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1 Einleitung 

1.1 Hintergrund der Arbeit 

Die koronare Herzerkrankung (KHK) war in Deutschland im Jahr 2003 die häufigste 

Todesursache [103]. Insgesamt 156 902 Personen verstarben an der KHK und ihren 

Folgen. 

Die KHK hat außerdem eine hohe Prävalenz innerhalb der Bevölkerung. Die Therapie 

dieser Erkrankung und ihrer Folgen stellt daher im Rahmen des Gesundheitssystems 

einen wesentlichen Kostenfaktor dar [93]. 

Die Ursache der Erkrankung ist die Atherosklerose der Herzkranzgefäße, die zu einer 

verminderten Durchblutung des Herzmuskels führt. Kann der Sauerstoffbedarf des 

Myokards nicht mehr ausreichend gedeckt werden, kommt es zur Ischämie. Diese kann 

klinisch stumm bleiben, sich in Form von Herzrhythmusstörungen, Angina pectoris 

oder bei plötzlichem Gefäßverschluss als akuter Myokardinfarkt äußern.  

Der wichtigste Ansatz zur Vermeidung einer KHK ist die Prävention. Diese erfolgt über 

eine Reduktion der für die Entstehung der Ateriosklerose wesentlichen Risikofaktoren, 

wie zum Beispiel Diabetes mellitus, Hypertonie, Hypercholesterinämie und 

Nikotinabusus, durch eine Umstellung des Lebensstils und der Ernährung sowie eine 

konsequente medikamentöse Behandlung.  

Ist es jedoch schon zur Bildung von Koronarstenosen gekommen, ist eine rein 

medikamentöse Therapie oft nicht ausreichend. Operative oder interventionelle 

Verfahren kommen dann zum Einsatz.  

Die bereits seit Jahrzehnten etablierte Bypass- Operation, über deren Durchführung am 

Menschen Rene Favaloro 1968 als Erster einen Bericht publizierte [25], kann nicht nur 

die Angina pectoris- Symptomatik der Patienten lindern [11], sondern auch die 

Prognose verbessern und das Infarktrisiko [99] senken. 

Daneben steht seit 1977 die von Andreas Grüntzig eingeführte perkutane transluminare 

koronare Angioplastie (PTCA) zur Verfügung [35] Über einen Gefäßzugang an der 
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Arteria femoralis wird dabei ein Ballonkatheter über die Aorta in das betroffene 

Herzkranzgefäß vorgeschoben und die Stenose durch Inflation eines Ballons erweitert.  

Wann welche der beiden Revaskularisierungsmethoden zur Anwendung kommt, sollte 

in jedem Fall individuell entschieden werden, da häufig beide Therapien Erfolg 

versprechend sind [3]. Generell gilt, dass die PTCA eher bei einem fokalen Geschehen, 

also zum Beispiel bei Eingefäßerkrankungen, eingesetzt wird, während beim Vorliegen 

einer Hauptstammstenose, bei einer Mehrgefäßerkrankung oder Diabetes mellitus bisher 

oftmals die Bypassoperation vorgezogen wurde [22][23][89][91]. 

 

Der Langzeiterfolg der PTCA ist jedoch häufig durch die Entstehung einer Restenose 

limitiert. Dabei kommt es nach einer PTCA in dem Bereich des Gefäßes, der mit dem 

Ballon dilatiert wurde, zu einer überschießenden Proliferation der Intima und der glatten 

Muskelzellen und damit zu einer Verringerung des Gefäßdiameters [37][73][83][56]. 

Studien konnten zeigen, dass es bei einer alleinigen Ballon- PTCA in den folgenden 6 – 

12 Monate bei bis zu 40 % der Patienten zu einer Restenose im initial behandeltem 

Segment kommt [37][39][41][89]. Diese Verengung kann eine erneute myokardiale 

Ischämie verursachen und so weitere, für den Patienten belastende sowie kostspielige 

Revaskularisierungsmaßnahmen erforderlich machen.  

Zur Senkung der Restenoserate wurden verschiedene Strategien verfolgt: Mitte der 

achtziger Jahre wurden erstmals endoluminale Stützprothesen, so genannte Stents, in 

Koronargefäße implantiert [88]. Durch den Einsatz der Stents konnte der dauerhafte 

Erfolg der Revaskularisierung nachweislich verbessert und das Auftreten einer 

Restenose sowie die Anzahl der benötigten weiteren Interventionen am selben Gefäß 

oder derselben Läsion, die so genannte „target vessel revascularisation rate (TVR)“ 

beziehungsweise „target lesion revascularisation rate (TLR)“, deutlich auf circa 15 -

30% gesenkt werden [26][84][50][65]. Heutzutage werden PTCAs daher meist in 

Verbindung mit einer Stentimplantation durchgeführt. 

Die Restenoserate ist unter anderem von dem erreichten akuten Implantationsergebnis 

abhängig. Je besser das Lumen im Bereich der ehemaligen Stenose wiederhergestellt 

werden kann, desto seltener tritt eine relevante Restenose ein [51]. Die Messwerte, mit 

denen das erreichte Lumen quantifiziert wird, sind üblicherweise der minimale 



1.1  Hintergrund der Arbeit  3 

Lumendiameter (MLD) und die minimale Lumenfläche (MLA) im Stent. Sie sind damit 

zugleich wichtige Prädiktoren für das Restenoserisiko [47][44][16]. 

Ein Versuch die Restenoserate weiter zu senken war daher die Verwendung von 

höheren Drücken (≥ 14 bar) bei der Stentimplantation oder zur nachträglichen 

Optimierung (so genannte Hochdruckoptimierung). Obwohl mit dieser Technik initial 

ein besseres Ergebnis mit einem Anstieg des MLDs erzielt wurde [8][33][101], konnte 

die Restenoserate langfristig nicht signifikant beeinflusst werden [101][69][20].   

Ein Durchbruch konnte mit der Einführung der mit immunsuppressiven oder 

proliferationshemmenden Substanzen beschichteten Stents (=„drug eluting stents“ = 

DES) erreicht werden. Die Freisetzung der zur Beschichtung verwendeten Stoffe, wie 

zum Beispiel Paclitaxel, Rapamycin oder Tacrolimus, soll die Intimaproliferation 

verringern. Große klinische Studien konnten nachweisen, dass die DES die 

Restenoserate bis auf etwa 5 % reduzieren [14][31][34][42]. Allerdings sind diese 

medikamentbeschichteten Stents deutlich teurer als konventionelle und werden deshalb 

in Deutschlang derzeit noch nicht bei allen Läsionen eingesetzt. Zudem fehlen 

Langzeituntersuchungen, die den Effekt und die Unbedenklichkeit der antiproliferativen 

Beschichtung belegen. 

 

Das klinische Standardverfahren zur Beurteilung der Gefäße und 

Interventionsergebnisse ist die Angiographie. Dabei erhält man bei Durchleuchtung 

nach Injektion eines röntgendichten Kontrastmittels über spezielle Katheter ein 

Luminogramm der Koronararterien. Eine Veränderung des Lumendurchmessers kann 

im Vergleich zu Referenzdurchmessern in verschiedenen Ebenen registriert werden. 

Bedingt durch die Abbildungsgeometrie können allerdings vor allem komplexe und 

exzentrische Lumengeometrien sowie das Ausmaß der Atherosklerose in diffus 

veränderten Gefäßen oftmals nicht richtig eingeschätzt werden [2][43][45]. Beginnende 

arteriosklerotische Prozesse entziehen sich zudem zum Teil der Beurteilung durch die 

Angiographie, da eine kompensatorische Vasodilatation, der so genannten Glagov- 

Effekt [32], die Verengung durch Plaques maskiert.  
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Ein Instrument zur exakteren Beurteilung der Morphologie der Gefäße ist der 

intravaskuläre  Ultraschall (IVUS). Miniaturisierte Ultraschalltransducer werden dabei 

mittels spezieller Katheter in die Koronargefäße eingeführt. Wie beim transkorporalen 

Ultraschall werden die Impedanzunterschiede der verschiedenen Gewebe benutzt, um 

durch die von Piezokristallen ausgesendeten und empfangenen Impulse ein Abbild des 

Gefäßes zu erstellen. 

Im Gegensatz zur Angiographie können mit IVUS Querschnittsbilder des Gefäßes 

gewonnen werden. Das Lumen und die einzelnen Schichten der Gefäßwand können im 

IVUS gut abgegrenzt und die Plaquemorphologie und -ausdehnung genau bestimmt 

werden [98]. Exaktere Messungen des Gefäßlumens und –diameters sowie der 

Stenoselänge sind daher möglich und erleichtern die korrekte und an die 

Gefäßverhältnisse angepasste Auswahl der Stentlänge und des Stent- beziehungsweise 

Ballondiameters. Außerdem detektiert der IVUS das Ausmaß der Ateriosklerose und 

Kalzifizierung sensitiver als die Angiographie [97][54][72]. Dies kann bei der Auswahl 

der geeignetsten Interventionsstrategie von Nutzen sein [55][91]. 

Ein weiterer Vorteil des IVUS liegt in der postinterventionellen Beurteilung der 

Läsionen [15]. Denn die echoreiche Darstellung des Stentes ermöglicht eine exakte 

Beurteilung der Stentlage. Eine suboptimale Stentexpansion oder mangelhafte 

Apposition zur Gefäßwand sowie Komplikationen wie eine Dissektion können 

sensitiver als mit der Angiographie nachgewiesen und entsprechend behandelt werden 

[53]. Über eine Optimierung des Implantationsergebnisses in Form der MLA kann der 

IVUS wesentlich zur Reduktion der Restenose- sowie zur Senkung der TVR- Rate 

beitragen [27][10][66][28] und die Effektivität der Stentimplantation steigern.  

Trotzdem wurde IVUS bisher nur bei einem geringen Prozentsatz der Interventionen 

verwendet. Dies liegt zum Teil daran, dass die Studienlage zur Effektivität des 

Einsatzes von IVUS zur Stentimplantation kontrovers ist. In einigen Studien konnte 

gezeigt werden, dass die Durchführung einer IVUS kontrollierten Stentimplantation zu 

einem besseren Ergebnis in Form eines größeren akuten Lumenzugewinnes sowie einer 

geringeren Restenose- und TVR- Rate [27][10][66][28][77] beiträgt. Besonders niedrig 

war die Restenoserate in der 1998 publizierten MUSIC- Studie [17]. Durch dieses 

Ergebnis ermutigt wurden weitere Studien, wie zum Beispiel die multizentrische 
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OPTICUS- Studie [58], durchgeführt, um den positiven Effekt des IVUS auf die 

Restenoserate statistisch zu belegen. Meist war zwar ein Trend zu einer niedrigeren 

Restenose- Rate unter IVUS- Kontrolle zu sehen [82], aber ein statistisch signifikantes 

Ergebnis wurde nicht erreicht. In der OPTICUS- Studie war die Restenose- Rate in der 

IVUS kontrollierten Gruppe sogar höher als in der angiographisch kontrollierten [58]. 

Ingesamt konnte nicht nachgewiesen werden, dass mittels IVUS geführter 

Stentimplantation ein klinisch besseres Ergebnis erzielt werden kann [67].  

Ein routinemäßiger Einsatz des IVUS zur Stentimplantation lässt sich daher nicht 

begründen. Der intravaskuläre Ultraschall kann aber bei Läsionen mit komplexer 

Morphologie, nicht eindeutigen Angiographiebefunden und bei der Planung und 

Durchführung von Hochrisikointerventionen indiziert sein [68][89][91][90]. 

Ein weiterer Grund dafür, dass die Effektivität der IVUS geführten Stentimplantation 

kritisch betrachtet wird, ist, dass die Durchführung des IVUS mit einem erhöhten 

zeitlichen, personellen und finanziellen Aufwand verbunden [94] ist. Dies hat folgende 

Gründe: Es muss nicht nur das Bildgebungssystem in Form spezieller IVUS Katheter 

und der IVUS Konsole angeschafft werden, sondern auch in dieser Technik geschultes 

Personal zur Verfügung gestellt werden. Für jede Beurteilung mit IVUS muss vom 

Interventionskatheter auf den Bildgebungskatheter gewechselt werden. Meist wird der 

Stent angiographisch optimiert und das Ergebnis dann mit IVUS kontrolliert. Wird im 

IVUS eine suboptimale Stentexpansion erkannt, muss zur Durchführung einer erneuten 

Balloninflation ein Wechsel auf den Interventionskatheter erfolgen. Da der Stent 

angiographisch bereits optimal imponierte, muss zur Kontrolle erneut auf den IVUS- 

Katheter gewechselt werden, so dass  im Verlauf der Stentoptimierung mehrere 

Katheterwechsel nötig sein können. Dies führt dazu, dass die Prozedurdauer steigt und 

sich aufgrund der häufigeren Kontrollen der Katheterlage die benötigte 

Kontrastmittelmenge sowie die Durchleuchtungszeit erhöht [58][94]. Daraus resultiert 

eine Zunahme der Kosten, nicht zuletzt durch eine längere Personalbindungszeit [94]. In 

Zeiten eines meist knappen Budgets trägt das dazu bei, dass die Stentimplantation ohne 

IVUS- Kontrolle in der Praxis vorgezogen wird.  

Obwohl der Einsatz des IVUS also in bestimmten Situationen gemäß den Richtlinien 

des American College of Cardiology (ACC) und der American Heart Association 
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(AHA) [89][91][90] sinnvoll und indiziert ist, da er eine exaktere Beurteilung der 

Läsion ermöglicht und zu einem besseren Implantationsergebnis beiträgt, wird er 

dennoch selten verwendet, da er den Untersuchungsaufwand erhöht und die Kosten pro 

Eingriff steigert. 

Könnten die häufigen Katheterwechsel während der Intervention vermieden werden, so 

würde das den Einsatz des IVUS möglicherweise erleichtern, den 

Untersuchungsaufwand reduzieren und vermutlich Zeit und Kosten einsparen. Aufgrund 

dieser Überlegungen wurden Kombinationskatheter entwickelt, die zusätzlich zum 

Ballon- Stentsystem über einen IVUS- Transducer verfügen. Ein solcher 

Kombinationskatheter ist das in dieser Arbeit untersuchte JOSONICS Flex®- System 

der JOMED GmbH (Helsingborn, Schweden). Zusätzlich zu der Applikationseinheit mit 

dem auf dem Ballon befestigten Edelstahlstent verfügt dieser Katheter über einen 

proximal des Ballons gelegenen IVUS- Transducer. Eine Kontrolle des 

Implantationsergebnisses mit IVUS ist somit ohne Katheterwechsel allein durch einen 

Rückzug des Katheters durch den Stent möglich.  

Die Effektivität dieser Kombinationssysteme wurde bisher nur in wenigen klinischen 

Studien untersucht.  

1.2 Zielsetzung 

Das Ziel der vorliegenden Arbeit war es daher, dieses Kombinationssystem aus 

Stentapplikationseinheit und IVUS- Transducer, den JOSONICS Flex®- Katheter, auf 

seine Sicherheit und Anwendbarkeit zur ultrasonographisch gestützten 

Stentimplantation bei koronarer Herzerkrankung in Fällen zu untersuchen, in denen der 

IVUS Einsatz gemäß den ACC/AHA- Richtlinien [89][90] indiziert war. Zusätzlich 

wurden die Auswirkungen des Kombinationssystems auf die Interventionskosten im 

Vergleich zur rein angiographisch und mit einem separaten IVUS- Katheter 

kontrollierten Stentimplantation ermittelt. Dazu wurden die Daten der Studiengruppe 

denen der 2001 publizierten, zweiarmigen OPTICUS- Studie [58] gegenübergestellt. 

Die OPTICUS- Studie umfasste insgesamt 550 Patienten und war eine randomisierte, 

multizentrische Studie, die die angiographisch kontrollierte Stentimplantation mit der 

mit einem separaten IVUS- Katheter geführten Stentimplantation vergleicht.



 

2 Material und Methoden 

2.1 Studiendesign 

Es handelt sich um eine prospektive, multizentrische Studie. Zur Teilnahme an der 

Studie wurden fünf Zentren eingeladen, die sich durch besondere Expertise und 

Erfahrung in der Anwendung und Durchführung des IVUS ausgezeichnet hatten: Die 

Medizinische Poliklinik Innenstadt der Ludwig- Maximilians- Universität München, das 

Krankenhaus Charité der Humbold Universität Berlin, die Universität Essen, das 

Universitätsklinikum Eppendorf in Hamburg, das Klinikum der Universität Freiburg 

sowie das Herzzentrum Bad Oyenhausen. Von den beteiligten Zentren übermittelten nur 

das Universitätsklinikum Eppendorf und die Medizinische Poliklinik Innenstadt 

München die Daten zur Auswertung an die CardioVascular Research Unit der 

Medizinischen Poliklinik der Universität München. Das Universitätsklinikum 

Eppendorf nahm drei, die Medizinische Poliklinik Innenstadt der Universität München 

29 Patienten in die Studie auf. 

2.2 Patienten 

Für die Studie wurden ausschließlich Patienten ausgewählt, die für eine koronare 

Stentimplantation vorgesehen waren und bei denen eine Kontrolle des 

Implantationsergebnisses mit intravaskulärem Ultraschall geplant und nach den ACC/ 

AHA Kriterien indiziert war [89][90]. Von jedem Patienten wurde eine schriftliche 

Einverständniserklärung unterzeichnet. Insgesamt wurden in der Zeit vom 20.06.2002 

bis 13.05.2003 32 Patienten in die Studie eingeschlossen.  

2.2.1 Einschlusskriterien 

Es wurden nur Patienten mit koronarer Herzerkrankung und Stenose in einem nativen 

Gefäß oder Bypass aufgenommen, die für Revaskularisierungsmaßnahmen geeignet und 

zur elektiven Stentimplantation vorgesehen waren. Eine weitere Vorraussetzung war, 

dass die Stenose angiographisch zur direkten Stentimplantation geeignet erschien.   
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2.2.2 Ausschlusskriterien 
Ausschlusskriterien waren eine Läsionsmorphologie, die eine Prädilatation des 

stenotischen Gefäßabschnittes mit hoher Wahrscheinlichkeit nötig machte oder bei der 

eine direkte Stentimplantation, zum Beispiel wegen starker Verkalkung der Läsion, nur 

geringe Erfolgsaussichten haben konnte. Patienten mit akutem Myokardinfarkt, 

intrakoronarem Thrombus oder einem Zielgefäßdiameter von weniger als 3,0 mm 

wurden nicht in die Studie aufgenommen. Ebenfalls ausgeschlossen wurden Patienten 

mit langen Stenosen, die mit einem 19 mm Stent nicht versorgt werden konnten. Eine 

Unverträglichkeit gegenüber Acetylsalicylsäure oder Clopidogrel galt wegen der 

Notwendigkeit der Nachbehandlung mit diesen Thrombozytenaggregationshemmern als 

weiteres Ausschlusskriterium. 

2.2.3 Demographische Charakteristik und Basisdaten der Patientengruppe 

 

Patientencharakteristika 

Bei jedem Patienten wurden das Geschlecht, das Geburtsdatum sowie das Datum der 

Stentimplantation registriert und das Alter zu diesem Zeitpunkt erhoben. 

 

Daten aus der Anamnese 

Angina pectoris 

Die Angina pectoris als Leitsymptom der koronaren Herzerkrankung wurde anhand 

eines standardisierten Fragebogens im Patienteninterview erfasst. Trat die Angina 

pectoris regelmäßig ab einem bestimmten Belastungsgrad auf und sprach sie gut auf 

eine Therapie mit Nitraten an, so wurde sie als stabil definiert. Bei Erst-, Ruhe- oder 

Crescendoangina galt die Angina pectoris als instabil. Entsprechend ihrer Belastbarkeit 

wurden die Patienten nach den Kriterien der Canadian Cardiovascular Society (CCS) 

[9] zur Klassifikation der stabilen Angina pectoris (Tabelle 1) beziehungsweise der 

Braunwald Klassifikation [6] für instabile Angina pectoris (Tabelle 2) weiter eingeteilt. 

Waren aus der Krankenakte oder Arztberichten im Elektrokardiogramm nachgewiesene 

stumme Myokardischämien bekannt, wurden diese ebenfalls angegeben. 
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Tabelle 1: Klassifikation der stabilen Angina pectoris nach den Kriterien der Canadian Cardiovascular 
Society[9] 

Klasse Definition 
Klasse 1 Keine Angina pectoris bei normaler Aktivität  

Angina pectoris tritt nur bei schwerer oder lang dauernder körperlicher 
Belastung auf, aber nicht beim Treppensteigen oder Gehen 

Klasse 2 Geringe Beeinträchtigung der normalen körperlichen Aktivität 
Angina pectoris tritt bei raschem Treppensteigen oder Gehen auf, 
beim Bergaufgehen, beim Gehen oder Treppensteigen nach 
Mahlzeiten, bei Kälte, Wind oder psychischer Belastung, oder nur für 
einige Stunden direkt nach dem Erwachen, beim Zurücklegen einer 
Strecke von mehr als zwei Häuserblocks auf ebenem Boden oder 
Steigen von mehr als einer Treppe in normaler Geschwindigkeit und 
bei normalen Bedingungen   

Klasse 3 Erhebliche Einschränkung der normalen körperlichen Aktivität 
Angina pectoris tritt beim Zurücklegen einer Strecke von ein bis zwei 
Häuserblocks auf ebenem Boden oder beim Steigen einer Treppe in 
normalen Tempo und unter normalen Bedingungen auf  

Klasse 4 Keine körperliche Belastung ohne Angina pectoris möglich 
 

Myokardinfarkt 

Von einem vorausgegangen Myokardinfarkt wurde ausgegangen, wenn die Patienten 

eine Behandlung wegen Herzinfarkt in der Anamnese angaben oder ein Infarkt mit ST- 

Hebung und/ oder Anstieg der Herzenzyme Troponin T oder I und CK- MB aus den 

Krankenakten oder Arztberichten bekannt war. Das Vorhandensein von pathologischen 

Q- Zacken im EKG wurden ebenfalls als Hinweis auf einen abgelaufenen 

Myokardinfarkt gewertet. Lag ein Myokardinfarkt vor, wurde aus den Arztberichten 

und den vorliegenden Befunden exploriert, ob dieser in einem vom Zielgefäß der 

Stentimplantation versorgten Bereich lag. 

Revaskularisierungsmaßnahmen 

Bereits durchgeführte Revaskularisierungsmaßnahmen wurden erfragt oder den 

Arztbriefen entnommen. Als solche definiert und dokumentiert wurden Bypass- 

Operationen sowie PTCAs. Hatte bereits eine PTCA stattgefunden, wurde zusätzlich 

festgehalten, ob diese an derselben Zielläsion erfolgt war, an der die Stentimplantation 

mit dem JOSONICS Flex® durchgeführt werden sollte. 
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Tabelle 2: Klassifikation der instabilen Angina pectoris nach Braunwald [6] 

 Klasse A 
Sekundär instabile 
Angina pectoris 
Eine klar definierte 
äußere Ursache löst 
die Angina aus 

Klasse B 
Primär instabile 
Angina pectoris 

Klasse C 
Instabile Angina 
pectoris innerhalb 
von 14 Tagen nach 
Myokardinfarkt 

Klasse I : neu 
aufgetretene, 
schwere oder 
Crescendoangina 
Angina pectoris seit 
weniger als zwei 
Monaten/ schwere 
Angina pectoris/ 
mehr als dreimal 
täglich/ 
Crescendoangina; 
keine Schmerzen in 
Ruhe in den letzten 
zwei Monaten 

Klasse IA Klasse I B Klasse IC 

Klasse II : 
subakute Angina 
pectoris in Ruhe 
Eine oder mehrere 
Angina pectoris 
Attacken in Ruhe im 
vergangenen Monat, 
aber nicht in den 
letzten 48 Stunden 

Klasse IIA Klasse IIB Klasse IIC 

Klasse III: akute 
Angina in Ruhe 
Eine oder mehrere 
Angina pectoris 
Attacken in Ruhe in 
den letzten 48 
Stunden  

Klasse IIIA Klasse IIIB Klasse IIIC 
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Klassische Risikofaktoren der Arteriosklerose 

Als Risikofaktoren für Arteriosklerose wurden erfasst: 

Diabetes mellitus 

Ein Diabetes mellitus galt bei einem Patienten als vorhanden, wenn anamnestisch oder 

aus Arztbriefen ein Nüchternblutzucker ≥ 126 mg/ dl ohne Therapie bekannt war oder 

der Patient eine medikamentöse antidiabetische Therapie erhielt.  

Hypertonus 

Der Hypertonus definierte sich gemäß anerkannter Leitlinien [104] als Blutdruck > 140 

mmHg systolisch und/oder > 90 mmHg diastolisch bei dreimaliger Messung unter 

Standardbedingungen. Ein Patient wurde als Hypertoniker geführt, wenn er in der 

Anamnese entsprechend erhöhte Werte ohne antihypertensive Therapie angab, diese in 

Arztbriefen und Krankenakten dokumentiert waren oder er eine antihypertensive 

Therapie erhielt. 

Hypercholesterinämie 

Als Hypercholesterinämie wurden Plasma- Cholesterinwerte von mehr als 200 mg/ dl 

ohne lipidsenkende Therapie angesehen. Waren solche Werte beim Patienten in 

Arztbriefen dokumentiert oder ihm selbst bekannt, wurde eine Hypercholesterinämie 

angenommen. 

Positive Familienanamnese für koronare Herzkrankheit 

Eine positive Familienanamnese für koronare Herzkrankheit galt als vorhanden, wenn 

die Patienten bei einem männlichen Verwandten ersten Grades vor dem 55sten 

Lebensjahr beziehungsweise einem weiblichen vor dem 65 Lebensjahr [19] das 

Vorhandensein von Angina pectoris, diagnostizierter oder therapierter koronarer 

Herzkrankheit oder einen Myokardinfarkt angeben konnten.  

Nikotinabusus 

Der Nikotinkonsum der Patienten wurde erfragt. Die Einteilung erfolgte in drei 

Gruppen: Nichtraucher, wenn der Patient niemals geraucht hatte. Raucher, wenn der 

Patient zum Zeitpunkt der Aufnahme in die Studie Nikotin konsumierte, und Ex- 
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Raucher, wenn der Patient den Nikotinabusus mehr als sechs Monate vor Beginn der 

Studie beendet hatte. 

2.3 Grundlagen und technische Voraussetzungen 

2.3.1 Geräte und zur Angiographie und Stentimplantation verwendete 
Materialien 

Zur Durchführung der Koronarangiographie wurde bei den 29 Patienten der 

Medizinischen Poliklinik Innenstadt der Ludwig- Maximilians- Universität München 

die digitale biplane Röntgenanlage Allura Integris 9 Biplane der Firma Phillips 

(Eindhoven, Niederlande) benutzt. Zu der bei den drei Patienten des Klinikum 

Eppendorf verwendeten Röntgenanlage liegen keine Angaben vor.  

Als Führungskatheter konnten aufgrund des Einsatzes des JOSONICS Flex®- Systems 

nur handelsübliche Modelle mit einem Durchmesser von mehr als 6 F beziehungsweise 

einem Innendurchmesser von mehr als 0,068 inch (≈ 1,73 mm) benutzt werden. Außer 

in drei Fällen, in denen Führungskatheter des Durchmessers 8 F zum Einsatz kamen 

handelte es sich immer um 6 F Katheter. Es wurden handelsübliche Führungsdrähte mit 

einem maximalen Außendurchmesser von 0,014 inch (≈ 0,36 mm) verwendet.  

Wurden neben dem JOSONICS Flex®- System weitere Stents und Ballons benötigt, 

waren alle handelsüblichen Modelle erlaubt. Bevorzugt kamen Stents vom Typ 

JOSTENT® FlexMaster der JOMED GmbH (Helsingborn, Schweden) zum Einsatz. Nur 

in zwei Fällen wurden andere Stents verwendet, einmal vom Typ Express2TM (Boston 

Scientific, Natick, Massachusetts, USA) und einmal ein S7 (Medtronic, Minneapolis, 

USA).  

Zur Darstellung der Koronarien wurden in allen Fällen handelsübliche jodhaltige, 

nichtionische Kontrastmittel eingesetzt. 

2.3.2 JOSONICS Flex®- System 

Die Stentimplantation an der Zielläsion erfolgte mit dem JOSONICS Flex®- System der 

JOMED GmbH (Helsingborn, Schweden). Bei diesem System handelt es sich um eine 

Kombination aus Stent und röntgenmarkiertem PTCA- Ballonsystem mit einem IVUS 

Katheter. Der JOSONICS Flex® ist ein mit Ethylenoxidgas sterilisiertes Einmalprodukt.  



2.3 Grundlagen und technische Voraussetzungen 13 

Abbildung 1: JOSONICS  Flex®- System nach [102] 

 

Applikationssystem 

Das JOSONICS Flex®- System ist ein zweilumiger Katheter mit einem Ballon- 

Stentsystem hinter der distalen, kegelförmigen Spitze und einem Ultraschalltransducer 

proximal des Ballons (Abbildung 1). Ein Lumen dient der Inflation des Ballons und 

umfasst gleichzeitig ein Führungsdrahtlumen, das circa 25 cm über das Ende des 

Schafts hinausreicht und für Führungsdrähte bis zu einem maximalen 

Außendurchmesser von 0,014 inch (≈ 0,36 mm) geeignet ist. Die freie Bewegung des 

Führungsdrahtes im Monorail– System ist somit möglich. Das zweite Lumen enthält die 

zum Ultraschalltransducer führenden elektrischen Leitungen. Die auf Silikon basierende 

Beschichtung („Jet coating“) des Katheterschaftes und des Innenlumens sowie das 

niedrige Stentprofil erleichtern es, das System in den Gefäßen zu führen. Die 

kegelförmige Spitze, die mit einem Eintrittsprofil von 0,017 inch (≈ 0,43 mm) nur 

geringfügig dicker ist als ein Führungsdraht, ermöglicht es, auch höhergradige Stenosen 

zu passieren.  
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Der JOSONICS Flex® besitzt drei röntgendichte Markierungen, die zur Feststellung der 

genauen Katheterlage dienen. Eine Markierung befindet sich direkt über dem 

Ultraschalltransducer und vor dem Ballon, die anderen beiden markieren die 

Arbeitslänge des Ballons.  

Der Ballon ist semi- kompliant und besteht aus firmenspezifischem P3- Material. Der 

Nominaldruck des Ballonsystems beträgt 8 bar, der maximale Arbeitsdruck 14 bar und 

der durchschnittliche Berstdruck mehr als 20 bar.  

Ein Anschluss mit zwei Ports am proximalen Katheterende enthält einen luer-lock 

Adapter für das Inflationssystem und einen Anschluss an das elektronische 

Bildverarbeitungssystem.  

 

Stent 

Der JOSTENT® Flex ist ein gekerbter Stent aus chirurgischem Edelstahl 316L mit einer 

Stentstrebendicke von 0,09 mm. Das gekrimpte Profil ist mit weniger als 1,2 mm 

besonders niedrig. Der JOSTENT® Flex ist fest auf dem Ballon des JOSONICS Flex®- 

Systems montiert. Das System ist mit unterschiedlichen Stentlängen verfügbar. Zur 

Auswahl stehen Längen von 9 mm, 12 mm, 16 mm, 19 mm, 23 mm und 26 mm. Für die 

Studie standen Stents der Längen 9 – 19 mm mit Diametern von 2,5- 5 mm zur 

Verfügung.  

 

IVUS – Element 

Der Ultraschall- Transducer des JOSONICS Flex®- Systems ist ein elektronisches 

System mit 64 zirkulär angeordneten Piezoaktoren. Die Abtastung der gesamten  

Gefäßzirkumferenz kann somit ohne Rotation des Systems erfolgen. Die Fokussierung 

erfolgt über das Verfahren des sogenannten „dynamic aperture arrays“ (= dynamische 

Apertur). Im Nahfeld, in dem die von einem Piezokristall ausgesandten Schallwellen 

noch parallel verlaufen, kann am besten zwischen einzelnen Impulsen differenziert und 

damit auch am besten fokussiert werden. Die Größe des Nahfeldes berechnet sich nach 

Gleichung 1. 
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Gleichung 1: Berechnung des Nahfeldes. L: Nahfeld ,r: Radius des Transducers, λ: Wellenlänge 
 

λ
²rL =  

 

Durch die variable Koordination mehrerer nebeneinander liegender Piezosegmente kann 

die Ultraschallimpulse aussendende Fläche und somit der Radius des Transducers 

vergrößert und damit das Nahfeld erweitert werden. Je nach Variation der Anzahl 

gleichzeitig sendender Kristalle kann so das Nahfeld dynamisch verschoben und nah 

und fern gleich gut fokussiert werden.  

Die Trägerfrequenz der Ultraschalleinheit ist 20 MHz. Die Eindringtiefe der 

Schallwellen liegt damit bei circa 8 mm. Die laterale Auflösung beträgt etwa 220 µm, 

die axiale 80 µm. Die dynamic range (= dynamische Breite), also die Differenzierung 

der Impedanzunterschiede in einzelne Graustufen,  ist beim JOSONICS Flex® mit 68 dB 

angegeben. Die maximale Bildfolgerate beträgt 30 Bilder pro Sekunde.  

2.3.3 Durchführung der Stentimplantation 
Im Herzkatheterlabor wurde nach steriler Abdeckung und lokaler Infiltrationsanästhesie 

der Leistenregion mit 1% Xylokainlösung die Arteria femoralis in der von Seldinger 

beschriebenen und von Judkins modifizierten Technik [46] punktiert. Nach Einbringung 

einer 6 F beziehungsweise 8 F Schleuse und sorgfältiger Entlüftung aller Systeme 

mittels Aspiration von Blut und Spülung des Katheters mit 500 ml 0,9% 

Natriumchloridlösung sowie intravenöser Applikation von durchschnittlich 5000– 7000 

IE Heparin wurde der Führungskatheter unter Durchleuchtungskontrolle bis zu den 

Ostien der Koronararterien vorgeschoben. Vor jeder Darstellung mittels Angiographie 

oder IVUS erfolgte die maximale Weitstellung der Koronargefäße mittels 

intrakoronarer Applikation von 0,25 mg Nitroglyzerin. Die Angiographie wurde mit 

manuell im Bolus injizierten, röntgendichten Kontrastmittel durchgeführt. Die 

Koronararterien wurden in verschiedenen standardisierten Angulationen der zwei 

orthogonalen Durchleuchtungsebenen dargestellt, um eine möglichst optimale, 

verkürzungs- und überlagerungsfreie Darstellung zu erhalten.  
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Die Auswahl des JOSONICS Flex®- Systems erfolgte nach angiographischen Kriterien. 

Hierbei wurden die Länge der Stenose sowie der Gefäßdurchmesser, der dem 

Ballondurchmesser 1: 1 entsprechen sollte, berücksichtigt. Die Vorbereitung und 

Montage des Systems erfolgte nach den Vorgaben der Gebrauchsanleitung [siehe 

Anhang B]. 

Nach der Darstellung der Gefäße wurde der Führungsdraht unter 

Durchleuchtungskontrolle über die Stenose hinaus nach distal vorgeschoben. Das 

JOSONICS Flex®- System wurde über den Führungsdraht ebenfalls unter 

Durchleuchtungskontrolle nach distal vorgeführt. Wurde ein präinterventioneller IVUS 

zur Beurteilung der Stenose- und Gefäßmorphologie, der Läsionslänge sowie der 

Plaquelast für sinnvoll erachtet, konnte an dieser Stelle ein IVUS- Rückzug durch die 

Läsion durchgeführt werden. Daraufhin wurde das JOSONICS Flex®- System erneut 

vorgeschoben und mittels der röntgendichten Markierungen an der stenosierten Stelle 

positioniert. Dort erfolgte die Implantation des Stents. Anschließend wurde das 

Ergebnis angiographisch kontrolliert. Als Zielkriterium galt eine angiographisch 

bestimmte residuelle Diameterstenose von weniger als 10% nach Einschätzung des 

Untersuchers. 

Nach Erreichen eines zufrieden stellenden angiographischen Ergebnisses wurde der 

Ultraschall- Transducer bis distal des Stentes vorgeschoben und seine Position mittels 

der röntgendichten Markierung unter Durchleuchtung kontrolliert. Nach Optimierung 

der Bildqualität wurde ein langsamer manueller Rückzug durch den gesamten Stent 

durchgeführt. Die Stentimplantation wurde im IVUS als erfolgreich eingestuft, wenn 

die in Tabelle 3 dargestellten, auf einer Modifikation der MUSIC- Kriterien [17] 

basierenden Kriterien nach Einschätzung des Untersuchers erreicht waren. 

Tabelle 3: Modifizierte MUSIC- Kriterien 

1. Komplette Apposition des Stents zur Gefäßwand über die gesamte Länge der 
Läsion hinweg 

 
2. Minimale Lumenfläche im Stent mehr als 80% der mittleren Lumenfläche der 

Referenzabschnitte oder mehr als 90% der Lumenfläche des Referenzsegments 
mit der kleineren Lumenfläche 
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Waren diese Kriterien nicht erreicht, wurde mit dem Trägerballon bis zum maximalen 

Arbeitsdruck nachdilatiert. War die Stentexpansion im IVUS auch dann noch 

ungenügend, wurde gegebenenfalls auf einen größeren konventionellen oder einen 

Ballon mit höherem Arbeitsdruck (so genannter Hochdruckballon) gewechselt.  

Es wurde solange nachdilatiert, bis die modifizierten MUSIC- Kriterien erreicht waren 

oder keine weitere Verbesserung des Ergebnisses zu erzielen war. Abschließend wurden 

ein IVUS- Rückzug und eine Angiographie zur Dokumentation des Ergebnisses 

durchgeführt. Die Durchführung des IVUS- Rückzuges direkt nach der 

Stentimplantation sowie des abschließenden IVUS- Rückzuges war verpflichtend. Ob 

weitere IVUS- Rückzüge ausgeführt wurden oder nicht, lag im Ermessen des 

Untersuchers. 

Alle relevanten Angiographiesequenzen wurden über mehrere Herzzyklen hinweg 

aufgezeichnet und digital auf CD gespeichert. Die IVUS- Rückzüge wurden im 

DICOM- Format ebenfalls auf CD gespeichert. Die Patientendaten aus der Anamnese, 

angiographische und per IVUS gewonnene Befunde sowie alle weiteren relevanten 

Untersuchungsdaten wurden vom jeweiligen Arzt in einem standardisierten Protokoll 

dokumentiert [siehe Anhang A]. 

2.4 Sicherheit und Anwendbarkeit des JOSONICS Flex®- Systems 

2.4.1 Sicherheit  

Zur Evaluierung der Sicherheit wurden sowohl Fehlfunktionen des Systems als auch 

während der Implantation auftretende Komplikationen berücksichtigt.  

 

Fehlfunktionen 

Mögliche auftretende Fehlfunktionen des Systems wurden getrennt nach der 

Bildgebungseinheit und dem Stentsystem erfasst und Auftreten sowie Zeitpunkt im 

Verlauf der Stentimplantation und –optimierung standardisiert dokumentiert [siehe 

Anhang A]. 
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Komplikationen 

Alle während der Intervention und im Anschluss daran aufgetretenen Komplikationen, 

insbesondere aber die häufigsten durch IVUS bedingten Komplikationen, wie 

Thrombenbildung, Okklusion eines Gefäßes oder Dissektionen wurden standardisiert 

erfasst [siehe Anhang A]. Sie wurden in IVUS abhängige und unabhängige 

Komplikationen eingeteilt und ihre Lösung beziehungsweise der Ausgang 

dokumentiert. 

2.4.2 Anwendbarkeit 

IVUS– Einheit 

Um die Anwendbarkeit der IVUS- Einheit zu evaluieren, wurde dokumentiert, ob der 

IVUS- Rückzug mit Beurteilung des Stents direkt nach der Stentimplantation, nach 

vollendeter Stentoptimierung und gegebenenfalls nach mehrfacher Balloninflation 

erfolgreich waren. Wurde ein Rückzug zwar versucht, war aber technisch nicht 

möglich, so mussten die Gründe hierfür angegeben werden. Zusätzlich wurde die 

Anzahl der insgesamt durchgeführten IVUS- Rückzüge festgehalten.  

 

Ballon- Stent- System 

Wesentliches Kriterium für die Anwendbarkeit des Ballon- Stent- Systems war, ob ein 

optimales Implantationsergebnis allein mit dem Ballon des JOSONICS Flex®- Systems 

erreicht werden konnte. Der Stent galt dabei als optimal implantiert, wenn nach 

Einschätzung des die Intervention durchführenden Arztes sowohl die angiographischen 

Erfolgskriterien (siehe 2.3.3) als auch die modifizierten MUSIC- Kriterien erreicht 

waren (siehe Tabelle 3) oder keine weitere Verbesserung des IVUS- Ergebnis mehr zu 

erzielen war.  

Der während der Stentimplantation verwendete maximale Inflationsdruck wurde 

dokumentiert und mit dem empfohlenen maximalen Arbeitsdruck verglichen. 
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2.5 Koronarangiographie, perkutane transluminare Angioplastie 
und Stentimplantation 

2.5.1 Auswertung der Angiographien 
Neben der Beurteilung des Interventionserfolges durch den Untersucher wurde 

zusätzlich im Studienzentrum offline eine quantitative Auswertung der gespeicherten 

Angiographiesequenzen durchgeführt. Mittels Dicom Viewer 2.0 (Rubo Medical 

Imaging, Haarlem, Niederlande) wurde ein diastolisches Einzelbild in der Ebene 

ausgewählt, in der sich die jeweilige Zielregion möglichst verkürzungs- und 

überlagerungsfrei darstellte. Zusätzlich wurde eine zugehörige Aufnahme der 

Führungskatheterspitze ohne Kontrastmittelfüllung in gleicher Projektion ausgewählt. 

Aus den postinterventionellen Bildern wurden eine diastolische Aufnahme der mit dem 

Stent versorgten Läsion, nach Möglichkeit in gleicher Projektion wie vor der 

Intervention, sowie ebenso eine zugehörige Aufnahme der Führungskatheterspitze 

akquiriert. 

Die weitere Auswertung erfolgte mit QCA V 1.0.1 (Quantitative Coronary Analysis for 

Windows CAAS II CCA for research by Pie medical Imaging, Maastricht, 

Niederlande). Kalibriert wurde jeweils auf die leere Führungskatheterspitze. Die 

Detektion der Gefäßwand erfolgte semiautomatisch mit interaktiver 

Korrekturmöglichkeit.  

Als distale und proximale Referenzdiameter wurden angiographisch normal 

imponierende Stellen möglichst dicht vor und hinter der Stenose beziehungsweise dem 

Stent definiert. War auf einer Seite keine Referenzmessung möglich, wie zum Beispiel 

bei Hauptstammstenosen, so wurde nur eine möglichst dicht an der Stenose oder dem 

Stent gelegene distale Referenz gemessen. Die Stenoselänge, der Referenzdiameter 

sowie der minimale Diameter im stenotischem Segment oder Stent wurden vom 

Computer automatisch gemessen und in Millimeter angegeben. Die Diameterstenose in 

Prozent wurde ebenfalls automatisch berechnet. 
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2.5.2 Angiographische Basisdaten vor der Intervention 
Vom durchführenden Arzt wurden vor der Stentimplantation folgende Daten 

angiographisch bestimmt und im Protokoll dokumentiert:  

Ausmaß der Gefäßerkrankung 

Das Ausmaß der Gefäßerkrankung wurde anhand des angiographischen Befundes 

festgestellt. Die koronare Herzerkrankung wurde als Ein-, Zwei- oder 

Dreigefäßerkrankung klassifiziert, je nachdem wie viele der drei Hauptgefäße Ramus 

circumflexus (LCx), Ramus interventicularis anterior (LAD) und rechte Koronararterie 

(RCA) mit einer Diameterstenose von mehr als 50% beteiligt waren. 

 

Lokalisation der Stenose 

Der stenosierte und zur Stentimplantation vorgesehene Gefäßabschnitt wurde ermittelt 

und entsprechend eines etablierten Schemas [29], welches das Koronarsystem anhand 

anatomischer Orientierungspunkte in 15 Segmente unterteilt, mit der jeweiligen 

Segmentnummer bezeichnet (Abbildung 2). Die Segmente 1, 2, 5, 6 und 11 wurden als 

proximale und die übrigen als distale Segmente definiert. 

Abbildung 2: Einteilung der Koronararteriensegemente 
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Läsionstyp 

Die Stenosen wurden gemäß ihrer angiographischen Morphologie und Lage nach einem 

modifizierten Schema der American College of Cardiology/ American Heart 

Association (ACC/AHA) Task Force on Assessment of Diagnostic and Therapeutic 

Cardiovascular Procedures in die Läsionstypen A, B und C eingeteilt [79][80][89]. 

Anhand dieser Klassifikation kann auch eine Aussage über die zu erwartende 

Erfolgsrate des einzelnen Eingriffs getroffen werden. Sie liegt für Stenosen des Typs A 

mit mehr als 95% am höchsten und für Läsionen vom Typ C mit circa 75% am 

niedrigsten. Die Einteilung der Läsionstypen erfolgt anhand bestimmter Charakteristika, 

die in Tabelle 4 zusammengestellt sind. 

Tabelle 4: Stenosegraduierung modifiziert nach Vorgaben der ACC/AHA 

Typ A  Umschrieben (< 1 cm) 
Konzentrisch 
glatte Kontur 
leicht erreichbar 
wenig anguliert (< 45°) 
kein oder nur sehr wenig Kalk 
nicht total okkludiert 
entfernt vom Ostium und nicht am Abgang  
von Seitenästen 
kein Thrombus 

PTCA- Erfolgsrate mehr 
als 95% 
 

Typ B 
 
 
 

Tubuläre Stenose (1-2cm) 
Exzentrisch 
Irreguläre Kontur 
Geschlängeltes Gefäß 
Mäßig anguliert (mehr als 45°, aber < 90°) 
Geringe bis ausgedehnte Verkalkung 
Totale Okklusion seit weniger als drei 
Monaten 
Ostiumstenose oder Bifurkationsstenose 
Sichtbarer Thrombus 

B1: Vorliegen von einem 
Kriterium – Risiko für 
einen akuten 
Gefäßverschluss nicht 
erhöht, 90- 95% 
 
B2: Vorliegen von mehr 
als einem Kriterium – 
Risiko für einen akuten 
Gefäßverschluss erhöht, 
Erfolgsquote 80- 85% 

Typ C  Diffuse Stenose (>2cm) 
Stark geschlängeltes Gefäß 
Stark anguliert (>90°) 
Totaler Verschluss seit mehr als drei 
Monaten 
Einbeziehung eines großen Seitenastes 
Degenerativ veränderter koronarer Bypass 

Erfolgsquote 75% 
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Verkalkung 

Da die Erfolgsrate einer direkten Stentimplantation durch eine Verkalkung der 

Zielläsion beeinträchtigt werden kann, musste zusätzlich explizit angeben werden, ob 

die Stenose als verkalkt imponierte oder nicht.  

 

TIMI- Fluss 

Der Kontrastmittelfluß über die Stenose hinaus wurde als Maß für die Perfusion in 

diesem Bereich erfasst und entsprechend der „Thrombolysis in myocardial infarction“ 

(TIMI) Klassifikation [96] standardisiert dokumentiert (siehe Tabelle 5). 

Tabelle 5: TIMI- Klassifikation der Koronarperfusion [96] 

Grad 0  Keine Perfusion. Kein antegrader Fluss über den Verschluss hinaus. 
Grad 1 Penetration ohne Perfusion. Kontrastmittel dringt über den Verschluss 

hinaus vor, bleibt aber dort liegen und färbt das distal der Okklusion 
gelegene Gefäßbett während der Angiographiesequenz nicht vollständig 
an.  

Grad 2 Partielle Perfusion. Das Kontrastmittel passiert die Stenose und färbt das 
distale Gefäßbett völlig an. Der Kontrastmitteleinstrom in und/ oder die 
Auswaschung aus dem distalen Gefäßbett ist im Vergleich zu nicht 
obsturierten Gefäßabschnitten jedoch deutlich verlangsamt.  

Grad 3  Vollständige Perfusion. Der Kontrastmitteleinstrom in das Gefäßbett 
distal der Stenose und ebenso der Ausstrom erfolgt mit gleicher 
Geschwindigkeit wie proximal der Läsion. 

 

Stenoselänge, minimaler Lumendiameter, Referenzdiameter und prozentuale 

Diameterstenose 

Die Länge der Stenose, der minimale Lumendiameter (MLD) im verengten 

Gefäßbereich vor der Intervention sowie der Referenzdiameter und die prozentuale 

Diameterstenose wurden, wie in 2.5.1 beschrieben, offline bestimmt. 

2.5.3 Perkutane transluminare Angioplastie und Stentimplantation 

Nach der angiographischen Beurteilung erfolgte die Stentimplantation. Alle 

wesentlichen Daten der Intervention mussten protokolliert werden, allen voran, ob der 

Stent erfolgreich in die Zielläsion implantiert werden konnte. 
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Verwendete JOSONICS Flex®- Systeme  

Die Anzahl der verwendeten JOSONICS Flex®- Systeme sowie die 

Systemcharakteristika in Form von Ballondurchmesser und Stentlänge wurden 

festgehalten.  

 

Zusätzliche Stents und Ballons 

Wurden zusätzlich zum JOSONICS Flex® andere Ballons und Stents benötigt, mussten 

Anzahl und Typenbezeichnung dokumentiert werden. Bei den additiven Ballons wurde 

zusätzlich erhoben, ob sie zur Prädilatation, zur Stentoptimierung oder zu beidem 

verwendet wurden. 

 

Dauer der Intervention 

Die Interventionsdauer wurde definiert als Dauer des Eingriffes von der Punktion der 

Arterie bis zur Entfernung der Schleuse in Minuten. Sie wurde aus den im Protokoll 

festgehaltenen Uhrzeiten berechnet.  

 

Durchleuchtungszeit 

Die Durchleuchtungszeit wurde in Minuten angegeben. 

 

Kontrastmittelmenge 

Die Dokumentation der Menge des verwendeten Kontrastmittels erfolgte in Milliliter. 

 

Inflationsdruck, - dauer und größter Ballondiameter 

Der maximale Inflationsdruck in bar und die Inflationsdauer der Stentimplantation in 

Sekunden wurden festgehalten. Da bei der Optimierung des Stents zum Teil höhere 

Drücke verwendet wurden, wurde auch der maximale Inflationsdruck während der 

gesamten Intervention angegeben, ebenso wie der insgesamt größte verwendete 

Ballondiameter, wobei auch Inflationen mit anderen Ballons berücksichtigt wurden. 
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2.5.4 Angiographische Daten nach der Implantation und Optimierung des 
Stents 

Nach der Stentimplantation und –optimierung wurde vom durchführenden Arzt erneut 

der TIMI- Fluss bestimmt. 

Die Messung des MLD im implantierten und optimierten Stent sowie des 

Referenzdiameters erfolgte ebenso wie die Berechnung der prozentualen 

Diameterstenose nach Stentoptimierung offline (siehe 2.5.1). Der akute 

Lumenzugewinn (= „acute luminal gain“) wurde als Differenz aus dem offline aus den 

Aufnahmen bestimmten MLD vor Stentimplantation und dem finalen MLD nach 

Stentoptimierung bestimmt. 

2.5.5 Auswertung der Ultraschallbilder 
Die Durchführung eines IVUS- Rückzuges direkt nach Stentimplantation und final nach 

Stentoptimierung war verpflichtend. Eine direkte Beurteilung dieser Rückzüge, sowie 

eine Einschätzung, ob die MUSIC- Kriterien (siehe Tabelle 3) erfüllt werden konnten, 

erfolgte durch den jeweiligen Untersucher.  

Die digital gespeicherten finalen IVUS- Rückzüge wurden zusätzlich offline im 

Studienzentrum mit TapeMeasure™ Version 3.4.9C (INDEC Systems Incorporation, 

Mountain View, USA) ausgewertet.  

Offline wurde die Stelle mit der kleinsten Lumenfläche im Stent („minimal luminal 

area“ = MLA) ausgewählt. Als distale und proximale Referenz wurden morphologisch 

normale Gefäßstellen möglichst nahe am Stent gewählt. Die Lumengrenzen wurden 

manuell markiert. Anschließend erfolgte die automatische Messung des minimalen und 

maximalen Lumendurchmessers sowie der Lumenfläche an der Stelle der MLA und den 

beiden Referenzstellen mittels TapeMeasure™ Version 3.4.9C.  

2.5.6 IVUS Messungen nach der Implantation und Optimierung des Stents 
Der minimale und maximale Lumendiameter und die Lumenfläche wurden wie in 2.5.5 

beschrieben offline im finalen IVUS- Rückzug, also nach Stentoptimierung, an einer 

distalen und einer proximalen Referenz sowie an der Stelle der MLA gemessen. Die 

Bestimmung erfolgte in Millimetern beziehungsweise Quadratmillimetern.  
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Aus diesen Daten wurde wie aus Gleichung 2 ersichtlich die Flächenstenose im IVUS in 

Prozent errechnet. 

Gleichung 2: Berechnung der Flächenstenose in Prozent, Fsten: Flächenstenose in Prozent, MLA: 
minimale Lumenfläche im Stent, Adistal: distale Referenzfläche, Aproximal: proximale 
Referenzfläche 
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Als weiteres Kriterium zur Beurteilung der Stentimplantation wurde der 

Stentsymmetrieindex als Maß für eine optimale Stentimplantation mit gleichmäßiger 

Stentexpansion herangezogen. Dieser wurde an der Stelle der MLA entsprechend der in 

der MUSIC- Studie verwendeten Definition [17] als minimaler Lumendiameter geteilt 

durch den maximalen Lumendiameter berechnet (siehe Gleichung 3). Ebenfalls 

entsprechend der MUSIC- Studie wurde der Stent als symmetrisch expandiert 

angesehen, wenn der Stentsymmetrieindex Isym  ≥ 0,7 war. 

Gleichung 3: Berechnung des Stentsymmetrieindexes, Isym: Stentsymmetrieindex, LDmin: minimaler 
Lumendiameter, LDmax: maximaler Lumendiameter 

max
min

LD
LDIsym =  

2.5.7 Änderung des Vorgehens durch die durch den IVUS gewonnene 
Information 

Um zu evaluieren, ob die zusätzliche IVUS Information das therapeutische Vorgehen 

beeinflusste, musste vom Untersucher angegeben werden, ob es durch die Ergebnisse 

des IVUS zu einer Veränderung des therapeutischen Vorgehens im Vergleich zu dem 

nach angiographischer Beurteilung geplanten oder zur Entdeckung angiographisch nicht 

sichtbarer, aber klinisch relevanter Komplikationen kam. Eine Änderung des Vorgehens 

konnte sich in der Änderungen der Ballongröße oder –länge, Verwendung weiterer 

Ballons, Hinzuzug weiterer Techniken wie zum Beispiel Atherektomie und Rotablation, 

Wechsel zur Bypass- Operation oder Implantation weiterer Stents ausdrücken.  
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2.6 Ergebnis der Stentimplantation 

2.6.1 Angiographischer Erfolg 
Der Eingriff wurde als angiographisch erfolgreich angesehen, wenn der Operateur die 

verbleibende Diameterstenose nach Stentimplantation visuell als kleiner als 10% 

beurteilte. 

2.6.2 Erreichen der modifizierten MUSIC- Kriterien 
Als wesentliches Maß für die Effektivität der Stentimplantation mit dem JOSONICS 

Flex®- System wurde das Erreichen eines optimalen Implantationsergebnisses im IVUS 

angesehen. Der Stent galt als optimal implantiert, wenn die modifizierten MUSIC- 

Kriterien (siehe Tabelle 3) erreicht waren. Das Erreichen dieser Kriterien direkt nach 

Stentimplantation sowie gegebenenfalls nach vollendeter Stentoptimierung wurde vom 

Untersucher protokolliert.  

2.7 Langzeitergebnisse 

Um festzustellen, ob eine IVUS kontrollierte Stentoptimierung langfristig zu einem 

besseren Ergebnis in Form einer geringeren Restenose- und Eingriffsrate beitragen 

kann, wurden die klinischen Langzeitergebnisse nach sechs und 12 Monaten evaluiert. 

Bei asymptomatischen Patienten wurden keine angiographischen Kontrollen 

durchgeführt. Die Erhebung der Daten erfolgte im Mai 2004 mittels eines telefonischen 

Interviews. Zusätzlich wurden, falls eine angiographische Nachuntersuchung nach sechs 

und/oder 12 Monaten in der Medizinischen Poliklinik Innenstadt der Ludwig- 

Maximilians- Universität München stattfand, die Befunde hinzugezogen. Berücksichtigt 

und erfragt wurden Revaskularisierungsmaßnahmen am mit dem JOSTENT® Flex 

versorgten Gefäß („target vessel revascularisation“ = TVR) und direkt an der mit dem 

Stent versorgten Läsion („target lesion revascularisation“ = TLR) im Zeitraum 

innerhalb der ersten sechs Monate beziehungsweise im Zeitraum von sechs Monaten bis 

zu einem Jahr nach Stentimplantation. Als Revaskularisierungsmaßnahmen wurden eine 

weitere PTCA, Stentimplantation sowie eine Bypassoperation definiert. 
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2.8 Offline Analyse 

Die Beurteilung durch den Untersucher wurde durch eine, auf den Messungen der 

offline Anlayse basierende Bewertung des Interventionserfolges ergänzt. 

2.8.1 Angiographischer Erfolg 
Die prozentuale Diameterstenose nach Implantation des Stentes wurde wie in 2.5.1 

beschrieben von einem nicht an der Stentimplantation beteiligten Untersucher bestimmt 

und der angiographischer Erfolg anhand der Messwerte beurteilt. Zusätzlich wurden die 

Mittelwerte des MLD sowie der prozentualen Diameterstenose vor und nach 

Stentimplantation verglichen.  

2.8.2 Erreichen der modifizierten MUSIC- Kriterien 
Das Erreichen der modifizierten MUSIC- Kriterien (Tabelle 3) nach der 

Stentimplantation wurde zusätzlich offline im Studienzentrum beurteilt. Dazu wurde im 

finalen IVUS- Rückzug die Flächenstenose wie in 2.5.6 beschrieben bestimmt und die 

Stentappostition zur Gefäßwand beurteilt.  

2.9 Vergleich der Prozedurdaten mit der OPTICUS- Studie 

Zum Vergleich wurden die Daten der Studiengruppe denen der zweiarmigen OPTICUS- 

Studie [58] gegenübergestellt. Die OPTICUS- Studie war zu diesem Zweck geeignet, da 

das Kollektiv, aus dem die Patienten rekrutiert wurden und die Vorgehensweise mit der 

Definition der Endpunkte und den Erfolgskriterien der MUSIC- Studie beziehungsweise 

einer angiographischen Diameterstenose von weniger als 10% denen der hier 

vorliegenden Studie weitgehend entsprachen. 

2.9.1 Vergleichsgruppen 
Es wurden drei Gruppen definiert: Die Josonics- Gruppe setzte sich aus den 31 

Patienten der JOSONICS Flex®- Studie zusammen, bei denen ein Stent mit dem 

Kombinationssystem implantiert worden war. Als zweite Gruppe wurde diejenige 

Gruppe der OPTICUS- Studie definiert, bei der eine angiographisch geführte 

Stentimplantation durchgeführt wurde. Die dritte Gruppe war die, die im Rahmen der 
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OPTICUS- Studie eine mit einem konventionellen IVUS- Katheter kontrollierte 

Stentimplantation erhalten hatten. 

Da sich in der OPTICUS- Studie für alle in der vorliegenden Studie erhobenen 

wesentlichen Parameter Vergleichswerte fanden, konnten die drei Gruppen auf ihre 

Homogenität und Unterschiede untersucht werden. 

2.9.2 Parameter 

Die wesentlichen Parameter, für die eine Veränderung durch den Einsatz eines 

Kombinationssystems vermutet wurde, waren die Prozedurdauer und die 

Durchleuchtungszeit in Minuten, die Kontrastmittelmenge in Millilitern sowie die 

Anzahl der verwendeten Ballons und Stents.  

2.10 Vergleich der Ergebnisse der beiden Untersuchungsmethoden 
Angiographie und IVUS 

2.10.1 Vergleich der minimalen Lumendiameter nach Stentimplantation 
Der MLD nach Stentimplantation wurde sowohl in der Angiographie als auch im IVUS- 

Rückzug nach Stentimplantation gemessen (siehe 2.5.4 und 2.5.6). Zum Vergleich der 

beiden Messmethoden wurde daher dieser Parameter herangezogen.  

2.10.2 Sensitivität und Spezifität der Angiographie zur Erkennung eines 
suboptimalen Implantationsergebnisses 

Anhand des angiographischen Erfolges mit einer gemessenen residuellen Stenose von 

weniger als 10% und des Erreichens der modifizierten MUSIC- Kriterien wurden die 31 

Fälle in vier Gruppen unterteilt:  

1) Der Stent imponiert angiographisch und im IVUS als optimal implantiert. 

2) Der Stent erscheint angiographisch als optimal implantiert, erfüllt aber im IVUS 

die modifizierten MUSIC- Kriterien nicht. 

3) Der Stent imponiert im IVUS als optimal expandiert, obwohl angiographisch 

eine Stenose von mindestens 10% vorliegt. 

4) Angiographie und IVUS zeigen übereinstimmend einen suboptimal expandierten 

Stent.  



2.11 Statistik 29 

Ausgehend von diesen vier Gruppen und unter der Prämisse des IVUS als 

„Goldstandard“ zur Beurteilung der Gefäßmorphologie, wurden die Sensitivität und 

Spezifität der Angiographie zur Erkennung eines suboptimal implantierten Stents 

ermittelt. 

2.11 Statistik  

Die statistische Auswertung erfolgte mit SPSS 11.5 und 12.0 für Windows (SPSS 

Incorporation, Chicago, USA). Alle Werte wurden absolut sowie als prozentuale 

Häufigkeiten oder als Mittelwert  ± Standardabweichung angegeben.  

Zum Vergleich von Daten wurde auf Grund der geringen Studienpopulation bei 

verbundenen Stichproben der Wilcoxon- Test beziehungsweise bei unverbundenen 

Stichproben der Mann- Whitney- U- Test verwendet. Als Signifikanzniveau wurde p = 

0,05 angesehen. War ein Signifikanzniveau von p < 0,001 erreicht, wurde dies 

zusätzlich kenntlich gemacht. 

Im Vergleich mit der OPTICUS- Studie musste bei einigen Parametern auf die 

publizierten Werte Bezug genommen werden, da in dem zur Verfügung stehenden 

Datensatz nicht für jeden Patienten Werte vorlagen. Da in diesen Fällen für den 

Vergleich dann nur Mittelwert und Standardabweichung verfügbar waren, musste trotz 

der geringen Größe der Josonics- Gruppe auf den t- Test für unabhängige Stichproben 

zurückgegriffen werden. Dies war aber nur bei den angiographischen Daten minimaler 

Diameter, Diameterstenose und Läsionslänge sowie für den maximalen Inflationsdruck 

bei Stentimplantation in der angiographisch kontrollierten OPTICUS- Subgruppe der 

Fall. 

Die Scatter- Plots (Abbildung 9 und Abbildung 10) wurden mit MedCalc® Version 

8.0.0.1 erstellt. 



 

3 Ergebnisse 

3.1 Demographische Charakteristik und Basisdaten der 
Patientengruppe 

Bei den insgesamt 32 eingeschlossenen Patienten handelte es sich um 28 Männer und 

vier Frauen. Das mittlere Alter der Patienten lag bei 64 ± 9 Jahren. Bei einem Patienten 

wurde durch einen vor der Implantation des Stents durchgeführten IVUS- Rückzug eine 

hochgradige Verkalkung der Läsion festgestellt. Eine direkte Stentimplantation wurde 

daher nicht versucht. Der Patient wurde stattdessen für eine Bypass- Operation 

vorgeschlagen. Aus diesem Grund werden zwar bei den Patientencharakteristika und 

angiographischen Basisdaten die Daten aller 32 eingeschlossenen Patienten 

berücksichtigt, jedoch bei allen weiteren Darstellungen das Kollektiv der 31 Patienten 

mit implantiertem Stent als hundert Prozent angesehen.  

3.1.1 Daten aus der Anamnese 

Ein Überblick über die Patientencharakteristika findet sich in Tabelle 6. 

Angina pectoris 

Eine stabile Angina pectoris lag in 29 Fällen, eine instabile in zwei Fällen und eine 

stumme Myokardischämie in einem Fall vor.  

Für die Patienten mit stabiler Angina pectoris ergaben sich nach den CCS-Kriterien 

folgende Verteilung: Klasse 1 lag in vier Fällen (12,5%) vor, Klasse 2 in 12 Fällen 

(37,5%), Klasse 3 in 12 Fällen (37,5%) und Klasse 4 in einem Fall (3,1%). 

Bei den beiden Patienten mit instabiler Angina pectoris lag einmal Klasse IIB (3,1%) 

und einmal Klasse IIIB (3,1%) nach Braunwald vor. 
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Tabelle 6: Patientencharakteristika 

Patientenanzahl 
Alter [Jahre] 
Männlich 

32 
64±9 
28 
 

 
 
88% 

Risikofaktoren der Arteriosklerose 
Diabetes mellitus 
Hypertonus 
Hypercholesterinämie 
Positive Familienanamnese  
Nikotinabusus 

 
10 
24 
25 
9 
19 

 
31% 
75% 
78% 
28% 
59% 

Angina pectoris 
Stabil 
Instabil  
Stumme Myokardischämie 

 
29 
2 
1 

 
91% 
6% 
3% 

Myokardinfarkt in der Anamnese 
davon im Gebiet der Zielläsion 

15 
5 

47% 
16% 

Revaskularisierungsmaßnahmen 
Frühere PTCA 
CABG 

 
14 
2 

 
44% 
6% 

 
Myokardinfarkt 

Ein vorausgegangener Myokardinfarkt lag in 15 Fällen (46,9%) vor. Bei fünf dieser 15 

Patienten lag der Myokardinfarkt im Versorgungsbereich des für die Stentimplantation 

vorgesehenen Zielgefäßes, neunmal in anderen Gefäßbereichen. In einem Fall existieren 

keine näheren Angaben zur Infarktlokalisation. 

 

Revaskularisierungsmaßnahmen 

Bei zwei Patienten (6,3%) war bereits eine Bypass- Operation, bei 14 Patienten (43,8%) 

eine PTCA  an einer anderen Zielläsion durchgeführt worden. 

3.1.2 Klassische Risikofaktoren 
Ein Diabetes mellitus lag in 10 Fällen (31,3%), ein Hypertonus in 24 Fällen (75,0%) 

und eine Hypercholesterinämie in 25 Fällen (78,1%) vor. Neun Patienten (28,1%) 

hatten eine positive Familienanamnese. Von den 32 Patienten waren 13 (40,6%) 

Nichtraucher, 12 ehemalige Raucher (37,5%) und sieben (21,9%) aktive Raucher.  
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3.2 Sicherheit und Anwendbarkeit des  JOSONICS Flex®- Systems 

3.2.1 Sicherheit 
In 27 (87,1%) der 31 Fälle, in denen ein Stent implantiert wurde, verlief die 

Stentimplantation ohne Komplikationen und Fehlfunktionen des JOSONICS Flex®- 

Systems. Fehlfunktionen traten in einem Fall und Komplikationen in zwei Fällen auf. 

 

Fehlfunktionen 

Bei 31 mit dem JOSONICS Flex®- System implantierten Stents trat nur in einem Fall 

(3,2%) eine Fehlfunktion der IVUS- Einheit auf. In diesem Fall versagte das 

Bildgebungssystem im Rahmen des präinterventionell durchgeführten IVUS- 

Rückzuges. Der Katheter wurde daher durch einen zweiten JOSONICS Flex®- Katheter 

ersetzt, mit dem die Stentimplantation und die anschließende IVUS- Beurteilung 

komplikationslos durchgeführt werden konnten 

Fehlfunktionen des Ballon- Stent- Systems traten nicht auf.  

 

Komplikationen 

In zwei Fällen traten Komplikationen auf. Diese waren jedoch in keinem Fall durch das 

in der Studie untersuchte Kombinationssystem bedingt und konnten folgenlos behoben 

werden. 

Bei einem Patienten (3,2%) handelte es sich um eine durch den Führungsdraht 

hervorgerufene Dissektion distal der mit dem JOSONICS Flex® versorgten Läsion. 

Diese wurde mit einem weiteren Stent versorgt. Im zweiten Fall konnten nach der 

Implantation des Stents weder der JOSONICS Flex® noch ein anderer Katheter in die 

Zielläsion vorgebracht werden (3,2%). Da angiographisch ein optimales Ergebnis bei 

einem TIMI III- Fluss erreicht war, wurden keine weiteren Versuche unternommen, die 

Läsion zu passieren.  
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3.2.2 Anwendbarkeit 
IVUS- Einheit 

Eine zusammenfassende Übersicht über die Durchführbarkeit der IVUS- Rückzüge 

nach der Implantation und Optimierung des Stents liefert Abbildung 3. 

In 27 Fällen (87,1%) war die sonographische Beurteilung des Implantationsergebnisses 

direkt nach Stentimplantation möglich. In vier Fällen (12,9%) war nach der 

Implantation des Stents kein Vorschub des JOSONICS Flex®- Systems über die mit 

dem Stent versorgte Läsion hinaus möglich. In einem dieser vier Fälle gelang ein 

abschließender IVUS- Rückzug mit einem anderen, separaten IVUS- Katheter. In den 

übrigen drei Fällen (9,7%) war eine Beurteilung mittels Ultraschall nicht möglich.  

Nach Optimierung des Stents wurde in 18 Fällen (58,1%) erfolgreich ein weiterer 

IVUS- Rückzug durchgeführt, einmal davon jedoch wie oben bereits ausgeführt mit 

einem andern IVUS- Katheter als dem JOSONICS Flex®. Damit waren IVUS- 

Rückzüge nach mehrfacher Balloninflation zur Stentoptimierung in 18 der 21 Fälle 

(85,7%) in denen sie versucht wurden problemlos möglich.  

In 12 Fällen (38,7%) wurde kein weiterer IVUS- Rückzug durchgeführt (Abbildung 3), 

weil bereits nach der Implantation ein optimales Ergebnis erreicht und eine Optimierung 

des Stents damit nicht mehr nötig war.  

Die Anzahl der durchgeführten IVUS- Rückzüge lag im Mittel bei 2 ± 1. 

 

Ballon- Stent- System 

Bei 19 Patienten (61,3%) konnte eine optimale Expansion des Stents allein mit dem 

Ballon des JOSONICS Flex®- Systems erreicht werden. Bei 9 Patienten (29,0%) wurde 

ein weiterer Ballon zur Optimierung des Stents benötigt. Die drei Fälle (9,7%), in denen 

keine IVUS- Beurteilung möglich war, wiesen angiographisch nach Einschätzung des 

Untersuchers eine Diameterstenose von weniger als 10% auf, so dass in keinem dieser 

drei Fälle ein weiterer Ballon zur Stentoptimierung verwendet wurde.  

Insgesamt konnten also 22 der 31 Stents (71,0%) allein mit dem JOSONICS Flex®- 

System optimal implantiert werden. 
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Abbildung 3: Durchführbarkeit der IVUS- Rückzüge  nach Stentimplantation und - optimierung 
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Der maximale Arbeitsdruck von 14 bar wurde während der Stentimplantation in vier 

Fällen mit dem JOSONICS Flex® Ballon überschritten. Der durchschnittliche 

theoretische Berstdruck von 20 bar wurde nie überschritten. 

3.3 Koronarangiographie, perkutane transluminare Angioplastie 
und Stentimplantation 

3.3.1 Angiographische Basisdaten vor der Intervention 
Einen Überblick über die angiographischen Basisdaten der 32 ursprünglich 

eingeschlossenen Patienten gibt Tabelle 7.  

Ausmaß der Gefäßerkrankung    

In 78% der Fälle lag eine Mehrgefäßerkrankung vor. Meist handelte es sich dabei um 

eine Dreigefäßerkrankung. Insgesamt waren bei 18 Patienten (56,3%) alle drei Gefäße 

betroffen. Ein- beziehungsweise Zweigefäßerkrankungen kamen in jeweils sieben 

Fällen vor (je 21,9%). 

 

Lokalisation der Stenose 

Im Rahmen dieser Studie wurden nur native Gefäße behandelt. Eine Aufschlüsselung 

der betroffenen Koronararteriensegmente findet sich in Abbildung 4. 

In den meisten Fällen (68,7%) war die linke Herzkranzarterie das Ziel der Intervention. 

Bei zehn Patienten (31,2%) handelte es sich dabei um die LAD und bei 12 (37,5%) um 

den LCx. In den übrigen zehn Fällen (31,2%) war die RCA stenosiert.  

Die Läsionen lagen in 17 Fällen (53,1%) in den distalen und in 15 Fällen (46,9%) in den 

proximalen Abschnitten des Koronarsystems. 

 

Läsionstyp 

Eine Läsion vom Typ A lag bei vier Patienten (12,5%) vor. Stenosen vom Typ B waren 

mit 81,3% (26 Fälle) am häufigsten Ziel der Stentimplantation. Typ B1 war dabei in 12 

Fällen (37,5%), Typ B2 in 14 Fällen (43,8%) vorhanden. Nur zwei Patienten (6,3%) 

wiesen Läsionen des Typs C auf. 
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Tabelle 7: Angiographische Basisdaten der 32 Patienten 

Ausmaß der Gefäßerkrankung   
Eingefäßerkrankung 7 22% 
Zweigefäßerkrankung 7 22% 
Dreigefäßerkrankung 18 56% 
Stenoselokalisation     
LAD 10 31% 
RCA 10 31% 
LCx 12 38% 
Läsionstyp    
A 4 13% 
B1 12 38% 
B2 14 44% 
C 2 6% 
Läsion verkalkt 5 16% 
TIMI- Fluss    
1 0 0% 
2 3 9% 
3 29 91% 
Stenoselänge [mm] 7,63 ± 4,19   
minimaler Lumendiameter [mm] 0,99 ± 0,33   
Diameterstenose 60 ± 13%   

 

Abbildung 4:Stenoselokalisation 
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Verkalkung 

Die Zielläsion war in fünf  Fällen (15,6%) verkalkt, die übrigen 27 Stenosen (84,4%) 

wiesen keine höhergradigen Verkalkungen auf. 

 

TIMI- Fluss 

Die Perfusion (siehe 2.5.2) vor der Intervention war in 29 Fällen (90,6%) normal 

entsprechend einem TIMI- Fluss Grad 3. Bei drei Patienten (9,4%) war die Perfusion 

bei einem TIMI- Fluss vom Grad 2 gering verzögert. 

 

Stenoselänge, minimaler Lumendiameter, Referenzdiameter und prozentuale 

Diameterstenose 

Die Stenoselänge lag zwischen 1,94 mm und 23,22 mm. Im Mittel betrug sie 7,63 ± 

4,19 mm. Der MLD vor Stentimplantation war 0,99 ± 0,33 mm, der zugehörige 

Referenzdiameter 2,57 ± 0,70 mm. Die Diameterstenose vor Stentimplantation lag im 

Mittel bei 60 ± 13% [30– 84%]. 

3.3.2 Perkutane transluminare Angioplastie und Stentimplantation 
Eine Übersicht über die wichtigsten Daten der Intervention findet sich in Tabelle 8. 

Wie bereits in Kapitel 3.1 erwähnt, war die Läsion eines Patienten nicht zur direkten 

Stentimplantation mit dem JOSONICS Flex®- System geeignet. In der weiteren 

Auswertung wird dieser Patient daher nicht mehr berücksichtigt und das Kollektiv von 

31 Patienten mit implantierten Stent als 100% angesehen wird. 

 

Verwendete JOSONICS Flex®- Systeme 

In 30 Fällen (96,8%) wurde nur ein JOSONICS Flex®- System verwendet. In einem Fall 

(3,2%) wurde ein zweites Set benötigt (siehe 3.2.1). Die genaue Anzahl der 

verwendeten Systeme in den verschiedenen Ballondurchmessern und Stentlängen lässt 

sich Abbildung 5 entnehmen. 
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Abbildung 5: Verwendete JOSONICS Flex®- Systeme 
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 Abbildung 6: Verwendung zusätzlicher Ballons 
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Zusätzliche Stents und Ballons 

Bei 11 Patienten (35,5%) wurde neben dem JOSTENT® Flex noch mindestens ein 

weiterer, in drei Fällen sogar zwei weitere Stents eingesetzt. Insgesamt wurden 14 

zusätzliche Stents verwendet.  

In 15 Fällen (48,4%) wurden zusätzliche Ballons eingesetzt. Meist wurde nur ein 

weiterer Ballon benötigt, nur in einem Fall (3,2%) kamen zwei weitere Ballons zum 

Einsatz, so dass insgesamt 16 additive Ballons verwendet wurden. In 

 Abbildung 6 werden die Verwendungszwecke der zusätzlichen Ballons gezeigt. 

 

Interventionsdauer, Durchleuchtungszeit, Kontrastmittelmenge, Inflationsdruck, - dauer 

und größter Ballondiameter 

Die Dauer der Intervention, die Durchleuchtungszeit, sowie die benötigten 

Kontrastmittelmenge lassen sich ebenso wie der maximale Inflationsdruck und der 

maximale Ballondiameter Tabelle 8 entnehmen. 

Bei der Stentimplantation wurden Drücke von 8 bar bis17 bar bei einem Mittelwert von 

13 ± 2 bar verwendet. Die Dauer der Inflation betrug bei der Stentimplantation im 

Durchschnitt 18 ± 7 Sekunden. 

Tabelle 8: Übersicht über die Daten der Intervention 

Parameter Mittelwert ± 
Standardabweichung 

Minimaler  – 
maximaler Wert 

Anzahl der verwendeten JOSONICS Flex®-
Systeme  

1,0 ± 0,2   1 - 2 

Anzahl der zusätzlichen Stents  0,5 ± 0,7 0 - 2 
Anzahl der zusätzlichen Ballons 0,5 ± 0,6  0 - 2 
Dauer der Intervention [min] 67 ± 24 27 - 120 
Durchleuchtungszeit [min] 15,0 ± 11,3 5,3 – 62,8 
Kontrastmittelmenge [ml] 155 ± 74 60 - 330 
Maximaler Inflationsdruck [bar] 15 ± 2 10 - 20 
Maximaler Ballondiameter [mm] 3,6 ± 0,4 3 – 4,5 
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3.3.3 Angiographische Daten nach der Implantation und Optimierung des 
Stents 

Nach der Stentimplantation und -optimierung bestand bei 30 Patienten (96,8%) eine 

normale Perfusion (TIMI- III). In einem Fall (3,2%) war die Perfusion leicht verzögert 

(TIMI- II).  

Der MLD im Stent betrug im Mittel 2,75 ± 0,68 mm. Der Mittelwert der 

Referenzdiameter lag bei 2,86 ± 0,78 mm. Die prozentuale Diameterstenose nach 

Stentimplantation war im Mittel 2 ± 12%. Dabei reichte die Spannweite der Werte von 

Läsionen ohne verbleibende Reststenose bis zu Diameterstenosen von 28%. Der akute 

Lumenzugewinn (= „acute luminal gain“) betrug 1,75 ± 0,61 mm. 

3.3.4 IVUS Messungen nach der Implantation und Optimierung des Stents 

IVUS Messungen waren nur in den 28 Fällen möglich, in denen ein finaler IVUS- 

Rückzug durch den Stent durchgeführt werden konnte. In vier weiteren Fällen konnten  

nicht alle Messwerte akquiriert werden. In drei davon war eine Messung der proximalen 

oder distalen Referenz nicht möglich, da der zur Auswertung gespeicherte IVUS- 

Rückzug im Stent begann oder endete. In einem Fall waren, da mehrere aufeinander 

folgende Stents implantiert worden waren, die Stentenden des relevanten Stents für den 

Nachuntersucher nicht sicher identifizierbar. Folglich konnten die distalen und 

proximalen Referenzflächen und –diameter nur in je 25 Fällen bestimmt werden. An der 

Stelle der MLA waren die Messungen in 26 Fällen möglich. Die Ergebnisse der IVUS 

Messungen können Tabelle 9 entnommen werden.  

Tabelle 9: Ergebnisse der IVUS Messungen nach der Stentoptimierung 

 Mittelwert 
Minimaler 
Diameter [mm] 

Mittelwert 
Maximaler 
Diameter [mm] 

Mittelwert  
Fläche [mm²] 

Distale Referenz 3,10 ± 0,45 3,68 ± 0,45 9,28 ± 2,34 
MLA 2,97 ± 0,39 3,46 ± 0,44 8,28 ± 2,03 
Proximale Referenz 3,39 ± 0,43 3,91 ± 0,50 10,68 ± 2,57 
 

Der minimale Lumendiameter an der Stelle der kleinsten Fläche lag im Mittel bei 2,97 ± 

0,39 mm. Er bewegte sich zwischen 2,37 mm und 3,70 mm.  
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Die prozentuale Flächenstenose konnte in 24 Fällen berechnet werden. Sie lag im Mittel 

bei 16,11 ± 11,72%.  

Der nach der Definition der MUSIC- Studie bestimmte Stentsymmetrieindex war in 

allen Fällen größer als 0,7. Der kleinste errechnete Wert war 0,74, im Mittel betrug der 

Symmetrieindex 0,86 ± 0,05.  

3.3.5 Änderung des Vorgehens durch die durch den IVUS gewonnene 
Information 

Die zusätzliche IVUS Information veränderte das therapeutische Vorgehen in vielen 

Fällen. In vier Fällen (12,5%) wurde die Länge oder Größe des Ballons verändert. In 

weiteren vier Fällen (12,5%) wurden aufgrund der mittels IVUS gewonnenen 

Erkenntnisse weitere Ballons und in wiederum vier Fällen (12,5%) zusätzliche Stents 

eingesetzt. In drei Fällen (9,4%) wurde von den Untersuchern angegeben, dass sie 

aufgrund des Ergebnisses des IVUS- Rückzuges eine weitere PTCA mit höherem Druck 

durchführten. In einem Fall (3,1%) wurde kein Stent implantiert, da vor der 

Stentimplantation ein IVUS- Rückzug durchgeführt und dabei eine schwere, 

angiographisch nicht ersichtliche Verkalkung der Läsion entdeckt wurde. Aufgrund 

dieser Tatsache sah man von einer direkten Stentimplantation ab. Insgesamt änderte 

sich die Therapie also in 16 Fällen (50%) durch die mittels IVUS gewonnenen 

Informationen. 

3.4 Ergebnis der Stentimplantation  

3.4.1 Angiographischer Erfolg 
Nach Einschätzung der Untersucher war der Eingriff in 100% der Fälle angiographisch 

erfolgreich.  

3.4.2 Erreichen der modifizierten MUSIC- Kriterien 

Erreichen der modifizierten MUSIC-  Kriterien  direkt nach der Stentimplantation 

Die IVUS Beurteilung direkt nach der Stentimplantation und damit eine Aussage über 

das Erreichen der modifizierten MUSIC- Kriterien durch den Untersucher war in 27 

Fällen (87,1%) möglich.  
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In 12 Fällen waren die modifizierten MUSIC- Kriterien unmittelbar nach der 

Implantation des Stents erreicht. Das entspricht 44,4% der beurteilbaren Fälle oder 

38,7% der 31 Patienten. In 15 Fällen, also 55,6% (48,4%) waren die Kriterien noch 

nicht erfüllt, so dass eine Optimierung des Stents nötig wurde. Dabei war in 12 Fällen 

(44,4%/ 38,7%) die Flächenstenose im IVUS noch mindestens 20% und in weiteren 

zwei Fällen (7,4%/ 6,5%) lag zusätzlich der Stent der Gefäßwand nicht vollständig an, 

so dass beide Kriterien nicht erfüllt waren. In einem Fall (3,7%/ 3,2%) existieren keine 

Angaben, welches Kriterium nicht erfüllt war.  

 

Erreichen der modifizierten MUSIC- Kriterien  nach der Stentoptimierung 

In 27 Fällen (87,1%) gibt es Angaben der Untersucher über das Erreichen der 

modifizierten MUSIC- Kriterien nach der Optimierung des Stents.  

In 23 Fällen wurden die Kriterien dabei als erfüllt angesehen. Das entspricht 85,2% der 

beurteilbaren Fälle. In vier Fällen (12,9%) wurden die Kriterien nicht erreicht. Einmal, 

weil die Stentapposition nicht vollständig war und dreimal, weil die Flächenstenose im 

IVUS mindestens 20% betrug.  

3.5 Langzeitergebnisse 

Von 29 (90,6%) der 32 Patienten konnten Langzeitdaten erhoben werden. 

28 Patienten (96,6%) hatten überlebt. Ein Patient war an einer nicht kardiovaskulär 

bedingten Erkrankung verstorben. In jeweils einem Fall war eine TVR (3,1%) und eine 

TLR (3,1%) innerhalb der ersten sechs Monate durchgeführt worden. Bei drei Patienten 

ließ sich nicht evaluieren, ob kardiale Ereignisse vorlagen. Bezogen auf die 26 Patienten 

ergibt sich eine eventfreie Überlebensrate von 88,4%. Die TVR- Rate lag bei 31 

implantierten Stents bei 6,5 % und die TLR- Rate bei 3,2%. 

3.6 Offline Analyse  

3.6.1 Angiographischer Erfolg 
Von den Untersuchern wurden alle Interventionen nach den festgesetzten Kriterien als 

angiographisch erfolgreich eingestuft. In der offline Analyse konnten jedoch nur 64,5%, 
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also 20 der 31 Fälle, als angiographisch erfolgreich bestätigt werden (siehe Abbildung 

7). In 11 Fällen (35,5%) lag eine verbleibende Stenose von mehr als 10% vor, die vom 

Untersucher offenbar geringer eingeschätzt worden war.  

Der minimale Lumen Diameter (MLD) betrug in den 31 Fällen, in denen ein Stent 

implantiert worden war, vor der Intervention im Mittel 1,00 ± 0,33 mm und konnte 

durch die Intervention signifikant (p ≤ 0,001) auf 2,75 ± 0,68 mm vergrößert werden. 

Die Diameterstenose verringerte sich signifikant von 59 ± 13% auf 2 ± 12% (p ≤ 0,001). 

Abbildung 7: Angiographischer Erfolg 
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3.6.2 Erreichen der modifizierten MUSIC- Kriterien 
In 24 Fällen konnte in der offline Analyse das Erreichen der modifizierten MUSIC- 

Kriterien nach der Optimierung des Stents beurteilt werden. In sieben Fällen (22,6%) 

war, wie in wie in Kapitel 3.3.4 erläutert, keine Berechnung der Flächenstenose und 

damit keine Beurteilung der Erfüllung der modifizierten MUSIC- Kriterien mittels 

Messung möglich. 

In 14 Fällen (45,2%) wurden die modifizierten MUSIC- Kriterien erfüllt. In den übrigen 

10 Fällen (32,3%) war die gemessene Flächenstenose mindestens 20% und die MUSIC- 

Kriterien damit nicht erfüllt. Zusätzlich lag der Stent in einem der zehn Fälle der 
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Gefäßwand nicht vollständig an, so dass in einem Fall beide Kriterien nicht erfüllt 

waren. 

In Abbildung 8 werden die Ergebnisse der offline Messung nach der Stentoptimierung 

der Einschätzung der Untersucher gegenübergestellt. 

Abbildung 8: Erreichen der modifizierten MUSIC- Kriterien nach der Stentoptimierung 
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In acht Fällen (25,8%) unterschied sich die Beurteilung anhand der Messergebnisse von 

der des Untersuchers. Das entspricht einem Drittel der offline beurteilbaren Fälle. In 

allen acht Fällen lag eine Fehleinschätzung der Flächenstenose zu Grunde, die vom 

Untersucher als weniger als 20% angesehen wurde, sich in der quantitativen Messung 

aber als größer herausstellte. Allerdings unterschied sich die endgültige Einordnung in 

die beiden Gruppen „modifizierte IVUS- Kriterien erreicht“ oder „nicht erreicht“ nur in 

sieben Fällen. Dies war dadurch bedingt, dass in einem der acht Fälle zusätzlich eine 

mangelnde Stentapposition vorlag, die den Untersucher veranlasste, diesen Fall 

korrekterweise in die Kategorie der Fälle, in denen die MUSIC- Kriterien nicht erfüllt 

waren, einzuordnen. 

Insgesamt stimmen in vierzehn Fällen (45,2%) Messung und Urteil des Untersuchers 

darin überein, dass die modifizierten MUSIC- Kriterien erreicht wurden. In drei Fällen 

(9,7%) ergab die Messung entsprechend der primäre Einschätzung des Untersuchers 
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dass die modifizierten IVUS- Kriterien nicht erreicht waren. Damit ergab sich in 70,8 % 

der offline beurteilbaren Fälle eine Übereinstimmung mit dem vom Untersucher nach 

der Stentoptimierung erhobenen Befund. Bei sieben Stents (22,6%), die vom 

Untersucher als optimal implantiert angesehen wurden konnte bei der offline Anlayse 

des finalen IVUS- Rückzugs eine Flächenstenose von mindestens 20% und damit eine 

suboptimale Expansion nachgewiesen werden. Dies entspricht 29,2% der offline 

beurteilbaren Fälle. 

3.7 Vergleich der Prozedurdaten mit der OPTICUS- Studie 

3.7.1 Analyse der  Homogenität der Vergleichsgruppen 
Eine Übersicht über die analysierten Werte findet sich in Tabelle 10 und Tabelle 11. 

Präinterventionelle Daten 

Die JOSONICS Flex®- Gruppe enthielt im Vergleich zu den beiden Subgruppen der 

OPTICUS- Studie prozentual signifikant mehr Patienten mit einem Hypertonus, einer 

stabilen Angina pectoris, einer Mehrgefäßerkrankung. sowie Läsionen des Typs A und 

B. Patienten, bei denen bereits einmal eine PTCA durchgeführt worden war, waren in 

der JOSONICS Flex®- Gruppe ebenfalls häufiger. 

Der Mittelwert der Läsionslänge und die prozentuale Diameterstenose waren in der 

JOSONICS Flex®- Studiengruppe geringer als in den beiden anderen Gruppen. 

In Bezug auf die übrigen präinterventionell erhobenen Daten unterschieden sich die 

Gruppen nicht (siehe Tabelle 10 und Tabelle 11). 

 

Postinterventionelle Daten 

Nach der Intervention war der angiographische MLD in der JOSONICS Flex®- Gruppe 

im Mittel geringer als der in den Vergleichsgruppen erreichte. Der erzielte akute 

Lumenzugewinn unterschied sich jedoch nicht signifikant von dem der angiographisch 

kontrollierten Subgruppe der OPTICUS- Studie. Der Lumenzugewinn in der IVUS 

kontrollierten Subgruppe der OPTICUS- Studie war allerdings höher. 
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Beide IVUS kontrollierten Gruppen erreichten eine geringere verbleibende 

Diameterstenose als die angiographisch kontrollierte Gruppe der OPTICUS- Studie. 

Der mittlere maximale Ballondiameter war in der JOSONICS Flex®- Studiengruppe 

höher als in den beiden Vergleichsgruppen. Ein signifikanter Unterschied ergab sich 

allerdings nur gegenüber der angiographisch kontrollierten Subgruppe. Die mittlere 

Stentlänge war in beiden Gruppen der OPTICUS- Studie größer als in der JOSONICS 

Flex®- Studie. 

Die prozentuale Diameterstenose sowie der MLD und die MLA nach der Intervention 

unterschieden sich in den IVUS kontrollierten Gruppen nicht signifikant.  

Tabelle 10: Vergleich der Gruppen auf Homogenität- Daten aus der Anamnese 

 JOSONICS Flex®-
Studiengruppe 

 
(n = 31) 

OPTICUS 
angiographisch 

kontrolliert 
(n = 277) 

OPTICUS 
IVUS  

kontrolliert 
(n = 273) 

Alter [Jahre] 64± 9 61,5± 9,5 60,1± 10,1 
Männer 27 (87) 216 (78) 210 (77) 
Risikofaktoren der 
Arteriosklerose 

   

Nikotinabusus 19 (61)   181   (66)  189 (69) 
Diabetes mellitus 9 (29) 46      (17) 47 (17) 
Hypertonus  23 (74)  145  (52)*   132   (48)* 
Hypercholesterinämie 24 (77) 184 (67) 166 (61) 
Positive 
Familienanamnese  

9 (29) 91 (33) 95 (36) 

Myokardischämie    
Stabile Angina 
pectoris 

28 (90) 167 (61)* 163 (60)* 

Instabile Angina 
pectoris 

2 (6) 32 (12) 36 (13) 

Stumme Ischämie 1 (3) 8 (3) 7 (3) 
Vorgeschichte    
Vorausgegangener 
Myokardinfarkt 

15      (48) 88        (32) 88        (32) 

Vorausgegangene 
PTCA 

14      (45)  56        (20)*    54        (20)** 

CABG 2      (6) 10        (4) 9         (3) 
Die Werte wurden als Mittelwert ± Standardabweichung angegeben;  * bedeutet ein Signifikanzniveau 

von p≤ 0,05; ** entspricht einem Signifikanzniveau von p ≤ 0,001 
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Tabelle 11: Vergleich der Gruppen auf Homogenität- Inteventionsdaten 

 JOSONICS Flex®-
Studiengruppe 

 
(n = 31) 

OPTICUS 
angiographisch 

kontrolliert 
(n = 277) 

OPTICUS 
IVUS  

kontrolliert 
(n = 273) 

Angiographische 
Charkateristika: 

   

Mehrgefäßerkrankung 24 (77)   39   (14)**    38    (14)** 
Zielgefäß    
RCA 9 (29)       96       (35) 82 (30) 
LAD 10 (32)     138        (50)      139        (51) 
LCx 12 (39)  38  (14)*   49   (18)* 
Läsionstyp nach 
ACC/AHA 

   

Typ A 4 (13)   8 (3)*    5   (2)* 
Typ B1 12 (39)  55 (20)* 60 (22) 
Typ B2 13 (42)      171       (62)* 172   (63)* 
Typ C 2 (6)        44       (16) 35 (13) 
Prozedurdaten:    
Maximaler 
Ballondiameter [mm] 

3,6 ± 0,4 3,3 ± 0,6* 3,5 ± 0,6 

Maximaler 
Inflationsdruck [bar] 

14,6 ± 2,1 14,1 ± 2,9 14,4 ± 5,8 

Stentlänge [mm] 15 ± 3 16 ± 5* 17 ± 6* 
Angiographische 
Messungen : 

   

Läsionslänge [mm] 7,66 ± 4,26 11,62 ± 5,49** 11,19 ± 5,12** 
MLD vor der 
Intervention [mm] 

1,00 ± 0,33 0,99 ± 0,34 0,96 ± 0,35 

MLD nach der 
Intervention [mm] 

2,75 ± 0,68 3,11 ± 0,46** 3,13 ± 0,52** 

Diameterstenose vor 
der Intervention (%) 

59 ± 13 67 ± 10** 68 ± 11** 

Diameterstenose nach 
der Intervention (%) 

2 ± 12 6 ± 8* 3 ± 8 

Akuter 
Lumenzugewinn 
[mm] 

1,75 ± 0,61 1,91 ± 0,66 2,07 ± 0,50* 

Messungen im 
IVUS: 

   

Finale MLA [mm2] 8,28 ± 2,03 Nicht ausgeführt 8,1 ± 2,3 
Finaler MLD [mm] 2,97 ± 0,39 Nicht ausgeführt 2,86 ± 0,45 
Die Werte wurden als Mittelwert ± Standardabweichung angegeben;  * bedeutet ein Signifikanzniveau 

von p≤ 0,05; ** entspricht einem Signifikanzniveau von p ≤ 0,001 
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3.7.2 Ergebnisse des Vergleiches 
Die mittlere Prozedurdauer lag mit dem Kombinationssystem JOSONICS Flex® 

zwischen den Werten der beiden OPTICUS- Gruppen. Das heißt die mittlere 

Prozedurdauer war zwar signifikant höher als die in der rein angiographisch 

kontrollierten Gruppe, aber signifikant geringer als die der mit einem separaten IVUS- 

Katheter kontrollierten OPTICUS- Subgruppe. Die Durchleuchtungszeit war bei 

Verwendung des Kombinationssystems im Mittel signifikant kleiner als die der IVUS- 

Gruppe der OPTICUS- Studie. Sie unterschied sich nicht signifikant von der 

Durchleuchtungszeit der angiographisch kontrollierten Subgruppe. Der mittlere 

Kontrastmittelverbrauch lag in der JOSONICS Flex®- Gruppe signifikant niedriger als 

in beiden Gruppen der OPTICUS- Studie. Die Anzahl der verwendeten Ballons war in 

der JOSONICS Flex®- Gruppe ebenfalls niedriger als in den beiden andern Gruppen. 

Ein signifikanter Unterschied konnte aber nur gegenüber der IVUS kontrollierten 

Gruppe der OPTICUS- Studie festgestellt werden. Die Anzahl der verwendeten Stents 

war nicht signifikant verschieden. Alle Ergebnisse mit dem jeweiligen 

Signifikanzniveau finden sich auch in Tabelle 12. 

Tabelle 12: Ergebnisse des Vergleiches mit der OPTICUS- Studie 

 JOSONICS Flex®- 
Studiengruppe 

 
(n = 31) 

OPTICUS 
angiographisch 

kontrolliert 
(n = 277) 

OPTICUS 
IVUS  

kontrolliert 
(n = 273) 

Prozedurdauer [min] 67 ± 24 58±23*       85±33*  
Durchleuchtungszeit 
[min] 

15 ± 11 13±10 18±10* 

Kontrastmittelmenge 
[ml] 

155 ± 74 236 ± 116** 279 ± 136** 

Anzahl der 
verwendeten Stents 

1.5 ± 0.7 1.3 ± 0.7 1.3 ± 0.7 

Anzahl der 
verwendeten Ballons 

1.5 ± 0.6 1.7 ± 1.2 2.1 ± 1.1* 

Die Werte wurden als Mittelwert ± Standardabweichung angegeben; * bedeutet ein Signifikanzniveau 

von p≤ 0,05; ** entspricht einem Signifikanzniveau von p ≤ 0,001 
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3.8 Vergleich der Ergebnisse der beiden Untersuchungsmethoden 
Angiographie und IVUS 

3.8.1 Vergleich der minimalen Lumendiameter nach Stentimplantation 
Abbildung 9 und Abbildung 10 zeigen den Zusammenhang der gegeneinander 

aufgetragenen Parameter angiographischer MLD und MLD im IVUS beziehungsweise 

MLA im IVUS. 

Da nur in 26 Fällen ein MLD im IVUS gemessen werden konnte (siehe 3.3.4), konnten 

beim Vergleich zwischen dem MLD nach Stentimplantation in Angiographie und IVUS 

nur diese 26 Fälle berücksichtigt werden. Gemittelt ergab sich für diese Fälle ein MLD 

von 2,97 ± 0,79 mm im IVUS gegenüber 2,79 ± 0,39 mm in der Angiographie. Der 

Vergleich ergab, dass der im IVUS gemessene MLD sich damit signifikant vom 

angiographisch bestimmten unterschied (p= 0,01). 

Abbildung 9: Angiographischer MLD versus MLD  im IVUS 

 



50 3  Ergebnisse 

Abbildung 10: Angiographischer MLD versus MLA im IVUS 

 
 

3.8.2 Sensitivität und Spezifität der Angiographie zur Erkennung eines 
suboptimalen Implantationsergebnisses 

Für die 24 Fälle (77,4%) in denen eine Messung sowohl im IVUS als auch in der 

Angiographie möglich war, ergab sich folgende Verteilung auf die vier Gruppen (siehe 

auch 2.10.2). In zehn Fällen (32,3% der Gesamtpatienten/ 41,7% der Fälle in denen eine 

Messung möglich war) wurde der Stent in beiden Verfahren als optimal implantiert 

angesehen. Bei vier Patienten (12,9%/ 16,7%) stimmten Angiographie und IVUS darin 

überein, dass der Stent suboptimal implantiert war. Somit kamen die beiden Methoden 

in 14 Fällen (45,2%/ 58,3%) zum selben Ergebnis. In den zehn Fällen, in denen IVUS 

und angiographische Beurteilung nicht übereinstimmten, wies in sechs Fällen (19,4%/ 

25,0%) der IVUS eine suboptimale Stentexpansion nach, obwohl das angiographische 

Ergebnis gut war. Alle sechs Läsionen bei denen dies nach Stentimplantation der Fall 

war, waren B- Läsionen. Bei zwei davon handelte es sich um Läsionen des Typs B1, die 

übrigen vier waren Typ B2. In vier Fällen (12,9%/ 16,7%) zeigte die Angiographie eine 
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Flächenstenose von mindestens 10%, obwohl der Stent im IVUS als optimal implantiert 

imponierte.  

Tabelle 13: Ergebnisse von IVUS und Angiographie  

 Im IVUS optimal 
expandiert 
(modifizierte 
MUSIC- Kriterien 
erfüllt) 

Im IVUS suboptimal 
expandiert 
(modifizierte 
MUSIC- Kriterien 
nicht erfüllt) 

 
 

Σ 

Angiographisch 
optimal expandiert 
(Diameterstenose 
kleiner 10%) 

 
10 

 
6 

 
16 

Angiographisch 
suboptimal 
expandiert 
(Diameterstenose 
größer/gleich 10%) 

 
4 

 
4 

 
8 

Σ 14 10 24 
 

Geht man vom IVUS als „Goldstandard" aus, so ergibt sich für die Angiographie eine 

Sensitivität von 40% zur Erkennung von suboptimal implantierten Stents. Die Spezifität 

der Angiographie für diese Fragestellung liegt bei 71%.



 

4 Diskussion 

4.1 Patientengut 

Da die vorliegende Studie als Pilotstudie zur Sicherheit und Anwendbarkeit des 

Kombinationssystems aus IVUS und Applikationseinheit konzipiert wurde, wurde nur 

eine relativ kleine Anzahl von 32 Patienten eingeschlossen.  

Die Geschlechterverteilung der koronaren Herzerkrankung entspricht in etwa einem 

Verhältnis Männer: Frauen von 2: 1, wobei der Anteil an betroffenen Frauen wächst. An 

dieser Studie waren 28 Männer und vier Frauen beteiligt, was einem Verhältnis von 7:1 

entspricht. Trotz der hohen Männerbeteiligung unterscheidet sie sich damit nicht von 

anderen Studien [17][27] zum Thema koronare Herzerkrankung und insbesondere nicht 

von der OPTICUS- Studie [58], bei der der Männeranteil ebenfalls über den zu 

erwartenden zwei Dritteln lag. 

Zum größten Teil handelte es sich bei den Patienten der Studie um Patienten mit 

Mehrgefäßerkrankungen, bei denen ein oder mehrere Risikofaktoren der Arteriosklerose 

vorlagen. Der Anteil der Hypertoniker war mit 75% im Vergleich zu anderen Studien 

und speziell zur OPTICUS- Studie sehr hoch. Fast jeder zweite Patient wies zudem in 

der Anamnese einen Myokardinfarkt auf und hatte bereits eine oder mehrere PTCAs 

hinter sich.  

Damit handelte es sich insgesamt um ein Patientenkollektiv mit einer ausgeprägten 

Erkrankungsintensität, multiplen Risikofaktoren und eher problematischen Läsionen. 

Dies ist zum einen darauf zurückzuführen, dass es sich bei den beteiligten Kliniken um 

spezialisierte Zentren handelte und zum anderen darauf, dass der IVUS nach den 

ACC/AHA- Kriterien [89][90] vor allem bei schwierigen Läsionen indiziert ist. 
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4.2 Sicherheit und Anwendbarkeit des JOSONICS Flex®- Systems 

4.2.1 Sicherheit 
Die Sicherheit des intravaskulären Ultraschalls ist in zahlreichen in vitro [30] und in 

vivo Untersuchungen [70][52][36] belegt worden. Komplikationen treten sehr selten 

auf. Die häufigste Komplikation ist ein transienter Vasospasmus (0,6- 2,9%) [75]. 

Daneben treten gelegentlich, aber vor allem bei der Verwendung mechanischer IVUS- 

Systeme, Dissektionen der Gefäßwand, Thrombusbildung oder Koronarembolien auf 

(zusammen circa 0,4%) [75].  

Die in der vorliegenden Studie aufgetretenen Komplikationen waren nicht IVUS 

bedingt und konnten folgenlos behoben werden. Bei der durch den Führungsdraht 

hervorgerufenen Dissektion handelte es sich um eine eingriffstypische, durch den 

Führungsdraht bedingte Komplikation, die nicht primär auf die Verwendung des 

JOSONICS Flex®- System zurückzuführen war. Alle Stentimplantationen konnten 

damit sicher und ohne durch das Kombinationssystem bedingte Komplikationen 

durchgeführt werden. Dies entspricht der Aussage einer 2003 veröffentlichten, ebenfalls 

mit dem JOSONICS Flex® durchgeführten Studie an 16 Patienten [24].  

Fehlfunktionen des Ballon- Stent- Systems traten nicht auf. Bei der Intervention in der 

das Bildgebungssystem versagte und der JOSONICS Flex®- Katheter durch einen 

zweiten ersetzt werden musste, lagen sowohl die Prozedurdauer als auch die verwendete 

Kontrastmittelmenge und die Durchleuchtungsdauer unter den jeweils errechneten 

Mittelwerten. Für den Patienten entstanden folglich keine Nachteile. Bei 33 

verwendeten Systemen lag die Ausfallquote damit bei 3,0%. Dieses Ergebnis ist mit den 

Werten anderer Studien vergleichbar [53][85]. Aufgrund dieser Tatsachen kann im 

Rahmen dieser Studie von einer akzeptablen Ausfallquote gesprochen werden, die die 

Sicherheit des Systems nicht beeinflusste.  

4.2.2 Anwendbarkeit 

Eine Beurteilung der mit dem Stent versorgten Läsion im IVUS war mit dem 

JOSONICS Flex® in 87,1% der Fälle möglich. Eine Beurteilung der distalen Referenz 

nur in 80,6%. Dies liegt hauptsächlich an der Bauart des Katheters, bei dem der 
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Ultraschall- Transducer proximal des Ballon- Stentsystems montiert ist. Das bedeutet, 

dass zur Beurteilung des implantierten Stents das System mit dem Ballon und dem 

dahinter liegenden Transducer durch die mit dem Stent versorgte Läsion nach distal 

vorgeschoben werden muss. Da der Ballon nach der Inflation ein größeres Volumen hat, 

kann es postinterventionell vor allem in kleinen Gefäßen und bei Läsionen mit 

komplexer Morphologie Probleme bereiten, das System weit genug vorzuschieben. Da 

jedoch gerade bei solchen Läsionen eine Beurteilung mittels IVUS aufgrund der so 

gewonnenen zusätzlichen Informationen wichtig sein kann [68][75][77], stellt das 

derzeitige Design des Katheters eine Limitation dar.  

Außer in den Fällen, in denen das System bereits nach der ersten Inflation des Ballons 

nicht mehr über die mit dem Stent versorgte Läsion vorgeschoben werden konnte, war 

eine Beurteilung im IVUS nach mehrfacher Balloninflation immer möglich. Probleme 

mit dem durch die Inflation vergrößerten Diameter des Ballons traten in dieser Studie 

also entweder bereits nach der ersten Balloninflation oder nicht mehr auf. Während das 

durch die Balloninflation höhere Profil offensichtlich in einigen Fällen das Vorführen 

des Katheters erschwerte und damit die Beurteilung mittels IVUS unmöglich machte, 

hatte die Häufigkeit der Balloninflationen somit keine Auswirkungen.  

 

Der Stent konnte zwar in fast zwei Drittel der Fälle allein mit dem JOSONICS Flex®- 

System optimal implantiert werden, aber in einigen Fällen wurden dennoch zusätzliche 

Ballons benötigt. Dies ist teilweise darauf zurückzuführen, dass der maximale 

Arbeitsdruck des JOSONICS Flex®- Ballons nur 14 bar beträgt. Wurden höhere Drücke 

benötigt, um eine optimale Expansion des Stents zu erzielen, musste auf einen anderen 

Ballon gewechselt werden. Bei einem relativ hohen- aber durchaus üblichen- 

maximalem Inflationsdruck von im Mittel 15 ± 2 bar war dies einige Male nötig. Ein 

System mit einem etwas höheren maximalen Arbeitsdruck könnte folglich dazu 

beitragen, dass ein Wechsel auf andere Ballons seltener notwendig ist und damit noch 

weniger zusätzliche Ballons benötigt werden.  
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4.3 Koronarangiographie, perkutane transluminare Angioplastie 
und Stentimplantation 

4.3.1 Angiographische Basisdaten vor der Intervention 
Bei den meisten Patienten der Studie lag eine Mehrgefäßerkrankung vor. In über 50% 

handelte es sich sogar um eine Dreigefäßerkrankung. Im Vergleich zu anderen Studien 

[17][27], insbesondere zur OPTICUS- Studie [58] war die Atherosklerose der 

Koronarien damit ausgeprägter und diffuser. 

Die Zielläsionen lagen ausschließlich in nativen Koronargefäßen und waren recht 

gleichmäßig auf die drei Hauptäste RCA, LAD und LCx verteilt. Zu mehr als 50% 

handelte es sich um Läsionen in den distalen Abschnitten des Koronarsystems, also in 

Gefäßen mit einem geringen Lumendiameter. Trotzdem ergaben sich mit dem 

Kombinationssystem keine Schwierigkeiten, den Katheter über die Stenose hinweg zu 

führen und die Läsion im IVUS zu beurteilen. Erst nach der Implantation des Stents 

wurde dies in einigen Fällen durch das nach der Inflation des Ballons resultierende 

schlechtere Profil erschwert.  

Da nur zur direkten Stentimplantation geeignete Patienten in die Studie aufgenommen 

wurden, überwogen unverkalkte, einer Herzkatheterintervention und Stentimplantation 

gut zugängliche Läsionen des Typs A und B1 mit einer mäßigen Diameterstenose und 

zumeist vollständiger und nicht verlangsamter Perfusion.  

4.3.2 Perkutane transluminare Angioplastie und Stentimplantation 
Die Stentimplantation verlief in allen Fällen erfolgreich. 

Es wurde in der Regel nur ein JOSONICS Flex®- System zur Stentimplantation 

benötigt. Die meisten Stents konnten allein damit optimal implantiert werden. 

Zusätzliche Stents oder Ballons wurden circa bei jedem zweiten Patienten verwendet. In 

29% der Fälle wurden die Ballons zur Optimierung des Stents benötigt. In den übrigen 

Fällen kamen sie an anderen Läsionen, die in gleicher Sitzung mitbehandelt wurden, 

zum Einsatz. Die Anzahl der Fälle, in denen ein zusätzlicher Ballon zur Optimierung 

des Stents benötigt wurde, wäre vermutlich noch weit geringer, wenn der Ballon des 

JOSONICS Flex®- Systems, wie in 4.2.2 bereits ausgeführt, nicht einen relativ geringen 

maximalen Arbeitsdruck von 14 bar hätte.  
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Die Interventionsdauer war mit 67 ± 24 Minuten deutlich kürzer als in der 

Vergleichsgruppe bei Verwendung separater IVUS- Katheter. Dies zeigt, dass durch das 

Kombinationssystem Zeit gespart werden kann. 

Die Durchleuchtungszeit und die verwendete Kontrastmittelmenge entsprachen den bei 

angiographisch kontrollierter Stentimplantation üblichen Werten [13][58]. 

4.3.3 Angiographische Daten nach der Implantation und Optimierung des 
Stents 

Bei 30 Patienten konnte nach der Intervention ein normaler TIMI-III- Fluss erreicht 

werden. Dieses gute Ergebnis war bei einer in den meisten Fällen auch vor der 

Intervention kaum durch die Stenose beeinträchtigten Perfusion zu erwarten. In einem 

Fall ließ sich der TIMI- Fluss, der vor der Intervention bereits II betragen hatte, durch 

die Stentimplantation nicht verbessern. Bei Vorliegen eines optimalen angiographischen 

Ergebnisses wurde mittels IVUS ein der Gefäßwand nicht optimal anliegender Stent 

detektiert. Dieser behinderte vermutlich den Blutfluss und war damit die Ursache der 

nach der Stentimplantation weiterhin verzögerten Perfusion. Da sich durch weitere 

Balloninflationen keine bessere Apposition des Stents zu Gefäßwand erreichen ließ und 

angiographisch ein gutes Implantationsergebnis vorlag, wurde der Stent schließlich bei 

einem TIMI- II- Fluss belassen.  

Der postinterventionelle MLD war, wenn man berücksichtigt, dass es sich vor allem um 

Zielläsionen in den distalen Abschnitten des Koronarsystems mit folglich kleinem 

Gefäßdiameter handelte, mit 2,75 ± 0,68 mm bei einem akuten Lumenzugewinn von 1,7 

± 0,6 mm sehr zufrieden stellend. Dies zeigte auch die sehr geringe verbleibende 

Diameterstenose von 2 ± 12%. Dieser Wert ist vergleichbar oder besser als die in 

anderen Studien unter IVUS- Kontrolle erzielten Werte [77][58][59]. 

4.3.4 IVUS Messungen nach der Implantation und Optimierung des Stents 

Obwohl die Werte der distalen Referenz bezüglich des MLDs sowie der Lumenfläche 

im Mittel nicht erreicht werden konnten, was ein Indiz für eine bleibende Reststenose 

ist, war das Ergebnis mit einer verbleibenden Flächenstenose von im Mittel 16,11 ± 

11,72% dennoch zufrieden stellend. Der postinterventionelle MLD von 2,97 ± 0,39 mm 

ist, da es sich vorwiegend um Zielläsionen in den distalen Abschnitten des 
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Koronarsystems mit folglich kleinerem Diameter handelte, ein sehr gutes Ergebnis. Die 

erzielte MLA von 8,28 ± 2,03 mm2 ist im Vergleich zu andern Studien mit IVUS 

kontrollierter Stentimplantation sehr groß [17][27][48][77][85][86][95].  

Durch die IVUS kontrollierte Optimierung der Stents konnte eine sehr gleichmäßige 

und symmetrische Expansion erreicht werden. Dies zeigte sich in einem 

Stentsymmetrieindex, der in allen Fällen größer 0,7 und im Mittel sogar 0,86 ± 0,05 

war. 

4.3.5 Änderung des Vorgehens durch die durch den IVUS gewonnene 
Information 

Dass die Durchführung eines IVUS in vielen Fällen eine Veränderung der 

therapeutischen Vorgehensweise veranlassen kann, ist in verschiedenen Studien 

aufgezeigt worden [94][53]. 

Die durch IVUS gewonnene zusätzliche Information, zum Beispiel über die Apposition 

des Stents zur Gefäßwand sowie das Ausmaß der Stentexpansion, beeinflusste in der 

vorliegenden Studie in jedem zweiten Fall die therapeutische Vorgehensweise. Dass die 

Durchführung des IVUS die Entscheidungen in einem so hohen oder sogar noch 

größeren Prozentsatz verändern kann, konnte bereits 1995 durch Lee, Eigler, Luo und 

andere gezeigt werden [53]. Dabei stellten sie fest, dass der IVUS vor allem zur 

Detektion von Dissektionen und einer inadäquaten Stentexpanison beziehungsweise 

eines mangelhaften Implantationsergebnisses besser geeignet ist als die Angiographie.  

Letzteres zeigte sich auch in unserer Studie. Bei 9,4% der Patienten wurde, da der IVUS 

eine angiographisch nicht ersichtliche, suboptimale Expansion des Stents zeigte, mit 

höherem Druck nachdilatiert. In jeweils 12,5% der Fälle wurden auf Grund der 

zusätzlichen IVUS Information weitere Ballons zur Dilatation verwendet, die Länge 

beziehungsweise der Diameter des eingesetzten Ballons verändert oder weitere Stents 

an anderen, im IVUS detektierten Stenosen implantiert. In einem Fall wurde im IVUS 

eine starke Verkalkung im Segment 3 entdeckt, so dass der Patient für eine direkte 

Stentimplantation ungeeignet erschien und einem anderen Therapieverfahren zugeführt 

wurde. Die mittels IVUS gewonnene Information beeinflusste die Therapieentscheidung 

in unserer Studie damit wesentlich. 
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4.4 Ergebnis der Stentimplantation 

4.4.1 Angiographischer Erfolg 
Alle Eingriffe wurden von den Untersuchern als angiographisch erfolgreich 

klassifiziert. Dies ist ein sehr gutes Ergebnis, das aber dadurch relativiert werden muss, 

dass auch der erfahrene Untersucher die Diameterstenose visuell nur ungenau 

einschätzen kann. Da vor allem bei der postinterventionellen Beurteilung relativ 

geringer Reststenosen selbst routinierte Untersucher zu einer Unterschätzung des 

resultierenden Stenosegrades [4][18] neigen, ergaben sich, wie in 4.6.1 näher 

beschrieben, vor allem im Grenzbereich bei Diameterstenosen zwischen 10 und 15% 

Fehleinschätzungen.  

4.4.2 Erreichen der modifizierten MUSIC- Kriterien 
Für die Ultraschallkontrollen wurden als Erfolgskriterien die 1998 in der MUSIC- 

Studie [17] definierten und seither in vielen Studien angewandten Kriterien modifiziert. 

Diese Kriterien wurden empirisch festgelegt. Sie basieren auf drei wesentlichen 

Aspekten, die dazu beitragen sollten, das Entstehen eines unregelmäßigen Blutflusses 

im Stent zu vermeiden: 

Der Stent sollte der Gefäßwand ganz anliegen, um zu verhindern, dass Blut zwischen 

den Stentstreben hindurchfließen kann und damit ein irregulärer Fluss und eine 

Ablagerungsfläche für Thromben entstehen. Als zweites sollte der Stent mit seinem 

Lumen dem Gefäßlumen möglichst entsprechen, damit ein laminärer Blutfluss gewahrt 

bleibt. Dieses zweite Kriterium wurde in unserer Studie im Vergleich zu den 

Definitionen der MUSIC- Studie [17] etwas vereinfacht: Die Stentimplantation wurde 

als sonographisch erfolgreich angesehen, wenn der Stent der Gefäßwand komplett anlag 

und die minimale Fläche im Stent mehr als 80% im Vergleich zu dem Mittelwert der 

beiden Referenzflächen oder mehr als 90% im Vergleich zur kleineren Referenzfläche 

betrug. Das dritte MUSIC- Kriterium der symmetrischen Stentexpanison wurde nicht 

als obligates Erfolgskriterium betrachtet, da dieses Kriterium die Entstehung oder 

Vermeidung einer Restenose im Stent nicht wesentlich beeinflusst [7]. 

Es konnte gezeigt werden, dass das Restenoserisiko deutlich geringer war, wenn diese 

empirisch festgelegten Kriterien erfüllt waren [7]. Dies beruht aber keineswegs auf 
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einem gleichmäßigerem Blutfluss und einer somit reduzierten Thrombenbildung im 

Stent. Denn wie inzwischen in vielen Studien erwiesen, ist die Hauptursache für die 

Restenose im Stent die reaktive Proliferation der Intima und der glatten Muskelzellen 

der Media [56][40][21]. Der Grund für die Senkung der Restenoserate durch das 

Erreichen der MUSIC- Kriterien liegt viel mehr darin, dass ein besseres akutes 

Implantationsergebnis mit einem höherem MLD und einer größeren MLA erreicht wird. 

Neben den häufig verwendeten MUSIC- Kriterien gibt es eine Vielzahl von 

Abwandlungen und individuell in Studien festgelegten Kriterien für eine optimale 

Stentimplantation, mit denen zum Teil sogar niedrigere Restenoseraten erzielt werden 

konnten [7]. Meist unterscheiden sie sich nur in der Höhe der zu erreichenden 

minimalen Lumenfläche. Letztendlich ist das entscheidende Kriterium das Erreichen 

einer möglichst großen MLDs und einer möglichst großen Lumenfläche im Stent [16]. 

Die Erfüllung der MUSIC- Kriterien kann hierfür nur ein Indiz sein. 

 

Die Ergebnisse der Studie zeigen, dass trotz angiographisch gutem Ergebnis häufig im 

IVUS eine mangelhafte Stentexpansion festgestellt wird. So waren direkt nach der 

Implantation des Stents nur in 44,4% der beurteilbaren Fälle die modifizierten MUSIC- 

Kriterien erreicht, während in 55,6% trotz angiographisch gutem Ergebnis ein 

unzureichend expandierter oder der Gefäßwand nicht vollständig anliegender Stent 

vorlag. In den meisten Fällen war die Ursache dafür, dass die modifizierten MUSIC- 

Kriterien nicht erfüllt werden konnten, ein suboptimal expandierter Stent mit im 

Verhältnis zu den Referenzen zu kleiner Lumenfläche. So war direkt nach der 

Implantation des Stents in 12 der 15 Fälle, in denen die modifizierten MUSIC- Kriterien 

nicht erreicht waren, die Flächenstenose zu hoch. Dies deckt sich mit den Ergebnissen 

anderer Studien, in denen ebenfalls nachgewiesen werden konnte, dass mittels IVUS 

suboptimal implantierte Stents besser detektiert werden können als mit der 

Angiographie [78][63][53]. 

Durch weitere Balloninflationen konnten die Stents soweit optimiert werden, dass 

abschließend in 85,2% der beurteilbaren Fälle die modifizierten MUSIC- Kriterien 

erreicht waren. Damit wird deutlich, dass die Kontrolle der implantierten Stents mittels 
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IVUS nicht nur eine suboptimale Stentimplantation aufdecken, sondern auch dazu 

beitragen kann, ein optimales Ergebnis zu erreichen.  

4.5 Langzeitergebnisse 

Die TVR- und TLR- Rate waren als Endpunkte dieser Studie nicht vorgesehen. 

Zusätzlich lässt die geringe Anzahl von 32 Patienten nur bedingt Schlussfolgerungen 

zu. TVR und TLR- Raten waren jedoch sehr gering und lassen sich 

größenordnungsmäßig mit den TVR- und TLR- Raten unter Einsatz von DES 

vergleichen. Dies deckt sich mit den Ergebnissen anderer Studien mit IVUS 

kontrollierter Stentimplantation [12][27]. Die Kosten bei Implantation eines 

unbeschichteten Stents unter IVUS- Kontrolle sind dabei bei vergleichbarem Ergebnis 

geringer als bei Einsatz der DES.  

4.6 Ergebnis der offline Beurteilung 

4.6.1 Angiographischer Erfolg 
In der vorliegenden Studie konnte in 20 der 31 Fälle ein angiographischer Erfolg 

(64,5%) offline bestätigt werden.  

In den von den Untersuchern zu unrecht als angiographisch erfolgreich eingestuften 

Fällen lag die prozentuale Diameterstenose in vier Fällen genau bei 10% und in fünf 

Fällen unter 16%. Die korrekte Entscheidung war bei dieser geringen Stenose für den 

Untersucher schwierig und wurde zusätzlich dadurch kompliziert, dass es sich 

überwiegend um Stenosen in den distalen Gefäßabschnitten mit einem folglich geringen 

Gefäßdiameter handelte. Kleine Abweichungen der Meßstellen und –werte können dort 

bereits einen großen Einfluss auf das Ergebnis haben, womit sich diese 

Fehleinschätzungen erklären und auf Messungenauigkeiten zurückführen lassen.  

In den beiden übrigen falsch eingeschätzten Fällen lag die Diameterstenose trotz eines 

scheinbaren angiographischen Erfolgs über 20 %. Überlagerungen mit anderen 

Gefäßabschnitten beziehungsweise der Abgang von Seitenästen direkt distal der mit 

dem Stent versorgten Läsion erschwerten in diesen Fällen die Beurteilung und waren 

vermutlich die Ursache für die Fehleinschätzung der Diameterstenose durch den 

Untersucher. 
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4.6.2 Erreichen der modifizierten MUSIC- Kriterien 
Von den 24 offline evaluierbaren Fällen wurde in acht eine Flächenstenose von mehr als 

20% detektiert, obwohl die Untersucher die modifizierten MUISC- Kriterien als erreicht 

ansahen. Dies entspricht einer Fehleinschätzung der Flächenstenose in einem Drittel der 

beurteilbaren Fälle. Interindividuelle und intraindividuelle Unterschiede zwischen 

online und offline Beurteilung der Flächenstenose im IVUS sind in diesem Ausmaß 

nicht selten und in der Literatur bereits bekannt [5][92][49].  

Eine der oben genannten Studien [92] führte als Ursache für die beobachteten 

Diskrepanzen den Zeitdruck der laufenden Untersuchung an. Dieser macht eine 

sorgfältige Auswahl von MLA und Referenzflächen, wie sie zu einer genauen 

Bestimmung der Flächenstenose nötig wäre, nahezu unmöglich. Flächenstenosen lassen 

sich des Weiteren visuell schwer einschätzen, so dass um eine richtige Aussage zu 

erhalten sehr viel Erfahrung oder zeitaufwendige Messungen unter sorgfältiger Auswahl 

der MLA und der Referenzflächen nötig sind.  

4.7 Vergleich mit der OPTICUS- Studie 

Obwohl sich die OPTICUS- Studie prinzipiell zu einem Vergleich mit der vorliegenden 

Studie eignete, sollten bei der Betrachtung der Vergleichsergebnisse dennoch einige 

Einschränkungen, die in 4.9 näher erläutert werden, beachtet werden.  

4.7.1 Homogenität der Vergleichsgruppen 
Da die Patienten der Studien zwar aus einem ähnlichen Kollektiv stammten, die 

Einschlusskriterien und – zeiträume aber verschieden waren, ergaben sich zwangsläufig 

einige Unterschiede.  

In der JOSONICS Flex®- Gruppe waren zum Beispiel signifikant mehr Hypertoniker 

und Patienten mit Mehrgefäßerkrankungen vertreten als in den beiden Gruppen der 

OPTICUS- Studie. Das damit größere Ausmaß der Erkrankung dürfte der Grund sein, 

warum ein hoher Prozentsatz von 45% der in diese Studie aufgenommenen Patienten 

bereits eine PTCA hinter sich hatte, während dies in den OPTICUS– Gruppen nur auf 

20% zutraf.  



62 4 Diskussion 

Die relativ geringe Läsionslänge in der JOSONICS Flex®- Gruppe ist auf die 

Einschlusskriterien zurückzuführen. Darin wurden Läsionen, welche nicht mit einem 19 

mm Stent versorgt werden konnten, ausgeschlossen. Daraus resultierte im Vergleich zur 

OPTICUS- Studie auch eine geringere Stentlänge. 

Der maximale Ballondiameter war in der angiographisch kontrollierten Gruppe kleiner 

als in den beiden IVUS kontrollierten Gruppen. Dies liegt daran, dass unter IVUS- 

Kontrolle häufiger eine suboptimale Stentexpansion erkannt wird und daraufhin zur 

Optimierung des Ergebnisses mit einem größeren Ballon nachdilatiert wird. Eine 

primäre angiographische Fehleinschätzung des benötigten Ballondiameters und der 

Stentexpansion ist, wie Studien zeigen [53][4][18], nicht selten. 

Die Tatsache, dass in der rein angiographisch kontrollierten Gruppe postinterventionell 

eine höhere Diameterstenose verblieb demonstriert, dass der IVUS zu einem besseren 

direkten Implantationsergebnis beiträgt. 

Der im Vergleich zur OPTICUS- Studie geringere postinterventionelle Diameter bei 

einer vergleichbaren verbleibenden prozentualen Diameterstenose erklärt sich durch die 

vorwiegende Lage der Läsionen in den distalen Abschnitten des Koronarsystems. Diese 

haben einen kleineren Gefäßdiameter, weshalb selbst bei adäquater Stentexpansion ein 

geringerer MLD resultieren muss, wenn der Stent nicht überdilatiert ist. Auch der im 

Vergleich zum IVUS kontrolliertem Arm der OPTICUS- Studie geringere akute 

Lumenzugewinn ist dadurch bedingt, dass viele Läsionen in den distalen Abschnitten 

des Koronarsystems lagen. Bei kleineren Gefäßen muss zum Erreichen derselben 

prozentualen Diameterstenose nur ein geringerer Lumenzugewinn in Millimetern erzielt 

werden.  

4.7.2 Kombinationssystem im Vergleich mit angiographisch geführter 
Stentimplantation 

Im Vergleich der drei Gruppen war die Prozedurdauer erwartungsgemäß im rein 

angiographisch geführten und kontrollierten Ast der OPTICUS- Studie am geringsten. 

Dies liegt daran, dass die zusätzlich zur Angiographie ausgeführten IVUS- Rückzüge 

Zeit benötigen. Die verwendete Kontrastmittelmenge war in beiden Armen der 

OPTICUS- Studie signifikant höher als in der Josonics- Gruppe. Die hohe Differenz der 

Mittelwerte könnte jedoch zum Teil auf einer technischen Weiterentwicklung in den 
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zwischen den beiden Studien liegenden Jahren begründet sein. Die Anzahl der 

verwendeten Ballons war in der JOSONICS Flex®- Gruppe zwar etwas niedriger, 

erreichte aber keine statistische Signifikanz.  

Insgesamt zeigte sich, dass der Einsatz von IVUS unter Verwendung eines 

Kombinationssystems zwar die Prozedurdauer verlängert, ansonsten aber im Vergleich 

zur angiographisch kontrollieren Stentimplantation zu einem besseren direkten 

Implantationsergebnis beiträgt und keine statistisch signifikanten Auswirkungen auf die 

untersuchten Parameter Durchleuchtungszeit, Kontrastmittelmenge und Anzahl der 

verwendeten Ballons und Stents hat. 

4.7.3 Kombinationssystem im Vergleich mit separatem IVUS- Katheter 
Im Vergleich zur Verwendung des separaten IVUS- Katheter im IVUS kontrollierten 

Arm der OPTICUS- Studie konnten die Prozedurdauer, die Durchleuchtungszeit sowie 

die benötigte Kontrastmittelmenge unter Verwendung des Kombinationssystems 

signifikant gesenkt werden. Auch die Anzahl der benötigten Ballons war in der 

JOSONICS Flex®- Gruppe signifikant geringer. 

Dies zeigt, dass die Verwendung von Kombinationssystemen aus IVUS- Transducer 

und Stentapplikationseinheit dazu beiträgt, die Kosteneffektivität des intravaskulären 

Ultraschalls zu verbessern sowie die Belastung für den Patienten zu verringern. Durch 

den Wegfall der Wechselzeiten konnte die Prozedurdauer deutlich verringert werden. 

Da zur IVUS- Kontrolle nicht jedes Mal erneut ein separater Katheter unter 

Durchleuchtungskontrolle bis zur Läsion und darüber hinaus vorgeführt werden musste, 

konnte die Durchleuchtungszeit reduziert und der Kontrastmittelverbrauch gesenkt 

werden. Zusätzliche Ballons wurden seltener benötigt, da eine optimale Implantation 

des Stents in den meisten Fällen allein mit dem JOSONICS Flex®- Ballon gelang. Das 

Kombinationssystem ist somit zur IVUS kontrollierten Stentimplantation sehr gut 

geeignet. 

2003 konnte in einer ebenfalls mit einem Kombinationssystem durchgeführten Studie 

[60] zur Kosteneffektivität des IVUS zusätzlich gezeigt werden, dass die IVUS 

kontrollierte Stentimplantation und PTCA sich bezüglich der Gesamtkosten unter 

Berücksichtigung aller Interventionskosten sowie der Kosten für Medikamente und 

Krankenhausaufenthalte über einen Zeitraum von zwei Jahren ab der Intervention 



64 4 Diskussion 

hinweg nicht von der angiographisch kontrollierten Stentimplantation unterscheidet. 

Dies ist bei zunächst höheren Interventionskosten vor allem durch eine geringere 

Anzahl kardial bedingter Krankenhausaufenthalte nach IVUS kontrollierten Eingriffen 

sowie eine deutlich geringere TVR- Rate bedingt. Damit kann die IVUS- Kontrolle bei 

koronaren Interventionen in vielen Fällen die Effektivität des Eingriffs steigern und 

langfristig die Kosten senken. Dieser Trend wurde zuvor bereits in anderen Studien 

beobachtet [13][81]. 

4.8 Vergleich der Ergebnisse der beiden Untersuchungsmethoden 
Angiographie und IVUS 

4.8.1 Korrelation der Ergebnisse 
Die Ergebnisse der Messungen des MLD nach Stentimplantation in der Angiographie 

und im IVUS unterscheiden sich signifikant voneinander. Der im IVUS bestimmte 

minimale Lumendiameter war dabei in den meisten Fällen und im Mittel größer als der 

angiographisch bestimmte. 

Diese Diskrepanz der postinterventionellen Messergebnisse ist bereits in anderen 

Studien beschrieben worden [97][38]. Eine Ursache dafür könnte sein, dass der 

intravaskuläre Ultraschall zur Bestimmung des Gefäßdiameters, insbesondere in 

exzentrischen Läsionen, besser geeignet ist als die Angiographie und sich daher 

zwangsläufig Differenzen ergeben. Davidson et al. [15] führten den in ihrer Studie 

ebenfalls größeren MLD im IVUS und die geringe Korrelation der beiden Werte jedoch 

nicht nur auf eine schlechtere Einschätzung des Gefäßlumens im angiographischen 

Schnittbild zurück, sondern zeigten auf, dass auch der IVUS, obwohl er als optimal zur 

Erfassung der Gefäßmorphologie gilt, für Fehler anfällig ist. Dies wurde 2003 auch von 

Sharma und Gulati gezeigt [87]. Eine exzentrische Katheterlage sowie Artefakte, die 

zum Beispiel durch die Stentstreben verursacht werden können, können die Messwerte 

beeinflussen [87]. Daher können sowohl angiographische Fehleinschätzungen als auch 

eine falsche Beurteilung der IVUS Bilder zur Differenz der Messwerte beitragen. 
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4.8.2 Sensitivität und Spezifität der Angiographie zur Erkennung eines 
suboptimalen Implantationsergebnisses 

Der IVUS ist die optimale Methode zur Beurteilung der Gefäßmorphologie [72]. Die 

Einschätzung der Ergebnisse interventioneller Verfahren gelingt mittels IVUS ebenfalls 

besser als mit der Angiographie [15]. Dennoch ist das klinische Standardverfahren zur 

Beurteilung des Implantationsergebnisses die Angiographie. Aus dem Vergleich der in 

dieser Studie mittels Angiographie und IVUS bestimmten Ergebnisse nach 

Stentimplantation ließ sich unter Berufung auf den IVUS als „Goldstandard“ die 

Sensitivität und Spezifität der Angiographie zur Beurteilung der Stentimplantation 

ermitteln. 

Die Sensitivität der Angiographie zur Erkennung eines suboptimal implantierten Stents 

betrug 40%. Weniger als jeder zweite suboptimal implantierte Stent wird also mittels 

Angiographie erkannt. Ihre Spezifität bei der Klassifizierung eines Stents als suboptimal 

liegt mit 71% etwas höher. Es kann also mit relativ großer Wahrscheinlichkeit davon 

ausgegangen werden, dass ein angiographisch unzureichendes Ergebnis in den meisten 

Fällen tatsächlich einem suboptimal implantierten Stent entspricht und damit eine 

weitere Optimierung des Stents nötig macht.  

Die angiographische Beurteilung der Stentimplantation ist folglich im Vergleich zum 

IVUS keine sehr genaue Methode. Gerade bei Läsionen, die exzentrisch, wegen 

Gefäßabgängen oder aus anderen Gründen schwierig zu beurteilen sind, ist der IVUS 

besser zur Beurteilung des Interventionsergebnisses geeignet [64][43][97]. Dies zeigte 

sich auch in dieser Studie darin, dass alle Stents, bei denen trotz angiographisch gutem 

Messergebnis im IVUS ein suboptimal implantierter Stent festgestellt wurde, Läsionen 

des Typs B waren. 

Die Ergebnisse des IVUS führten in dieser Studie in jedem zweiten Fall zu einer 

Änderung des therapeutischen Vorgehens. Dennoch konnte in zehn der 24 offline 

nachanalysierten Fälle trotz IVUS gesteuerter Stentoptimierung ein suboptimal 

implantierter Stent festgestellt werden. Der IVUS trägt folglich dazu bei, die Anzahl der 

suboptimal implantierten Stents zu reduzieren, doch in vielen Fällen kann trotzdem kein 

optimales Ergebnis der Stentimplantation erzielt werden. Ein deutlicher und 

signifikanter positiver Einfluss auf die Restenoserate ließ sich bisher in großen Studien 

nicht belegen [81][58]. Da eine angiographische Beurteilung kostengünstiger und 
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weniger zeitaufwändig ist, bleibt die Angiographie im klinischen Alltag daher das 

Verfahren der Wahl zur Beurteilung des Interventionsergebnisses nach 

Stentimplantation.  

4.9 Einschränkungen der Studie 

Bei der Betrachtung der Ergebnisse dieser Studie müssen folgende Punkte beachtet 

werden: 

Es wurden nur Läsionen bis maximal 19 mm Länge eingeschlossen. Im Rahmen der 

Studie wurden nur native Gefäße untersucht. Eine Aussage für lange Stenosen oder die 

Therapie von Stenosen eines Bypasses kann daher nicht getroffen werden. 

Die Einschätzung, ob Komplikationen IVUS bedingt waren oder nicht, erfolgte durch 

den Untersucher und ist damit subjektiv. 

Eine Nachuntersuchung war im Studienprotokoll ursprünglich nicht vorgesehen. Da 

eine Kontrollangiographie nach sechs beziehungsweise zwölf Monaten bei 

asymptomatischen Patienten daher nicht durchgeführt wurde, war nur eine Analyse der 

klinischen Ergebnisse möglich. Die Aussagen bezüglich der Langzeitergebnisse müssen 

deshalb mit Vorsicht betrachtet werden. 

Zum Vergleich der Kostenparameter wurde der Datensatz der bereits 2001 publizierten 

OPTICUS- Studie als Kontrollgruppe verwendet. Bezüglich der Ergebnisse dieses 

Vergleiches muss daher berücksichtigt werden, dass der Beginn des 

Einschlusszeitraumes etwa sechs Jahre vor dem der JOSONICS Flex®- Studie lag. In 

der Zwischenzeit erfolgte eine Weiterentwicklung der Interventionstechniken und 

technischen Geräte, die die analysierten Prozedurdaten und damit die Ergebnisse der 

Studie ebenfalls beeinflusst haben könnte. Die Verteilung auf die drei 

Vergleichsgruppen erfolgte nicht randomisiert und die beiden Subgruppen der 

OPTICUS- Studie umfassten wesentlich mehr Patienten als die JOSONICS Flex®- 

Gruppe. Die Patienten entstammten zwar einem, wie die Homogenitätsanalyse zeigt, 

recht ähnlichem Kollektiv, aber es gab dennoch Unterschiede zwischen den Gruppen. In 

dem zur Verfügung stehenden Datensatz waren zudem bezüglich einiger Parameter nur 

die Mittelwerte sowie die Standardabweichung verfügbar. Diese Punkte dürfen bei der 

Betrachtung der Ergebnisse des Vergleiches nicht außer Acht gelassen werden. 
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Da die Studie als Pilotstudie zur Sicherheit und Anwendbarkeit eines 

Kombinationssystems aus IVUS und Stentapplikationseinheit konzipiert wurde, war die 

Patientenanzahl relativ gering. Sie limitiert die Aussagekraft dieser Untersuchung, da 

bei einer geringen Fallzahl ein Zufallseffekt nicht ganz ausgeschlossen werden kann 

und das Ergebnis in beide Richtungen beeinflussen könnte. Zur genauen Überprüfung 

der Ergebnisse sowie für umfassendere Aussagen in Bezug auf das Auftreten von so 

seltenen Ereignissen wie Fehlfunktionen wären Studien mit höheren Fallzahlen nötig. 

Die Ergebnisse dieser Studie ermutigen jedoch zur Durchführung größerer Studien mit 

dem Kombinationssystem aus IVUS und Stentapplikationseinheit. 

4.10 Ausblick 

Der IVUS bietet im Vergleich zur Angiographie Vorteile in der präinterventionellen 

Beurteilung der Gefäß- und Plaquemorphologie sowie in der postinterventionellen 

Beurteilung des Implantationsergebnisses. Darauf aufbauend begründen sich neue 

Einsatzmethoden in der Zukunft.  

 

In den letzten Jahren konnten die DES in zahlreichen Studien gerade bei Diabetikern 

[57][1], die ein besonders hohes Restenoserisiko haben, im Vergleich mit 

unbeschichteten Stents durch ihre wesentlich geringere Restenose- Rate überzeugen 

[42][74][71]. Sie sind allerdings wesentlich teurer. Daher könnte gerade beim Einsatz 

dieser kostenintensiveren Stents eine Kontrolle der Lage und Expansion des Stents 

mittels IVUS sinnvoll sein, um einen weiteren Risikofaktor für eine Restenose 

auszuschalten und zu einem optimalen Ergebnis sowie einer besseren Kosten- Nutzen- 

Effizienz  der DES beizutragen. Der Einsatz eines Kombinationssystems aus IVUS- und 

Stentapplikationseinheit erscheint in diesem Zusammenhang daher sehr attraktiv.  

 

Eine andere neue Methode ist die Erstellung einer  „virtuellen Histologie“ mittels IVUS. 

Mit dieser Technik werden noch genauere Aussagen über die Plaquemorphologie 

möglich. Der Radiofrequenzdatensatz des IVUS wird dabei einer Spektralanalyse 

unterzogen. Mittels eines standardisierten Vergleichsdatensatzes kann so anhand der 

spezifischen Radiofrequenzdaten eine Unterscheidung in fibröse, fibrös- lipidhaltige, 
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lipidhaltige und kalzifizierte Plaqueanteile getroffen werden. Die genaue 

Plaquezusammensetzung kann auf diese Weise in vivo ermittelt und farbkodiert 

visualisiert werden [61][62]. Diese „virtuellen Histologie“ ist dank ihrer Farbkodierung 

wesentlich einfacher zu interpretieren als die üblichen schwarz- weiß Bilder. Die 

Erkennung von rupturgefährdeten vulnerablen Plaques anhand ihrer typischen 

Histologie könnte auf diese Weise verbessert werden. Die Erfolgsaussichten einer 

direkten Stentimplantation können damit leichter bewertet und die beste 

Interventionsstrategie ausgewählt werden. Eine weitere Möglichkeit, die sich durch 

diese Technologie erschließt, ist die Beobachtung von Veränderungen der 

Plaquezusammensetzung unter einer Therapie mit Lipidsenkern oder von 

Gefäßveränderungen nach interventioneller Therapie [100][76]. 

 

Mit der weiteren Entwicklung und dem zunehmenden Einsatz dieser neuen Techniken, 

könnten Kombinationssysteme wie das JOSONICS Flex®- System zunehmend 

attraktiver werden, da sie dazu beitragen, dass der Zeitbedarf für IVUS- 

Untersuchungen sinkt und der IVUS damit leichter anwendbar wird.  

Wie in 4.2.2 erläutert, wird die postinterventionelle Beurteilbarkeit durch das Design 

des Systems eingeschränkt. Eine Verlagerung des Ultraschall- Transducers nach distal 

des Ballons und damit näher zur Katheterspitze könnte hier Vorteile bringen.  



 

5 Zusammenfassung 

Nach den Ergebnissen dieser Pilotstudie ist der Einsatz eines Kombinationssystems aus 

Ultraschall- Transducer und Stentapplikationseinheit zur Stentimplantation bei 

koronarer Herzerkrankung sicher und komplikationsarm sowie einfach in der 

Handhabung.  

Der Einsatz von IVUS zusätzlich zur Angiographie liefert hilfreiche Informationen zur 

Durchführung der PTCA und trägt damit zu einer optimalen Implantation des Stents bei. 

Die mittels IVUS gewonnene Information hatte einen signifikanten Einfluss auf die 

Interventionsstrategie und veränderte in einem hohen Prozentsatz der Fälle die 

therapeutische Vorgehensweise. Die Implantationsergebnisse ließen sich auf diese 

Weise optimieren, woraus im Kontrollzeitraum von 12 Monaten eine niedrige TVR- 

(6,5%) und TLR- Rate (3,2%) resultierte. 

Im Vergleich zur rein angiographisch kontrollierten Stentimplantation trug die IVUS- 

Kontrolle zu einem besseren direkten Implantationsergebnis mit einer geringeren 

postinterventionellen Diameterstenose bei. Der Einsatz des IVUS verlängerte zwar die 

Prozedurdauer, beeinflusste die übrigen Interventionsparameter jedoch nicht signifikant. 

Im Vergleich zur Verwendung separater IVUS- Katheter konnten Prozedurdauer, 

Durchleuchtungszeit, Kontrastmittelmenge sowie die Anzahl der verwendeten Ballons 

gesenkt werden. 

Die postinterventionelle Beurteilung der Läsion mittels IVUS gestaltete sich zum Teil 

schwierig, da der Ballon nach der Inflation einen größeren Diameter hatte und der 

Katheter daher bei Läsionen mit einem geringen Lumendiameter nicht mehr über die 

mit dem Stent versorgte Engstelle hinaus vorgeschoben werden konnte. Eine 

Umgestaltung des Kombinationssystems mit einer Verlegung der Ultraschalleinheit an 

die Spitze des Katheters könnte dazu beitragen auch in diesen Fällen eine Beurteilung 

zu ermöglichen und damit die Ergebnisse noch weiter zu verbessern. 

Der Einsatz von IVUS und gerade auch von Kombinationssystemen aus Ultraschall- 

und Stentapplikationseinheit erscheint in Verbindung mit neuen Methoden attraktiv. 

Zum Beispiel könnten in Kombination mit IVUS die Restenoseraten unter Verwendung 



70 5 Zusammenfassung 

von DES unter Umständen noch weiter minimiert werden. Eine andere 

zukunftsträchtige Möglichkeit ist die Erstellung einer „virtuellen Histologie“ mittels 

IVUS, die es zum Beispiel ermöglicht vulnerable Plaques zu identifizieren oder den 

Erfolg einer Therapie mit Lipidsenkern zu erfassen. 

Bei der Betrachtung der Ergebnisse dieser Studie sollte berücksichtigt werden, dass die 

Aussagekraft aufgrund der geringen Fallzahl limitiert ist. Die Ergebnisse ermutigen 

jedoch zur Durchführung weiterer Studien mit höherer Fallzahl.
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