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Forschungsschwerpunkte

® Spiroergometrie und
Belastbarkeit von Kindern

e EinfluB von Hochleistungssport auf die
Herzgesundheit

e Myokarditis und Sport

® Sport bei Fontan-Patienten

e Risikostratifizierung nach Herzoperationen

¢ Pathophysiologie der Fontanzirkulation

e Congenital Cardiology Cloud

e Echokardiographie

e Pathophysiologie angeborener Herzfehler im
Rattenmodell

e Multimodale Bildgebung

¢ Interventionelle Therapie

e Pharmakologische Studien

kardiovaskulare

Struktur der Abteilung

Professur: 1
Beschaftigte: 79
e Arzte: 22
e Wissenschaftler: 2
(davon drittmittelfinanziert: 2)
* Promovierende: 20

Klinische Versorgungsschwerpunkte

e stationdre Behandlung aller angeborenen und
erworbenen Herzerkrankungen des Kinder-
und Jugendalters

¢ herzkatheterinterventionelle Behandlung
angeborener Herzfehler

¢ operative Behandlung angeborener Herzfehler
(in  enger Zusammenarbeit mit der
Kinderherzchirurgischen Abteilung)

¢ intensivmedizinische Behandlung

e Spezialsprechstunden: Herzinsuffizienz,
Herztransplantation, Rhythmologie, Sport
bei Herzerkrankungen, Fontan-Patienten

Forschung

In der Kinderkardiologischen Abteilung erfolgt
patientennahe Forschung zu Behandlungstech-
niken und Versorgungsstrukturen. Ein
besonderer Schwerpunkt liegt dabei auf ver-
schiedenen Modalitdten der kardiovaskuldren
Bildgebung und der Pathophysiologie bei
univentrikuldren Herzen nach Fontan-
Operationen. In der Grundlagenforschung

existieren zwei Arbeitsgruppen zur Patho-
physiologie  angeborener  Herzfehler im
Kleintiermodell und eine Materialbiobank zu den
molekulargenetischen Ursachen angeborener
Herzfehler.

Spiroergometrie und kardiovaskuldre
Belastbarkeit von Kindern

Pl: Dr. Dr. I. Schoffl, Dr. K.Rottermann
Spiroergometrie bei sehr jungen Kindern und bei
Kindern mit limitierter  kardiopulmonaler
Kapazitat stellt eine besondere Herausforderung
dar. Sowohl die Ergometrie auf dem Fahrrad, als
auch auf dem Laufband haben ihre Limitationen
fir Kinder. In einer Studie mit 7 — 10 -jahrigen
konnten wir einen Feldtest mit einer mobilen
Spiroergometrie entwickeln, bei dem die
Geschwindigkeit in den vier Stufen den
Fahigkeiten der Kinder angepasst werden
konnen. Dieser Test erwies sich im Vergleich zu

einem Fahrradergometer-Test als leichter
durchfiihrbar und alle Kinder konnten
erfolgreich ausbelastet werden. In einer

weiteren Studie soll dieser Test auf noch jiingere
Kinder (4 — 6 Jahre) Ubertragen werden und mit
einem Standard-Laufbandtest verglichen
werden. In einer multizentrischen Studie soll das
neu entwickelte Protokoll dann zur Generierung
von Normwerten bei Kindern im Alter von 4 — 8
Jahren genutzt werden.

EinfluB von Hochleistungssport auf die
Herzgesundheit

Pl: Dr. Dr. I. Schoffl

Der plétzliche Herztod ist die filhrende Ursache
fur einen nicht-traumatischen Tod im Sport. Ein
detailliertes Wissen Uber die sportartspezifische
kardiale Adaptation ist daher entscheidend, um
den EinfluR’ des spezifischen Hochleistungssports
auf das Herz erfassen und auf lange Sicht
praventive Ansdtze zur Vermeidung des
plotzlichen Herztods herbeifiihren zu konnen. In
einer ersten Studie mit der Jugend-Kletter-
Nationalmannschaft konnten wir zeigen, dass
der Klettersport mit charakteristischen kardialen
Veranderungen einhergeht, die denen einer
Kontaktsportart dhneln, sich aber von einer
klassischen  Ausdauersportart wie  dem
Langlaufsport unterscheiden. In einer weiteren
Studie sollen nun die Auswirkungen extremen
Ausdauersports wie dem Skitourengehen,
Langlaufen und Biathlon mit Hilfe von Strain-
Untersuchungen, klassischen Echokardio-
graphie-Parametern und Spiroergometrie
nachgegangen werden. Hierzu erfolgt eine
multizentrische Evaluation der Nationalkader in
den drei Sportarten.

Myokarditis und Sport

Pl: Dr. Dr. |. Schoffl, Dr. A. Weigelt

Bei der Myokarditis kommt es zu einer
Schadigung von Kardiomyozyten. Die haufigste
Ursache ist eine virale Infektion des
Herzmuskels. In  Deutschland stellt die
Myokarditis die héaufigste Ursache fir den
plotzlichen Herztod bei Sportlern dar. In
Tiermodellen konnte ein Zusammenhang

zwischen sportlicher Betatigung bei viralem
Infekt und dem Auftreten einer Myokarditis
gezeigt werden. Auch wird vermutet, dass
Sportler ein hoéheres Risiko fir das Auftreten
einer Myokarditis haben. Die Zahlen sind jedoch
so gering, dass hier bislang keine sicheren
Aussagen moglich sind. Die Weiterbetreuung
nach Myokarditis, insbesondere in Bezug auf die
Wiederaufnahme von Sport, basiert auf
Empfehlungen, die haufig einen niedrigen
Evidenzgrad beinhalten. Vor allem bei Kindern,
bei denen die Myokarditis die haufigste
erworbene Herzkrankheit darstellt, gibt es kaum
Studien. Seit 2013 werden deshalb in 25 Zentren
in Deutschland und Osterreich alle Myokarditis-
Félle erfasst, um mit groReren Patientenzahlen,
validere Aussagen treffen zu konnen. In
Zusammenhang mit dem so etablierten MYKKE-
Register untersuchen wir diese Falle mit einem
speziell entwickelten Fragebogen nach, der den
Zusammenhang zwischen Sport und Auftreten,

Compliance, Rezidiven und Empfehlungen
untersucht. Gleichzeitig zu diesem retro-
spektiven  Ansatz  verfolgen wir einen

prospektiven Ansatz, in dem alle neu
aufgetretenen Myokarditis-Falle entsprechend
der ESC-Empfehlungen nachbetreut werden und
individualisierte Trainingspldne erhalten, um
nach durchgemachter Myokarditis erfolgreich
und rezidivfrei in den Sport zurtickkehren zu
kénnen.

Sport bei Fontan-Patienten

PI: Dr. A. Weigelt, Dr. Dr. I. Schoffl

Die kardiopulmonale Fitness kann mithilfe der
Spiroergometrie bestimmt werden. Die dadurch
bestimmte VO2peak stellt den besten
Prognoseparameter fur Patienten mit uni-
ventrikuldaren Herzen in Bezug auf Mortalitat,
Transplantation und Leberversagen dar. In einer
Studie, in der die VO2peak von Fontan-Patienten
in Kombination mit ihrer sportlichen Aktivitat als
Klein-, Schulkind und Jugendlicher erfasst
werden, versuchen wir nachzuweisen, dass eine
positive  Korrelation zwischen Sport und
VO2peak besteht, was wiederum eine direkte
Verbesserung der Prognose fir diese Patienten
bedeutet.

In einem weiteren Studienansatz wollen wir
dann den EinfluR von Sport-Interventionen fur
Fontan-Patienten evaluieren.

Risikostratifizierung nach Herzoperationen
Pl: Dr. M. Schober, Dr. R. Zant

Ziel dieser Studie ist es, Patienten, die eine
konsekutive Schocksymptomatik in der frihen
postoperativen Phase entwickeln, frihzeitig mit
definierten Parametern zu identifizieren und die
entsprechende Unterstiitzung zur optimalen
Gewebsoxygenierung einzuleiten. Hierzu ver-
wenden wir u.a. Urin-Laktatbestimmungen. Die
Laktatbestimmung im Urin wurde bei Kindern
nach kardiochirurgischer Operation noch nicht
evaluiert. Sie kann der Bestimmung von Laktat
im Serum Uberlegen sein: der Wert im Urin
spiegelt eine globale Aussage wieder, weil er
kurze, aber klinisch irrelevante Spitzenwerte
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nivelliert und einen groferen Zeitraum
zusammenfasst. Diese Studie wird von der
Johannes und Frieda Marohn-Stiftung geférdert.

Pathophysiologie der Fontanzirkulation

Pl: Prof. Dr. S. Dittrich, Dr. J. Moosmann

Bei Patienten mit einem univentrikuldren Herzen
bendtigen eine Fontan-Operation: das
univentrikulare Herz pumpt das Blut in die Aorta,
das vendse Blut fliet direkt in die Lunge. Mit der
Nahinfrarot Spektroskopie konnten wir zeigen,
dass Fontan Patienten Perfusionsgebiete mit
niedriger regionaler Sauerstoffsattigung
aufweisen. Eine besondere Rolle spielt das
LymphgefaBsystem. Wir identifizierten miRNA-
Veranderungen bei  Pathways, die im
immunologischen System eine Rolle spielen.
Eine Lymphopenie, verdnderte Lymphozyten-
subpopulationen und Veranderungen der T-Zell
Differenzierung entsprechend einer chronischen
Entzindung  waren mit einer  Eiweil3-
verlustenteropathie assoziiert. In einer groRen
MRT-Querschnittsanalyse konnten wir zeigen,
dass pathologische LymphgefdRdarstellungen
bei einem relevanten Anteil nach Fontan-
operierten Patienten vorliegen und dass diese
eine Assoziation mit klinischen Symptomen nach
Fontan Operationen aufweisen. Diese Beobach-
tung begrindeten die Hyothese, dass das
lymphatische System einen eigenen Beitrag zu
post-Fontan-Komplikationen leisten kénnte.

Congenital Cardiology Cloud

Pl: Dr. U. Doll, Dr. K. Rottermann

Mit  Forderung durch das  Bayerische
Staatsministerium fur Wirtschaft und Medien,
Energie und Technologie im Programm ,Bayern
Innovativ“ (PBN-MED-1609-0004) konnte eine
telemedizinische Plattform etabliert werden, die
stationdare Behandlung mit der dauerhaften
ambulanten Betreuung verzahnt. Bessere
Nutzung von medizinischen Befunden, bessere
Dokumentation, bessere Behandlungsplanung
und starkere Patienteneinbindung sind die
Themen in der Versorgungsforschung, fur die wir
die intersektorale Cloud nutzen. Neben
telemedizinischen Konsilen und  Zweit-
meinungsverfahren, in denen unter anderem
patientenbezogene Daten wie Arztbriefe,
Echokardiographie- oder Herzkatheter-unter-
suchungen ausgetauscht werden koénnen,
werden auch live telemedizinische Konferenzen
mit unseren Zuweisern abgehalten. Alle
relevanten Daten kénnen den Patienten Uber die
Telemedizin-Cloud zur Verfligung gestellt
werden.  Patienten  koénnen  lber das
Konferenztool in ihrer hauslichen Umgebung per
Video visitiert werden.

Echokardiographie

PI: Dr. M. Schober

Strain Deformation Imaging, eine
echokardiographische = Methode, um die
myokardiale Deformation des Myokards zu
bestimmen, ermoglicht Einblicke in die
Pathophysiologie des Herzens. Derzeit werden in
unserem Echolab routinemaRBig Deformations-
analysen zur Evaluation eingeschrankter
Ventrikelfunktion bei Kindern mit angeborenen
Herzfehlern sowie in einer Studie akute Effekte
einer Anthrazyklintherapie im Rahmen einer
Behandlung  bei padiatrisch-onkologischer
Erkrankung durchgeflhrt.

Pathophysiologie angeborener Herzfehler
im Rattenmodell

Pl: Dr. M. Alkassar

Im Tier- und Zellmodell untersuchen wir die

Veranderungen der Kraftentwicklung der
Herzzellen einzeln und im Gewebsverbund bei
kardial erkrankten Ratten. Zur besseren 3-
dimensionalen Visualisierung kranker Herzareale
etablierten wir ein neues erfahren zur kardialen
4D-Darstellung im Ultraschall im Kleintiermodel.
Diese Ergebnisse wurden genutzt, um ein eigens
hierfir entwickeltes Computer-Simulations-
programm zur frihzeitigen Darstellung einer
drohenden Herzschwdche zu optimieren. Die
Simulation bildet dabei die im Inneren des
Muskels entstehenden Krafte vierdimensional
ab und zeigt kritische Bereiche an.

Forderung: Klaus Tschira Stiftung

Multimodale Bildgebung

PI: Dr. M. Alkassar

Durch eine genauere raumliche Darstellung der
anatomischen Strukturen soll die Thearpie-
planung  weiter optimiert werden. Wir
etablierten eine neue 3-dimensionale Dar-
stellungsmethode, die aus MRT- und CT-
Datensédtzen eine duBerst realistische Abbildung
von Herz und Gefien (Cinematic-rendering
Verfahren) als Holographie im Raum (Mixed
Reality, HoloLens®, Microsoft) erlaubt. Im
Rahmen einer prospektiven Studie haben wir
den Vorteil einer praoperativen Vorbereitung
mittels holographischer 3-dimensionaler Dar-
stellung  untersucht. Hierbei zeigte die
Auswertung der chirurgischen Bewertungen
einen Vorteil der Holographie gegentber der
etablierten Darstellung am Monitor. Diese
Methode zeigte sich ebenfalls im Vorteil
gegenuber der rdumlichen 3-dimensionalen
Darstellung  mittels  3D-Silikon-Druck. Die
Kinderkardiologische Abteilung zdhlt zu den
fihrenden Zentren bezuglich Etablierung und
Weiterentwicklung multimodaler Methoden zur
Therapie herzkranker Kinder in Deutschland.

Interventionelle Therapie

Pl: Dr. T. Abu-Tair

Zur  Risikostratifizierung  und Prognose-
abschatzung der im  Neugeborenenalter
eréffneten  Pulmonalatresien und kritischen
Pulmonalstenosen wurden die zwischen 1996
und 2014 eroffneten und mittels Ballon-
valvuloplastie behandelten Patienten in einer
multizentrischen Studie evaluiert. Es wurden
anhand morphologischer, hdmodynamischer
und prozeduraler  Daten prognostische
Parameter ermittelt fir Zeitpunkt und Not-
wendigkeit eines Klappenersatzes, operativer
RVOT-Desobstruktion oder RVOT-Stenting. Trotz
eines etablierten und Uber Jahrzehnte erfolg-
reich durchgefuhrten Verfahrens gibt es derzeit
keine suffizienten Daten bezlglich des Langzeit-
Outcomes. Auch andere interventionelle
Verfahren zum Erhalt der Ventrikelfunktion
werden reevaluiert und deren Einfluss auf das
Langzeit-Outcome ermittelt.

Pharmakologische Studien

Pl: Prof. Dr. S. Dittrich, Dr. Martin Schober
Wir konnten im  Berichtszeitraum eine
mehrjdhrige investigator-initiated pharmako-
logischen Studie bei Morbus Duchenne im
Kindes- und Jugendalter abschlieBen. Der Einsatz
antikongestiver Medikamente bei Patienten mit
Duchenne-Muskeldystrophie hat mittlerweile
Eingang in die Leitlinien-Empfehlungen gefun-
den. Aktuell gibt es eine laufende Phase Il Studie
zur Pharmakotherapie bei Kindern mit einem
angeborenen Herzfehler: die Panorama-Studie
der Firma Novartis fir den Einsatz von einem
Kombinationspraparat LCZ696 (sacubitril/
valsartan) fur die Therapie der Herzinsuffizienz.

Lehre

Die Kinderkardiologische Abteilung beteiligt sich
an der curricularen Lehre. Daruber hinaus wird
das Fach Kinderkardiologie auch in Wahl-
pflichtfachern unterrichtet. Auf der Station
werden PJ-Studierende ausgebildet. In der
Ambulanz und auf der kinderkardiologischen
Station besteht ganzjdhrig die Moglichkeit zur
Hospitation. Wir betreuen medizinische und
naturwissenschaftliche Promovenden.
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