Tilman August Jacob Hees
Dr. med.

Morphologischer und funktioneller Vergleich geschlechtsspezifischer Einflussfaktoren
bei Patienten mit hypertropher obstruktiver und nicht obstruktiver Kardiomyopathie
mittels kardialer Magnetresonanztomographie

Fach: Innere Medizin
Doktorvater: Priv.-Doz. Dr. med. Henning Steen

Die hypertrophe Kardiomyopathie gehort mit einer Inzidenz von 1:500 zu der hdufigsten
hereditaren Herzerkrankung in der Bevolkerung. Sie stellt auch die haufigste Ursache fiir den
plotzlichen Herztod bei jungen Erwachsenen dar. Friihere Studien zeigen, dass das
Geschlecht einen bedeutenden Einfluss auf das Manifestationsalter, die Morphologie sowie
die kardiale Funktion haben konnte.

Die Besonderheit dieser Arbeit liegt in der KollektivgroRe und der Unterteilung der Patienten
in die Subgruppen hypertrophe nicht obstruktive (HNCM) und hypertrophe obstruktive
Kardiomyopathie (HOCM).

128 Patienten wurden mittels Kardio-MRT auf funktionelle und morphologische Parameter
untersucht und diese auf Signifikanz getestet. Hierzu gehorten u.a. links- und
rechtsventrikuldre sowie atriale Parameter, die max. Wanddicke, der linksventrikulére
Remodeling Index und das Ausmal von Late Gadolinium Enhancement. Zusétzlich wurden
klinische Parameter wie Dyspnoe, Angina pectoris-Beschwerden, Synkopen und Palpationen
evaluiert. Ebenfalls wurde das Auftreten kardialer Muskelbriicken geschlechtsspezifisch
untersucht und auf eine mdgliche Korrelation mit Late Gadolinium Enhancement tberprift.
Das Gesamtkollektiv setzte sich zusammen aus 86 HNCM-Patienten (65 Manner, 21 Frauen)
und 42 HOCM-Patienten (29 Manner, 13 Frauen). In der HNCM-Gruppe waren Manner und
Frauen bei Diagnosestellung etwa gleich alt. Im Gegensatz dazu waren Frauen der HOCM-
Gruppe gegenuber den Mannern im Durchschnitt 7 Jahre alter. Hinsichtlich des Auftretens
von Palpationen, Dyspnoe, Synkopen, Angina pectoris-Beschwerden und dem NYHA-
Stadium zeigten Frauen in beiden Subgruppen tendenziell eine ausgepréagtere Symptomatik
als Méanner.

Morphologisch wiesen die Manner der HNCM-Gruppe signifikant gréere endsystolische
und enddiastolische Diameter gegeniiber den Frauen der gleichen Gruppe auf. Nach
Anpassung der Werte an die Kdrperoberflache blieb ein signifikanter Unterschied in den
links- und rechtsatrialen Diametern bestehen. Auch bestand bei den Mé&nnern der HNCM-
Gruppe nach Anpassung an die Korperoberflache ein signifikanter Unterschied in der
linksventrikuldren Masse gegentiber den Frauen. Ein weiteres morphologisches Merkmal,
welches einen anerkannten Pradiktor des plotzlichen Herztods darstellt, ist die max.
linksventrikuldre Wanddicke. Im untersuchten Kollektiv waren die linksventrikularen
Wanddicken in den beiden Subgruppen (HNCM und HOCM) zwischen Mann und Frau nicht
signifikant unterschiedlich. Dennoch zeichnete sich ein Trend zu einer ausgepragteren



Wanddicke bei den Mannern in der HNCM-Gruppe ab. Dies unterstreicht den mdglichen
protektiven Einfluss von Ostrogen auf die Myokardhypertrophie.

Der linksventrikuldare Remodeling Index-Parameter, der einen Marker des linksventrikularen
Remodelings darstellt, war tendenziell bei den Frauen beider Subgruppen hoher gegeniber
den Mannern. Hierfur konnte der geschlechtsspezifische Adaptionsmechanismus, der bereits
in anderen Studien beobachtet wurde, verantwortlich sein.

Auch die Untersuchung der funktionellen Parameter ergab in beiden Subgruppen
geschlechtsspezifische ~ Unterschiede.  Beim  Vergleich  der  linksventrikuléren
Ejektionsfraktion beider Subgruppen wiesen Frauen hohere Werte auf im Vergleich zu
Ménnern. Die vorliegende Studie bestatigt ferner, dass Méanner grofere linksventrikulare
Volumina (indexiert auf die Korperoberflache) als Frauen aufweisen. Insgesamt bestérkt dies
die Annahme, dass HCM-Manner friher eine systolische Dysfunktion entwickeln als Frauen.
Ein weiterer Unterschied zwischen den Geschlechtern bei HCM-Patienten konnte in der
Inzidenz von Late Gadolinium Enhancement beobachtet werden. M&nner mit HOCM wiesen
signifikant mehr Late Gadolinium Enhancement auf als Frauen mit HOCM, was auf einen
ausgepragteren fibrotischen Myokardumbau hindeutet. Im Rahmen einer Korrelationsanalyse
zwischen kardialen Muskelbricken und dem Auftreten von Late Gadolinium Enhancement
zeigte sich kein Zusammenhang zwischen diesen Parametern.

Beim Vergleich der beiden Krankheitsentitaten nach gleichem Geschlecht (HNCM-Frauen vs.
HOCM-Frauen und HNCM-Manner vs. HOCM-Ménner) fiel auf, dass die HNCM-Frauen in
Bezug auf die Inzidenz des Late Gadolinium Enhancement und auch in der Anzahl von
positiven Late Gadolinium Enhancement-Segmenten signifikant mehr Late Gadolinium
Enhancement aufwiesen als HOCM-Frauen. Grund fiir die verminderten Late Gadolinium
Enhancement-Areale bei der HOCM im Vergleich zu der HNCM koénnte der verspatete
fibrotische Umbau des Myokards sein, welcher durch die kompensatorische Hypertrophie bei
der HOCM verzogert wird.

Die vorliegende Arbeit zeigt, dass zwischen der HNCM und HOCM geschlechtsspezifische
Unterschiede in den funktionellen und morphologischen Kardio-MRT-Parametern bestehen.
Falls die Ergebnisse sich in prospektiven Studien bestatigen, ware eine Aufnahme in die
Leitlinien und Klinische Praxis moglich.



