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GroBenbestimmung akuter Myokardinfarkte
mit Technetium-99m-Pyrophosphat

Vergleich zu CK(MB)-Verlauf und Letalitit

Zusammenfassung

Bei 30 Patienten mit akutem transmuralen Myokardinfarkt wurden die mit der Technetium-99m-Pyrophosphat-Szintigraphie
planimetrisch bestimmte Infarktfliche und das Anreicherungsmuster mit der aus dem Gesamt-CK- bzw. CK-MB-Verlauf
berechneten InfarktgroBe sowie zur Letalitdt in Beziehung gesetzt. Zwischen szintigraphisch und enzymatisch bestimmter
InfarktgréBe ergaben sich fiir das gesamte Krankengut Korrelationskoeffizienten zwischen 0,71 und 0,80. Vorderwand-
infarkte korrelierten besser (0,66 bis 0,84) als Hinterwandinfarkte (0,46 bis 0,66). Die durchschnittliche szintigraphische
Infarktfliche der im Beobachtungszeitraum von 18 Monaten verstorbenen Patienten war mit 22,8 + 3,6 cm? groBer als die der
Uberlebenden mit 13,8 + 8,2 cm? (p < 0,005). Somit ergibt sich aus dem Vergleich zum enzymatisch bestimmten Infarkt-
gewicht und zur Letalitiit, dal mit der Technetium-99m-Pyrophosphat-Szintigraphie klinisch verwertbare Angaben iiber die
Infarktgrofie gemacht werden kénnen.

Da kein Patient mit einer Infarktgro8e unter 17 cm? verstarb, ist, in guter Ubereinstimmung mit der Unterteilung nach
Infarktgewicht (klein: <65 g, groB: >65 g) eine Trennung in kleine (<17 cm?) und groBe (>17 cm?) Infarkte moglich.
Wihrend eine ringférmige (doughnut) Pyrophosphatanreicherung einem groBen Infarkt immer gleichzusetzen ist, kann eine
fokale Anreicherung Ausdruck eines kleinen (70% der Patienten) oder groen (30%) Infarkts sein. Bei fokalem Speiche-
rungsmuster erlaubt erst die planimetrische Quantifizierung eine sichere Aussage iiber die Infarktgrée.

Summary: The technetium-99m-pyrophosphate scintigram in the assessment of the size of acute myocardial infarction:
comparison with CK-(MB) curves and mortality

While the technetium-99m-pyrophosphate scintigram enables diagnostic proof of acute myocardial infarction, its use in the
evaluation of the extent of infarction has not been clearly established. This study, in 30 patients with acute myocardial
infarction was, thus, undertaken to assess the relationship between the findings of the technetium-99m-pyrophosphate
scintigram, with respect to infarct area and uptake pattern, the infarct size, as determined from the total CK and CK-MB
curves, and the mortality.

The scintigraphically determined infarct areas ranged between 1.7 and 29.3 cm?; the 20.2 + 6.0 cm? average for anterior wall
infarction (n = 18, range 7.4 to 29.3 cm?) was significantly greater (p < 0.005) than the 8.3 + 5.3 cm? average for inferior
infarction (n = 12, range 1.7 to 15.8 cm?). Correlation coefficients between the scintigraphically and enzymatically deter-
mined infarct sizes for the entire patient population ranged from 0.71 to 0.80. Anterior infarctions correlated more closely
(0.66 to 0.84) than inferior infarctions (0.46 to 0.66). The technetium-99m-pyrophosphate uptake pattern was focal in 20
patients and ring-shaped (doughnut) in ten. Infarcts with focal uptake patterns were significantly smaller than those displaying
a doughnut pattern (12.2 = 6.4 vs. 24 + 4.0 cm?, p < 0.005). The infarct weight éalculated from the CK-MB curve with
application of individually determined disappearance rate for those infarcts displaying a focal uptake pattern was 34 * 29
grams while that associated with a doughnut uptake pattern was significantly greater at 86 + 25 grams (p < 0.005). During the
18-month observation period there were six deaths; the average scintigraphic infarct area of 22.8 + 3.6 cm? in those who died
was significantly greater (p < 0.005) than that of the 13.8 + 8.2 cm? of the survivors. Of the non-survivors, five had a
doughnut uptake pattern and one displayed focal uptake. In the 24 survivors, a focal uptake pattern was found in 19 and a
doughnut pattern in five. Conversely, 19 of the 20 patients with a focal uptake pattern survived while only five of the ten
patients with a doughnut pattern were alive after 18 months. Thus, comparison with the enzymatically determined infarct
weight as well as the mortality indicate that the technetium-99m-pyrophosphate scintigram yields clinically relevant data with
regard to infarct size.

Since no patient with an infarct area of less than 17 cm? died within the 18-month observation period, designation of scinti-
graphically determined infarct size as small (<17 cm?) and large (> 17 cm?) was enabled. The corresponding cut-off point
between large and small infarctions as determined enzymatically has been designated at 65 grams. Accordingly, agreement
was found in 70% (14 of 20 patients) with scintigraphically small infarcts and in 80% (8 of 10 patients) with scintigraphically
large infarcts. The infarct areas of patients with doughnut uptake patterns exceeded 17 cm? such that a doughnut pattern can
be considered diagnostic for a large infarct. In patients with focal uptake patterns; 70% (14 of 20) had small infarcts indicating
that accurate assessment of a focal uptake pattern can only be achieved through planimetric quantification.

Die Szintigraphie mit Technetium-99m-(**™Tc-)Pyro- phosphat in akut infarziertem Myokard ist eine cal-
phosphat eignet sich zum Nachweis akuter Myokardin- ciumabhingige Bindung in den Mitochondrien [9]
farkte [20, 21, 34]. Fiir die Anreicherung von Pyro- sowie eine calciumunabhingige, extramitochondriale
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Proteinbindung zu diskutieren [11, 27]. Das Maximum
der Pyrophosphataufnahme liegt zwischen dem 2. und
4, Tag nach Infarktbeginn. **™Tc-Pyrophosphat rei-
chert sich als diffuses, fokales oder ringformiges
(doughnut) Muster an [2, 9, 20, 22, 26]. Die Aktivi-
tiatsaussparung bei ringformiger (doughnut) Anreiche-
rung ist Ausdruck einer minimalen Durchblutung im
zentralen Infarktgebiet [9]. Bei einer FluBreduktion
iiber 80% erfolgt keine wesentliche °°™Tc-Pyro-
phosphat-Aufnahme mehr [12, 37]. Die Sensitivitit
dieser Methode wird mit 82 bis 100%, die Spezifitét
mit 54 bis 100% angegeben [1, 4, 15, 16, 18, 33].

Die %™Tc-Pyrophosphat-Szintigraphie wird neben
dem Nachweis auch zur GroBenbestimmung akuter
Myokardinfarkte angewandt. Die Kenntnis der In-
farktgroBe ermoglicht sowohl prognostische Aussagen
als auch eine Beurteilung therapeutischer Interventio-
nen [6, 13, 14, 19, 32].

Im Tierexperiment ergab sich zwischen planimetrisch
gemessener ™ T¢-Pyrophosphat-Infarktfliche und pa-
thologisch-anatomisch bestimmtem Infarktgewicht ein
Korrelationskoeffizient von 0,92 7, 31]. Der Wert ei-
ner InfarktgréBenbestimmung mit **™Tc-Pyrophos-
phat bei Patienten ist jedoch umstritten [15, 28].

In der vorliegenden Arbeit wird untersucht, inwieweit
die mit der °°™Tc-Pyrophosphat-Szintigraphie be-
stimmte Infarktfliche und das Anreicherungsmuster
bei Patienten mit akutem Myokardinfarkt Aussagen
iiber die InfarktgroBe gestatten. Dazu wurden verglei-
chend die enzymatisch bestimmten InfarktgroBen und
die Letalitiit, die vom Ausmal des Infarkts entschei-
dend abhingig ist, herangezogen.

Krankengut und Methodik

In die Studie wurden 30 Patienten mit akutem Myo-
kardinfarkt unter AusschluB von Patienten mit Re-
infarkt aufgenommen, die eine infarkttypische Ana-
mnese, EKG-Kriterien eines akuten transmuralen
Myokardinfarkts, erhdhte infarkttypische Enzyme, je-
doch bei Klinikaufnahme noch im Normbereich lie-
gende CK(MB)-Werte sowie in drei Projektionen ein-
deutige fokale (Abbildung 1a) oder ringférmige (Ab-
bildung 1b) **™Tc-Pyrophosphat-Anreicherungen auf-
wiesen. Patienten mit diffuser 9°™Tc-Pyrophosphat-
Anreicherung wurden wegen der nicht sicheren Unter-
scheidung von noch im Blut zirkulierender Aktivitiit
[5, 22] und eventuellen Anreicherungen in Gebieten
vorausgegangener Infarkte [3, 8, 18] nicht beriicksich-
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Abbildung 1a— Figure 1a Abbildung 1b - Figure 1b

Abbildungen 1a und 1b. Technetium-99m-Pyrophosphat-Szinti-
gramme bei Patienten mit akutem transmuralen Myokardinfarkt.
Man erkennt die deutliche Anreicherung im Herzbereich. a) fokales
Speicherungsmuster; b) ringformiges (doughnut) Speicherungsmu-
ster. Auch Brustbein und Rippen speichern 9*"Tc-Pyrophosphat
(Knochenszintigramm).

Figures la and 1b. Technetium-99m-pyrophosphate scintigrams
from patients with acute transmural myocardial infarction. Well-
delineated uptake can be seen in the region of the heart. a) Focal
uptake pattern; b) ring-shaped (doughnut) uptake pattern. Tech-
netium-99m-pyrophosphate uptake can also be observed in the ster-
num and ribs (bone scintigram).

tigt. Zur szintigraphischen InfarktgréBenbestimmung
wurden zwischen dem zweiten und dritten Tag nach
dem Schmerzereignis Szintigramme mit einer Gamma-
kamera (37-Photo-Multiplier, LEM-Searle) unter
Verwendung eines hochauflésenden Parallellochkolli-
mators (500000 Counts pro Bild, 20% Fenster bei 140
KeV, 120 bis 180 Minuten nach i.v. Injektion von
etwa 15 mCi *™Tc-Pyrophosphat) in drei Projektio-
nen (anterior-posterior, 45° linksschrige Projektion
und linkslateral) aufgenommen und in einem Compu-
tersystem (Hewlett-Packard-5407-A; Matrix: 64 X
64) gespeichert.

Die Pyrophosphat-Anreicherung in Anterior-poste-
rior-Projektion wurde nach VergroBerung planime-
trisch ausgewertet und unter Verwendung eines Refe-
renzbleistabes (10 X 1 cm) als InfarktgroBe in cm?
angegeben. Die Auswertung der Szintigramme er-
folgte ausschlieBlich in der Anterior-posterior-Projek-
tion, da in dieser meist die maximale Infarktflidche er-
faBt wird [16] und in den linksschrigen und lateralen
Projektionen die stirkere Uberlagerung der Rippen-
speicherung eine sichere Abgrenzung des Infarktge-
biets erschwert.

Zur enzymatischen InfarktgroBenbestimmung wurden
ab Klinikaufnahme stiindlich, nach Riickgang der er-
héhten Werte vierstiindlich die Gesamt-CK nach der
kombiniert-photometrischen Standardmethode und
die CK-MB-Fraktion nach der immunologischen Inhi-
bitionsmethode bestimmt [36].



Herz 5 (1980), 101106 (Nr. 2)

Als Parameter der enzymatisch bestimmten Infarkt-
groBe dienten die Maximalwerte der Gesamt-CK bzw.
CK-MB-Fraktion sowie das aus dem Enzymverlauf
berechnete Infarktgewicht [30] unter Anwendung der
normalisierten (Kp = —0,0010/Minute) und der indi-
viduell berechneten Eliminationskonstanten [17, 23].

Angaben iiber die Letalitit wurden durch Beobach-
tung aller Patienten iiber jeweils 18 Monate nach dem
Infarktereignis ermittelt.

Die Ergebnisse der *™Tc-Pyrophosphat-Szintigraphie
beziiglich Infarktflichen und Anreicherungsmuster
wurden sowohl mit den aus dem Gesamt-CK- bzw.
CK-MB-Verlauf berechneten InfarktgroBen als auch
mit der Letalitét in Beziehung gesetzt.

Ergebnisse

1. Vergleich zwischen szintigraphisch und enzymatisch
bestimmter Infarkigrofe

Die szintigraphisch bestimmten InfarktgréBen betru-
gen 1,7 bis 29,3 cm?, wobei Vorderwandinfarkte (n =
18) mit 7,4 bis 29,3 cm? (Mittel 20,2 + 6,0 cm?) groBer
waren (p < 0,005) als Hinterwandinfarkte (n = 12)
mit 1,7 bis 15,8 cm? (Mittel 8,3 + 5,3 cm?).

Zwischen den szintigraphisch und enzymatisch be-
stimmten InfarktgroBen ergaben sich Korrelationsko-
effizienten von 0,71 bis 0,80 (Tabelle 1, Abbildung 2).

Vorderwandinfarkte korrelierten besser als Hinter-
wandinfarkte (Tabelle 1).

9mTc-Pyrophosphat reicherte sich bei 20 Patienten fo-
kal und bei zehn Patienten ringf6rmig (doughnut) an.
Fokale Infarkte (12,2 + 6,4 cm?®) waren szintigra-
phisch kleiner (p < 0,005) als ringférmige (24 * 4
cm?) (Abbildung 3).

Bei fokalem Anreicherungsmuster lag das aus dem
CK-MB-Verlauf unter Beriicksichtigung der individu-
ellen Eliminationskonstanten berechnete mittlere In-
farktgewicht mit 34 + 29 g unter dem bei ringférmi-
gem Speicherungsmuster mit 86 = 25 g (p < 0,005)
(Abbildung 3).

2. Vergleich zwischen szintigraphisch bestimmter In-
farktgrofle und Letalitiit

Wihrend des Beobachtungszeitraums von 18 Monaten
starben insgesamt sechs Patienten; bei diesen betrug

Gesamtes Vorderwand- Hinterwand-
Krankengut infarkte infarkte
(n=30) (n=18) (n=12)
CK max. 0,77 0,77 0,66
CK-MB max. 0,71 0,71 0,53
CK,x, 0,78 0,80 0,52
CK; x, 0,74 0,66 0,63
CK-MB, g, 0,77 0,77 0,52
CK-MB; . 0,80 0,84 0,46

Tabelle 1. Korrelationskoeffizienten fiir den Vergleich zwischen
Technetium-99m-Pyrophosphat-Infarktflichen und den aus dem
Gesamt-CK bzw. CK-MB-Verlauf bestimmten InfarktgréBen (CK
= Gesamtserum-Kreatin-Phosphokinase; CK-MB = MB-Fraktion
der CK; max. = Maximalwerte; n-K = normalisierte Eliminations-
konstante; i-K, = individuell berechnete Eliminationskonstante).
Vorderwandinfarkte korrelierten besser als Hinterwandinfarkte.

Table 1. Correlation coefficients for comparison of technetium-
99m-pyrophosphate scintigram infarct area and the infarct size
determined from total CK and CK-MB curves, respectively (CK =
total creatine phosphokinase; CK-MB = MB fraction of the CK;
max. = maximal value; n-kp, = normalized disappearance rate; i-kp,
= individually calculated disappearance rate). Anterior infarctions
showed a closer correlation than inferior infarctions.
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Abbildung 2. Korrelation zwischen planimetrisch bestimmter Tech-
netium(Tc)-99m-Pyrophosphat(PYP)-Infarktfliche und dem aus
dem CK-MB-Verlauf unter Verwendung der individuell bestimmten
Eliminationskonstanten (i-K) berechneten Infarktgewicht. Bei ei-
nem Korrelationskoeffizienten von 0,80 sind klinisch verwertbare
Angaben iiber die InfarktgréBe anhand der %°™Tc-PYP-Szintigra-
phie moglich (VW-Inf. = Patienten mit Vorderwandinfarkt, n = 18;
HW-Inf. = Patienten mit Hinterwandinfarkt, n = 12).

Figure 2. Correlation between the planimetrically-determined tech-
netium(Tc)-99m-pyrophosphate(PYP) infarct area and the infarct
weight according to CK-MB curves with the application of individu-
ally calculated disappearance rate (i-K). The correlation coefficient
of 0.80 indicates that clinically relevant data can be obtained from
the %™Tc-PYP scintigram (VW-Inf. = patients with anterior wall
infarction, n = 18; HW-Inf. = patients with inferior wall infarction,
n=12).
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Abbildung 3. Vergleich der szintigraphisch und enzymatisch be-
stimmten InfarktgréBen unter Beriicksichtigung fokaler bzw. ring-
formiger (doughnut) Speicherungsmuster. Infarkte mit ringformiger
Speicherung waren szintigraphisch und enzymatisch gréBer als sol-
che mit fokaler Anreicherung (p < 0,005).

Figure 3. Comparison of scintigraphically and enzymatically deter-
mined infarct size with respect to focal or ring-shaped (doughnut)
uptake pattern. Infarcts with doughnut uptake patterns were larger
than those with focal patterns (p < 0.005) (CK-MB-I-K = infarct
weight calculated from the CK-MB curves with application of the
individually determined disappearance rate).

die mittlere szintigraphische Infarktgrofe 22,8 = 3,6
cm? (Abbildung 4). Bei den 24 Uberlebenden berech-
nete sich eine niedrigere (p < 0,005) mittlere Infarkt-
fliche von 13,8 + 8,2 cm? (Abbildung 4).

Von den Verstorbenen wiesen fiinf Patienten ein ring-
formiges (doughnut) und ein Patient ein fokales An-
reicherungsmuster auf (Abbildung 4). Bei den Uberle-
benden fand sich bei 19 Patienten eine fokale und bei
fiinf Patienten eine ringférmige Anreicherung. Umge-
kehrt iiberlebten wihrend des Beobachtungszeitraums
von den 20 Patienten mit fokalem Speicherungsmuster
19, von den zehn Patienten mit ringformigem Muster
nur fiinf Patienten.

Diskussion

Die *™Tc-Pyrophosphat-Szintigraphie erlaubt klinisch
verwertbare Angaben liber die InfarktgroBe, da sich
zwischen den szintigraphisch ermittelten Infarktfli-
chen und den enzymatisch bestimmten Infarktgewich-
ten in Anbetracht der Limitationen beider Methoden
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eine gute Korrelation, besonders fiir Vorderwandin-
farkte, errechnete. Die Limitation der InfarktgréBen-
bestimmung aus dem CK(MB)-Verlauf ergeben sich
im wesentlichen daraus, daB in Infarktgebieten mit
noch vorhandener Kollateraldurchblutung, d.h. bei in-
homogenen, vorwiegend kleinen Infarkten, die En-
zymfreisetzung rascher erfolgt als bei homogenen,
vollstindig infarzierten Gebieten [10, 24, 29]. Der
EinfluB unterschiedlicher Eliminationskonstanten {17]
wurde in der vorliegenden Untersuchung beriicksich-
tigt. Eine evtl. aufgetretene Anderung des Plasmavo-
lumens unter medikamentoser Therapie, z. B. mit Di-
uretika und/oder Nitraten, konnte dagegen nicht aus-
geschlossen werden [35]. Die Zuverlissigkeit der en-
zymatischen Bestimmung von Infarktgr6Ben wird da-
her bestenfalls mit einem Korrelationskoeffizienten
von 0,84 beschrieben [25].
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Abbildung 4. Beziehung zwischen Technetium-99m-Pyrophosphat-
(°*™Tc-PYP-)Infarktfliche und der iiber einen Beobachtungszeit-
raum von jeweils 18 Monaten ermittelten Letalitéit. Bei den Verstor-
benen fand sich eine im Mittel groBere Infarktfliche als bei den
Uberlebenden (p < 0,005). Da kein Patient mit einer InfarktgroBe
unter 17 cm? verstarb, ist eine Unterteilung in kleine (< 17 cm?) und
groBe (>17 cm?) Infarkte moglich. Wihrend eine ringférmige
(doughnut) PYP-Speicherung einem groBen Infarkt immer gleichzu-
setzen ist, kann eine fokale Anreicherung Ausdruck eines kleinen
(70% der Patienten) oder groBen (30%) Infarkts sein.

Figure 4. Relationship between technetium-99m-pyrophosphate-
(®*mTc-PYP-)scintigram infarct area and mortality in an 18 month
observation period. The average infarct area of those who died was
greater than that of the survivors (p<0.005). Since no patient with
an infarct area of less than 17 cm? died, designation of infarct size as
small (<17 cm?) and large (>17 cm?) was enabled. While a ring-
shaped (doughnut) uptake was invariably associated with large
infarcts, a focal uptake pattern was associated with small infarcts in
70% and large infarcts in 30%.
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Abbildung 5. Vergleich der nach szintigraphischen (klein: <17 cm?;
groB: >17 cm?) und enzymatischen (klein: <65 g; groB: >65 g)
Kriterien eingestuften Infarkte. Ausgehend vom enzymatisch be-
stimmten Infarktgewicht ergibt sich fiir kleine Infarkte eine Uber-
einstimmung von 70% (14 von 20 Patienten), fiir groBe Infarkte von
80% (acht von zehn Patienten).

Figure 5. Comparison of infarct size according to scintigraphic (small
<17 cm? large >17 cm?) and enzymatic (small <65 gram, large
>65 gram) criteria. Based on enzymatically determined infarct
weight, there was good agreement in 70% of small infarcts (14 of 20
patients) and 80 % of large infarcts (eight of ten patients).

Fehlermdéglichkeiten der szintigraphischen Methode
bestehen in der nicht exakten Abgrenzbarkeit der
99mTc-Pyrophosphat-Aktivititsanreicherung, vor al-
lem aber in der Unterschétzung der Ausdehnung dia-
phragmaler Infarkte [15], deren genauere Erfassung
eine nahezu transversale Kollimatorstellung erfordern
wiirde.

Auch der Vergleich zur Letalitdt bestitigt, daB mit der
99mTc-Pyrophosphat-Szintigraphie eine InfarktgroBen-
bestimmung moglich ist. Kein Patient mit einer In-
farktfliche unter 17 cm? verstarb wihrend des Beob-
achtungszeitraums von 18 Monaten. Anhand dieses
Ergebnisses kann eine Einteilung der szintigraphisch
bestimmten Infarktflichen in klein (<17 cm?) und
groB (>17 cm?) erfolgen. Die fiir die enzymatisch be-
stimmten Infarktgewichte entsprechend definierte
Grenze zwischen kleinen und groBen Infarkten wird
mit 65 g angegeben [6, 30]. Ausgehend von dieser
Unterteilung ergab sich fiir Patienten mit szintigra-
phisch kleinen Infarkten in 70% (14 von 20 Patienten)
und fiir Patienten mit groflen Infarkten in 80% (acht
von zehn) eine Ubereinstimmung (Abbildung 5).

Das %™Tc-Pyrophosphat-Anreicherungsmuster 148t
ebenfalls Riickschliisse auf die InfarktgroBe zu, da Pa-
tienten mit fokaler Anreicherung enzymatisch und
szintigraphisch eine geringere InfarktgroBe und Letali-

tdt aufwiesen als Patienten mit ringférmiger Aktivi-
tdtsanreicherung. Die Infarktfldchen bei Patienten mit
ringférmiger (doughnut) Aktivitdtsanreicherung lagen
iiber 17 cm?, so daB ein doughnut-Muster einem gro-
Ben Infarkt gleichzusetzen ist. Bei Patienten mit foka-
ler Aktivitidtsanreicherung fand sich dagegen nur in
70% (14 von 20 Patienten) ein kleiner Infarkt, so daB
bei diesen erst eine planimetrische Quantifizierung
eine sichere Aussage iiber die InfarktgroBe erlaubt.
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