL et al. 2007, DYVERFELDT
et al. 2015).

Die Bildakquisition des gesamten Herzens dauert verglichen mit Standard-MRT-Se-
quenzen trotz Verwendung von Beschleunigungstechniken circa zehn Minuten, die
der Aorta zwischen funf und 15 Minuten. Es wurde in der vorgelegten Arbeit das
Prinzip der parallelen Bildgebung (parallel imaging) basierend auf einer reduzierten
k-Raum (Rohdatenmatrix) -Abtastung durch Nutzung einer Spule mit mehreren Ele-
menten genutzt. Verschiedene Spulenelemente nehmen gleichzeitig Information
bezlglich des Phasensignalursprungs in Abhangigkeit inrer Empfindlichkeit fir das
Magnetfeld auf. Dieses Prinzip wurde bei dem Hersteller als SENSE (Sensitivity
encoding) benannt (PRUESSMANN et al. 1999, BLAIMER et al. 2004). Zur weiteren
Beschleunigung der Datenakquisition sind weitere Strategien wie radiale Bildge-
bung oder Compressed Sensing entwickelt worden, welche in der vorgelegten Ar-
beit bei fehlender Verfligbarkeit keine Anwendung fanden (BALTES et al. 2005, GU
et al. 2005, JUNG et al. 2008, BASTKOWSKI et al. 2018, MA et al. 2019).

Aufgrund von Maxwell terms (WALKER et al. 1993), eddy currents (BERNSTEIN et
al. 1998) und Gradientenfeldinhomogenitaten (MARKL et al. 2003) kann es zu
Messfehlern kommen, die im Rahmen eines Preprocessing der Rohdaten korrigiert
werden mussen. Je nach Hersteller erfolgt eine Korrektur dieser Fehler wahrend
der Datenrekonstruktion am Scanner oder mit einer Nachbearbeitungssoftware. Im
Falle von Aliasingartefakten kann die Benutzung einer Postprocessing-Software
zum ,Phase unwrapping“ erforderlich werden. Nach Bildrekonstruktion liegen vier
zeitaufgeloste und dreidimensionale Datensatze vor. Das Magnitudenbild enthalt
die anatomische Information. Die drei geschwindigkeitskodierenden Datensatze
enthalten jeweils die Geschwindigkeitsinformation fur jede der drei Raumrichtun-
gen. Der gesamte Prozess ist in Abb. 3 dargestellt.
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Abb. 3: Ablauf der Datenakquisition in der 4D Fluss MRT

Neben dem Referenzscan werden fir jede der drei Raumrichtungen geschwin-
digkeitssensitive Scans akquiriert. Durch Subtraktion der einzelnen flusssensiti-
ven Datensatze vom Referenzdatensatz entsteht je ein Phasenkontrastdaten-
satz. Die Flussgeschwindigkeiten in der entsprechenden Raumrichtung sind
durch Grauwerte kodiert. Zur Reduktion von Bewegungsartefakten durch At-
mung, beschrankt ein an der Leber-Lungen-Grenze positionierter Atemnavigator
(NAV) die Datenakquise bei extremen Atempositionen (MARKL et al. 2012). AA
= Aorta ascendens, DA = Aorta descendens, RPA = rechte Pulmonalarterie. Ab-
bildung nach OECHTERING (2016).

Auswertung und Visualisierung

Zur quantitativen und qualitativen Analyse werden die bereinigten Rohdatensatze
im DICOM- (= Digital Imaging And Communications in Medicine) Format einer Vi-
sualisierungssoftware zugefuhrt. Nach dem Preprocessing kann eine 3D-PC (Pha-
senkontrast) MR-Angiographie basierend auf einer Kombination aus Magnituden-
und Flussgeschwindigkeitsdaten errechnet werden, um die Segmentierung und
Flussvisualisierung zu steuern (SOULAT et al. 2020). Dem Benutzer stehen zur
Prasentation und Auswertung der Hamodynamik unterschiedliche Visualisierungs-
madglichkeiten zur Verfugung (NAPEL et al. 1992, BUONOCORE 1998, MARKL et
al. 2012, DYVERFELDT et al. 2015). ,Vektoren® geben den Betrag der gemessenen
Geschwindigkeit und Richtung eines Voxels wieder. Sie konnen zur Analyse regio-
naler Flussverhaltnisse genutzt werden (BUONOCORE 1998, UNTERHINNINGH-
OFEN et al. 2007). Dreidimensionale Bahnlinien (,Particle Paths®, ,Pathlines®) ver-

folgen den Weg von masselosen Teilchen in einem sich im Verlauf eines Herzzyklus



Einleitung und Fragestellung 18

verandernden Stromungsfeld. Dies erlaubt eine Visualisierung der raumlichen und
zeitlichen Verteilung des pulsatilen Blutstroms (BUONOCORE 1998, UNTERHIN-
NINGHOFEN et al. 2007). Sie werden durch Eintragen einer Region of Interest
(ROI) in einer Schicht oder einem Volumen von einem definierten Punkt aus gestar-
tet. Zur wahrscheinlichkeitsbasierten Berechnung ihrer Bahn werden die gemesse-
nen Vektoren herangezogen (DYVERFELDT et al. 2015). Dreidimensionale Strom-
linien (,Streamlines®) geben das gesamte Flussfeld als Momentaufnahme zu einem
ausgewahlten Zeitpunkt wieder, indem sie eine Tangente an alle Geschwindigkeits-
vektoren zu diesem Zeitpunkt legen (BUONOCORE 1998, UNTERHINNINGH-
OFEN et al. 2007). Es ist ein groRer Vorteil der 4D Fluss MRT, dass anhand des
3D-Datensatzes im Nachgang der Untersuchung fur jeden Voxel die quantitativen
und qualitativen Analysen durchgefuhrt werden und variabel an die zu interessie-
rende Region angepasst werden konnen. In der vorgelegten Arbeit wird die 4D
Fluss MRT mit dem Schwerpunkt auf die Darstellung veranderter hamodynamischer

Bedingungen im Bereich der thorakalen Aorta verwendet.

1.3 HAMODYNAMIK DER THORAKALEN AORTA

1.3.1 HAMODYNAMIK BEI GESUNDEN

Blutfluss ist ein komplexes Phanomen, welches durch die individuelle GefaRanato-
mie und -geometrie sowie die mechanischen Eigenschaften der Gefaldwand beein-
flusst wird und je nach anatomischer Region charakteristische Merkmale aufweist
(MORBIDUCCI et al. 2009, MORBIDUCCI et al. 2011). Zur qualitativen Beschrei-
bung der Hamodynamik werden physiologische primare Flussmuster von hiervon

abweichenden, sekundaren Flussmustern unterschieden.
Aorta ascendens, Aortenbogen und Aorta descendens

Eine vorwarts gerichtete Helix, welche den gesamten Gefallquerschnitt einbezieht,
ist das typische primare Flussmuster in der Aorta ascendens gesunder Menschen
(KILNER et al. 1993, MORBIDUCCI et al. 2011, OECHTERING et al. 2016,
OECHTERING et al. 2020). Es handelt sich um eine vorwarts gerichtete symmetri-
sche, schraubenformige Bewegung der Blutsdule um circa 180° in Hauptflussrich-
tung in der frihen und mittleren Systole des Herzzyklus (HOPE et al. 2007). Physi-

ologische Vorteile des helikalen Blutflusses sind die Vermeidung von Rezirkulation
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und Stagnation, eine gerechtere Verteilung des Blutflusses auf Verzweigungen im
Bereich des Aortenbogens, ein verbesserter Sauerstofftransport zwischen Blut und
arterieller GefalRwand sowie eine verringerte Ansammlung von Lipiden an der Intima
(LIU et al. 2009). Er bildet die Grundlage fur einen energieeffizienten Transport des
Blutes, der maRgeblich durch den Windkesseleffekt ermoglicht wird (MORBIDUCCI
et al. 2011). Die Drehrichtung einer Helix wird in Hauptflussrichtung betrachtet und
kann als rechts- (= Partikel bewegen sich im Uhrzeigersinn) oder linksgangig (=
Partikel bewegen sich entgegen des Uhrzeigersinn) beschrieben werden
(MORBIDUCCI et al. 2009). In vielen Studien wurde bei jungen, gesunden Proban-
dinnen und Probanden eine primare, vorwiegend rechtsgangige Helix im Bereich
der Aorta ascendens beschrieben (MARKL et al. 2004, WEIGANG et al. 2008,
MORBIDUCCI et al. 2009, BURK et al. 2012, VON SPICZAK et al. 2015).

Auch das Vorkommen von zwei gegensinnigen Helices in diesem Bereich wurde
beobachtet und wird als ,Dean-Vortex“ bezeichnet (HOPE et al. 2007, OECHTE-
RING et al. 2020). Das Auftreten von Dean-Vortices wurde in den 1920er Jahren in
fluiddynamischen Modellen mit gebogenen Rohren, wie in Abb. 4 dargestellt, be-
schrieben (DEAN 1927). Ihr Vorkommen in vivo wurde mit der 4D Flussbildgebung
durch mehrere Studien bestatigt (KILNER et al. 1993, HOPE et al. 2007,
OECHTERING et al. 2020). Nach erweiterter Betrachtung dieses Flussmusters
schlugen OECHTERING et al. (2020) vor, dass der ,Dean-Vortex“ mit Entwicklung
einer rechtsgangigen Helix an der linken Aortenwand und einer linksgangigen Helix
an der rechten Aortenwand als primares Flussmuster bei gesunden Individuen ge-
wertet werden kann. Neben dem helikalen Fluss lasst sich physiologisch ein spat-
systolischer und diastolischer anteilig retrograder Fluss entlang der inneren Kurva-
tur darstellen (KILNER et al. 1993, MOHIADDIN et al. 1994, BOGREN et al. 1995,
BOGREN et al. 2000, MARKL et al. 2004, OECHTERING et al. 2020). Er ist als
Bestandteil des primaren helikalen Flusses zu werten (OECHTERING et al. 2020).
Im Bereich des Aortenbogens wurde eine rechtsgangige Helix als physiologisch be-
schrieben (WEIGANG et al. 2008, FRYDRYCHOWICZ et al. 2012, OECHTERING
et al. 2020). Linksgangige Helices sowie gerade Flussmuster wurden gehauft in der
Aorta descendens registriert (BOGREN und BUONOCORE 1999, OECHTERING
et al. 2020).
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Abb. 4: Modellhafte Entstehung von Dean-Vortices in gekrimmten Rohren

(a) Ablenkung des Flissigkeitsstromes in Bezug auf seine Geschwindigkeiten in
einem gekrimmten Rohr. Durch die héhere Tragheit der in der GefalRmitte
schneller flieRenden Flussigkeitsbestandteile andern diese nur langsam ihre
Richtung, wobei sie hierdurch Richtung duRere Kurvatur abgelenkt werden. Sie
werden durch langsamer flieRende Flissigkeitsbestandteile aus der Peripherie
ersetzt. (b) Im Réhrenquerschnitt ersichtliche Bildung von ,Dean-Vortices®. Ab-
bildung nach OECHTERING (2016).

Von der primaren Hauptflussrichtung abweichende Flussmuster werden als sekun-
dare Flussmuster bezeichnet. Sie kdnnen physiologisch bei abnehmendem Netto-
Vorwartsfluss in der spaten Systole bevorzugt im Bereich der inneren Kurvatur des
aszendierenden Bogens oder im Bereich des Duktusdivertikels der proximalen
Aorta descendens (Abb. 5a) entstehen (KILNER et al. 1993, OECHTERING et al.
2020). Gehauft treten sie jedoch bei pathologischen geometrischen Veranderungen
der Aorta auf, wie z. B. einer abrupten Anderung des Durchmessers. Hierdurch wird
eine erhebliche Veranderung der Iokalen Blutflusscharakteristik bewirkt
(FRYDRYCHOWICZ et al. 2007). Je nach Auspragung unterscheidet man Helices
und Vortices. Eine sekundare Helix nimmt im Gegensatz zu einer primaren Helix
nicht den gesamten GefalRquerschnitt ein (KILNER et al. 1993), wie in Abb. 5b dar-
gestellt. Bei Vortices handelt es sich um lokal zirkulierende Blutverwirbelungen, wel-

che nicht der normalen Blutflussrichtung entsprechen.

Mit zunehmendem Alter kommt es meist zur Dilatation der Aorta und infolge athero-
sklerotischer GefaRwandveranderungen zu einer Anderung biomechanischer Ei-
genschaften im Sinne einer zunehmenden Steifigkeit (MOHIADDIN et al. 1989,
REDHEUIL etal. 2011, ADRIAANS et al. 2018). Die Anzahl priméarer helikaler Fluss-
muster verringert sich, die Anzahl sekundarer Flussmuster nimmt abhangig vom
Aortendurchmesser zu, insbesondere die Anzahl an Vortices (FRYDRYCHOWICZ
et al. 2012).
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Abb. 5: Sekundare Flussmuster

a) Vortex im Duktusdivertikel der proximalen Aorta descendens. Farbkodierte Pa-
thlines-Darstellung. b) Sekundare Helix bei einem Patienten nach prothetischem
Ersatz der Aortenwurzel und der Aorta ascendens. Links: Farbkodierte Pathlines-
Darstellung. Rechts: Farbkodierte Vektorplot- Darstellung der rechtsgangigen
Helix in einer Schnittebene in der Aorta ascendens.

Aortenwurzel

Im Bereich der Aortenwurzel wurde das Auftreten sogenannter Sinusvortices be-
schrieben und durch ihre Darstellung in der 4D Fluss MRT analysiert (KILNER et al.
1993, BOGREN et al. 1997, KVITTING et al. 2004, MARKL et al. 2004,
OECHTERING et al. 2016, OECHTERING et al. 2017). Das Ausmal} in Bezug auf
die Lokalisation wurde unterschiedlich beschrieben. Grundsatzlich stellen Sinusvor-
tices ein physiologisches Flussmuster dar, welches bereits im 15. Jahrhundert durch
Leonardo da Vinci beschrieben wurde (BISSELL et al. 2014). Diese lokalen Verwir-
belungen bilden sich nach Blutauswurf aus dem linken Ventrikel in den Sinus Val-
salvae der Aortenwurzel, nehmen bis zur spaten Systole in ihrer GroRe zu und sind
bis in die frihe Diastole nachweisbar, wie in Abb. 6 dargestellt. Sie leiten den ret-
rograden Fluss orthogonal zur Oberflache der Klappensegel. Nach bisherigem
Kenntnisstand verhindern sie das Anschlagen der Aortenklappensegel an die Aor-
tenwand bei der Offnung, unterstiitzen den physiologischen Schluss der Aorten-
klappe und tragen zur Koronarperfusion bei (KATAYAMA et al. 2008, PISANI et al.
2013, OECHTERING et al. 2016, GALEA et al. 2018). Um ihren Auspragungsgrad
zu beurteilen, wurden visuelle und semi-quantitative Gradingsysteme eingefihrt
(MARKL et al. 2005, BURK et al. 2012, OECHTERING et al. 2020).
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Abb. 6: Exemplarischer Sinusvortex im linken Sinus Valsalvae
Farbkodierte Pathline-Darstellung.

1.3.2 HAMODYNAMIK BEI PATHOLOGIEN UND NACH CHIRURGISCHER THERAPIE

Pathologische Veranderungen wie Aneurysmen und chirurgische Eingriffe fuhren
meist zu einer veranderten Aortengeometrie. Bisherige 4D Fluss-Studien konnten
zeigen, dass eine veranderte Geometrie oft mit einer veranderten Hamodynamik
assoziiert ist (BOGREN et al. 1995, FRYDRYCHOWICZ et al. 2012, OECHTERING
et al. 2020) bzw. eine veranderte Hamodynamik zu einer veranderten Geometrie
fuhren kann (BURRIS und HOPE 2015). Bereits geringfugige Veranderungen kon-
nen weitreichende Konsequenzen haben (FRYDRYCHOWICZ et al. 2007).

Bei Individuen mit einer Dilatation der Aorta ascendens konnte eine deutlichere Aus-
pragung von Turbulenzen (VON SPICZAK et al. 2015) und ein signifikant ausge-
pragterer Helix- und Vortex-Fluss in der 4D Flussbildgebung festgestellt werden
(FRYDRYCHOWICZ et al. 2007). Die Flusskoharenz zeigt sich hierdurch gestort
(CALO et al. 2024). Im Bereich von Aneurysmen der Aorta ascendens lief3 sich eine
Zunahme des retrograden Flusses nahe der inneren Kurvatur sowie eine Zunahme
des vortikalen Flusses mit Flussbeschleunigung darstellen bei normalen Flussver-
haltnissen in Aortenbogen und Aorta descendens (MARKL et al. 2004,
FRYDRYCHOWICZ et al. 2007).

Bei Patientinnen und Patienten nach chirurgischem Ersatz der Aorta ascendens mit
einer synthetischen, unelastischen Prothese zeigte sich eine Reduktion der pri-

maren helikalen Flussmuster sowie eine Erhéhung der Anzahl sekundarer Vortices.
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Es kam vermehrt zu Flussbeschleunigungen und zu einer signifikanten Zunahme
des spatsystolischen retrograden Flusses (BOGREN et al. 1995, BOGREN et al.
2000, MARKL et al. 2005, FRYDRYCHOWICZ et al. 2007). Ursachlich fir diese
Phanomene sind neben den veranderten biomechanischen Eigenschaften der Pro-
these postoperative geometrische Veranderungen der thorakalen Aorta. Die physi-
ologische runde Aortenform wird hin zu eckigeren Formen wie kubischen oder goti-
schen Formen verandert (FRYDRYCHOWICZ et al. 2007, OECHTERING et al.
2020). Dies geschieht durch Knickbildungen (Kinking = abrupte Winkelanderung)
innerhalb einer Prothese, zwischen Prothesenabschnitten und im Bereich der A-
nastomosen, insbesondere bei Verwendung von geraden Prothesen
(OECHTERING et al. 2020). Im Anschlussbereich der distalen Anastomose kann
es zu einer Erweiterung der nativen Aorta (= postprothetische Dilatation) kommen.
Malgeblich ist dies in einem Compliance-Sprung zwischen synthetischem Prothe-
senmaterial und nativem Aortengewebe begriindet (TREMBLAY et al. 2009). Kor-
relierend mit den geometrischen Veranderungen fanden sich hamodynamische Ver-
anderungen in der 4D Flussbildgebung. OECHTERING et al. (2020) sahen ein vier-
mal haufigeres Auftreten sekundarer Flussmuster bei Individuen nach prostheti-
schem Ersatz im Vergleich zu gesunden Individuen. Insbesondere im Verlauf der
Prothese als auch an der distalen Anastomose zeigte sich ein hochgradig verander-
ter Fluss mit einem oder mehreren Vortices und erhohten systolischen Flussge-
schwindigkeiten bei verringerter Compliance im Prothesenbereich (BOGREN et al.
1995, BOGREN et al. 2000, SEMAAN et al. 2014, OECHTERING et al. 2020).

In Bezug auf das Auftreten von Sinusvortices im Bereich der Aortenwurzel bei Pati-
entinnen und Patienten nach David-I-Operation mit einer Rohrprothese kamen Au-
toren zu unterschiedlichen Feststellungen. Nach KVITTING et al. (2004) zeigte sich
keine Ausbildung von Sinusvortices, nach MARKL et al. (2005) gab es zwischen
gesunden Studienteilnehmenden und Patientinnen/Patienten keinen signifikanten
Unterschied in der Auspragung der Sinusvortices. Weiterflhrende Studien durch
OECHTERING et al. (2016) bezuglich der Verwendung einer Sinusprothese konn-
ten zeigen, dass es in allen Sinus zur Entwicklung nahezu-physiologischer Sinus-
vortices kam. Bei Verwendung von Rohrprothesen hingegen konnte man die Ent-
stehung von fehlrotierten Vortices beobachten (OECHTERING et al. 2017). Diese
Beobachtungen bestatigten GALEA et al. (2018), die organisierte Flussmuster bei
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Verwendung einer Sinusprothese sahen, aber nicht bei Verwendung einer Rohrpro-

these.

Grundsatzlich kdnnen hamodynamische Veranderungen Uber das Ausuben von
mechanischem Stress zu einer Veranderung vasoprotektiver Mechanismen der Ge-
falRwand fuhren (SHEN et al. 2020b). Hierdurch kann unter anderem die Entstehung
von Atherosklerose und Aneurysmen geférdert werden (CHENG et al. 2006,
FRYDRYCHOWICZ et al. 2007, FRYDRYCHOWICZ et al. 2009b, MARKL et al.
2013, GUZZARDI et al. 2015, SHEN et al. 2020a). Die Effizienz des Blut- und Sauer-
stofftransports kann durch einen Verlust an kinetischer Energie durch entstehende
Vortices und sekundare Helices beeintrachtigt werden, wodurch dann das Herz
Mehrarbeit leisten muss (BARKER et al. 2014).

1.4 DIE NEUE: 90° GEBOGENE PROTHESE

Die postoperative Konfiguration der thorakalen Aorta ist einer der Schlusselfakto-
ren, die die postoperative aortale Hamodynamik beeinflussen. Kunstliche Aorten-
prothesen sind jedoch anfallig fur geometrische Veranderungen wie die beschrie-
bene Knickbildung innerhalb der Prothese und an den Anastomosen, eine Anderung
der Aortenbogenkrimmung und damit der Form und einer postprothetischen Dila-
tation (MISFELD et al. 2004, FRYDRYCHOWICZ et al. 2006, FRYDRYCHOWICZ
et al. 2009a, OECHTERING et al. 2020). Insbesondere Prothesenknickbildungen
fordern unphysiologische Flussmuster, die Entwicklung von Druckgradienten und
eine ungleiche Spannungsverteilung an Anastomosen im Modell (MISFELD et al.
2004). Eine deutliche Veranderung der Flussmuster mit einer klaren Tendenz zum
verstarkten Auftreten sekundarer Flussmuster konnte in Studien mit 4D Flussbild-
gebung in Bezug auf den standardmafigen chirurgischen Ersatz der Aorta ascen-
dens mit einer geraden Prothese festgestellt werden (OECHTERING et al. 2020).
Auch quantitative Parameter wie Flussgeschwindigkeiten und Wandschubspan-
nung waren verandert (SIEREN et al. 2020). Um dem operativen Ziel naher zu kom-
men, eine moglichst physiologische runde Aortenbogengeometrie mit physiologi-
scher Hdmodynamik wieder herzustellen, wurde eine 90° vorgebogene Prothese
mit einem permanenten bogenstabilisierenden System entwickelt (Uni-Graft W,
Braun, Aesculap, Tuttlingen, Germany, Abb. 7). Diese gewebte, kollagenimprag-

nierte Veloursprothese wird durch einzelne Suturen an einer vormarkierten Position
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in eine gebogene Form gebracht. Dies soll ein abruptes Abknicken der Prothese
oder der Aorta vermeiden. Sie kann fur den Ersatz der Aorta ascendens sowie den
Aortenbogen genutzt werden. Die Funktionalitat und Haltbarkeit dieser Prothese
wurde in vitro unter verschiedenen Druckbedingungen und Simulation unterschied-
licher Krimmungsradien analysiert (MISFELD et al. 2004). Im Vergleich zu geraden
Prothesen fand sich in vitro keine Knickbildung der Prothese und keine Flussturbu-
lenzen innerhalb der Prothese, was fir Formstabilitdt und den Erhalt physiologi-
scher Flussbedingungen spricht (MISFELD et al. 2004). In einer ersten in vivo Un-
tersuchung durch FRYDRYCHOWICZ et al. (2009a) eines mit dieser Prothese ver-
sorgten Individuums fanden sich Merkmale, die auf eine fast nahezu-physiologische
Hamodynamik hindeuteten wie ein rechtsgangig gerichteter, helikaler Fluss ohne
relevanten pathologischen retrograden Fluss. Anhand der Visualisierung konnte
nicht auf die Lokalisation der Prothese geschlossen werden, da es zu keinem Auf-
treten von Vortices am Prothesenanfang und -ende gekommen war. Dies lasst die
Deutung zu, dass in diesen Bereichen durch optimierte Bedingungen eine verbes-
serte Weiterleitung des Blutflusses erreicht werden konnte (FRYDRYCHOWICZ et
al. 2009a). Diese Untersuchungsergebnisse sollten nun anhand eines groReren Pa-

tientenkollektivs in vivo Uberpraft werden.

Abb. 7: Gerade und gebogene Prothesen zum chirurgischen Ersatz der Aorta
ascendens.

Oben: konventionelle gerade Prothese (Uni-Graft, Braun, Deutschland. Unten:
90° gebogene Prothese (Uni-Graft W Aortic Arch, Braun, Deutschland). Abbil-
dung aus SIEREN et al. (2022).
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1.5 FRAGESTELLUNG: ERMOGLICHEN PHYSIOLOGISCH GEBOGENE
PROTHESEN NAHE-PHYSIOLOGISCHE FLUSSMUSTER?

Bislang liegt zur Hdmodynamik der thorakalen Aorta nach operativem Ersatz der
Aorta ascendens mit einer gebogenen Prothese lediglich ein Fallbericht von
Frydrychowicz et al. (2009a) vor. Systematische Daten aus einem gro3eren Patien-
tenkollektiv zur funktionellen Bewertung dieser innovativen Prothesenform fehlen
bislang. Die 4D Fluss MRT stellt eine geeignete, nicht-invasive Bildgebungsme-
thode dar, um die postoperative Hamodynamik detailliert zu analysieren und Aus-

sagen zur Funktionalitat der Prothese zu ermdglichen.

Ziel dieser Arbeit ist es, die Anatomie und Hamodynamik der thorakalen Aorta bei
Patientinnen und Patienten nach klappenerhaltendem Aortenwurzelersatz und Er-
satz der Aorta ascendens mit einer 90° gebogenen Prothese systematisch zu be-
schreiben. Zur besseren Einordnung der Befunde erfolgt ein Vergleich mit zwei Kon-
trollgruppen: einerseits mit gesunden, alterskorrelierten Probandinnen und Proban-
den, andererseits mit Patientinnen und Patienten, die eine konventionelle gerade

Prothese erhalten haben.

Auf Basis dieser Zielsetzung wurden folgende Hypothesen formuliert, die mit 4D

Fluss MRT in vivo Uberpruft werden sollen:

1. Bei Patientinnen und Patienten mit 90° gebogener Ascendensprothese ge-

lingt eine Wiederherstellung einer physiologischen Aortengeometrie.

2. In der tubularen thorakalen Aorta entwickeln sich physiologische Flussmus-

ter.

Da im untersuchten Kollektiv unterschiedliche Prothesentypen fur den Aortenwur-
zelersatz verwendet wurden (Rohr- vs. Sinusprothese), soll erganzend das Auftre-
ten und die Morphologie von Sinusvortices im Bereich der Aortenwurzel analysiert
werden. Fur die Charakterisierung von ,physiologischer Geometrie und Hamody-
namik sollen gesunde Probandinnen und Probanden ohne kardiovaskulare Erkran-

kungen vergleichend untersucht werden.
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2 MATERIAL UND METHODEN

2.1 STUDIENKOLLEKTIV

Im Rahmen diese Studie sollten drei Gruppen eingeschlossen werden:

1) Patientinnen und Patienten nach klappenerhaltendem Aortenwurzelersatz
mit der Reimplantationstechnik (David-Operation) und Ersatz der Aorta
ascendens mit einer 90° gebogenen Prothese (Uni-Graft W Aortic Arch,
Braun, Deutschland)

2) Patientinnen und Patienten nach klappenerhaltendem Aortenwurzelersatz
mit der Reimplantationstechnik (David-Operation) und Ersatz der der Aorta
ascendens mit einer geraden (0°) Prothese (Uni-Graft, Braun, Deutschland)

3) Gesunde Probandinnen und Probanden ohne kardiovaskulare Erkrankungen

Vor Studienteilnahme erfolgte eine ausfuhrliche Aufklarung uber den Ablauf der Stu-
die und die Risiken der Studie und der MRT-Untersuchung. Alle Teilnehmenden
willigten schriftlich in die Studienteilnahme ein. Die Studie entsprach den HIPAA-

Vorgaben und das Ethikvotum der Universitat zu Lubeck lag vor (AZ12-007).
2.1.1 PATIENTINNEN UND PATIENTEN

Zur Rekrutierung der Patientinnen und Patienten wurde die Datenbank der Klinik fur
Herz- und thorakale Gefalichirurgie (UKSH, Campus Libeck) genutzt. Die Einla-
dung zur MRT-Untersuchung erhielten die den Auswahlkriterien entsprechenden
Patientinnen und Patienten im Rahmen einer routinemalligen Nachuntersuchung

mit einer zusatzlichen 4D Fluss MRT-Sequenz.

Hamodynamisch instabile Patientinnen und Patienten sowie Patientinnen und Pati-
enten mit einer hochgradigen Herzinsuffizienz (Linksventrikulare Ejektionsfraktion <
30 %), mit hereditarer Bindegewebserkrankung oder Aortenklappenanomalie wur-
den von der Studienteilnahme ausgeschlossen. Des Weiteren wurden Patientinnen
und Patienten mit von den o.g. operativen abweichenden Rekonstruktionen, z. B.
nach ,elephant trunc nach Aortendissektion oder einem Aortenersatz durch Stent-
graft von vornherein nicht in die Studie einbezogen. Ebenso durften keine Herz-

rhythmusstorungen (z. B. Vorhofflimmern) bei den Studienteilnehmenden bekannt
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sein, da durch diese die fur die Flussmessung erforderliche EKG-Triggerung beein-

trachtigt werden konnte.

Bei vorliegenden Kontraindikationen gegen eine MRT-Untersuchung (insbesondere
Herzschrittmacher, implantierbare Kardioverter-Defibrillator-Systeme, Medikamen-
tenpumpen, Implantate aus ferromagnetischem Material) sowie Schwangerschaft,

Minderjahrigkeit oder Klaustrophobie war eine Studienteilnahme ausgeschlossen.
2.1.2 GESUNDE PROBANDINNEN UND PROBANDEN

Das gesunde Vergleichskollektiv in vergleichbarem Alter wie die Patientinnen und
Patienten wurden der Datenbank der Klinik fur Radiologie und Nuklearmedizin ent-

nommen und fur diese Studie neu ausgewertet.
2.2 METHODEN

2.2.1 MRT-UNTERSUCHUNG

2.2.1.1 Scanner und Zubehor

Die Akquisition der Studienuntersuchungen erfolgte an 3.0 Tesla MRT-Scannern
(Achieva und Ingenia; Philips Healthcare, Best, Niederlande) mit einer 20-Kanal-
Oberflachenspule. Die Messungen waren sowohl EKG- als auch atmungsgetriggert.
Eine EKG-Ableitung erfolgte per Drei-Punkt-Vektor-Methode, Atemexkursionen
wurden anhand eines auf dem Oberbauch platzierten Atemkissens registriert. Zur
Kontrastmittelapplikation wurden klinisch verwendete Kontrastmittelinjektoren ver-
wendet. Eine Kontrastmittelapplikation erfolgte nur, wenn keine Niereninsuffizienz
(GFR < 30 ml/min/1,73 m?) oder bekannte Allergie gegen gadoliniumhaltige Kon-

trastmittel sowie die Einwilligung der Studienteilnehmerin/ des -teilnehmers vorlag.
2.2.1.2 Vorbereitung

Es erfolgte eine ausfluhrliche Aufklarung aller Studienteilnehmenden Uber den Her-
gang der MRT-Untersuchung einschlie3lich mdglicher Risiken. Im Falle einer vor-
gesehenen Kontrastmittelapplikation erfolgte nach vorherigem Ausschluss von
Kontraindikationen eine zusatzliche Aufklarung. Zudem wurden allgemeine Infor-

mationen bezuglich der Studienteilnahme anhand des von der Ethikkommission
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bewilligten Aufklarungsbogens (Ethikvotum AZ12-007) besprochen. Die Einwilli-
gung in die Studienteilnahme und die MRT-Untersuchung wurde schriftlich festge-

halten.

Grofle und Gewicht sowie Dauermedikation wurden dokumentiert. Vitalparameter
(Herzfrequenz, Blutdruck) wurden nach den geltenden Untersuchungsstandards so-
wohl vor als auch nach der MRT-Messung ermittelt. Bei Einwilligung in eine intrave-
ndse Kontrastmittelapplikation wurde bei den Studienteilnehmenden ein peripher-
venoser Zugang (20 Gauge) etabliert. Zu jeder Patientin und jedem Patienten wurde
aus dem dazugehdrigen Operationsbericht Prothesenart und -abmessungen sowie

das Operationsdatum und -verlauf vermerkt.
2.2.1.3 Untersuchungsprotokoll und Durchfiihrung

Die Studienteilnehmenden wurden ricklings auf dem Untersuchungstisch des MRT-
Scanners so komfortabel wie mdglich gelagert. EKG- und Atemtriggerung wurden
durch ein Drei-Punkt-Vektor-EKG und ein auf dem Oberbauch platzierten Luftkissen
gewahrleistet. Bei geplanter Kontrastmittelapplikation wurden die Studienteilneh-
menden Uber eine Infusionsleitung mit dem Injektor konnektiert. Durch Verwendung
von Oropacs und Kopfhorern erfolgte eine weitestmogliche Reduktion der Larmbe-
lastung sowie die Sicherstellung der Kommunikation zwischen Teilnehmenden und
Untersucherin. Fur den Notfall erhielten alle Studienteilnehmenden einen Notfall-
knopf ausgehandigt. Es wurde eine 20-Kanal-Oberflachen-Korperspule genutzt.

Das Messprotokoll umfasste neben den Routine-Sequenzen der kardialen und aor-
talen Bildgebung die studienrelevante 4D Fluss-Sequenz. Das Protokoll war fur eine

Dauer von 60 Minuten geplant.

Zu Protokollbeginn erfolgte die Akquisition eines triplanar ausgerichteten Surveys
zur anatomischen Ubersicht sowie eines Referenzscans fiir die SENSE-Bildge-
bung. Im Falle einer Kontrastmittelgabe wurde Gadovist (Gadobutrol, 0,1 ml Gado-
linium/ Kilogramm Korpergewicht, Bayer HealthCare, Leverkusen, Deutschland) ge-
wichtsadaptiert intravends mit einer Flussrate von 4 mi/s appliziert und eine kon-

trastmittelgestitzte MR-Angiographie der thorakalen GefalRe akquiriert.

Die Planung der 4D-Phasenkontrastsequenz erfolgte anhand von anatomischen

Ubersichtssequenzen. Sie wurde mit einer retrospektiven EKG-Triggerung und
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einem prospektiven Atemgating akquiriert. Die Positionierung des Gating-Fensters
lag an der Lungen-Leber-Grenze im Bereich des vierten Lebersegmentes. Um eine
definierte Gating-Effizienz von mindestens 65 % zu erzielen, variierte die Akzep-
tanzbreite zwischen 8-12 mm in kraniokaudaler Ausrichtung. Zur Optimierung des
Signal-zu-Rausch-Verhaltnisses wurde eine Anpassung des ,Velocity encoding“-
Faktors Venc vor Sequenzbeginn vorgenommen. Dieser betrug unter Bertcksichti-
gung der erwarteten Spitzenflussgeschwindigkeiten 180 cm/s oder 200 cm/s. Da die
4D Fluss-Sequenz im direkten Anschluss an die kontrastmittelgestutzte Angiogra-
phie erfolgte, wurden die beglinstigenden Eigenschaften des Kontrastmittels best-
madglich ohne erneute oder zusatzliche Applikation genutzt. Typische Bildparameter
waren eine Wiederholungs-/Echozeit von 3.6/2.3 ms bei isotroper Aufldsung von 2.4
mm, rekonstruiert in 2 mm und 20 Zeitpunkten pro Herzzyklus (RR-Intervall). Paral-
lele Bildgebung mit einem SENSE-Beschleunigungsfaktor von 2 fuhrte zu Aufnah-
mezeiten zwischen 10 und 20 Minuten, abhangig von der Herzfrequenz und der
Gating-Effizienz des Atemnavigators. Die Bildparameter wurden entsprechend des
Konsensuspapiers von DYVERFELDT et al. (2015) eingestellt. Im Falle einer Kon-
trastmittelgabe betrug der Flipwinkel 12°, in nativen Messungen 7°, um die redu-
zierte Signalintensitat des Bluts zu kompensieren. Bei allen Messungen war die

Phasenkodierrichtung auf anterior-posterior eingestellt.

Im weiteren Protokollverlauf wurden CINE-Kurzachsenschnitte des linken Ventrikels
mit einer bSSFP (balanced Steady- State Free Precision) -Sequenz akquiriert, aus
welcher die Herzfunktion berechnet werden konnte.

Alle Studienteilnehmenden erhielten einen schriftlichen, facharztlich vidierten radi-

ologischen Befundbericht.
2.2.1.4 Datennachbearbeitung

Die Rekonstruktion der Rohdaten in 20 Herzphasen erfolgte direkt am Scanner. In
Abhangigkeit von der Herzfrequenz ergab sich eine zeitliche Auflésung von 47 + 8
ms. Die resultierenden Phasenkontrastdatensatze und die Magnitude wurden dann

zur weiteren Bearbeitung auf einem Visualisierungsrechner gespeichert.
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2.2.2 AUSWERTUNG

2.2.2.1 Herzfunktion

Die Berechnung der linksventrikularen Herzfunktion erfolgte unter Verwendung der
Kurzachsen-Schnitte in CINE-Sequenztechnik mit IntelliSpace Portal (Philips, Nie-
derlande). Nach Festlegung der maximalen Systole und der maximalen Diastole
wurde in jedem Schnitt die Blut-Myokard-Grenze markiert, sodass aus der resultie-
renden Flache durch Multiplikation mit der Schichtdicke die Ejektionsfraktion (EF)
unter Berucksichtigung der Simpson-Regel (beinhaltet: enddiastolisches Volumen
(EDV), endsystolisches Volumen (ESV); EF = (EDV- ESV) /EDV *100 %) errechnet
wurde. Das Herzminutenvolumen (HZV, Cardiac Output) ist das Produkt von
Schlagvolumen und Herzfrequenz. Der Cardiac Index (Cl) ist der Quotient aus Herz-

minutenvolumen und Korperoberflache (m?).
2.2.2.2 Anatomie

Die Aortengeometrie wurde als Einflussfaktor auf die Hamodynamik genauer cha-
rakterisiert. Anhand der kontrastmittelgestutzten Angiographie und der Phasenkon-
trastangiographie der 4D Fluss-Sequenz wurde eine Einteilung in runde, gotische
oder kubische Formen vorgenommen (FRYDRYCHOWICZ et al. 2012) wie in Abb.
8 dargestellt.

(@)

(b)

()

Abb. 8: Geometrische Form des Aortenbogens

(a) runde Form, (b) gotische Form, (c) kubische Form. Abbildung aus OECHTE-
RING (2016).

Zudem wurden Knickbildungen im Bereich der Prothese, an der Anastomose zwi-

schen Prothese und nativer Aorta und in der nativen Aorta registriert. Eine
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Knickbildung wurde definiert als abrupte Winkelanderung, welche vom naturlichen
Verlauf der Aorta abweicht. Anhand der im PACS (picture archiving and communi-
cation system) gespeicherten MRT-Datensatze wurden hierfur mit der Befundungs-
software Impax EE (R20 XIII, AGFA Healthcare, Bonn) multiplanare Rekonstruktio-
nen (MPR) der Angiographien erstellt.

Gefalldurchmesser des Aortenbulbus und der Aorta ascendens und descendens
auf Hohe der Pulmonalis-Bifurkation wurden in den Daten der MRT-Angiographie
oder der 4D Fluss-Sequenz vermessen. Um einen eventuellen Kalibersprung zwi-
schen Prothese und nativem Gefal} zu untersuchen, erfolgte die Vermessung des
distalen Prothesenendes und der nativen Aorta 1,5 cm und 3 cm distal der Anasto-

mose, wie in Abb. 9 gezeigt.

Abb. 9: Messebenen zur Bestimmung des Prothesen- und GefaRdurchmessers

AAO = Aorta ascendens, ARCH = Aortenbogen, DAO = Aorta descendens. Ab-
bildung adaptiert nach SIEREN et al. (2022).

In Kooperation mit PD Dr. rer. nat. Dominik Gabbert, Klink fir Angeborene Herzfeh-
ler und Kinderkardiologie am Universitatsklinikum Schleswig-Holstein, Campus Kiel,
wurde die Aortengeometrie mit einer dedizierten Software weiter quantitativ charak-
terisiert (GABBERT et al. 2021). Diese ermoglicht eine Quantifizierung der maxima-
len Krimmung (maximum curvature, 1/cm) sowie der durchschnittlichen Krimmung
(average curvature, 1/cm). Hierbei spiegeln hohere Werte eine starkere Krimmung

der Aorta wider.
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2.2.2.3 Visualisierung

Zur Visualisierung der 4D Fluss-Datensatze wurde die Software GTFlow (v2.2.1 und
2.1.4, GyroTools LLC, Schweiz) verwendet. Das Untersuchungsvolumen wurde auf
den Bereich rund um die thorakale Aorta begrenzt. Aliasing infolge von lokalen
Flussbeschleunigungen oberhalb des Venc-Faktors wurde mit der Anti-Aliasing-
Funktion des PhaseUnwrappingTools (M. Hillebrand, MEVIS Fraunhofer, Bremen)
korrigiert.

Um einen ersten Eindruck Uber die Flussverhaltnisse zu erhalten, wurden Particle
Paths im gesamten Lumen emittiert. Nach dieser ersten Ansicht wurden sechs Aus-
wertungsebenen streng orthogonal zum GefalRverlauf entlang definierter Lokalisati-
onen der Aorta eingetragen: Aorta ascendens, Aortenbogen (begrenzt durch
Truncus brachiocephalicus und V. subclavia sinistra) und der Aorta descendens.
Diese wurden um zusatzliche Ebenen auf Héhe des Prothesenbeginns und -endes
bei Patientinnen und Patienten erganzt, siehe Abb. 10. Es erfolgte fur jede Ebene
die Markierung des Gefalllumens mit einer Kontur in der Peak-Systole, welche Uber

die Zeit propagiert und angepasst wurde.

Abb. 10: Auswertungsebenen der Stream- und Pathlines-Analyse

Aus den dargestellten orthogonalen Schichten erfolgte die Emission von Stream-
und Pathlines. Bulb = Aortenwurzel, AAO1 = Prothesenmitte auf Hohe des
Truncus pulmonalis, AAO2 = Prothesenende; ARCH = Aortenbogen, DAO1 =
proximale Aorta descendens, DAO2 = distale Aorta descendens auf Hohe des
Truncus pulmonalis. Abbildung aus SIEREN et al. (2022).
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Particle Paths und Streamlines, sowohl solche, die von der Kontur emittiert wurden
als auch solche, die wahrend des Herzzyklus in der Kontur ankamen, wurden visu-
alisiert (,forward and backward tracing“). Dadurch gelang auch die Darstellung klei-
nerer Muster direkt proximal oder auf Hohe einer Kontur (FRYDRYCHOWICZ et al.
2011a).

2.2.2.4 Qualitative hamodynamische Parameter
2.2.2.4.1 Primére helikale Flussmuster in der tubuldren Aorta thoracalis

Die Erfassung von helikalen Flussmuster gelang mit der Visualisierung der soge-
nannten ,in-plane“-Vektoren, welche den Fluss innerhalb des GefalRquerschnitts vi-
sualisieren. Ein Grading wurde auf Grundlage der maximalen in-plane Geschwin-
digkeit in Grad 2D-0 bis 2D-4 vorgenommen: 2D-1 < 30 cm/s, 2D-2 = 30-60 cm/s,
2D-3 = 60-80 cm/s und 2D-4 > 80 cm/s (OECHTERING et al. 2016).

Anhand von Streamlines-Visualisierungen wurde das Vorhandensein von primaren
Helices in der Aorta ascendens, in der distalen Aorta ascendens, dem Aortenbogen
und der Aorta descendens beurteilt. Hierzu erfolgte die Emission von Streamlines
aus entsprechenden Konturen, betrachtet wurden auftretende Flussmuster in der
Systole. Die Gangigkeit der Helix wurde als links- oder rechtsgangig definiert, je
nach Entwicklung in Flussrichtung. Der dreidimensionale Auspragungsgrad der He-
lizitat wurde wie in Grad 3D-0 (kein helikaler Fluss), Grad 3D-1 (moderate Helizitat,
Drehung bis 180°) und Grad 3D-2 (prominente Helizitat, Drehung mindestens um
180°) eingeteilt (BURK et al. 2012, OECHTERING et al. 2016), siehe Abb. 11. Das
Auftreten von zwei gegenlaufigen Helices mit potenziellem spatsystolischem Reflux
an der inneren Kurvatur wurde als Dean-Vortex bezeichnet (Abb. 4) und als prima-

res Flussmuster gezahlt.
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7 Grad 1 Grad 2
(i7iielly <1B0°Drehung A7 o003, > 180° Drehung

rechisgandgia linnk &gangig
Abb. 11: Grading primarer Helices

Obere Zeile: Darstellung der ARCH-Kontur als 2D-Vektorplot. Untere Zeile: Ent-
sprechende geschwindigkeitskodierte Streamline-Darstellung, emittiert aus
ARCH-Kontur; Einteilung primarer Helices nach Auspragungsgrad der Helizitat
in Grad 0 (keine Helix), Grad 1 (moderat, < 180° Drehung) und in Grad 2 (> 180°
Drehung). Beurteilung der Gangigkeit: rechtsgangig = Drehrichtung mit dem Uhr-
zeigersinn in Hauptflussrichtung, linksgangig = Drehrichtung gegen den Uhrzei-
gersinn in Hauptflussrichtung. Abbildung aus OECHTERING (2016).

2.2.2.4.2 Sekundére Flussmuster in der tubuléren Aorta thoracalis

Sekundare Flussmuster wurden unterteilt in Vortices und sekundare Helices und in
den vordefinierten Regionen analysiert. Bei der Ausbildung von Vortices wurde be-
rucksichtigt, ob diese innerhalb der Prothesen oder in direkter Nahe einer Knickbil-
dung entstanden. Die Auswertung der Vortexgrof3e wurde anhand der Particle Pa-
ths und Streamlines vorgenommen. Es wurde die grof3te Ausdehnung wahrend der
Systole ermittelt, wozu der maximale Diameter des Vortex in Verhaltnis zum Aor-
tendiameter gesetzt wurde. Herangezogen wurden Phasenkontrastdaten, in wel-
chen eine zum Aortenverlauf streng orthogonale Schnittebene eingezeichnet
wurde. Das Grading wurde nach OECHTERING (2016) eingeteilt: Ein Vortex Grad
1 entsprach in seiner Ausdehnung < 1/3, Grad 2 = 1/3 bis 2/3 und Grad 3 > 2/3 des
GefalRdiameters, wie in Abb. 12 dargestellt. Das Grading der sekundaren Helices
erfolgte analog der Vortices. Zu den vortikalen Veranderungen wurden auch soge-
nannte atypische Doppelhelices gezahlt. Diese wurden definiert als gegenlaufige

Helices, die einen systolischen Reflux aufwiesen.
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Abb. 12: Graduierung sekundarer Vortices

a) Farbkarte mit through-plane Geschwindigkeiten in der Schnittebene des ma-
ximalen Vortexquerschnitts. Vortices in der tubularen Aorta wurden nach ihrem
maximalen Diameter eingeteilt. Dabei entsprach Grad 1 einer Ausdehnung des
Vortex (V) zum Zeitpunkt der maximalen Ausdehnung < 33 % des Gefallddiame-
ters (D), Grad 2 > 33 % und < 66 % von D, Grad 3 > 66 % von D. Bereiche mit
retrograden Flussanteilen sind durch * markiert. Mesh Plot mit through-plane Ge-
schwindigkeiten (b) im Uberblick und (c) in Seitansicht. Streamline Visualisierung
des Vortex (d) in der Seitansicht und (e) Frontansicht. Abbildung adaptiert nach
SIEREN et al. (2022).

2.2.2.4.3 Flussmuster in den Sinus Valsalvae

Das Grading fur jeden Sinusvortex wurde anhand von Ausdehnung und der maxi-
malen retrograden Flussgeschwindigkeit (Vmax) vorgenommen. Es reichte von
nicht vorhanden (Grad 0) beziehungsweise geringgradig (Grad 1, Vmax < 30 cm/s),
uber mittelgradig (Grad 2, 30 cm/s < Vmax < 60 cm/s) bis hochgradig (Grad 3, Vmax
> 60 cm/s), wie in Abb. 13 gezeigt. Des Weiteren wurde registriert, ob es bei der
Ausbildung der Sinusvortices zu Fehlrotationen gekommen ist. Eine Fehlrotation
bestand, wenn die Ausrichtung der Rotationsachse orthogonal zur Gefallwand war.
Als Brucken-Vortex wurde eine Verschmelzung zweier normalerweise separater

Vortices aus zwei Sinus angesehen.
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Abb. 13: Grading der Sinusvortices

Zum Zeitpunkt ihrer maximalen Auspragung wurden die Vortices in den Sinus
Valsalvae nach ihrer maximalen retrograden Geschwindigkeit eingeteilt als (0)
nicht vorhanden, (1) geringgradig, (2) mittelgradig oder (3) hochgradig. Gestri-
chelte Linien verdeutlichen den Verlauf der Prothesenwand. Abbildung aus
OECHTERING et al. (2016).

2.2.2.5 Quantitative hamodynamische Parameter
2.2.2.5.1 Schlagvolumina und Spitzengeschwindigkeiten

Die Bestimmung hamodynamischer Parameter aus der 4D Fluss-Sequenz erfolgte
mit GTFlow v.2.2.1 sowie 2.1.4 (Gyro Tools LLC, Schweiz). Hierzu wurden entlang
vorab festgelegter Abschnitte der Aorta thoracalis sechs transversale Gefaltkontu-
ren wie bereits beschrieben eingetragen (Abb. 10). In diesen wurden Schlagvolu-

mina (SV, ml) und Maximalgeschwindigkeit (Vmax, cm/s) gemessen.
2.2.2.5.2 Maximale Zirkulation und maximale Helizitétsdichte

Die Quantifizierung der Flussmuster, der maximalen Zirkulation und der maximalen
Helizitatsdichte entlang der gesamten Aorta wurde ermdoglicht durch eine von PD
Dr. rer. nat. Dominik Gabbert (Klinik fur angeborene Herzfehler und Kinderkardiolo-
gie, UKSH Kiel) entwickelte Analyse-Software. Die Zirkulation quantifiziert die in-
plane auftretenden vortikalen Flussmuster innerhalb eines gewahlten Querschnitts.
Die Helizitatsdichte (helicity density, helicity per unit volume) erfasst die helikalen
Flussmuster (GABBERT et al. 2021).
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2.3 STATISTIK

Die statistische Analyse wurde durchgefuhrt, um zu Gberprufen, ob Patientinnen und
Patienten mit einer 90° gebogenen Prothese eine physiologische Aortengeometrie
sowie physiologische Flussmuster in der thorakalen Aorta aufweisen. Zu diesem
Zweck sollten die anatomischen und hamodynamischen Parameter mit denen von
Patientinnen und Patienten mit konventioneller gerader Prothese sowie gesunden,

alterskorrelierten Probandinnen und Probanden verglichen werden.

Die Verteilung der verschiedenen Aortengeometrien innerhalb der Gruppen wurde
prozentual angegeben. Kontinuierliche anatomische und hamodynamische Para-
meter wurden als Medianwerte mit den entsprechenden 25 %- und 75 %-Perzenti-
len dargestellt. Zur Visualisierung der Daten wurden Boxplots fur die maximale und
durchschnittliche Krimmung sowie fur die maximale Helizitatsdichte erstellt. Die Er-
gebnisse der qualitativen Einstufung von Vortices und Helices wurden in Form von

Balkendiagrammen dargestellt.

Zur Minimierung von Fehlern durch multiple Testungen wurden zunachst gruppen-
ubergreifende Unterschiede der quantitativen Parameter mittels Kruskal-Wallis-Test
analysiert. In einem zweiten Schritt erfolgten paarweise Vergleiche zwischen den
beiden Patientengruppen (90°- und 0°-Prothese) sowie zwischen diesen und der
gesunden Kontrollgruppe unter Anwendung des Mann-Whitney-U-Tests. Auf t-
Tests wurde wegen der geringen Gruppengrof3en verzichtet. Kategoriale Variablen
wurden mit dem Chi-Quadrat-Test auf statistische Signifikanz gepruft. Ein p-Wert <
0,05 wurde als statistisch signifikant gewertet. Eine Korrektur fur multiple Testungen
wurde nicht vorgenommen, da primar die Gleichheit der Gruppen Uberpruft werden
sollte. In diesem explorativen Studiendesign wurde der Fehler 2. Art (B-Fehler) als
relevanter eingeschatzt als der Fehler 1. Art (a-Fehler).

Die statistischen Analysen wurden mit IBM SPSS (Version 25.0, IBM, USA) durch-
gefuhrt. Graphen wurden mit Excel (Version 2408, Microsoft 365) erstellt.
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3 ERGEBNISSE

3.1 STUDIENKOLLEKTIV

In diese klinische Studie wurden 30 Teilnehmende eingeschlossen (Tabelle 1), da-
runter 18 Patientinnen und Patienten nach klappenerhaltendem Aortenwurzelersatz
mit 4D Fluss MRT und zwolf gesunde Freiwillige. Neun Patientinnen und Patienten
hatten eine 90° gebogene Prothese und neun Patientinnen und Patienten eine ge-
rade Prothese als Ersatz der Aorta ascendens. Alle Patientinnen und Patienten so-

wie zwei Gesunde wurden mit intravenoser Kontrastmittelgabe untersucht.
3.1.1 PATIENTINNEN UND PATIENTEN MIT 90° GEBOGENER PROTHESE

Sechs Patientinnen und Patienten mit 90° gebogener Prothese hatten einen klap-
pensparenden Aortenwurzelersatz mit einer Sinusprothese (Uni-Graft W SINUS,
Braun, Deutschland) erhalten, an welche sich eine gebogene Prothese anschloss
und bis in den Aortenbogen reichte. Bei drei Patientinnen und Patienten mit 90°-
Prothese waren die Sinus nicht rekonstruiert worden, hier erhielten die Patientinnen
und Patienten eine Kombination aus Rohrprothese fir den Aortenwurzelersatz plus

gebogener Prothese flur die Aorta ascendens.
3.1.2 PATIENTINNEN UND PATIENTEN MIT GERADER PROTHESE

Als Vergleichskollektiv dienten neun Patientinnen und Patienten, welche als Ascen-
dens-Ersatz eine konventionelle gerade Prothese erhalten hatten. Vier der Patien-
tinnen und Patienten mit gerader Prothese hatten eine Sinusprothese und funf eine
Rohrprothese als Aortenwurzelersatz. Funf Datensatze in diesem Kollektiv waren in
vorherigen Studien akquiriert worden (OECHTERING et al. 2016, OECHTERING et
al. 2017, OECHTERING et al. 2020). Diese wurden so ausgewahlt, dass sie den
Patientinnen und Patienten mit 90° gebogener Prothese in Bezug auf die demogra-
phischen Daten so ahnlich wie moglich waren. Die Datensatze wurden fur diese
Studie verblindet erneut ausgewertet.
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3.1.3 KONTROLLGRUPPE: GESUNDE, ALTERSKORRELIERTE PROBANDENINNEN UND
PROBANDEN

Daten fur das gesunde Vergleichskollektiv mit zwolf alterskorrelierten Probandinnen
und Probanden wurden der Datenbank der Klinik fur Radiologie und Nuklearmedizin
entnommen und fir diese Studie neu ausgewertet. Zwei Freiwillige hatten fur die
Untersuchung intravends Kontrastmittel erhalten (Ethikvotum AZ12-007). Die Pro-
bandinnen und Probanden ahnelten in ihrer Altersverteilung der Studienpopulation
und wiesen bis auf eine eventuell therapierte Hypertonie keinerlei Erkrankungen

des kardiovaskularen Systems auf.
3.1.4 DEMOGRAPHIE UND HERZFUNKTION

Die detaillierten demographischen Informationen kénnen in Tabelle 1 eingesehen
werden. Zwischen den Patientinnen und Patienten mit unterschiedlichen Prothesen-
arten gab es keine signifikanten demographischen Unterschiede auler der Korper-
grolde: Patientinnen und Patienten mit 90°-Prothese waren etwas kleiner als Pati-
entinnen und Patienten mit gerader Prothese. Zwischen Patientinnen und Patienten
und Gesunden gab es mehrere signifikante Unterschiede, die sich groldtenteils
durch das umgekehrte Geschlechterverhaltnis erklaren: Bei den Patientinnen und
Patienten Uberwogen Manner, bei den Probandinnen und Probanden Frauen. Diese
Tatsache erklart signifikante Unterschiede zwischen Patientinnen/Patienten und
Probandinnen/Probanden in Bezug auf Gewicht, Grolde, linksventrikulare Schlag-
volumina und Cardiac Output. Nach Normierung des Cardiac Output auf die Kor-
peroberflache (Cardiac Index) gab es keine signifikanten Unterschiede zwischen
den Gruppen. Mehr Patientinnen und Patienten wurden hinsichtlich einer arteriellen
Hypertension behandelt. Blutdruck und Herzfrequenz unterschieden sich nicht sig-

nifikant zwischen den Gruppen.
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Tabelle 1: Demographie, Prothesendurchmesser und Herzfunktion.

41

Werte als Mittelwerte (Standardabweichung) dargestellt. 90° = gebogene Pro-
thesen, 0° = gerade Prothesen, VOL = Gesunde

p p p
90° o voL 90°vs0° 0¥ 0°vsvoL
Anzahl 9 9 12 - - -
Geschlecht (weiblich) 1 0 11 0.37 <0.001 <0.001
Gewicht (kg) 93.2(17.7) 922(105) 688(134) | 0.86 0.01 0.002
GréRe (cm) 1754 (6.6) 183.9(3.4) 170.6(75) | 0.01 0.1 <0.001
BMI 30.3(55) 27.3(33)  23.5(3.0) 0.31 0.03 0.02
SVSt°"*°‘(f1:‘:1';_|2')”td’“°k 132.8 (12.3) 138.3(13.9) 126.7 (18.7)| 0.42 0.27 0.12
Diastolischer Blutdruck | ¢34 199y g39(12.9) 79.8(101) | 096 0.47 0.40
(mmHg)
Herzfrequenz (bpm) 65.7(8.3) 64.7(11.2) 650 (5.9) 0.56 0.91 0.52
Arterielle Hypertonie 9 9 5 1 0.01 0.01
Monate nach Operation 64.6 (41.8) 45.0(32.4) - 0.31 - -
Prothesendurchmesser 30.4 (1.3) 29.8 (0.7) - 0.21 - -
Ejektionsfraktion (%) 62.8(7.3) 556(14.2) 64.9(2.3) 0.39 0.85 0.049
Schlagvolumen (ml) 103.8 (24.6) 985(22.4) 813(10.8) | 0.60 0.02 0.11
Cardiac Output (/min) 67(1.3)  62(1.0)  50(1.0) 0.66 0.01 0.03
Cardiac Index (Umin/m?) | 3.2(05)  29(0.5)  2.8(0.4) 0.23 0.06 0.55

3.2 ANATOMIE

17 von 18 Patientinnen und Patienten wiesen eine kubische oder gotische Aorten-
form (Abb. 14) auf. Im Durchschnitt wurden bei diesen Patientinnen und Patienten
anderthalb Knickbildungen registriert ohne Unterschied zwischen den Prothesen-
gruppen. Alle Patientinnen und Patienten entwickelten eine Knickbildung im Verlauf
der Prothese, typischerweise an der Anastomose zwischen Aortenwurzel- und
Ascendensprothese. Jede zweite Patientin bzw. jeder zweite Patient zeigte eine
Knickbildung an der distalen Anastomose zwischen Prothese und nativem Aorten-
bogen. Lediglich ein einzelner Patient mit 90°-Prothese hatte eine runde Aortenge-
ometrie ohne Knickbildung. Das war der einzige Patient, welcher den zehn von zwolf
Probandinnen und Probanden mit einer runden Aortenform ahnelte. Probandinnen

und Probanden wiesen keine Knickbildung auf.
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Abb. 14: Aortengeometrie

Patientinnen und Patienten mit einer gebogenen oder geraden Prothese zeigten
eckige Formen im Vergleich zu gesunden Personen mit runden Formen. 90° =
gebogene Prothesen, 0° = gerade Prothesen, VOL = Gesunde

Die quantitativen anatomischen Parameter durchschnittliche (average curvature)

und maximale Kruimmung (maximum curvature) der thorakalen Aorta waren bei Pa-

tientinnen/Patienten hoher als bei Probandinnen/Probanden (Abb. 15). Bei der

durchschnittlichen Krimmung erreichten die Unterschiede fur beide Patientinnen-

gruppen und bei der maximalen Krimmung fur 90°-Prothesen im Vergleich zu Pro-

bandinnen/Probanden statistische Signifikanz. Bemerkenswert war, dass beide

quantitativen Krimmungsparameter tendenziell einen hoheren Wert bei Patientin-

nen/Patienten mit 90°-Prothese zeigten im Vergleich zu den geraden Prothesen.
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Abb. 15: Durchschnittliche und maximale Kriimmung (1/cm)

Beide Parameter waren in den Patientengruppen im Vergleich zu den Probanden
signifikant erhéht. 90° = gebogene Prothesen, 0° = gerade Prothesen, VOL =
Gesunde. Abbildung adaptiert nach SIEREN (2022).
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Der Durchmesser der Aortenwurzel und der Aorta ascendens unterschied sich nicht
signifikant zwischen den drei Gruppen. Erwartungsgemaly war der Diameter der
Aortenwurzel bei Patientinnen und Patienten mit Sinusprothese gréfer als bei Pati-
entinnen und Patienten mit Rohrprothese (SP: 3,4 £ 0,2 cm, RP: 3.2+ 0,2cm; p =
0,04). Die Aorta descendens war bei allen Patientinnen und Patienten weiter als bei

Freiwilligen ohne signifikanten Unterschied zwischen den Patientinnengruppen

(Abb. 16).
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Abb. 16: Durchmesser der Aortenwurzel, der Aorta ascendens und descendens

Mittlere Diameter (angegeben mit Standardabweichung) unterschieden sich nicht
signifikant im Aortenbulbus und der Aorta ascendens zwischen den einzelnen
Gruppen. Patientlnnen wiese gréRere Diameter der Aorta descendens auf als
Gesunde. 90° = 90°-Prothesen, 0° = gerade Prothesen, VOL = Gesunde. Mar-
kierung mit * = signifikante Unterschiede. Bulb = Aortenwurzel, AAO = Aorta
ascendens, DAO = Aorta descendens

Es gab eine signifikante postprothetische Dilatation beim Vergleich der Durchmes-
ser der Aorta an der distalen Anastomose und der nativen Aorta 1,5 und 3 cm distal
der Anastomose bei beiden Patientinnengruppen (Abb. 17, Abb. 18). Die Unter-
schiede zwischen den Prothesen waren nicht signifikant. Einzig der Patient mit der
90°-Prothese und der runden Aortengeometrie wies keine postprothetische Dilata-

tion auf.
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Abb. 17:

Abb. 18:

90°: Postprothetische Dilatation
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Prothesenende 1,5 cm distal 3 cm distal

Postprothetische Dilatation bei 90°-Prothesen

GefalRdurchmesser ermittelt an 3 Messebenen (Prothesenende, 1,5 cm und 3,0
cm distal des Prothesenendes). Patienten mit 90°-Prothese zeigten eine signifi-
kante postprothetische Dilatation (*).

0°: Postprothetische Dilatation

Maximaler Durchmesser (cm)
NN WWw A A
o »1n o 1 o U o

Prothesenende 1,5 cm distal 3 cm distal

Postprothetische Dilatation bei geraden Prothesen

GefalRdurchmesser ermittelt an 3 Messebenen (Prothesenende, 1,5 cm distal
und 3,0 cm distal). Patienten mit einer geraden Prothese zeigten eine signifikante
postprothetische Dilatation (*).

3.3 QUALITATIVE HAMODYNAMISCHE PARAMETER

3.3.1 PRIMARE FLUSSMUSTER IN DER THORAKALEN AORTA

Bei Patientinnen und Patienten wurden keine primaren Helices oder Dean-Vortices

nachgewiesen. Im Gegensatz dazu zeigten — mit einer einzigen Ausnahme — alle

gesunden Probandinnen und Probanden eine primare Helix in der Aorta ascendens.

Im Aortenbogen war eine primare Helix bei allen bis auf zwei Probandinnen und

Probanden nachweisbar, wahrend in der Aorta descendens lediglich eine einzelne
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Probandin eine primare Helix aufwies. (Abb. 19). Acht von zwdlf Probandinnen und
Probanden wiesen Dean-Vortices ohne systolischen Reflux in der Aorta ascendens

auf.
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Abb. 19: Haufigkeit der primaren Flussmuster in unterschiedlichen Abschnitten der
thorakalen Aorta

90° = 90°-Prothesen, 0° = gerade Rohprothesen, VOL = Gesunde, AAO = Aorta
ascendens, ARCH = Aortenbogen, DAO = Aorta descendens

3.3.2 SEKUNDARE FLUSSMUSTER IN DER THORAKALEN AORTA

Patientinnen und Patienten wiesen signifikant mehr sekundare Flussmuster auf als
Probandinnen und Probanden. Besonders deutlich wurde dies in der Aorta ascen-
dens innerhalb der Prothese und im Aortenbogen distal der Prothese (flr beide p <
0,01; Abb. 20). Es gab keinen signifikanten Unterschied zwischen den Patientin-
nengruppen (p = 0,89). Bei allen Patientinnen und Patienten wurde ein sekundares
Flussmuster in der unmittelbaren Nahe der proximalen Knickbildung der Prothese
in der Aorta ascendens detektiert. FUnf von sieben distalen Knickbildungen (71 %)
waren assoziiert mit sekundaren Flussmustern. Bei drei von neun Patientinnen und
Patienten mit 90°-Prothese erstreckte sich eine sekundare Helix Uber zwei Regio-
nen, die Aorta ascendens und den Aortenbogen. Dasselbe Phanomen wurde fur
Vortices bei drei von neun Patientinnen und Patienten mit geraden Prothesen beo-
bachtet. Sekundare Flussmuster in der Aorta descendens waren bei Patientinnen
und Patienten ebenfalls tendenziell haufiger als bei Probandinnen und Probanden,
ohne jedoch statistische Signifikanz zu erreichen. Das Grading fur sekundare Fluss-

muster bei Patientinnen und Patienten mit 90°-Prothese unterschied sich nicht
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signifikant von Probandinnen und Probanden (p = 0,49; Abb. 21). Im Gegensatz
hierzu wurden sekundare Flussmuster bei geraden Prothesen hdhergradig einge-
stuft als bei Patientinnen und Patienten mit 90°-Prothese (p = 0,09) und Probandin-
nen und Probanden (p = 0,03). In beiden Patientinnengruppen wurden mehr Vor-
tices als sekundare Helices detektiert (0°: p = 0,03, 90°: p = 0,16). Bei sechs von 18
Patientinnen und Patienten wurde eine atypische Doppelhelix mit systolischem Re-
flux detektiert. Hierbei trat diese doppelt so haufig bei Patientinnen und Patienten
mit 90°-Prothese auf im Vergleich zu Patientinnen und Patienten mit Prothese (4/9
vs. 2/9). Probandinnen und Probanden zeigten keine atypischen Doppelhelices. Ty-

pische Beispiele fur jede Gruppe sind in Abb. 22 zusammengestellt.

Als einziger Patient entwickelte der Patient mit 90°-Prothese und runder Aortenge-
ometrie keine sekundaren Flussmuster und ahnelte damit gesunden Probandinnen

und Probanden.
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Abb. 20: Haufigkeit sekundarer Flussmuster in den unterschiedlichen Abschnitten
der thorakalen Aorta

Mittlere Anzahl sekundarer Flussmuster mit Standardabweichung. 90° = 90°-Pro-
thesen, 0° = gerade Prothesen, VOL = Gesunde, AAO = Aorta ascendens, ARCH
= Aortenbogen, DAO = Aorta descendens. * = signifikante Unterschiede.
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Sekundare Flussmuster - Grading
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Abb. 21: Graduierung sekundarer Flussmuster

90° = 90°-Prothesen, 0° = gerade Prothesen, VOL = Gesunde, AAO = Aorta
ascendens, ARCH = Aortenbogen, DAO = Aorta descendens

Gerade Prothese 90°- Prothese 90°- Prothese Gesunder Proband
mit Knickbi mit Knlckblldung ohne Knlckblldung ohne Knlckblldung
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Abb. 22: Hamodynamik in der thorakalen Aorta: typlsche Beispiele

Typische Beispiele von Patientinnen und Patienten mit geraden Prothesen und
gebogenen 90°-Prothesen mit Knickbildung und sekundaren Flussmustern
(Pfeile). Dem gegentiber stehen der einzelne Patient mit 90°-Prothese ohne
Knickbildung und runder Aortenbogenform und gesunde Probandinnen und Pro-
banden ohne sekundare Flussmuster.

3.3.3 FLUSSMUSTER IN DEN SINUS VALSALVAE
Sinusvortices konnten bei allen Studienteilnehmenden beobachtet werden. Bei Pa-

tientinnen und Patienten mit Sinusprothese waren Sinusvortices tendenziell starker

ausgepragt im Vergleich zu Patientinnen und Patienten mit gerader Prothese (p =
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0,330). Am haufigsten traten Sinusvortices Grad 2 bei Patientinnen und Patienten
und Gesunden auf. Es bestand ein signifikanter Unterschied in Bezug auf das Gra-
ding zwischen Patientinnen und Patienten mit Sinusprothese und Gesunden (p =
0,008, Abb. 23). Patientinnen und Patienten hatten haufiger fehlrotierte Sinusvor-
tices als Probandinnen und Probanden (p < 0,001, Abb. 24). Hierbei zeigte sich,
dass letztere nahezu keine fehlrotierten Vortices (n = 1/30) aufwiesen. Patientinnen
und Patienten, welche eine Rohrprothese als Aortenwurzelersatz implantiert hatten,
wiesen signifikant haufiger fehlrotierte Vortices auf als Patientinnen und Patienten
mit Sinusprothese (p = 0,016). Des Weiteren imponierten bei finf Patientinnen und
Patienten ,Brickenvortices®. Diese verliefen entweder von einem Sinus zum be-
nachbarten Sinus oder waren zusatzlich zu den drei gewohnlichen Vortices vorhan-
den. Sie traten annahernd gleichermalien bei Rohr- als auch Sinusprothesen auf.
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Abb. 23: Graduierung von Sinusvortices
SP= Sinusprothesen, RP = Rohprothesen, VOL = Gesunde
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Sinusvortices: Winkelabweichung
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Abb. 24: Winkelabweichung bei Sinusvortices
SP = Sinusprothesen, RP = Rohrprothesen, VOL = Gesunde

3.4 QUANTITATIVE HAMODYNAMISCHE PARAMETER

Detaillierte Informationen zu den Ergebnissen fur die quantitativen Parameter wer-
den in Tabelle 2 dargestellt. In beiden Patientinnengruppen war die Spitzenge-
schwindigkeit im Aortenbulbus, der Aorta ascendens und der Aorta descendens sig-
nifikant erhoht. Distal der Prothesen kam es in der Aorta descendens zu einem
deutlichen Geschwindigkeitsabfall mit Werten, die sich nicht von gesunden Studien-

teilnehmenden unterschieden. Es gab keinen signifikanten Unterschied zwischen

den Patientinnengruppen.

Tabelle 2: Schlagvolumen und Maximalgeschwindigkeit

Werte als Medianwerte [25., 75. Perzentile] dargestellt. Schlagvolumen in ml,

Geschwindigkeit in cm/s. 90°

90°-Prothesen, 0° = gerade Prothesen, VOL =

Gesunde
Schlaa- 90° 0° VOL P
v_g_olumen Median Median Median gesamt 90° vs. | 90°vs. | 0°vs.
— | [25., 75. Perzentile] [25., 75. Perzentile] [25., 75. Perzentile] 0° VOL VOL
Bulbus 86.8 [68.0, 99.0] 85.0 [74.2, 103.1] 82.5[73.6, 94.8] 0.85 0.51 0.84 0.32
AAO 74.7 [65.0, 88.9] 75.4 [69.1, 87.3] 75.0 [63.7, 87.6] 0.77 0.79 0.55 0.27
dAAO 72.5[64.2, 88.2] 85.7 [67.2, 91.7] 68.5[63.0, 79.2] 0.58 0.58 0.65 0.34
Arch 71.1[53.4, 78.6] 64.9 [63.3, 67.8] 55.2 [46.8, 58.5] 0.12 0.32 0.03 0.33
DD 58.5[48.1, 62.3] 52.7 [44.5, 67.5] 48.5[42.2, 52.6] 0.18 0.96 0.04 0.06
DAO 50.1[42.7, 60.1] 50.11[40.4, 67.7] 46.8[42.1, 53.8] 0.60 0.86 0.30 0.20
Max. 90° 0° VoL p
Ge- . . . o o o
schwin- |, 7’\5Aeglear2enti|e] [25 7|\5Aelglaar2entile] [25 7|\5Aelglaar2entile] gesamt 900"\/ > QSOVLS' 2/(\)/5
digkeit v e e
Bulbus 168.8 [132.1,185.9] | 173.5[157.5,212.0] | 129.3[115.6, 151.7] 0.01 0.40 0.01 0.00
AAO 163.0[134.5, 192.2] | 166.1[139.8,213.8] 92.5[85.2, 114.4] 0.01 0.99 0.00 0.00
dAAO 147.3[106.5, 162.3] | 145.5[135.8, 204.2] 98.2 [83.7, 121.0] 0.01 0.26 0.55 0.20
Arch 114.2 [98.9, 134.8] 117.6 [101.3, 139.4] 84.8 [82.6, 100.2] 0.03 0.86 0.04 0.04
DD 100.4 [78.9, 116.4] 103.2 [76.5, 104.5] 92.5[81.6, 99.3] 0.96 0.93 0.72 0.85
DAO 92.4[86.9, 112.2] 107.7 [77.5, 120.0] 94.9 [78.8, 101.7] 0.40 0.53 0.19 0.69
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Patientinnen und Patienten zeigten signifikant hohere Werte fir maximale Zirkula-
tion und helikale Densitat als Probandinnen und Probanden (Abb. 25). Es gab kei-
nen signifikanten Unterschied zwischen den Prothesenarten. In Ubereinstimmung
mit den visuellen Ergebnissen prasentierte der einzige Patient mit runder Aortenge-
ometrie und keinen sekundaren Flussmustern Zirkulations- und Helizitatswerte, wel-

che nicht von gesunden Probandinnen und Probanden zu unterscheiden waren.
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Abb. 25: Maximale Zirkulation in cm?/s und Maximale Helizititsdensitit in m/s?

90° = 90°-Prothesen, 0° = gerade Prothesen, VOL = Gesunde, Griines Stern-
chen: Patient mit 90°-Prothese mit physiologischer Aortenform. Abbildung aus
SIEREN (2022).



Diskussion 51

4 DISKUSSION

Die vorgelegte Arbeit liefert eine umfassende Analyse der Hamodynamik und Aor-
tengeometrie bei Patientinnen und Patienten nach klappenerhaltendem Aortenwur-
zelersatz und Ersatz der Aorta ascendens mit einer 90° gebogenen Prothese im
Vergleich zu Patientinnen und Patienten mit konventionellen geraden Prothesen
und alterskorrelierten gesunden Probandinnen und Probanden. Bei acht von neun
Patientinnen und Patienten mit 90°-Prothesen wurde keine physiologische Hamo-
dynamik in Bezug auf Flussmuster und quantitativen Parametern und keine Verbes-
serung der postoperativen aortalen Geometrie erreicht. Es fand sich somit in diesen
Punkten kein Vorteil gegenuber Patientinnen und Patienten mit den standardmallig
verwendeten geraden Prothesen. Ein einzelner Patient mit 90°-Prothese prasen-
tierte jedoch physiologische anatomische Merkmale mit einer runden Aortenbogen-
form und einer physiologischen Hamodynamik. Dieser Einzelfall weist auf eine enge

Wechselbeziehung zwischen Aortengeometrie und Hamodynamik hin.
4.1 HAMODYNAMIK UND SEKUNDARE FLUSSMUSTER

Durch stetige Weiterentwicklung des klappenerhaltenden Aortenwurzelersatzes
konnte die operative Mortalitat und Morbiditat in den letzten Jahrzehnten deutlich
gesenkt werden (DAVID et al. 2021, PATLOLLA et al. 2022). Da die Patientinnen
und Patienten nach der Operation eine nahezu normale Lebenserwartung aufwei-
sen, ist die Vermeidung von postoperativen Spatkomplikationen wie Aneurysmabil-
dung, Dissektionen oder Rupturen essenziell. Daher sollten die operierten Patien-
tinnen und Patienten in regelmafige bildgebende Nachkontrollen eingebunden
sein, da sie weiterhin eine mogliche Veranlagung fur die zugrundeliegende aortale
Erkrankung und eine erhdhte Anfalligkeit fur erneute Veranderungen der aortalen
Struktur in sich tragen (MESANA et al. 2000).

Die Entwicklung der in dieser Studie in vivo untersuchten 90°-Prothese war mit dem
Ziel verbunden, postoperativ eine physiologische Hamodynamik wiederherzustellen
um Spatkomplikationen zu vermeiden (MISFELD et al. 2004). Ergebnisse eines ers-
ten Fallberichtes eines einzelnen Patienten mit 90°-Prothese hatten einen physiolo-
gischen rechtgangigen helikalen Fluss innerhalb der rekonstruierten Aorta und die

Abwesenheit von  pathologischen  sekundaren  Flussmustern  gezeigt
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(FRYDRYCHOWICZ et al. 2009a). Diese Beobachtungen konnte in dem hier unter-

suchten Patientinnenkollektiv mit 90°-Prothese nicht bestatigt werden.

Primare helikale Flussmuster, einschlieBlich der von OECHTERING et al.
(2020) beschriebenen Dean-Vortices traten in beiden untersuchten Patientin-
nenkollektiven nicht auf und fehlten somit als Marker fir einen optimalen aor-
talen Fluss (CALLAGHAN et al. 2019). In einem von SEMAAN et al. (2014) unter-
suchtem Patientinnenkollektiv wurde ebenfalls eine Abnahme des primaren helika-
len Flusses nach klappenerhaltendem Aortenwurzelersatz beobachtet. Ursachlich
hierfar ist vermutlich die nicht wiederhergestellte physiologisch runde Aortenbogen-
form mit entsprechend fein abgestimmtem Verhaltnis zwischen Krimmung und Tor-
sion, wie es MORBIDUCCI et al. als grundlegend fur die Entwicklung eines primaren
helikalen Flusses postulierten (MORBIDUCCI et al. 2009, MORBIDUCCI et al.
2011). Des Weiteren sind die geometrischen Beziehungen zwischen Aortenbogen,
Aortenklappe und Aorta ascendens bei gesunden Probandinnen und Probanden
ebenfalls derart gestaltet, dass sie eine optimale Flussdynamik durch die Ausbil-
dung von vorrangig helikalen, aber auch vortikalen Flussmustern ermdglichen
(FRYDRYCHOWICZ et al. 2012, CALLAGHAN et al. 2019). Dies wurde bei beiden
Patientinnenkollektiven nicht realisiert und durch geometrische Veranderungen wie
beispielsweise Knickbildungen zusatzlich gestort. Dies lasst die Annahme zu, dass
bei diesem Patientinnenkollektiv die Vorteile des primaren helikalen Blutflusses wie
beispielsweise ein energieeffizienter Transport von Blut durch Flussstabilisierung
nicht gewahrleistet ist (MORBIDUCCI et al. 2011) und es somit zu einem Energie-
verlust entlang der Prothese kommt, was sich in einem signifikanten Geschwindig-
keitsabfall distal der Prothesen widerspiegelt. Grundsatzlich unterstitzen physiolo-
gische helikale Flussmuster zudem die Entstehung einer vorteilhaften und gleich-
maldigen Verteilung der Wandschubspannung im Gefal3, was degenerativen Veran-
derungen der Gefallwand entgegenwirkt (HOPE et al. 2007). So wirken sich sowohl
zu niedrige als auch zu hohe Wandscherkrafte negativ auf die Gefallwandbeschaf-
fenheit aus (CHENG et al. 2006, DOLAN et al. 2013, SALMASI et al. 2021).

Im Gegensatz zu den Patientinnenkollektiven konnten bei nahezu allen alters-
korrelierten Probandinnen und Probanden im Bereich der Aorta ascendens
und des Aortenbogens primare helikale Flussmuster nachgewiesen werden,

was mit den Ergebnissen von vorausgehenden Studien Ubereinstimmt (BOGREN
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et al. 1997, HOPE et al. 2007, OECHTERING et al. 2016, OECHTERING et al.
2020). Unter Berucksichtigung der von OECHTERING et al. betonten Notwendig-
keit, eine allumfassende Betrachtung der Flussmuster in sowohl 2D- als auch 3D-
Visualisierungen als auch aus unterschiedlichen Blickwinkeln vorzunehmen, konnte
eine unterschiedliche Gangigkeit der Helices als auch das Auftreten von Dean-Vor-
tices in Ubereinstimmung mit den Ergebnissen von OECHTERING et al. (2020) be-
statigt werden. Dies widerspricht somit vorausgegangenen Studien, die aufgrund
einer eingeschrankteren Analyse lediglich eine rechtsgangige primare Helix beo-
bachtet hatten (MARKL et al. 2004, BURK et al. 2012, FRYDRYCHOWICZ et al.
2012). Zudem ist fur eine allumfassende Analyse eine héchstmdgliche raumlich-
zeitliche Auflosung grundlegende Bedingung (VON SPICZAK et al. 2015), die in
dieser Arbeit erfullt wurde.

In dieser Studie konnte gezeigt werden, dass es bei den Patientinnenkol-
lektiven im Vergleich zu gesunden Probandinnen und Probanden zu einem
signifikant haufigeren Auftreten von sekundaren Flussmustern innerhalb und
distal der Prothese kommt. Dies stimmt mit den Ergebnissen aus vorheriger Stu-
dien nach prothetischem Ersatz der thorakalen Aorta Uberein (BOGREN et al. 1995,
BOGREN et al. 2000, FRYDRYCHOWICZ et al. 2007, OECHTERING et al. 2020).
Hierbei konnte im Kollektiv der Patientinnen und Patienten mit 90°-Prothese bis auf
eine Ausnahme keine relevante Reduktion der sekundaren Flussmuster im Ver-
gleich zu Patientinnen und Patienten mit gerader Prothese erreicht werden. Es
zeigte sich eine Tendenz in beiden Patientlnnengruppen hin zu einer verstarkten
Auspragung vortikaler Flussmuster, was mit Ergebnissen von CHENG et al. (2016)
nach bioprothetischem Ersatz der Aortenwurzel und Aorta ascendens kongruent
war. In unseren Patientinnenkollektiven formierten sich zudem ausgedehntere
Flussmuster, die sich Uber zwei Abschnitte der thorakalen Aorta erstreckten. In der
guantitativen Analyse spiegelte sich dies in signifikant hdheren Werten in Bezug auf
die maximale Zirkulation und helikale Densitat bei Patientinnen und Patienten wider.
In Ubereinstimmung mit den Ergebnissen aus vorangegangenen Studien konnte
somit eine deutlich pathologisch veranderte Hamodynamik nach prothetischem Er-
satz im Vergleich zu gesunden alterskorrelierten Probandinnen und Probanden fest-
gestellt werden (KVITTING et al. 2004, MARKL et al. 2005, FRYDRYCHOWICZ et
al. 2007, GALEA et al. 2018, OECHTERING et al. 2020). Ergebnisse weiterer Stu-
diengruppen konnten bei vergleichender Betrachtung pra- und postoperativer 4D
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Flussdaten eine Tendenz zur Normalisierung der Hamodynamik nach protheti-
schem Ersatz im Bereich der thorakalen Aorta verzeichnen. So zeigten Patientinnen
und Patienten in einem von COLLINS et al. (2015) untersuchten Kollektiv nach klap-
penerhaltendem Aortenwurzelersatz eine deutliche Reduktion der abweichenden
Flussmuster im Vergleich zu Patientinnen und Patienten mit einem bioprothetischen
Ersatz der Aortenwurzel. SEMAAN et al. (2014) beobachteten zudem eine gerin-
gere Exzentrizitat der Flussprofile nach VSARR. Auch nach mechanischem Ersatz
der Aortenklappe waren bei Patientinnen und Patienten mit vormals bikuspider Aor-
tenklappe weniger exzentrische Flussprofile zu verzeichnen (BISSELL et al. 2018)
oder es war eine signifikante Abnahme der Helizitats- oder Vortizitatswerte ersicht-
lich (KELLER et al. 2016). Somit scheint es zu einer Verbesserung der praoperativ
deutlich pathologisch veranderten Flussmuster zu kommen. Es kommt jedoch nicht
zum Erreichen der normalen Werte von gesunden Probandinnen und Probanden.
Erganzend bleibt hervorzuheben, dass in diesem Patientinnenkollektiv mit
90°-Prothesen hinsichtlich des Auspragungsgrades eine Tendenz zu einer
schwacheren Ausbildung der sekundaren Flussmuster im Vergleich zu Pati-
entinnen und Patienten mit gerader Prothese auffiel. Fraglich ist, ob sich dieser
Trend in einer groReren Kohorte bestatigen wirde. Schlussendlich bleibt es von
oberster Prioritat, die Entstehung von sekundaren Flussmuster nach prothetischem
Ersatz nicht nur zu mildern, sondern ganzlich zu vermeiden, um das Risiko fur lang-

fristige Komplikationen zu minimieren.

Hinsichtlich der Lokalisation der sekundaren Flussmuster konnte in beiden
Patientinnenkollektiven beobachtet werden, dass diese vorrangig im Bereich
geometrischer Veranderungen auftraten. Bei fast allen Patientinnen und Patien-
ten entwickelten sich im Bereich der proximalen Knickbildung innerhalb der Pro-
these sekundare Flussmuster als auch beim Uberwiegenden Teil der distalen Knick-
bildung auf Hohe der distalen Anastomose. Dieser Zusammenhang zwischen geo-
metrischer Veranderung durch die Prothese und konsekutivem Entstehen von un-
physiologischen Flussmustern innerhalb und distal der Prothese konnte bereits in
anderen Studien bestatigt werden (BOGREN et al. 1995, FRYDRYCHOWICZ et al.
2007, OECHTERING et al. 2020). Die Ergebnisse unterstreichen nochmals die
enge Wechselbeziehung zwischen aortaler Geometrie und Hamodynamik, wobei es
hervorzuheben gilt, dass die Entstehung sekundarer Flussmuster nicht nur eine
Folge einer veranderten aortalen Geometrie darstellt, sondern sekundare
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Flussmuster die Entwicklung von geometrischen Veranderungen bewirken
(BURRIS und HOPE 2015).

Neben dem vermehrten Auftreten sekundarer Flussmuster in beiden Patien-
tinnenkollektiven waren auch die ermittelten Spitzengeschwindigkeiten im
Bereich der Aortenwurzel und der Aorta ascendens signifikant erhoht im Ver-
gleich zu alterskorrelierten Probanden. Es gab keine relevanten Unterschiede im
Diameter zwischen den drei Gruppen, die diese Werte beeinflussten. SEMAAN et
al. (2014) konnten in ihrem nach VSARR untersuchten Patientinnenkollektiv bereits
einen nicht signifikanten Trend zur Flussbeschleunigung feststellen, welcher auf
eine verringerte Compliance der Prothese und einem fehlenden Windkesseleffekt
zuruckgefuhrt wurde. Auch die Studienergebnisse von OECHTERING et al. (2016)
und OECHTERING et al. (2020) wiesen eine relevante Flussbeschleunigung im pro-
thetisch ersetzten Teil der Aorta auf. Die in diesem Kollektiv untersuchten Prothe-
senarten sind aus gewebtem Dacron hergestellt. Dieses weist im Vergleich zu ge-
sundem Aortengewebe deutlich veranderte biomechanische Eigenschaften auf und
ist bei reduzierter Compliance bis zu 25-mal steifer als gesundes Aortengewebe
(TREMBLAY et al. 2009). Des Weiteren kommt es zu einem Verlust der hydrauli-
schen Dampferfunktion durch den deutlich verringerten bis fehlenden Windkessel-
effekt. Das vom linken Ventrikel pulsatil ausgeworfene Schlagvolumen kann durch
die deutliche herabgesetzte Dehnbarkeit nicht mehr zwischengespeichert und durch
die elastischen Ruckstellkrafte in einen gleichmafigen Fluss umgewandelt werden.
In der Folge kommt es dann zur systolischen Flussbeschleunigung
(BAUERNSCHMITT et al. 1999). Studien konnten zeigen, dass lokale Veranderun-
gen der Compliance hamodynamische Auswirkungen auf das gesamte arterielle
System haben (SIMON-KUPILIK et al. 2002, SPADACCIO et al. 2013). Diese Ver-
anderungen aggravieren sich unter korperlicher Belastung. Hier konnten KIM et al.
(1995) zeigen, dass es durch die Abnahme der Dehnbarkeit im Bereich der Pro-
these um 29 % und Abnahme der systemischen arteriellen Gesamtcompliance um
21 % zu insgesamt steigenden kardialen Energiekosten kommt. Als Folge der ge-
steigerten Herzarbeit durch die erhdhte Impedanz nach prothetischem GefalRersatz
kam es in Tierexperimenten zur linksventrikularen Hypertrophie (MORITA et al.
2002).
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Wahrend bei den Probandinnen und Probanden in dieser Studie die maximale
Geschwindigkeit distal des Aortenbulbus in etwa konstant blieb im Verlauf
der thorakalen Aorta, wurde bei beiden Patientinnengruppen ein deutlicher
Geschwindigkeitsabfall erfasst. Diese Beobachtungen zeigen sich ubereinstim-
mend mit vorausgegangenen Studien und sind mafigeblich auf den unphysiologi-
schen Verlust von kinetischer Energie im Verlauf der thorakalen Aorta bei diesen
Patientinnen und Patienten zurtuckzufuhren (OECHTERING et al. 2016). Als ur-
sachlich hierfur sind vor allem die vermehrten und starker ausgepragten sekunda-
ren Flussmuster und der Kalibersprung nach der Prothese zu nennen. Die Ergeb-
nisse lassen vermuten, dass eine Zunahme sekundarer Flussmuster wie in unse-
rem Patientinnenkollektiv mit einer Zunahme der turbulenten kinetischen Energie
und einem erhohten viskdsen Energieverlust verbunden ist. Diese stellen weitere
wichtige quantitative hamodynamische Marker der 4D Flussmessung dar und re-
prasentieren den Energieverlust durch turbulenten Fluss (DYVERFELDT et al.
2013). Es konnte bereits fur stenosierende Aortenklappenerkrankungen gezeigt
werden, dass es durch diese zu einer Zunahme des turbulenten Flusses und in der
Folge zu einer Zunahme der turbulenten kinetischen Energie kommt (PETERSSON
et al. 2016, BINTER et al. 2017) und gleichzeitig einem Energieverlust, wenn ein
Aneurysma vorliegt (BARKER et al. 2014). Mit zunehmender turbulenter kinetischer
Energie kommt es zu einem irreversiblen Verlust der propulsiven Energie, die fur
einen effizienten vorwarts gerichteten Blutfluss erforderlich ist (DYVERFELDT et al.
2013). Eine folgende Geschwindigkeitsabnahme wird dann durch eine Erhéhung
der Nachlast versucht zu kompensieren (BARKER et al. 2014) und es kommt in der
Folge zu einer erhohten Belastung des linken Ventrikels (BOGREN et al. 1995). Um
diesen Veranderungen entgegenzuwirken, ist es auch zukunftig von grofter Bedeu-
tung an der Weiterentwicklung der Prothesenmaterialien zu arbeiten und diese mehr
und mehr an die dynamischen biomechanischen Eigenschaften der nativen Aorta
anzugleichen, um die Entstehung ungunstiger Flussbedingungen zu reduzieren.
Vielversprechend sind hierbei erste Ergebnisse einer elastischen Prothese aus Po-
lyurethan, die unter in vitro Bedingungen eine physiologische Windkesselfunktion
und Hamodynamik der Aortenklappe erhalt und sich hierunter spitzensystolischer
Druck als auch errechnete = Wandspannung unverandert  zeigen
(SCHARFSCHWERDT et al. 2016).
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4.2 GEOMETRIE

Die standardmallige Verwendung einer geraden Prothese im Rahmen des klappen-
erhaltenden Aortenwurzel- und Ascendensersatzes ging in bisherigen in vitro und
vivo Studien mit einer relevanten Veranderung der Form, am ehesten durch Knick-
bildungen innerhalb der Prothese einher (MISFELD et al. 2004, OECHTERING et
al. 2020). Um das Ziel einer postoperativ physiologischen Hamodynamik zu errei-
chen, wurde mit der Entwicklung der 90° gebogenen Prothese eine Anpassung der
Prothesenform an die physiologische Anatomie der Aorta, insbesondere ihrer Kriim-
mung, verwirklicht. Nachdem in einer in vitro Studie gezeigt werden konnte, dass
diese Prothese unter unterschiedlichen Belastungsexpositionen ihre Formstabilitat
halten kann (MISFELD et al. 2004), erfolgte in der vorgelegten Studie die in vivo
Untersuchung eines entsprechenden Patientinnenkollektivs. FRYDRYCHOWICZ et
al. (2009a) vermuteten, dass die operative Wiederherstellung einer physiologischen
runden Aortengeometrie von Bedeutung fur die Entwicklung von physiologischen
Flussbedingungen ist und sich eine nicht-physiologisch wiederhergestellte Geomet-

rie negativ auf die aortale Hdmodynamik auswirkt.

Patientinnen und Patienten zeigten haufiger eckige Aortenbogenformen, wie
kubische oder gotische Bogen. Im Gegensatz dazu hatten gesunde, alterskor-
relierte Kontrollpersonen runde Aortenbogen. Veranderungen in der geometri-
schen Form nach prothetischem Ersatz waren bereits in Vorstudien beschrieben
worden (OECHTERING et al. 2020). Hierzu passend zeigten die quantitativen Pa-
rameter durchschnittliche und maximale Krimmung signifikant hdhere Werte bei
Patientinnen/Patienten als bei Probandinnen/Probanden. Die tendenziell hoheren
Kriummungsparameter bei Personen mit 90°-Prothese gegenuber Personen mit ge-
rader Prothese sind wahrscheinlich durch ahnliche Knickbildungen bei zusatzlich
starkerer Kurvatur der Prothese zu erklaren. Allein durch Abweichungen von der
runden Aortenbogenform wird die Entstehung pathologischer Flussmuster
(FRYDRYCHOWICZ et al. 2012) sowie die Veranderung von weiteren hamodyna-
mischen Parametern, z.B. der Wandschubspannung, gefoérdert (SIEREN et al.
2020).

In beiden Patientinnenkollektiven wurden im Durchschnitt anderthalb Knick-
bildungen beobachtet. Alle Patientinnen und Patienten bis auf eine Ausnahme
entwickelten eine Knickbildung im Bereich der Prothese, oft im Bereich der
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Anastomose zwischen Aortenwurzel- und Ascendensprothese. Es wurden
ebenso Knickbildungen im Ubergangsbereich zwischen distalem Prothesen-
ende und nativem Aortengewebe ahnlich wie bei Patientinnen und Patienten
mit konventionellen geraden Prothesen in vorherigen Studien beobachtet
(FRYDRYCHOWICZ et al. 2009a, FRYDRYCHOWICZ et al. 2012, COLLINS et al.
2015, GALEA et al. 2018, OECHTERING et al. 2020). Augenscheinlich kann die
vorgebogene 90°-Prothese in vivo keine Formstabilitat wahren, wodurch unter den
patientenindividuellen physiologischen Bedingungen eine Knickbildung nicht verhin-

dert werden kann.

In dieser Studie stand eine Knickbildung in direktem Zusammenhang mit dem
Auftreten von im Durchschnitt anderthalb sekundaren Flussmustern. Damit
fordern Knickbildungen in hohem Malde eine unphysiologische Hamodynamik, was
die Untersuchungsergebnisse von OECHTERING et al. (2020) untermauert. An den
Knickbildungen kommt es in der Folge zur Entstehung von Flussturbulenzen in
Form vortikaler Stromungen mit folgender Erhéhung der lokalen Druckgradienten,
wie bereits fur die Knickbildungen bei geraden Prothesen beschrieben (MISFELD
et al. 2004) und durch diese Studie bestatigt. Durch diese ist die GefalRwand, ins-
besondere im Bereich des nativen Aortengewebes an der distalen Anastomose, ei-
ner erhdhten mechanischen Belastung ausgesetzt. Diese lasst sich in Abweichun-
gen der Wandschubspannung erfassen (STALDER et al. 2008, FRYDRYCHOWICZ
et al. 2009b, SIEREN et al. 2020). Ebenso gehen diese Flussturbulenzen mit einem
Verlust an kinetischer Energie einher, die dann nicht mehr zur Aufrechterhaltung
eines effizienten Blutflusses zur Verfligung steht (RAMAEKERS et al. 2023), was
sich unter anderem in der geschilderten Abnahme der Flussgeschwindigkeit zeigt.
UCHIDA et al. (2019) konnten in einer Fallstudie zeigen, dass es in Folge einer
Knickbildung nach prothetischem totalen Bogenersatz zur seltenen Komplikation ei-
ner mechanischen hamolytischen Anamie kam. Dies wurde darauf zurlckgeflhrt,
dass die Erythrozyten durch die Flussturbulenzen als auch die in Warme umgewan-
delte kinetische Energie geschadigt wurden. Nach gezielter operativer Korrektur der
Knickbildung zeigte sich eine Normalisierung der Erythrozytenanzahl.

Hinsichtlich der Entwicklung dieser Knickbildungen erscheint eine multifaktorielle
Genese wahrscheinlich. Ein wichtiger Einflussfaktor auf diese ist neben der indivi-

duellen Anatomie die chirurgische Operationstechnik. Diese umfasst die Auswahl
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der Prothese, die Bestimmung einer fur die Patientin/den Patienten angemessenen
Lange (YACOUB et al. 2018) und eines zur verbleibenden nativen Aorta passenden
Durchmessers sowie das Gelingen von regelrecht angulierten Anastomosen am
proximalen und distalen Ende sowie gegebenenfalls zwischen zwei Prothesen
(MISFELD et al. 2004). Es sollte bei der Prothesenimplantation zu keinem Fehlver-
haltnis von ProthesengroéRe und nativer Aorta kommen, da sich dies laut einer Stu-
die von MARKL et al. (2005) mit Zunahme von pathologischen Flussmustern nach-
teilig auf die Hamodynamik auswirkt. Ein denkbarer Losungsansatz ware, dass Pro-
thesen individuell auf die Aortengeometrie abgestimmt gefertigt werden. Dies wird
bereits im Bereich der endovaskularen Versorgung von Aneurysmen und Dissekti-
onen im Bereich der Aorta descendens und der Aorta abdominalis mit Stentgrafts
mit langjahriger Erfahrung erfolgreich angewendet. Dies erfordert jedoch eine
exakte Planung und vorherige patientenindividuelle Anfertigung der Prothese, was

ein kostenintensiver Prozess ist.

Neben den Knickbildungen wurde als eine weitere geometrische Veranderung
eine signifikante Dilatation der nativen Aorta im postprothetischen Bereich in
beiden Patientinnenkollektiven beobachtet. Dies stimmt mit den vorherigen Er-
gebnissen von OECHTERING et al. (2020) Uberein. Eine postprothetische Dilata-
tion trat in beiden Patientinnenkollektiven gleichermaRen haufig auf. Atiologisch ist
eine Kombination aus ein initialem Mismatch der ProthesengroRe mit der nativen
Aorta als auch eine progrediente Dilatation distal der Prothese aufgrund eines Ge-
falBwandremodelings wahrscheinlich. Der Compliance-Unterschied zwischen Pro-
thesenmaterial und nativem Aortengewebe in Kombination mit den hier entstehen-
den sekundaren Flussmustern erhéhen das Risiko fur eine progrediente Gefalldila-
tation und Ausbildung eines erneuten Aneurysmas durch eine Scherkraft- induzierte
strukturelle Degradation der Gefallwand (GUZZARDI et al. 2015, SALMASI et al.
2021). Die bisherig verwendeten Prothesenmaterialien wie Dacron oder (e)PTFE
((expanded) Polytetrafluoroethylene) weichen wie bereits geschildert in ihren me-
chanischen Eigenschaften stark von den dynamisch-elastischen Fahigkeiten des
gesunden Aortengewebes ab. Auch die Suturen im Bereich der Anastomosen selbst
bewirken zudem einen Compliance-Unterschied (TIWARI et al. 2003), der sich wo-
mdglich begunstigend auf eine Knickbildung oder eine postprothetische Dilatation

auswirken kann.
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Weiterhin kommt es durch den partiellen Ersatz der aszendierenden thorakalen
Aorta wie bereits erwahnt zum Verlust der physiologischen Windkesselfunktion
(BOGREN et al. 1995, FRYDRYCHOWICZ et al. 2007, OECHTERING et al. 2020)
und damit des physiologischen hydraulischen Dampfers fur das nachgeschaltete
arterielle System (SPADACCIO et al. 2013). Durch die erniedrigte Compliance
kommt es im Bereich der Prothese, wie in dieser Studie beschrieben, zu einer deut-
lichen Flussbeschleunigung. Eine ebenfalls resultierende Erhohung des Pulsdru-
ckes und des systolischen Blutdruckes hat Einfluss auf das gesamte arterielle Sys-
tem (TREMBLAY et al. 2009). Bei Auftreffen des beschleunigten und womaoglich
durch Knickbildung pathologisch abgelenkten und turbulenten Blutstromes auf das
native Aortengewebe im Bereich der Anastomose ist dieses einer erh6hten mecha-
nischen Belastung ausgesetzt. Dies induziert eine unphysiologische Veranderung
der Wandschubspannung und der Flussmuster (SIMON-KUPILIK et al. 2002). Ne-
ben einer stetigen Verbesserung der chirurgischen Prozeduren bleibt es unerlass-
lich, an der Weiterentwicklung von Prothesenmaterialen zu arbeiten mit dem Ziel

einer Annaherung an die biomechanischen Eigenschaften der nativen Aorta.

In dem untersuchten Patientinnenkollektiv bleibt es fraglich, ob eine postpro-
thetische Dilatation bereits direkt nach dem chirurgischen Eingriff aufgrund
eines GroBRenmissverhaltnisses vorhanden war oder diese sich erst im Ver-
lauf entwickelt hat. Die Dilatation an sich fordert wie beschrieben erneut eine un-
physiologische Hamodynamik, wodurch die Dilatation selbst fortschreitet (GUALA
et al. 2022). Eine stetige Verlaufskontrolle des dilatierten Bereiches ist daher sicher-
lich sinnvoll, um die Entwicklung eines Aneurysmas im nachgeschalteten Bereich
zu verfolgen und gegebenenfalls rechtzeitig korrigierend eingreifen zu kénnen
(MESANA et al. 2000, CATAPANO et al. 2020).

Hinsichtlich der Durchmesser im Bereich der Aortenwurzel und der Aorta
ascendens bestand kein signifikanter Unterschied zwischen den drei Grup-
pen. Erwartungsgemal war der Diameter der Aortenwurzel bei Patientinnen und
Patienten mit Sinusprothese gréfler als bei Patientinnen und Patienten mit Rohrpro-
these als Aortenwurzelersatz, was mit den Ergebnissen der Vorstudie von
OECHTERING et al. (2016) kongruent war. Hinweise auf ein Aortenwurzelaneu-
rysma als weitere Spatkomplikation nach VSARR oder eine Graft-Dilatation, wie in

anderen Studien bei Verwendung einer Dacron-Prothese beschrieben (ATTIA et al.
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2021), boten sich nicht. Dies unterstreicht nochmals die in zahlreichen Studien be-
legten Vorteile der Reimplantationstechnik nach David, die mit einer Stabilisierung
des Aortenannulus einhergeht (DAVID et al. 2021).

4.3 MUSTERPATIENT MIT 90°-PROTHESE

Es ist positiv hervorzuheben, dass ein Patient mit 90°-Prothese die gewlnschte
physiologische Hamodynamik und Aortengeometrie zeigte. Es kam eine runde Aor-
tengeometrie ohne relevante Knickbildungen im Verlauf und distal der Prothese zur
Darstellung. Das war der einzige Patient, welcher den zehn von zwdIf Probandinnen
und Probanden mit einer runden Aortenform ahnelte und auch hinsichtlich der feh-
lenden sekundaren Flussmuster mit den Beobachtungen von FRYDRYCHOWICZ
et al. (2009a) Ubereinstimmte. Es traten in der Folge keine sekundaren Flussmuster
auf. Ubereinstimmend mit den visuellen Ergebnissen prasentierte dieser in der
quantitativen Analyse Zirkulations- und Helizitatswerte, welche nicht von gesunden
Probandinnen und Probanden zu unterscheiden waren. Dieser einzelne Patient mit
der 90°-Prothese schurt also Hoffnung, dass durch den Einsatz von 90° gebogenen
Prothesen doch eine physiologische Hamodynamik postoperativ verwirklicht wer-
den kann, wie in den vorausgegangenen Studien beschrieben (MISFELD et al.
2004, FRYDRYCHOWICZ et al. 2009a). Obwohl die Ergebnisse eines einzelnen
Patienten nicht verallgemeinert werden kdnnen, scheint dieser Patient einen Benefit
von der Wiederherstellung der physiologischen runden Aortenform zu haben, indem
er keine sekundaren Flussmuster infolge von Knickbildungen oder einer postpro-
thetischen Dilatation aufwies. Zukunftige Studien in einer groReren Kohorte und di-
rekt nach der Operation kdnnten praoperativ anatomische Charakteristika und chi-
rurgische Techniken identifizieren, die zu einer postoperativ runden Aortenbogen-

form beitragen.
4.4 SINUSVORTICES

Sinusvortices konnten bei nahezu allen Individuen beobachtet werden. Pati-
entinnen und Patienten mit einer Sinusprothese als Aortenwurzelersatz zeigten eine
starkere und nahe-physiologische Ausbildung von Sinusvortices in den nachgebil-
deten Sinus Valsalvae im Vergleich zu Patientinnen und Patienten mit einer Rohr-
prothese. Diese Beobachtung deckt sich mit Vorstudien (MARKL et al. 2005,
OECHTERING et al. 2016, GALEA et al. 2018, GAUDINO et al. 2019).
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Grundsatzlich waren die Sinusvortices nach einem operativen Ersatz der Aor-
tenwurzel signifikant haufiger fehlrotiert als bei gesunden Individuen. Es
konnte zudem die Auspragung von Bruickenvortices in den Patientinnenkol-
lektiven beobachtet werden, was eine durch den chirurgischen Eingriff veran-
derte Himodynamik nochmals unterstreicht. Es war klar ersichtlich, dass Pati-
entinnen und Patienten mit einer Rohrprothese im Vergleich zu den Patientinnen
und Patienten mit einer Sinusprothese deutlich haufiger fehlrotierte Sinusvortices
ausbildeten, was ebenfalls Ubereinstimmend mit den Ergebnissen von OECHTE-
RING et al. war (OECHTERING et al. 2016, OECHTERING et al. 2017). Trotz eines
zufriedenstellenden postoperativen Outcomes bei Patientinnen und Patienten so-
wohl mit trikuspiden als auch bikuspiden Aortenklappen mit guter Haltbarkeit und
Klappenfunktion nach David-I-Prozedur mit gerader Rohrprothese in kleineren Stu-
dienkohorten (BECKMANN et al. 2017, BECKMANN et al. 2020), zeigten die Lang-
zeit-Studien von DAVID et al. (2021) durchschnittlich nach 10 £ 6 Jahren ein Auf-
treten von hohergradigen Aortenklappeninsuffizienzen in bis zu 10 % der Patientin-
nen und Patienten nach Implantation einer geraden Prothese. Dies konnte aufgrund
eines in fluiddynamischen Modellen beschriebenen gestdrten Klappendffnungs-
und -schliefungsverhalten mit mdglicher einhergehender Klappendegeneration
durch erhohten mechanischen Stress (z.B. durch Kontakt mit der Prothesenwand)
beruhen (GRANDE-ALLEN et al. 2000, ERASMI et al. 2005, FRIES et al. 2006).

Auch hier ist als moglicher Einflussfaktor die im Vergleich zur nativen Aorten-
wurzel verringerte Compliance des Prothesenmaterials anzufuhren. Diese
fiihrt im Bereich der Aortenwurzel auch in unseren Patientinnenkollektiven zu
signifikant erhohten Flussgeschwindigkeiten, welche sich auf eine verrin-
gerte Klappenoffnungsflache mit einem konsekutiv erhohten transvalvularen
Gradienten zuriickfiihren lassen. Dies bestatigt vorangegangene Beobachtungen
aus in vitro Studien (ERASMI et al. 2005, FRIES et al. 2006). Auch der Erhalt einer
physiologischen Dynamik der Aortenwurzel scheint fur die Klappenfunktion wichtig
zu sein. Hinsichtlich der unterschiedlichen Techniken konnte die Remodelingtechnik
nach Yacoub mit Schaffung von Neo-Sinus in bisherigen Studien den Erhalt einer
nahezu normalen Geometrie der Aortenwurzel unter Beibehaltung einer physiologi-
schen Dynamik zeigen, was laut YACOUB et al. (2018) zu physiologischen Stro-
mungsmustern in den Sinus Valsalvae und der Aorta ascendens fuhrt. Grundsatz-
lich Iasst sich auch fur den Bereich der Aortenwurzel und —klappe vermuten, dass
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sich ein verbesserter Offnungs- und SchlieBungsmechanismus der Aortenklappe
positiv auf eine Verminderung degenerativer Prozesse und die Haltbarkeit der Aor-
tenklappe auswirkt (GALEA et al. 2018). Der Erhalt einer moglichst physiologischen
Geometrie als auch eines regelhaften Zusammenspiels der einzelnen Komponen-
ten (Aortenanulus, Aortenklappe, Sinus valsalave, Aorta ascendens) ist hierfur
grundlegend. Auch hier sind weitere groRere Studien erforderlich, um die geeig-
netste Operationstechnik als auch Prothesenwahl validieren zu kénnen. Langzeit-
studien zum Outcome von Patientinnen und Patienten mit Sinusprothesen gibt es

derzeit noch nicht.
4.5 KLINISCHE RELEVANZ

Die hier vorgelegte Arbeit unterstreicht, dass Aortengeometrie und Hamodynamik
in einer engen wechselseitigen Beziehung zueinanderstehen. Wenn durch den ope-
rativen Ersatz der Aortenwurzel und der Aorta ascendens eine physiologische Ge-
ometrie erreicht wird, wie am Beispiel des einzelnen Patienten mit 90°-Prothese ge-
zeigt, kann eine annahernd physiologische Hdmodynamik im Bereich der thoraka-
len Aorta erzielt werden. Um eine annahernd physiologische Hamodynamik zu er-
moglichen, scheint eine nahezu physiologische geometrische Form der Aorta tho-
racalis essenziell. Ob dieser Fall verallgemeinerbar ist, muss in gréReren Kohorten

uberprift werden.

Bei allen Ubrigen Patientinnen und Patienten wurde eine pathologische Aortengeo-
metrie und Hamodynamik mit sekundaren Flussmustern gefunden. Eine pathologi-
sche Hamodynamik ist assoziiert mit ungunstigen Veranderungen der Wand-
schubspannung (SIEREN et al. 2020, GUALA et al. 2022, SOULAT et al. 2022), die
zur GefalBRwanddegeneration durch Stérung der aortalen Homdstase (GUZZARDI
et al. 2015, BOLLACHE et al. 2018, SHEN et al. 2020a) und schlussendlich auch
postoperativ zur Bildung von Aneurysmen (MESANA et al. 2000, KALLENBACH et
al. 2013) und Dissektionen (HOPE et al. 2013) fihren kann. Langzeitstudien in gro-
Reren Patientenkollektiven sind erforderlich, um die klinische Signifikanz hamody-
namischer Veranderungen in diesem Patientenkollektiv zu bestatigen. Diese sollten
auch untersuchen, inwieweit chirurgische Erfahrung oder individuelle Anatomie die

Ergebnisse beeinflussen konnten.
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Diese Studie unterstreicht, dass die 4D Fluss MRT exzellent geeignet ist, um die
postoperative Hamodynamik nicht-invasiv zu messen und weiter intensiv nach
quantitativen Flussparametern zu suchen, die Spatkomplikationen vorhersagen
konnen. Das Verfahren kann bei Verlaufskontrollen und bei der Optimierung der
Operationstechnik und Prothesenentwicklung wertvollen Mehrwert liefern
(CATAPANO et al. 2020).

4.6 LIMITATIONEN

Eine der vorrangigen Limitationen dieser Studie ist das kleine Patientinnenkollektiv.
Eine Rekrutierung gestaltete sich schwierig, da die 90°-Prothese zum Zeitpunkt der
Studie bisher wenig verwendet wurde und es sich in dieser Studie daher um eine
Pilotstudie handelt, welche erste Ergebnisse hinsichtlich der Verwendung von 90°-
Prothesen liefern sollte. Zur Validierung der hier vorgestellten Ergebnisse ist eine
Studie in einem grofleren Kollektiv Uber mehrere Jahre notwendig. Anhand eines
groReren Kollektivs konnen dann auch mogliche beeinflussende Faktoren ermittelt
werden. In dieser Studie wurden zudem Patienten mit einer bikuspiden Aorten-
klappe von einer Teilnahme ausgeschlossen. In Anbetracht der signifikanten Aus-
wirkungen dieser Klappenerkrankung auf die Hdmodynamik und den diesbezuglich
zahlreichen Vorstudien (HOPE et al. 2008, HOPE et al. 2010, BARKER et al. 2012,
BISSELL et al. 2013, GUALA et al. 2022, SOULAT et al. 2022), sollten zuklnftige

Studien dieses Kollektiv mit einschliefl3en.

Des Weiteren bestand innerhalb des Studienkollektivs ein deutliches Ungleichge-
wicht hinsichtlich des Geschlechterverhaltnisses. Es wurden deutlich mehr mannli-
che als weibliche Patienten untersucht, wohingegen die gesunden alterskorrelierten
Probanden vorrangig weiblich waren. Diese Uberreprasentation spiegelte sich in
signifikanten Unterschieden in Bezug auf GroRe, Gewicht und Body Mass Index
zwischen den Gruppen wider. In zuklnftigen Studien sollte auf eine gleiche Ge-
schlechterverteilung geachtet werden, da neuere Studien darauf hinweisen, dass z.
B. das Geschlecht einen Einfluss auf das aortale Geschwindigkeitsmuster bei 4D
Flussmessungen innerhalb der Aorta hat (GARCIA et al. 2018).

Das Einholen der relevanten praoperativen Bildbefunde gelang aufgrund der unter-
schiedlichen zuweisenden Institutionen nur in wenigen Fallen und wurde bei zu ge-

ringer Befundanzahl aufgegeben. So blieb das praoperative Ausmald der
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anatomischen Veranderungen insbesondere in Bezug auf die Aortenbogenform un-
klar. Zukunftig sollte bei elektiv geplanten Operationen eine vorherige 4D Flussbild-
gebung in Betracht gezogen werden, um einen besseren Vergleich der praoperati-
ven und postoperativen geometrischen und hamodynamischen Verhaltnisse ziehen
zu kénnen (SEMAAN et al. 2014, KELLER et al. 2016, CATAPANO et al. 2020).
Durch den gezielten Vergleich kann Uber qualitative und quantitative hamodynami-
sche Parameter genauer beurteilt werden, ob postoperativ eine Verbesserung der
Hamodynamik zu erreichen war. In der weiteren Folge konnen anhand der bildmor-
phologischen Befunde Operationstechniken weiter verbessert werden oder Korrek-

turen vorgenommen werden (UCHIDA et al. 2019).

4.7 SCHLUSSFOLGERUNG

Die 4D Fluss MRT erlaubt die nicht-invasive Untersuchung postoperativer Verande-
rungen der Hamodynamik und der Morphologie bei Personen mit aortaler Erkran-
kung. In dieser Studie wurde gezeigt, dass es postoperativ zu weitreichenden Ver-
anderungen der Himodynamik im Zusammenhang mit Veranderungen der aortalen
Geometrie kommt. Die Verwendung einer anatomisch vorgebogenen 90°-Prothese
zeigte hierbei keine Vorteile gegenuber der konventionellen geraden Prothese beim
klappenerhaltenden Aortenwurzel- und Ascendensersatz. Trotz der beschriebenen
Formstabilitat in vitro (MISFELD et al. 2004), kam es zu Knickbildungen, die zu einer
veranderten eckigen Aortengeometrie und dem Auftreten pathologischer Flussmus-
ter, insbesondere im Bereich der Aorta ascendens, fuhrte. Die Ergebnisse dieser
Studie deuten darauf hin, dass fur die Wiederherstellung einer postoperativ physio-
logischen Hamodynamik nicht nur das Prothesendesign alleinig ausschlaggebend
ist. Neben einem anatomisch angepassten Design, welches die Kurvatur und Tor-
sion der nativen Aorta bestmoglich nachbildet, scheint auch die chirurgische Proze-
dur an sich fur die Erreichung dieses Ziels wichtig zu sein. Dies bedeutet, dass ne-
ben einem patientenindividuell passenden Durchmesser und einer adaquaten
Lange der Prothese auch die Anastomosen regelhaft anguliert sein sollten, um die
Entwicklung von Knickbildungen in diesen pradisponierten Bereichen zu vermeiden.
Auch eine Verbesserung der biomechanischen Eigenschaften des Prothesenmate-
rials mit erhdhter Compliance sollten zu einer besseren Hamodynamik beitragen.
Parallel zur Optimierung der OP-Methodik sollten Patienten bestmdglich in regel-

mallige Verlaufskontrollen postoperativ eingebunden sein, um tUber Langzeitstudien
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mit 4D Flussbildgebung gezielt die Einflisse der chirurgischen Prozedur auf die Ha-
modynamik nachverfolgen zu kénnen. Dies wird Aufschluss dariber geben kdnnen,
welche hamodynamischen Parameter die aussagekraftigste Verbindung zwischen
pathologischer Hamodynamik und aortaler Erkrankung herstellen.
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5 ZUSAMMENFASSUNG

Fragestellung: Ziel dieser Arbeit war es mit 4D Fluss MRT zu untersuchen, ob eine
um 90° gebogene Prothese zum Ersatz der Aorta ascendens eine physiologischere
postoperative Anatomie und Hamodynamik erlaubt als die konventionelle gerade

Prothese.

Methodik: Neun Patientinnen und Patienten mit 90°-Prothesen (61 + 9 Jahre), neun
Patientinnen und Patienten mit geraden Prothesen (61 + 10 Jahre) und zwolf Frei-
willige (65 = 7 Jahre) wurden an einem 3 Tesla MRT mit einer 4D Fluss Sequenz
untersucht. Aortale Geometrie, Anzahl und Starke der sekundaren Flussmuster
wurden quantitativ und semiquantitativ anhand von Likert-Gradings analysiert. Des
Weiteren wurden quantitative Parameter wie Schlagvolumen, maximale Geschwin-
digkeit, maximaler GefalRdurchmesser, maximale Zirkulation sowie Helizitatsdichte
erhoben. Zusatzlich zur deskriptiven Statistik wurden Unterschiede zwischen den

Gruppen mit dem Mann-Whitney-U-Test untersucht.

Ergebnisse: Zehn Gesunde und ein Patient mit 90°-Prothese zeigten einen runden
Aortenbogen, wahrend die ubrigen Patienten eckige Formen und Knickbildungen
aufwiesen. Die Anzahl und Starke sekundarer Flussmuster sowie die Zirkulation und
Helizitatsdichte waren signifikant erhoht in beiden Patientinnengruppen. Die maxi-
male Geschwindigkeit nahm im Aortenverlauf bei Patientinnen signifikant ab im Ge-
gensatz zu Gesunden. Personen mit Aorta ascendens-Ersatz wiesen eine postpro-
thetische Dilatation auf, wobei es keine Unterschiede zwischen den Patientinen-
gruppen gab. Nur ein einziger Patient mit 90°-Prothese, runder Aortengeometrie
und keiner postprothetischen Dilatation zeigte ein physiologisches Blutflussprofil.

Diskussion: In acht von neun Fallen wurde nach Implantation einer 90°-Prothese
keine Wiederherstellung einer physiologischen, runden Aortenbogenanatomie er-
reicht. Knickbildungen und postprothetische Dilatation fuhrten ebenso wie bei gera-
den Prothesen zu sekundaren Flussmustern in der thorakalen Aorta ohne relevan-
ten Unterschied zwischen beiden Prothesenarten. Der Fall eines Patienten mit einer
90°-Prothese, einem runden Aortenbogen und physiologischer Hamodynamik ver-
deutlicht das Potenzial der chirurgischen Technik: Er zeigt, dass nach protheti-
schem Ersatz der Aorta ascendens mit 90°-Prothese die Wiederherstellung einer
physiologischen Hamodynamik moglich ist — vorausgesetzt, die naturliche, runde
Geometrie des Aortenbogens kann rekonstruiert werden.
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