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In der vorliegenden Arbeit wurden Untersuchungen hinsichtlich des Kontraktionsverhatens
des vom Infarkt primér nicht betroffenen Myokards bel ischdmischer Kardiomyopathie
durchgeftihrt.

Am Modell des isolierten Muskeltrabekels wurde intaktes linksventrikuléres Myokard aus
Herzen von Patienten, die im Stadium der terminalen Herzinsuffizienz transplantiert wurden,
unter dem Einflul? der Vorlast, der Nachlast und der Frequenz hinsichtlich Kontraktilildt und
intrazellularer Ca®*-Homoostase charakterisiert. Sodann wurde ein Vergleich zu normalen
Spenderherzen hergestellt.

Folgende Befunde konnten festgestellt werden:

1. Die Funktion des Frank-Starling-Mechanismus bleibt im insuffizienten, isolierten Myokard
von Patienten mit ischdmischer Kardiomyopathie erhalten. Dies a3t vermuten, dal3 eine
Modulation der Auswurfleistung des Herzens Uber Verdnderungen der Vorlast auch im
insuffizienten Herzen grundsétzlich moglich bleibt. Andererseits wurde eine deutlich
verminderte diastolische Compliance der Muskelfaserpraparate festgestellt. Das heil3t, dafi3
eine im Vergleich zum normalen Herzen hohere enddiastolische Dehnung der Muskelfasern
(ein erhohter transmuraler Druck) fur das Erreichen optimaler Kontraktionsbedingungen
notwendig ist.

2. Die Andyse der Kraft-Frequenz-Beziehung zeigte, dal3 es am isolierten Myokard von
Patienten mit ischamischer Kardiomyopathie zu einer invertierten Kraft-Frequenz-Beziehung
kam. Bei Stimulationsfrequenzen, die 60 Stimuli/min Gberschritten, wurden im Vergleich zum
Kontrollmyokard massive Erhdhungen der diastolischen intrazellzldren Ca?*-Konzentration
beobachtet. Diese gingen mit einem deutlichen Anstieg der passiven Ruhekraft einher.

3. Die intrazellulare Ca?*-Homdostase der Muskelfasern aus Herzen mit ischamischer
Kardiomyopathie ist in charakteristischer Weise veréndert. Eine Verminderung der Nachlast
fuhrte zu einer deutlichen Verzogerung der Elimination des intrazelluldren Calciums wahrend
der Diastole.

Eine erhohte diastolische Ca®*-Belastung der Muskelzellen kénnte an den auch In-vivo
beobachteten Relaxationsstorungen von Herzen mit ischamischer Kardiomyopathie mit
beteiligt sein.



Bei vorsichtiger Ubertragung der vorliegenden Ergebnisse auf die intravitale Situation
konnten sich folgende Schliisse hinsichtlich madglicher therapeutischer Konsequenzen
ergeben:

1. Der linksventrikulare Fullungsdruck sollte im Endstadium der ischdmischen
Kardiomyopathie sorgféltig ausbalanciert sein, sodal3 einerseits die vordehnungsabhangigen
Kontraktionsbedingungen optimal sind, andererseits eine pulmonale Stauung vermieden wird.

2. Persistierende Tachykardien sollten vermieden werden und eine Herzfrequenz im Bereich
von 60-80 Schldgen/min sollte angestrebt werden, da hohere Schlagfrequenzen mit einer
deutlichen Reduktion myokardialer Kontraktilitét verbunden sind und zu einer intrazelluléren
Ca’*-Belastung filhren.

3. Aufgrund der gestérten Ca’’-Homoostase bei ischamischer Kardiomyopathie sind
therapeutische Maldnahmen, die zu einer Erhthung des intrazelluldren Calciumspiegels
fuhren, sorgféltig abzuwagen.

Die vorliegenden Befunde sprechen dafur, dal3 auch in primér infarktfreien Myokardbezirken
bei ischéamischer Kardiomyopathie hochsignifikante Veranderungen des
Kontraktionsverhaltens, eine invertierte Kraft-Frequenz-Beziehung und Stérungen der Ca?*-
Homdostase, verbunden mit Verdnderungen der diastolischen Compliance stattfinden kdnnen,
die fur das Kontraktionsverhalten des Herzens von entscheidender Bedeutung sein konnen.



