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| Zusammenfassung (deutsch) |

| Zusammenfassung (deutsch)

Hintergrund: Der Aortenklappenersatz (AKE) und die Koronararterienbypass Operation
(CABG) stellen die am Herzen am haufigsten durchgefiihrte Kombinationsoperation dar. Da
mit andauernder Anschlussdauer an die Herz-Lungen-Maschine (HLM) das Risiko mdglicher
Komplikationen steigt und das Outcome negativ beeinflusst wird, ist es wichtig, diese Zeit so
kurz wie moglich zu halten. Bislang gibt es jedoch sehr wenige klinische Daten zur Verwen-
dung von schnell implantierbaren biologischen Aortenklappen, zu denen auch die Intuity
Klappe (Edwards Lifesciences Corporation, Irvine, Kalifornien, USA) gehort, bei kombiniertem
AKE + CABG.

Ziel der Arbeit: Bewertung der klinischen Ergebnisse bis zu einem Jahr postoperativ nach
AKE + CABG unter Verwendung der Intuity Klappe.

Methodik: Unsere Studie ist Teil einer prospektiven Multicenter Beobachtungsstudie Uber 5
Jahre mit insgesamt 225 Patienten aus 11 Standorten. Dusseldorf stellt mit 35 Patienten die
drittmeisten Patienten aller Standorte. Die Daten wurden jeweils pra - und postoperativ, nach
30 Tagen und nach einem Jahr erhoben mit dem Ziel, sowohl patientenspezifische Daten als
auch Daten bezuglich der Funktionalitédt der Klappe sammeln zu kdnnen.

Ergebnisse: Insgesamt trat bei 14,3% (n=5/35) der Patienten ein in-hospital ,major adverse
cardiovascular event* auf, Hamatoperikard bei 2 Patienten, Schlaganfall bei einem Patienten,
Tod bei einem Patienten am 4. POD und eine SM-Implantation am 8. POD. Bei einem weiteren
Patienten musste nach einem Monat wegen eines AV-Block 3. Grades ein DDD-Schrittmacher
implantiert werden. Strukturelle Komplikationen an der Klappe, wie eine Endokarditis oder eine
Thrombose wurden nicht festgestellt. Auch lieRen sich keine interventionspflichtigen paraval-
vularen Leckages finden. Jedoch zeigte sich eine 1-Jahres Mortalitat von 11,4%. Die echokar-
diographischen Daten zeigten keine Anzeichen fiir eine mdgliche Friihdegeneration der
Klappe.

Schlussfolgerung: Es zeigte sich ein akzeptables klinisches Outcome sowie eine gunstige
Funktionalitat der Intuity Klappe innerhalb des ersten Jahres. Allerdings sollte das héhere Ri-
siko einer SM Implantation nicht ignoriert werden. In Anbetracht der schnellen Implantations-
maoglichkeit der Klappe stellt die Intuity Klappe, insbesondere bei Hochrisikopatienten mit
CABG + AKE, eine sichere Auswahl dar. Die Langezeitergebnisse sind noch abzuwarten.
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I Summary

Background: The aortic valve replacement (AVR) and coronary artery bypass surgery
(CABG) are the most commonly performed combined heart surgeries. Since a long time on
the heart-lung machine (HLM) increases the risk of complications and induces negative clinical
outcomes, it is important to keep this time as short as possible. Up to date, there is very little
clinical data on the use of rapidly implantable biological aortic valves, which includes the Intuity
valve (Edwards Lifesciences Corporation, Irvine, California, USA), in the setting of combined
AVR + CABG.

Study objective: To evaluate the clinical outcomes up to one year postoperatively after AVR
+ CABG using the Intuity valve.

Methods: Our study is part of a prospective multicenter observational study up to 5 years with
a total of 225 patients from 11 heart centers. Disseldorf, with 35 patients, represents the third
most patients in the multicenter observational study. Data were collected pre - & postopera-
tively, after 30 days and after 1 year to collect patient specific data as well as data regarding
the functionality of the valve.

Results: Overall, an in-hospital "major adverse cardiovascular event" occurred in 14.3%
(n=5/35) of patients (hematopericardium (n=2), apoplexy (n=1), death (n=1, on the 4" POD),
pacemaker implantation (n=1)). Another patient required an implantation of a DDD pacemaker
after 1 month because of 3" degree AV block. Structural complications at the valve, like endo-
carditis or thrombosis, were not detected. Also, no paravalvular leakages requiring intervention
could be found. However, the 1-year mortality rate was 11.4%. Echocardiographic data
showed no evidence of possible early valve degeneration.

Conclusion: The clinical outcome was acceptable, and the functionality of the Intuity valve
was favorable within the first year. However, the higher risk of SM implantation should not be
ignored. Considering the rapid implantability of the valve, the Intuity valve is a safe choice,
especially in high-risk patients with AVR + CABG. However, long-term outcomes remain to be
seen.
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ACE-Inhibitoren Angiotensin-Converting-Enzyme
Al Aortenklappeninsuffiziens

AK Aortenklappe

AKE Aortenklappenersatz

AKOF Aortenklappenéffnungsflache
ACS acute coronary syndrome

AP Angina Pectoris

AS Aortenklappenstenose

ASS Acetylsalicylsaure

ATM Atmosphéare (1 atm = 760 mmHg)
AV-Block Atrioventrikularer Block

A. Arterie

BMI Body-Mass-Index

CABG coronary artery bypass grafting
CPB Cardio-Pulmonary-Bypass

CCS Canadian Cardiovascular Society
COPD Chronisch obstruktive Lungenerkrankung
CK Creatinin-Kinase

DG Druckgradient

DM Diabetes Mellitus

EF Ejektionsfraktion

FU Follow-Up

eGFR geschatzte glomulare Filtrationsrate
GKHK GefalR-KHK

HLM Herz-Lungen-Maschine

ICU Intensivstation

IMA A. mammaria interna
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IMC

Indexed AKOF

KHK
LCA
LDH
LVEF
LVEDD
MACE
MCS-12
MSD
NOAK
NYHA
pAVK
PCS-12
PCI
POD
PVL
RCA
RCX/LCX
RD-AVR
RIVA/LAD
SD
SF-12
SM
TAVI
TEE

UKD

WHO

Intermediate Care

Offnungsflache der Aortenklappe im Verhaltnis
zur Koérperoberflache

koronare Herzerkrankung

linke Koronararterie
Laktatdehydrogenase

linksventrikulare Ejektionsfraktion
linksventrikularer enddiastolischer Druck
major adverse cardiovascular event
Mental component score

mittlerer systolischer Druckgradient
neue orale Antikoagulantien

New York Heart Association

Peripher arterielle Verschlusskrankheit
Physical component score

perkutane Koronarintervention
postoperativer Tag

paravalvulare Leckage

rechte Koronararterie

Ramus Circumflexus

schnell implantierbare Aortenklappe
Ramus interventricularis anterior
Standardabweichung

12-item Short Form Survey
Schrittmacher
Transkatheter-Aortenklappen-Implantation
Transdsophageale Echokardiographie
Universitatsklinikum Dusseldorf

Vene

World Health Organization
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1 Einleitung

1.1 Aortenklappenstenose

1.1.1 Definition & Epidemiologie

Die AS ist definiert als eine Verengung der AK. Es ist die in der westlichen Welt am haufigsten
in Erscheinung tretende Klappenerkrankung (Carabello and Paulus, 2009, lung et al., 2003,
Saikrishnan et al., 2014), die behandelt werden muss (Authors/Task Force et al., 2012). Dem-
entsprechend ist es das am haufigsten operierte Klappenvitium (Baumgartner et al., 2017,
Daniel et al., 2006, Flachskampf and Daniel, 2004, Mookadam et al., 2010). Die Dominanz
degenerativer Atiologien fiihrt dazu, dass die Pravalenz der AS ab dem Alter von 65 Jahren
deutlich zunimmt (lung and Vahanian, 2014). Bei Personen tber 75 Jahren liegt diese schon
bei 3 % (Nkomo et al., 2006). Im Alter von Uber 80 Jahren geht man von Werten bis zu 10 %
aus (Joseph et al., 2017, Eveborn et al., 2013).

Die Ursachen fur die Entstehung der AS kdnnen in drei unterteilt werden. Hierbei ist die dege-
nerative AS die am haufigsten vorkommende Form mit einem Anteil von Uber 80 %, gefolgt
von der rheumatischen AS (11,2 %) (lung et al., 2003). Eine weitere Ursache ist die kongeni-
tale Entstehung, zum Beispiel auf Grund einer bikuspiden Klappe (Boudoulas et al., 2013, lung
et al., 2003). Als Ursache dafir wird die erhdhte mechanische Belastung im Vergleich zu den
trikuspiden Klappen genannt, zu der es auf Grund der verkleinerten AKOF und dem damit
erhdhten Stromungswiderstand kommt. Bei Patienten mit bikuspider Klappe stellt die AS bei
85 % der Patienten die haufigste Klappenerkrankung dar (Sabet et al., 1999).

Als Risikofaktoren fur die degenerative Form der AS gelten das Alter, arterielle Hypertonie
Hypercholesterinamie (Boon et al., 1997) und das Rauchen (Palta et al., 2000, Stritzke et al.,
2009).

Des Weiteren wurden schwere Niereninsuffizienz und vergangene Anamien als weitere Risi-
kofaktoren firr eine beschleunigte Progression der AS festgestellt (Kearney et al., 2013).

1.1.2 Symptome & Progression

Bei Diagnosestellung der AS sind die meisten Patienten noch asymptomatisch und zeigen
keine Beschwerden. In dieser Phase betragt die Uberlebensrate der Patienten nach einem
Jahr noch Uber 95 % (Brown et al., 2008). Haufig werden Patienten jedoch erst bei einer
schweren AS symptomatisch, also bei einer AKOF von < 1,0 cm? (Herold, 2016). Im Laufe
eines Jahres kommt es zu einer Verkleinerung dieser Flache um 0,1 cm?/Jahr (Bonow et al.,
2008, Otto et al., 1989) und einer Zunahme des mittleren DG Uber der Klappe um 7 oder 8
mmHg/Jahr (Bonow et al., 2008, Otto et al., 1989, Chan, 2003). Mit Auftreten der ersten Symp-
tome, welche sich aus Belastungsdyspnoe, AP und Synkopen zusammensetzen, reduziert
sich die Uberlebensrate ohne Behandlung auf 50 % (Brown et al., 2008). Je nach Leitsymptom
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unterscheidet sich auch die mittlere Uberlebensdauer. Bei Patienten mit AP als Leitsymptom
betragt diese durchschnittlich 5 Jahre, bei Patienten mit Synkopen 3 Jahre und bei Patienten
mit kardialer Dekompensation als Leitsymptom sogar nur 2 Jahre (Daniel et al., 2006).

Da keine medikamentdse Therapie zur Revidierung der symptomatischen AS zur Verfigung
steht, wird empfohlen, schnellstmdglich einen AKE durchzuflihren. Dadurch kann eine Uber-
lebensrate von uber 90 % nach einem Jahr erreicht werden (Brown et al., 2008). Selbst bei
asymptomatischen Patienten kann durch einen AKE die Uberlebensrate im Vergleich zu den
Patienten ohne AKE gesteigert werden (Brown et al., 2008).

1.1.3 Diagnostik & Klassifikation

Diagnostisch stehen am Anfang die Anamnese und die klinische Untersuchung im Vorder-
grund. Auskultatorisch findet sich ein raues spindelférmiges Systolikum mit Ausstrahlung in
die beiden Karotiden mit dem punctum maximum im zweiten Intercostalraum rechts paraster-
nal (Herold, 2016). Bei der Palpation ertastet man einen Pulsus tardus et parvus mit einem
hebenden Herzspitzenstol (Herold, 2016). Bei fortgeschrittenen Stenosen lassen sich auch
Zeichen der Linksherzhypertrophie im EKG sehen (Nishimura, 2002). Anhand dieser Merk-
male |asst sich eine erste Verdachtsdiagnose stellen.

Die entscheidende Methode zur Bestatigung der Diagnose ist jedoch die Echokardiographie.
Sie erfasst den Grad der Stenose, die linksventrikulare Funktion und die Wanddicke. Auf3er-
dem lassen sich mittels Echokardiographie assoziierte Klappenerkrankungen oder Patholo-
gien der Aorta nachweisen (Baumgartner et al., 2017). Studien zeigten auch, dass insbeson-
dere die Identifizierung von Patienten mit hohem Risiko fur eine rasche Progression der AS
und der Entwicklung von Symptomen ermoglicht wird (Rosenhek et al., 2000).

Der Schweregrad der AS wird nach Folgenden echokardiographischen Kriterien definiert (Ta-
belle 1.1) (Baumgartner et al., 2009).

leicht mittelgradig
MSD (mmHg) <30 30-50 > 50
AKOF (cm2) >1.5 1.0-1.5 <1.0
Indexed AKOF (cm?/m?) | > 0.85 0.6-0.85 <0.6
Max. Flussgeschwindig- | 2.6-2.9 3.0-4.0 >4.0
keit (m/s)

Tabelle 1.1 Quantifizierung der AS nach Kriterien der ESC (Baumgartner et al., 2009); MSD: mitt-
lerer systolischer DG; AKOF: Aortenklappendffnungsfléache; Indexed AKOF: Aortenklappendffnungs-
flache im Verhaltnis zur Kérperoberflache
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1.1.4 Therapie

Da keine medikamentése Therapie fir die Behandlung der AS zur Verfigung steht, ist der
operative Klappenersatz die Methode der Wahl und wird allen symptomatischen Patienten,
aber auch asymptomatischen Patienten mit einer EF > 50 % empfohlen (Vahanian et al.,
2007). Auch bei Patienten mit einer mittelgradigen AS, die sich einer CABG-Operation unter-
ziehen, wird ein AKE empfohlen (Vahanian et al., 2007). Studien zeigten, dass die 5-Jahres
Uberlebensraten bei Patienten ber 80 Jahren mit einem AKE 68 % betrugen, und nur 22 %
ohne AKE (Varadarajan et al., 2006). Andere Studien berichten von einer 1-Jahres-Mortalitat
von 19,1 % (Adams et al., 2014) beziehungsweise 13 % (Varadarajan et al., 2006) nach kon-
ventionellem AKE. Trotz der klaren Leitlinien fir einen AKE, zeigen verschiedene Studien,
dass 33-60 % der Patienten, bei denen ein AKE in Frage kommt, nicht operiert werden
(Charlson et al., 2006, lung et al., 2005, Pellikka et al., 2005). Begrindet wird dies in den
meisten Fallen mit einem zu hohen OP-Risiko (van Geldorp et al., 2009b) oder dem Alter der
Patienten (lung et al., 2005). Bei diesen Patienten stellt die TAVI eine Therapie der Wahl dar,
welche die Mortalitat signifikant reduziert (Leon et al., 2010). Dabei wird die Klappe Uber einen
transfemoralen, transapikalen oder transaortalen Zugang eingefiihrt, sodass die offene Ope-
ration am Herzen vermieden werden kann. Malaisrie und Kollegen konnten zeigen, dass seit
Einfihrung der TAVI, die Rate der unoperierten AS Patienten um 10 % gesenkt werden konnte
(Malaisrie et al., 2011). Bei der 1-Jahres-Mortalitat zeigten Studien signifikant geringere Werte
fur die TAVI im Vergleich zum konventionellen AKE (Nagele et al., 2000).

1.1.5 Klappen

Beim AKE werden entweder mechanische oder biologische AK verwendet. Der gréfite Vorteil
der mechanischen Klappen liegt in der langen Haltbarkeit, weswegen die Re-Operationsraten
geringer sind als bei biologischen Klappen (Hammermeister et al., 2000). Jedoch benétigen
Patienten nach einem mechanischen AKE auf Grund des erhdéhten Thromboserisikos eine
dauerhafte Antikoagulation, weshalb postoperativ mehr Blutungen auftreten als bei Patienten
mit biologischem AKE (Hammermeister et al., 2000, van Geldorp et al., 2009a). Bei alteren
Patienten ab 65 Jahren wird unter anderem deshalb eher eine biologische Klappe empfohlen
(Authors/Task Force et al., 2012).

Bei biologischen Klappen wird zwischen Klappen aus Rinderperikard und nativen Klappenta-
schen aus Schweinen unterschieden. Auf Grund besserer hamodynamischer Ergebnisse wer-
den Prothesen aus Rinderperikard bevorzugt (Webb et al., 2018). Des Weiteren gibt es die
sogenannten ,rapid-deployment” Prothesen aus Rinderperikard, welche eine kirzere OP- und
Implantationsdauer ermdglichen (Kueri et al., 2019). Als weitere Mdglichkeit stehen frische
oder kryokonservierte menschliche Klappen (Homografts) zur Verfligung. Diese eignen sich
besonders bei jungen Patienten oder bei Patienten mit speziellen Indikationen wie einer En-
dokarditis oder Kontraindikationen gegen eine Antikoagulation (Nagele et al., 2000). Eine Son-
derform dieser Klappen sind die dezellularisierten Homografts, bei denen mittels verschiede-
ner Methoden eine fast komplette Entfernung der Spenderzellen erreicht wird (Sarikouch et
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al., 2015), sodass kaum Antikérperreaktionen nachgewiesen werden konnen (Neumann et al.,
2014, Boer et al., 2015).

Zusatzlich dazu gibt es bei Kindern und Jugendlichen die Option der Ross-OP. Hierbei wird
die Aortenklappe durch die eigene Pulmonalklappe ersetzt und die Stelle der Pulmonalklappe
mittels eines Homograft ersetzt (Conklin and Reardon, 2001, Brown and Kanmanthareddy,
2022). Durch die Fahigkeit der implantierten Pulmonalklappe mit den Patienten zusammen zu
wachsen, kann die Notwendigkeit eines AKE flr eine Dauer von bis zu 20 Jahren vermieden
werden (Brown and Kanmanthareddy, 2022). Da durch die Nutzung einer biologischen Klappe
auch auf die Nutzung von oralen Antikoagulantien verzichtet werden kann, stellt die Ross Ope-
ration eine exzellente Alternative fir Kinder und Jugendliche dar (Brown and Kanmanthareddy,
2022).

Eine weitere Mdglichkeit ist die Ozaki Prozedur. Hierbei wird jedoch im Gegensatz zu den
anderen Prozeduren nicht die ganze Klappe, sondern nur die einzelnen Taschenklappen er-
setzt, sodass auch eher von einer Rekonstruktion als von einem Ersatz gesprochen wird
(Ozaki et al., 2014b). Dabei wird mittels Glutaraldehyds behandeltes autologes Perikard be-
nutzt (Kawase et al., 2012, Ozaki et al., 2014b). Da kein Fremdmaterial verwendet wird, be-
steht auch keine Indikation fur eine postoperative Antikoagulation (Ozaki et al., 2014b). Auch
weitere Langzeitergebnisse beziiglich Funktion, hAmodynamische Eigenschaften und Uberle-
ben sind vielversprechend, sodass die Ozaki Prozedur eine weitere gute Therapiealternative
fur junge Patienten darstellt (Ozaki et al., 2014a, Ozaki et al., 2014c, Kawase et al., 2012,
Ozaki et al., 2014b).

1.2 Koronare Herzerkrankung

1.2.1 Definition & Epidemiologie

Die KHK ist definiert als die klinisch relevante Manifestation der Artherosklerose an den Herz-
kranzarterien. Dadurch kommt es zu einer Minderperfusion des Myokards und der Sauerstoff-
bedarf der Zellen kann nicht mehr gedeckt werden.

In Deutschland betragt die Lebenszeitpravalenz einer KHK fir Patienten zwischen 40-79 Jah-
ren 9,3 % und ist somit eine der am haufigsten vorkommenden Erkrankungen (GoRwald et al.,
2013). Bei Uber 65-jahrigen Mannern liegt diese sogar bei 28,2 % (Koch-Institut, 2011). Auch
bei der Zahl der Gestorbenen liegt die chronische KHK seit 1998 auf Platz eins (Koch-Institut,
2020).

Zu den haufigsten Ursachen der KHK zahlen das Rauchen, Bewegungsmangel, Ubergewicht,
Diabetes und Bluthochdruck (Bundesarztekammer (BAK), 2019b, Bundesamt, 2009, Li et al.,
2020). Aber auch psychosoziale Faktoren wie Stress oder Depressionen spielen eine wichtige
Rolle (Bundesarztekammer (BAK), 2019b).
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1.2.2 Symptome & Diagnostik

Bei der KHK wird zwischen der chronischen AP, der instabilen AP und dem ACS unterschie-
den. Zu dem ACS werden der Nicht-ST-Hebungsinfarkt und der ST-Hebungsinfarkt gezahit.

Leitsymptom der KHK ist die AP. Im Falle der chronischen KHK ist dieser definiert als ein
reproduzierbarer Brustschmerz, der bei Ruhe oder nach Gabe von Medikamenten verschwin-
det (Bundesarztekammer (BAK), 2019a, Task Force et al., 2013). Bei der instabilen AP beste-
hen die Beschwerden auch in Ruhe und besitzen eine rasch zunehmende Intensitat und Hau-
figkeit.

Der Schweregrad der AP kann je nach Belastungstoleranz klassifiziert werden.

Grad Definition

CCS 1 AP-Beschwerden bei schwerer kdrperlicher
Belastung
CCS 2 Leichte AP-Beschwerden bei normaler kor-

perlicher Aktivitat

CCS 3 Erhebliche AP-Beschwerden bei normaler
korperlicher Aktivitat

CCS 4 AP-Beschwerden bei geringster Belastung

Tabelle 1.2 Einteilung der Schweregrade der AP nach CCS; CCS: Canadian Cardiovascular Society;
AP: Angina Pectoris

Diagnostisch stehen bei Patienten mit AP-Beschwerden die Anamnese und kérperliche Unter-
suchung im Vordergrund (Task Force et al., 2013, Albus et al., 2017). Patienten berichten
meist von einem Enge- und Druckgefuhl im Bereich der Brust, der jedoch nach einiger Zeit in
Ruhe verschwindet (Bundeséarztekammer (BAK), 2019a). Zusatzlich dazu kann auch eine
Kurzatmigkeit auftreten.

Nach Ausschluss eines ACS durch die Bestimmung des Troponins und der Durchflihrung ei-
nes EKGs (Hamm, 2004, Post and Minzel, 2010) wird mittels des Marburger Herz Scores
versucht, die Wahrscheinlichkeit flr eine chronische KHK festzustellen (Bundesarztekammer
(BAK), 2019a). Dieser ermittelt eine Wahrscheinlichkeit in Abhangigkeit folgender Faktoren,
die bei der Anamnese erfragt werden; Geschlecht und Alter, bekannte vaskulare Erkrankun-
gen, Beschwerden sind belastungsabhangig, Schmerzen durch Palpation nicht reproduzierbar
und die eigene Vermutung einer vorliegenden KHK (Bosner et al., 2010). Bei einer hohen
Wahrscheinlichkeit wird auf weitere Diagnostik verzichtet und direkt mit der Therapie angefan-
gen (Bundesarztekammer (BAK), 2019a). Bei Patienten mit einer Verdachtsdiagnose wird trotz
geringer Aussagekraft (Chun and McGee, 2004) ein 12-Ableitungen EKG empfohlen (Skinner
et al., 2010).
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Eine invasive Diagnostik wird bei der chronischen KHK nur dann empfohlen, wenn eine direkte
therapeutische Konsequenz zu erwarten ist. Also entweder zur Revaskularisation oder bei
Versagen nicht invasiver Methoden bei immer noch bestehendem klinischem Verdacht (Albus
et al., 2017, Excellence, 2011, Fihn et al., 2014).

Im Vergleich dazu ist die Koronarangiographie beim ACS der Goldstandard und liefert Infor-
mation Uber die Schwere und das Vorhandensein von Koronarstenosen (Holger M Nef, 2012).

1.2.3 Therapie

Das Ziel der Therapie besteht in der Linderung der Symptomatik und der Vorbeugung von
kardiovaskularen Ereignissen (Task Force et al., 2013).

In dem Fall eines ACS stellt die Wiedererdffnung des verschlossenen Gefalies mittels PCl den
Goldstandard dar (Massel, 2003).

Bei der stabilen AP steht die Lifestylednderung und eine Eliminierung der Risikofaktoren an
erster Stelle (Task Force et al., 2013). Verschiedene Studien zeigten, dass eine Anderung des
Lebensstils (Ornish et al., 1998), eine diatreiche mediterrane Erndhrung (Estruch et al., 2013)
und der Verzicht auf Nikotin (Meyers et al., 2009) sowohl das Outcome als auch die Progres-
sion der KHK positiv beeinflussen und die Mortalitat senken.

Zusatzlich zu der Lifestyleanderung werden viele Patienten auch medikamentoés betreut. Hier-

bei stehen verschiedene Medikamente zur Verfigung, die entweder fir die Linderung der
Symptomatik oder fir die Pravention kardiovaskulare Ereignisse verwendet werden.

MafRnahme (Indikation) Empfehlungsklasse /
Evidenzlevel
ASS, taglich (L) 1/7A
Clopidogrel, bei ASS-Unvertraglichkeit (L) 1/B
Statine (L) 17A
ACE-Inhibitoren, bei Vorliegen weiterer Konditionen (L) 1/7A
Kurzwirksame Nitrate (P) 1/B
Beta-Blocker oder Calcium-Kanal-Blocker (P) 1/7A

Tabelle 1.3 Empfehlungen der medikamentésen Betreuung nach ESC (Task Force et al., 2013);
L: Linderung der Symptomatik; P: Pravention kardiovaskulare Ereignisse

Die Indikationen firr eine Revaskularisierung mittels PCl oder CABG sind das Fortbestehen
der Symptome trotz medikamentéser Behandlung und die Verbesserung der Prognose
(Authors/Task Force et al., 2014). Bei der PCI werden die Koronarstenosen katheterbasiert
mittels einer Ballondilatation erweitert (Smith et al., 2006). In den meisten Fallen schlief3t sich
daran eine Stentimplantation an.
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Bei einem CABG wird versucht, die Stenosierung im Bereich der Koronararterien mittels eines
arteriellen oder vendsen Bypasses zu Uberbriicken. Dazu werden gréftenteils die A. thoracica
interna, die A.radialis oder venodse Gefalle verwendet (Authors/Task Force et al., 2014). Stu-
dien zeigten, dass die IMA die besten Langzeitergebnisse hervorbringt (A J Acinapura 1989,
Sabik et al., 2005) und somit bei der Nutzung bevorzugt wird.

Je nach Vorliegen und Auspragung der Stenose kann entweder die PCI oder der CABG ver-
wendet werden (Authors/Task Force et al., 2014).

1.3 Patienten mit gemeinsamer KHK und AS

Verschiedene Studien berichten davon, dass bei mit TAVI behandelten AS-Patienten die Pra-
valenz einer begleitenden KHK bei Werten zwischen 40-75 % liegt (Yang et al., 2017, Goel et
al., 2013). Bei Patienten tber 80 Jahren wird sogar von Werten Gber 65 % ausgegangen (Ahad
et al., 2017). Kolh und Kollegen berichten davon, dass 40 % der Patienten mit einer Herzklap-
penerkrankung parallel an einer KHK leiden (Kolh et al., 2014). Mdgliche Ursachen dafur sind
die ahnlichen Risikofaktoren fiir die Entstehung beider Erkrankungen, wie das Rauchen, Dia-
betes, Ubergewicht, Hypercholesterinamie und arterielle Hypertonie (Boon et al., 1997,
Bundesarztekammer (BAK), 2019b, Bundesamt, 2009, Palta et al., 2000).

Durch eine praoperative Koronarangiographie kann durch die Kenntnis der Koronaranatomie
somit eine Risikostratizifierung stattfinden und gegebenenfalls die Indikation fur eine beglei-
tende Revaskularisierung gestellt werden (Authors/Task Force et al., 2012). Deshalb wird allen
Patienten mit einer bekannten KHK, einem Verdacht auf myokardialer Ischamie, linksventriku-
larer systolischer Dysfunktion und Mannern Uber 40 Jahren und allen postmenopausalen
Frauen, die einer Herzklappenoperation unterzogen werden, eine praoperative Koronarangio-
graphie empfohlen (Kolh et al., 2014). Davon ausgeschlossen sind Patienten ohne Risikofak-
toren fir eine KHK, wie junge Menschen unter 40 Jahren und Patienten, bei denen das Risiko
der Koronarangiographie den Nutzen ubersteigt (Kolh et al., 2014).

Aktuellen Empfehlungen zufolge soll bei allen Patienten mit einer Indikation fur einen AKE und
einer Koronararterienstenose von > 70 % in einer der gro3en epikardialen Gefalie zusatzlich
zum AKE zeitgleich ein CABG durchgefuhrt werden (Kolh et al., 2014). Bei Patienten mit einer
Koronararterienstenose zwischen 50-70 % soll dies ebenfalls in Betracht gezogen werden
(Kolh et al., 2014).

Bei Patienten, die einen AKE mittels TAVI bekommen, scheint das kurzfristige Risiko fir
Schlaganfalle und Herzinfarkte durch eine begleitende PCI nicht erhoht zu sein, jedoch sind
die langfristigen Auswirkungen noch nicht ausreichend untersucht (Kolh et al., 2014), sodass
eine begleitende, zeitgleiche Therapie mittels TAVI und PCI nicht empfohlen wird, aber in Be-
tracht gezogen werden sollte (Kolh et al., 2014).

Bei der Therapie zeigen Studien zwar, dass in AKE + CABG Kombinationseingriffen das Ster-
berisiko im Vergleich zu den jeweiligen Isolationseingriffen signifikant hoher ist (Bridgewater
et al., 2011, Funkat et al., 2014), jedoch ist die Rate an perioperativen Myokardinfarkten und
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die Spatmortalitat geringer als bei Patienten, die sich keinem kombinierten AKE und CABG
unterzogen haben (Kolh et al., 2014). Somit wird Patienten trotz des erhohten Sterberisikos
ein Kombinationseingriff empfohlen, da retroperspektive Analysen zeigten, dass ein kombi-
nierter AKE vorteilhafter ist als zwei isolierte Eingriffe, die mit einem zeitlichen Abstand durch-
gefuhrt werden (Authors/Task Force et al., 2012).

1.4 Ziele der Arbeit

Die CABG und die AKE stellen die am haufigsten durchgefluhrten Operationen am Herzen dar.
Die Anzahl der Operationen ist besonders beim AKE in den letzten Jahren steigend
(Beckmann et al., 2021). Studien zeigten, dass bei Patienten, bei denen ein AKE durchgefuhrt
wird und die gleichzeitig an einer KHK leiden, ein kombinierter Eingriff mit einem CABG vor-
teilhafter ist. (Kolh et al., 2014). Im Falle eines solchen Eingriffs ist der Anschluss an die HLM
und das Erzeugen eines Herzstillstands notwendig (Die Deutsche Gesellschaft fir Thorax-,
2019). Die Zeit des Herzstillstandes sollte so kurz wie mdglich sein, um die Belastung des
Herzens so gering wie moglich zu halten und das Risiko fir eine Infektion oder ahnliches zu
verringern. Daher wurden in den letzten Jahren Herzklappenprothesen entwickelt, die sich
schneller und einfacher implantieren lassen, da weniger Nahte fur die Fixierung notwendig
sind. Eine solche Herzklappenprothese ist die Intuity Prothese (Edwards Lifesciences Corpo-
ration, Irvine, Kalifornien, USA) die seit 2014 zugelassen (CE-Zugelassen) ist.

Das Ziel der Promotionsarbeit ist es festzustellen, wie die Ergebnisse der Operation (AKE +
CABG) mit der Intuity Prothese ausfallen, wobei sowohl die Prothesenfunktion mit moglichen
Komplikationen wie einem AV-Block oder einer PVL der Klappe als auch die klinischen Ergeb-
nisse der Patienten im Fokus stehen. Diese Daten werden jeweils postoperativ, nach 30 Tagen
und nach einem Jahr erhoben und ausgewertet.
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2 Material & Methoden

2.1 Studiendesign

Im Rahmen dieser multizentrischen prospektiven Studie wurden im Zeitraum von 11/2017 bis
01/2020 an 13 Standorten 723 Patienten mit einer Indikation fur einen AKE in Kombination mit
gleichzeitigem CABG beobachtet. Der Beobachtungszeitraum erstreckt sich planmaRig bis
04/2025. Inkludiert in die Studie wurden nur Patienten, die eine Edwards Intuity Klappe im-
plantiert bekommen sollten, bei denen mindestens ein CABG durchgefihrt werden sollte und
die mit einer unterschriebenen Einverstandniserklarung. Ausschlusskriterien waren Not-
falloperationen, Re-Operationen, zusatzliche Herzerkrankungen, die eine Herzoperation erfor-
dern, wie zum Beispiel eine Ablation, aber auch eine akute Endokarditis oder andere systemi-
sche Infektionen. Auch wurden alle Patienten mit einer Kontraindikation flir die Implantation
der Intuity Klappe oder mit dem Wunsch nach einer mechanischen Klappe von der Studie
ausgeschlossen. Nach Anwendung all dieser Einschluss- und Ausschlusskriterien waren es
insgesamt 225 Patienten an 11 Standorten sowie an unserem Standort in der Herzchirurgie
des UKD insgesamt 35 Patienten, die in unsere Studie inkludiert werden konnten.

Die Studiendauer betragt 5 Jahre ab dem Operationszeitpunkt. In dieser Arbeit werden die
Ergebnisse bis zu 1 Jahr nach der OP thematisiert.

Die Daten dieser Patientengruppe wurden in anonymisierter Form in Microsoft Excel gesam-
melt und archiviert. Als Quelle fur die notwendigen Daten wurde das Datenverarbeitungspro-
gramm (Medico) des UKD genutzt.

Nach jeweils 30 Tagen nach der Entlassung wurden die Patienten und die betreuenden Insti-
tutionen kontaktiert, um sowohl patientenspezifische Daten als auch Daten beziglich der
Funktionalitat der Klappe zu sammeln.

Zur 1-Jahres postoperativen Untersuchung wurden alle Patienten erneut in das UKD eingela-
den und von Arzten aus unserer Klinik sowohl anamnestisch als auch apparativ untersucht,
um weitere Daten erfassen zu kénnen. AuRerdem wurde der SF-12 Umfragebogen, der auch
praoperativ durchgefuhrt wurde, erneut wiederholt, um die subjektive gesundheitsbezogene
Lebensqualitat praoperativ und nach einem Jahr vergleichen zu kénnen. Bei den Patienten,
die pandemiebedingt nicht im UKD empfangen werden konnten, wurden die aktuellsten Be-
funde von den behandelnden Arzten angefordert und der SF-12 Umfragebogen telefonisch
durchgefihrt.

2.2 Reprasentative OP-Durchfihrung

Vor dem Beginn der eigentlichen Operation wird wie vor jeder anderen Operation der Patient
in Vollnarkose steril abgewaschen,abgedeckt und abgeklebt. Anschlieffiend an die Intubation
erfolgt die Hautinzision Uber eine mediane Sternotomie. Nach der Blutstillung und Preperation
des Mediastinums mit Entfernung des Restgewebes des Thymus, kann das Perikard eréffnet
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werden und mit dem Freisetzen der flr den Bypass verwendeten Gefalle begonnen werden.
Jedoch kann je nach verwendetem Graftmaterial, wie beispielsweise bei vendsen Grafts aus
der Vv. Saphenae magnae, auch eine simultane Freisetzung mit der Sternotomie stattfinden.

Je nachdem welches Koronargefal} eine Stenose aufweist, kann das zum Bypass verwendete
Gefall gewahlt werden. Bei Stenosen im Bereich der RIVA wird auf Grund der anatomischen
Nahe und der guten Langzeitergebnisse am ehesten die linke A.mamaria interna verwendet.
Ein Vorteil dabei ist das der physiologische Abgang aus der A. subclavia erhalten bleiben kann
und nur eine distale Anastomose notwendig ist. Vendse Grafts werden eher im Bereich der
RCA und RCX verwendet. Ein weiteres als Bypass genutztes Gefal} ist die A.radialis. Diese
wird zum Beispiel bei jingeren Patienten anstatt der vendsen Grafts fur die Versorgung der
Bereiche der RCA und RCX verwendet. Auf Grund der unterschiedlichen Beschaffenheit der
Gefalte unterscheiden sich diese auch in ihrer Lebensdauer und Offenheitsrate, wobei die IMA
die besten Langzeitergebnisse aufweist (Sabik et al., 2005, A J Acinapura 1989).

AnschlieRend wird unter Vollheperanisierung der Patient durch eine arterielle Kanile an der
Aorte ascendens und einer vendsen Kanule am rechten Vorhof an die HLM angeschlossen.
Hierbei wird eine aktivierte Koagulationszeit (ACT) von >400s angestrebt (Thomas Dreizler,
2013). Die ACT ist ein mittels Messgerat bestimmter Gerinnungsparameter zur Uberpriifung
des intrinsischen Weges der sekundaren Hamostase (Hattersley, 1966).

Nach Anschluss an die HLM wird eine milde Hypothermie (34 Grad) des Herzes herbeigefiihrt.
Zusatzlich wird nach dem Abklemmen der Aorta eine Kardioplegielésung (Calafiore oder
Bretschneider) induziert, um einen idealen Herzstillstand zu erreichen. Diese kann sowohl
anterograd Uber die Aortenwurzel als auch tber die Koronarostien gegeben werden. Calafiore
zahlt zu den Kardioplegielésungen des extrazellularen Typs und die Wirkung basiert auf der
Erhdhung der Kaliumkonzentration und der damit einhergehenden permamenten
Depolarisation der Zellmembran. Die Kardioplegie muss alle 20 Minuten wiederholt werden.
Bei der Kardioplegieldsung nach Bretschneider handelt es sich um eine intrazellulare Losung,
bei der der extrazellulare Natriumgehalt auf den intrazellularen Natriumgehalt gesenkt wird
und dadurch keine Erregungsleitung zustande kommt. Im Vergleich zur Calafiore Losung ist
bei der Plegie nach Bretschneider keine zweite Plegiegabe notig.

Nach Durchfuhrung des Bypasses kann mit der Aortatomie und der Darstellung der Klappe
begonnen werden. Davor erfolgt jedoch noch eine zusatzliche Flutung des Situs mit CO2, um
mogliche Komplikation wie Luftembolien vermeiden zu kdénnen. Es folgt die Exzision der
kompletten Klappe. Hierbei wird der Situs mit einer Ringer-Laktat-Lésung gespllt, sodass alle
Kalkpartikel aufgesaugt werden kénnen und keine Spuren Ubrig bleiben. AnschlieRend wird
nach Ausmessen mittels eines Passtlickes die Klappe implantiert und die Aorte kann mittels
Prolene Nahten wieder verschlossen werden.

An dieser Stelle wird auch wieder bereits mit der Erwarmung des Patienten begonnen. Neben
der Anlage von Wunddrainagen, die retrosternal und in den Pleurahdhlen angelegt sein
kénnen, werden auch passagere SM-Elektroden an den rechten Vorhof und die rechte
Kammer angebracht und probestimuliert.
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Nach ausreichender Reperfusion und Wiedererwarmung auf 36 Grad erfolgt der Abgang von
der HLM. Hierbei kdnnen zur Unterstlitzung des Kreislaufs Katecholamine genutzt werden.
Unter Protamingabe kdnnen die Stellen der Kanulierung im rechten Vorhof und der Aorta
ubernaht werden. Protamin wirkt hierbei als Antagonist fur das vorher verwendete Heparin.

Zur Kontrolle der Klappenfunktion wird noch ein TEE und zur Kontrolle der Bypasse eine
Flussmessung durchgeflhrt.

Zum Schluss erfolgt ein Sternum- und Wundverschluss mit anschlieBender Hautnaht und
einem sterilen Verband.

Die in dieser Patientengruppe implantierte EDWARDS INTUITY Elite Valve System Klappe
der nachsten Generation kombiniert die bereits etablierte Edwards Perimount Plattform aus
Perikardgewebe mit einen ballonexpandierbaren Katheter und erhielt im Jahr 2014 die CE-
Zulassung. Sie ist in den Grofien von 19 bis 27 mm erhaltlich.

Zu den Eigenschaften der Klappe gehdért das Gewebe, durch das ein sicherer Halt mit einer
noch besseren Versiegelung gewahrleistet wird. Der Abstand zu den darunterliegenden
Strukturen, wie den Koronarostien, wird versucht mittels dem Edelstahlstentrahmen so grof3
wie maoglich zu halten. Die aufeinander abgestimmten Segel mit dem flexiblen Stent
ermdglichen eine verminderte Belastung der Segel wahrend des Herzzyklus und sollen damit
eine verlangerte Lebensdauer der Klappe bewirken (Edwards Life Sciences Corporation,
2022).

Model 8300A Model 8300A
Deployed

Abbildung 2.1 Edwards Intuity Klappe; Model 8300A (Edwards Lifesciences LLC, Irvine, Calif.)
(Kocher et al., 2013)

Zur Implantation der Intutiy-Klappe werden nach der Exizision der Nativklappe und dem
Ausmessen der zu implantierenden Klappengréf3e drei Flhrungsnahte auf Hohe der
Kommisuren durchgefiihrt. Darauf folgt die Implantation der Klappe. Sobald die Klappe auf
Hohe des Anulus an der richtigen Stelle sitzt, kann die Klappe mittels des
Ballondilatationssystems gedehnt und an die Wande fixiert werden. Hierbei wird der Ballon je
nach KlappengrofRe auf einen bestimmten Druck (bei 19-23 mm auf 4,5 ATM, bei 25-27mm
auf 5 ATM) fir eine Dauer von 10 Sekunden aufgeblaht. Nach Ablassen der Luft aus dem
Ballon werden die Nahte geldst, sodass alles bis auf die Klappe rausgezogen werden kann.
Vor Vorschluss der Aorta wird noch eine letzte Kontrolle durchgefiihrt um sicher zu stellen,
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dass alles an der richtigen Stelle sitzt und die Koronarostien nicht verdeckt sind (Accola et al.,
2018, Barnhart et al., 2017, Eudailey and Borger, 2016, Glauber et al., 2020).
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A. suture on sewing cuff B. Parachuting Valve C. Valve in place A. Cutting Sutures B. Snare Removal C. Suture Tie Down

Abbildung 2.2 Edwards Intuity Implantationsschritte (Accola et al., 2018)

Nach Verschluss der Aorta wird die Operation standesublich fortgeflhrt.

2.3 Echo- und Elektrokardiographie

Echo- und Elektrokardiographische Befunde der Patienten wurden jeweils zu 3 verschiedenen
Zeitpunkten in unserer Klinik erhoben. Die Durchflihrung erfolgte durch erfahrene Untersucher
am UKD.

Folgende Zeitpunkte wurden gewahlt

1. Vor der Operation
2. Nach der Operation vor der Entlassung
3. Nach 1 Jahr

Folgende Parameter wurden dabei erhoben.

Parameter Abklirzung  Einheit
Linksventrikulare Ejektionsfraktion LVEF in %
Offnungsflache der AK AKOF in cm?

Mittlerer Druckgradient uber der AK | mittlerer DG | in mmHg

Maximaler Druckgradient Gber der AK | maximaler in mmHg

DG
Linksventrikularer  enddiastolischer | LVEDD in mm
Durchmesser
Grad der Aorteninsuffiziens Al
Paravalvulare Leckage PVL

Tabelle 2.1 Echokardiographische Parameter
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Der Grad der Al wird hierbei Uber das Ausmal} des diastolischen Rulckflusses in den linken
Ventrikel definiert. Dieser wird auch als Regurgitationsfraktion bezeichnet. Bei einer Al Grad 1
liegt diese bei unter 20 %. Bei einem Ruckfluss zwischen 20-40 % liegt eine Al Grad 2 vor. Die
Al Grad 3 ist definiert als diastolischer Ruckfluss zwischen 40-60 % und ab einer Regurgitati-
onsfraktion von tber 60 % liegt eine Al Grad 4 vor (Blum et al., 2016, Hamm et al., 2009).

Als weiterer Parameter wurde im FU nach einer PVL gesucht. Diese kann als Folge von Naht-
ausrissen oder in Zusammenhang mit einer Endokarditis entstehen (Nowak and Rupprecht,
2006). Mittels der Echokardiographie kann diese PVL diagnostiziert und quantifiziert werden
(Nowak and Rupprecht, 2006).

2.4 Praoperative Daten

Vor der Operation wurde bei allen Patienten eine allgemeine Anamnese mit koérperlicher Un-
tersuchung durchgefiihrt, um folgende praoperativen Parameter erheben zu kdnnen. Eine
Ubersicht der gesammelten Parameter findet sich in Tabelle 2.2 und 2.3

Parameter Abkurzung  Einheit / Beschreibung

Alter Alter zum Operationstag
Geschlecht weiblich, mannlich

Korpergrolie incm

Korpergewicht KG in kg

Body-Mass-Index BMI in kg/m?

Koronare Herzerkrankung KHK definiert als die klinisch relevante

Manifestation der Artherosklerose
an den Herzkranzarterien

Diabetes DM
Arterielle Hypertonie Blutdruckwerte tber 140/90
Pulmonaler Hypertonie PH Pulmonal-arterieller Mitteldruck

>25mmHg

Chronisch obstruktive Lungenerkran- | COPD
kung
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Peripher arterielle Verschlusskrank- | pAVK

heit
Schrittmacher Zustand nach Implantation
Apoplex Apoplex vor Krankenausaufenthalt

Vorherige perkutane koronare Inter- | PCI
vention

Voroperationen am Herz

Myokardinfarkt Mi Myokardinfarkt vor Krankenhausauf-
enthalt

Endokarditis

Tabelle 2.2 Demographische Daten & Vorerkrankungen

Geschatzte Glomulare Filtrationsrate | eGFR in ml/min

Kreatinin in mg/dl

Laktatdehydrogenase LDH in U/L

Bilirubin in mg/dl

Antikoagulation vorherige Antikoagulation unabhan-

gig vom aktuellen Aufenthalt

Thrombozytenaggregationshem- vorherige Thrombozytenaggregati-
mung onshemmung unabhangig vom aktu-
ellen Aufenthalt

Tabelle 2.3 Labor und Pramedikation

Die Einteilung des BMI erfolgte gemafly der WHO-Empfehlungen aus dem Jahr 2000. Dabei
werden alle Werte > 25 kg/m? als Ubergewicht definiert (Seidell and Flegal, 1997, WHO, 2000).
Ab Werten von 30 kg/m? spricht man von einer Adipositas. Diese wird dann jeweils in Grad 1-
3 unterteilt. (30-35 kg/m? Grad 1, 35-39,9 kg/m? Grad 2, > 40 Grad 3).

Die Diagnose der Endokarditis erfolgt nach den Duke-Kriterien. Hierbei kann die Diagnose
einer Endokarditis gestellt werden, wenn entweder 2 Hauptkriterien, ein Haupt- und 3 Neben-
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kriterien, oder 5 Nebenkriterien erflllt sind. (Durack et al., 1994, Li et al., 2000). Zu den Haupt-
kriterien zahlt ein positiver Echobefund und mindestens 2 positive Blutkulturen vor Beginn ei-
ner antibiotischen Therapie.

Des Weiteren wurden anhand der erhobenen Informationen folgende Scores berechnet.

Score-System Beschreibung

Euroscore in %
Euroscore 2 in %
Society of Thoracic Surgery Risk Score in %
NYHA Klassifikation 1-4

Tabelle 2.4 Score-Systeme

Beim Euroscore handelt es sich um ein Scoringsystem, welches die Mortalitat eines Patienten
wahrend einer kardiochirurgischen Operation vorhersagen soll. Hierbei werden verschiedene
Patientenbezogene Aspekte wie das Alter, das Geschlecht und weitere Faktoren bericksich-
tigt (Roques et al., 1999). Der Euroscore 2 ist eine aktualisierte Version aus dem Jahr 2011
(Roques et al., 2003). Der 2007 publizierte Society of Thoracic Surgery (STS) Risk Score wird
ebenfalls zur Berechnung der Vorhersage der postoperativen Mortalitat verwendet (Shahian
et al., 2009, O'Brien et al., 2015). Jedoch sind die bendtigten Daten im Vergleich zum Euro-
score detaillierter (Metzler, 2011).

Bei der NYHA-KIlassifikation hingegen handelt es sich um eine Klassifikation, die sich nach der
subjektiven Leistungsfahigkeit der Patienten in Abhangigkeit von der kdrperlichen Belastung
richtet. Diese wird primar zur Klassifikation der Herzinsuffizienz benutzt (Bennett et al., 2002,
Bundesarztekammer, 2019).

Grad Definition

1 (asymptomatisch) | Herzerkrankung ohne korperliche Limitation. Alltagliche kdrperliche
Belastung verursacht keine Symptome.

2 (leicht) Herzerkrankung mit leichter Einschrankung der korperlichen Leis-
tungsfahigkeit. Keine Beschwerden in Ruhe und bei geringer An-
strengung.

3 (mittelschwer) Herzerkrankung mit hdhergradiger Einschrankung der kérperlichen

Leistungsfahigkeit bei gewohnter Tatigkeit. Keine Beschwerden in
Ruhe.
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4 (schwer) Herzerkrankung mit Beschwerden bei allen kdrperlichen Aktivitaten
und in Ruhe

Tabelle 2.5 NYHA-Klassifation nach (Bennett et al., 2002, Bundesarztekammer, 2019)

Um die gesundheitsbezogene subjektive Lebensqualitat der Patienten quantitativ erfassen zu
kénnen und vergleichbar zu machen, wurde der SF-12 Fragebogen verwendet. Dieser stellt
eine Kurzform des SF-36 Fragebogens dar und wurde 1996 entwickelt, um die gleiche Aussa-
gekraft bei minimiertem Patientenaufwand zu erméglichen (Ware et al., 1996).

Er besteht im Vergleich zum SF-36 nur aus 12 Fragen und ermdglicht Aussagen Gber folgende
8 Dimensionen des Gesundheitszustandes.

Allgemeine Gesundheitswahrnehmung

Physische Gesundheit

Eingeschrankte physisch-bedingte Rollenfunktion
Korperliche Schmerzen

Vitalitat

Mentale Gesundheit

Eingeschrankte emotional-bedingte Rollenfunktion
Soziale Funktionsfahigkeit

© N ok wDN=

Trotz der um 2/3 verkilirzten Lange ist die Aussagekraft annahernd genauso hoch wie die der
Ursprungsversion (Hurst et al., 1998, Singh et al., 2006).

Ein weiterer Vorteil ist die bessere Nutzbarkeit im klinischen Alltag durch die verkirzte Dauer,
die zum Ausflllen bendtigt wird (Cella et al., 2010).

Durch das Ausfiillen des Fragebogens lassen sich 2 Werte berechnen, die zwischen 0-100
liegen und somit eine bessere Vergleichbarkeit bieten. Einmal der PCS-12, fir die Bewertung
der physischen Komponente und als zweiter Wert der MCS-12, fiir die Bewertung der menta-
len Komponente.

Die Werte beider Komponenten werden im Vergleich zum Bevdlkerungsdurchschnitt betrach-
tet. In dieser Version wird als Vergleichsgruppe die Bevolkerung der Vereinigten Staaten ge-
nutzt. Der Bevolkerungsdurchschnitt liegt sowohl fur die PCS-12 als auch fur die MCS-12 bei
50 Punkten mit einer SD von 10 Punkten. Somit bedeuten Ergebnisse von > 50 eine bessere
und Werte < 50 eine schlechtere subjektive Gesundheitseinschatzung als die amerikanische
Durchschnittspopulation (Ntbling et al., 2006).

2.5 Intraoperative Daten

Zur Durchfuhrung des AKE wurden alle Patienten an eine HLM angeschlossen und das Herz
mittels einer kardioplegischen Ldsung stillgelegt. Da zusatzlich auch ein Koronararterienby-
pass durchgefuhrt wird, mussten Gefalle aus dem Patienten freigelegt werden, um die beno-
tigten Bypasse durchfiihren zu kénnen. Hierbei wurden die Aa. Radialis, die Aa. Mamariae
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internae oder vendse Gefalde, vorwiegend aus dem Bereich der Vv. Saphenae aus den Bei-
nen, verwendet.

Die bendétigten Daten wurden mittels OP-Berichten und dem Kardiotechnikreport aus dem Da-
tenverarbeitungsprogramm (Medico) der UKD gesammelt.

Zur besseren Darstellung sind die intraoperativ erhobenen Parameter in folgender Tabelle auf-
gefluhrt.

Parameter Abklirzung Einheit
Operationsdauer OP-Dauer in Minuten
Cardio-Pulmonary-Bypass-Time CPB-Dauer in Minuten
Aortenklemmzeit X-Klemm-Dauer in Minuten
Reperfusionszeit in Minuten
GrofRke der implantierten Klappe in mm
Benutzte Gefale fur den Bypass CABG Anzahl

Tabelle 2.6 Intraoperative Paramteter

2.6 Postoperative Daten

Die Postoperativen Daten beziehen sich auf den Zeitpunkt, der nach der Operation, aber vor
der Entlassung aus unserer Klinik liegt.

Ubernommen wurden die benétigten Daten hierbei aus den Entlassungsbriefen, den Labor-
werten und weiteren Befunden aus dem Datenverarbeitungsprogramm (Medico) des UKD.

In folgender Tabelle sind alle erhobenen Daten vollstandig dargestellt.

Parameter Abklrzung  Einheit

Gesamtdauer im Krankenhaus in Tagen
Gesamtdauer auf der Intensivstation | ICU in Tagen
Gesamtdauer Intensivstation + Inter- | ICU+IMC in Tagen

mediate Care

Anzahl genutzter Transfusionen Anzahl Erythrozytenunits
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Re-Operation (Sternotomie) Re-OP Anzahl (n)
Perkutane Koronare Intervention PCI Anzahl (n)
Implantation neuer Schrittmacher SM Anzahl (n)
Schlaganfall Anzahl (n)
Delir Anzahl (n)
Dialysepflichtigkeit Anzahl (n)
Mortalitat Anzahl (n)
Weitere Komplikationen Anzahl (n)

Tabelle 2.7 Postoperative Komplikationen

Die Definition des Delirs erfolgte gemaf der DSM-5 Kriterien, welche aus Folgenden besteht;
Stérungen der Aufmerksamkeit, akute Veranderung der Kognition, sich Gber einen kurzen Zeit-
raum entwickelnde Stoérung.

Die Diagnose des Schlaganfalls konnte mittels bildgebender Verfahren gestellt werden. Somit
wurden transischamische Attacken nicht zum Schlaganfall gezahlt.

Zu den weiteren Komplikationen wurden weitere auftretende Komplikationen wie Pneumonie
oder ein vorrubergehender fieberhafter Infekt gezahlt.

Zusatzlich zu den in Tabelle 2.7 genannten Komplikationen und Liegedauern wurden folgende
Laborparameter erfasst.

Laborwert Abkurzung Einheit

Creatinin in mg/dl

Geschatzte Glomuléare Filtrationsrate | eGFR

Laktatdehydrogenase LDH in U/L

Antikoagulation bei Entlassung

Thrombozytenaggregationshem-
mung bei Entlassung

Tabelle 2.8 Laborparameter & Medikation

Mogliche Medikamente zur Antikoagulation sind Vitamin-K-Antagonisten, NOAKs, Niedermo-
lekulare Heparine und unfraktionierte Heparine.
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Zur Thrombozytenaggregationshemmung wurde zwischen ASS und anderen unterschieden.

2.7 30 Tage Follow-Up

DreilRig Tage nach der Entlassung wurde erneut Kontakt mit den Patienten und deren betreu-
enden Kliniken, Facharzten und Rehabilitationszentren aufgenommen, um weitere Daten er-
heben zu kdnnen.

Dabei wurde versucht bei allen Patienten ein EKG durchzuflihren, um mdgliche, durch die
Klappenimplantation hervorgerufene Weiterleitungsstérungen, die mittels eines SM versorgt
werden mussen, detektieren zu kénnen. Neben dem Erfassen mdglicher Komplikationen wur-
den diesmal auch Daten bezuglich der implantierten Klappe erhoben.

Folgende Daten wurden hierbei erfasst.

Parameter Erklarung

Endokarditis der Intuity-Klappe Definiert nach Duke-Kriterien
PVL der Intuity-Klappe Einteilung nach GroRe der Leckage
Zentrale Leckage der Intuity Klappe Einteilung nach GroRRe der Leckage

Thrombose auf der Intuity-Klappe

Strukturelle Klappenverschlechterung

Tabelle 2.9 Kompikationen der Intuity-Klappe

Wie auch bei den praoperativen und postoperativen Daten wurden auch nach 30 Tagen fol-
gende Daten erhoben.

Parameter Abkirzung  Einheit / Beschreibung
Re-Operation (Sternotomie) Anzahl (n)
Perkutane Koronare Intervention PCI Anzahl (n)
Schlaganfall Anzahl (n)
Implantation neuer Schrittmacher SM Anzahl (n)
Herzinfarkt Mi Anzahl (n)
Bypassblockade Anzahl (n)




20 2.8 Ein Jahr Follow-Up

Mortalitat Anzahl (n)

Tabelle 2.10 30 Tage-FU-Komplikationen

2.8 Ein Jahr Follow-Up

Nach einem Jahr wurden alle Patienten erneut in unser Klinikum eingeladen. Dabei wurden
alle die in Tabelle 2.10 aufgefiuihrten Daten zu mdglichen Ereignissen und die in Tabelle 2.9
erfassten Daten zur implantierten Klappe erhoben.

Auch eine Elektrokardiographie und eine Echokardiographische Untersuchung unter Erfas-
sung der in Tabelle 2.1 genannten Daten erfolgte.

Zusatzlich dazu wurden alle Patienten nach anamnestischer Untersuchung erneut nach der
NYHA-Klassifikation eingeteilt.

Vor der Entlassung wurde mit allen Patienten der SF-12 Fragenbogen ausgeflllt, um die ge-
sundheitsbezogene, subjektive Lebensqualitat ein Jahr nach der Operation in Erfahrung zu
bringen, um diese mit den praoperativ erfassten Daten vergleichen zu kénnen.

2.9 Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung wurde mit dem Statistik-Programm IBM SPSS Statistics Version
26.0.0.1 (Armonk, New York, USA) durchgefiihrt. Der Import der erhobenen Daten erfolgte
anonymisiert aus dem Tabellenkalkulationsprogramm der Firma Excel 2017 (Version 15.36).

Deskriptive Daten wurden sowohl als absolute Haufigkeit als auch als relative Haufigkeit dar-
gestellt. Alle restlichen erfassten Ergebnisse wurden als Mittelwerte mit einmaliger Abwei-
chung und als Median angegeben.

Mittelwertsunterschiede zwischen 2 Gruppen wurden mit Hilfe des Wilcoxon Paarvergleichs-
test fir abhangige Stichproben interferenzstatistisch abgesichert. Bei Vorhandensein von
mehr als 2 Mittelwerten wurde der Friedmann-Test zur Uberpriifung der Signifikanz genutzt.

Bei allen durchgeflihrten Tests wurde ein p-Wert <0,05 als signifikant akzeptiert.

2.10 Ethik-Votum

Ein Antrag auf Zulassung der Studie wurde im November 2017 mit der Studiennummer 6104R
gestellt. Die Ethikkommission konnte keine ethischen oder rechtlichen Bedenken feststellen
und erlaubte die Durchfihrung der Studie.
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3 Ergebnisse

3.1 Praoperative Daten

3.1.1 Demographische Daten

Zum Operationszeitpunkt lag das Durchschnittsalter der Patientenkohorte bei 71,9 + 5,96.
DreifRig der insgesamt 35 Patienten, also 85,7 % waren mannlichen Geschlechts und die rest-
lichen 5 Patienten (14,3 %) entsprechend weiblichen Geschlechts. In Tabelle 3.1 finden sich
weitere Daten wie das Gewicht und der BMI.

Anzahl (n) Mittelwert + Std.-Abweichung Median

Alter 35 71,9+ 5,96 70,7
Gewicht in KG 35 82,1+ 15,2 85,0
Grofle in cm 35 172 £ 9,27 174
BMI 35 27,6 +4,29 27,7

Tabelle 3.1 Demographische Daten; BMI: Body-Mass-Index; SD: Standardabweichung;

Somit ist die betrachtete Gruppe mit einem BMI von 27,6 + 4,29 im Durchschnitt Gibergewichtig.
In Abbildung 3.1 sind die genauen Haufigkeiten der jeweiligen Gruppen angegeben.

BMI

2,9% (1)

25,5% (9) 20% (7)

® Untergewicht (<18,5)

® Normalgewicht (18,5-24,9)
= Ubergewicht (25-29,9)
51,4% (18) m Adipositas (>30)

Abbildung 3.1 Haufigkeiten der Gewichtsklassen nach WHO; BMI: Body-Mass-Index

Beim Betrachten der Vorerkrankungen fallt auf, dass 24 Patienten, also 68,6 % bereits an einer
arteriellen Hypertonie gelitten haben.
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Keiner der Patienten wurde vor dem geplanten Eingriff bereits am Herzen voroperiert. Der
Anteil der Patienten, die jedoch schon eine PCIl bekommen haben, liegt mit 31,4 % bei insge-
samt 11 Patienten.

Zwei Patienten hatten bereits praoperativ einen SM implantiert bekommen. Bei einem handelt
es sich um einen DDD-SM, der auf Grund eines AV-Blocks Grad 3 implantiert werden musste.
Der andere SM wurde auf Grund eines paroxysmalen Vorhofflimmerns in der AAl-Einstellung
implantiert.

Weitere Vorerkrankungen sind in Tabelle 3.2 mit den jeweiligen Anteilen angegeben.

Anzahl (n)  Ereignis vorhanden (%)

Diabetes 35 9/35 (25,7 %)
Arterielle Hypertonie 35 24/35 (68,6 %)
Pulmonale Hypertonie 35 1/35 (2,86 %)
Dialysepflichtigkeit 85 1/35 (2,86 %)
COPD 35 5/35 (14,3 %)
pAVK 35 4/35 (11,4 %)
SM 35 2/35 (5,71 %)
Schlaganfall 35 4/35 (11,4 %)
Voroperation am Herzen 35 0/35 (0 %)
Vorherige PCI 35 11/35 (31,4 %)
Herzinfarkt 35 11/35 (31,4 %)
Endokarditis 85 0/35 (0 %)

Tabelle 3.2 Praoperative Vorerkrankungen; COPD: Chronisch obstruktive Pulmonale Erkrankung;
pAVK: periphere arterielle Verschlusskrankheit; PCI: perkutane Koronarintervention

Zusatzlich wurde praoperativ auch Blut abgenommen und folgende in Tabelle 3.3 dargestellten
Laborparameter ermittelt.
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Anzahl (n) Mittelwert + Std.-Abweichung Median
Kreatinin mg/dI 35 1,00 £ 0,30 0,92
Serum Bilirubin 29 0,47 £ 0,19 0,50
LDH (Units/L) 30 251 +65,3 237

Tabelle 3.3 Praoperativ erhobene Laborparameter; LDH: Laktatdehydrogenase

Neben dem Kreatinin wurde als weiterer Nierenparameter die eGFR der Patienten erhoben.
Hierbei hatten 13 Patienten (37,1 %) eine eGFR von > 85 ml/min. Sechszehn Patienten (45,7
%) hatten eine GRF von 50-85 ml/min und die restlichen 6 Patienten (17,1 %) hatten eine GRF
< 50 ml/min.

3.1.2 Score-Systeme

Der berechnete Euroscore 2 lag bei Werten zwischen 0,7 % und 12 % bei einem Mittelwert
von 3,16 + 2,21 %. Weitere ermittelte Scores sind in Tabelle 3.4 dargestellit.

Anzahl (n) Mittelwert + Std.-Abweichung Median

Euroscore 1 (%) 35 7,45+ 5,38 5,78
Euroscore 2 (%) 35 3,16 + 2,21 2,80
STS risk score (%) 35 1,61 + 0,59 1,60

Tabelle 3.4 Praoperativ berechnete Scores; STS: Society of Thoracic Surgery

Der praoperativ ermittelte NYHA Score zeigte einen Mittelwert von 2,17 £ 0,86 mit einem Me-
dian von 2. In Abbildung 3.2 sind die Haufigkeiten der NYHA-Werte dargestellt.

NYHA-Klasse
5,7% (2)
22,9% (8)
28,6%% (10) mNYHAL
HNYHA 2
mNYHA 3

42,9% (15)

ENYHA 4
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Abbildung 3.2 Haufigkeiten der NYHA-Klassen

3.1.3 SF-12

Praoperativ schatzten die Patienten ihre physische und mentale Komponente mittels des SF-
12 Fragebogens ab. Dabei ergab sich ein mittlerer Wert fir den PCS-12 von 38,2 + 8,48 und
fur MCS-12 von 43,1 + 13,9. Der Median lag bei 37,8 (PCS-12) und 41,5 (MCS-12). Der Fra-
gebogen konnte von 34 Patienten ausgefullt werden.

Die ermittelten Werte wurden jeweils mit dem Normwert 50 auf Signifikanz Uberprift. Hierbei
konnte gezeigt werden, dass der mittlere Wert sowohl fiir den PCS-12 (p < 0.001) als auch fir
den MCS-12 (p = 0.004) signifikant unter dem Normwert von 50 liegt.

3.1.4 KHK

Im Mittel waren 2,43 £ 0,88 GefalRe betroffen. Bei 51,4 % der Gruppe lag eine 3-GKHK vor.
Bei 7 Patienten (20,0 %) lag nur eine 1-GKHK vor und die restlichen 22,9 % hatten eine 2-
GKHK. Medikamentds wurden 31 Patienten (88,6 %) mit Thrombozytenaggregationshemmern
behandelt. Siebenundzwanzig von den behandelten wurden allein mit ASS behandelt. Zwei
Patienten erhielten eine Kombination aus ASS und einem weiteren nicht naher definierten
Thrombozytenaggregationshemmer und die 2 anderen Patienten wurden allein mit einem an-
deren Medikament als ASS behandelt. Sechs Patienten (17,1 %) wurden zusatzlich entweder
mit NAOKS (11,4 %) oder niedermolekularen Heparinen (5,71 %) antikoaguliert. Vier Patienten
(11,4 %) erhielten eine alleinige Antikoagulation mit NOAKS (5,71 %) oder Vitamin-K-Antago-
nisten (5,71 %).

3.1.5 Echokardiographische Daten

Die praoperativ erhobenen echokardiographischen Daten sehen wie folgt aus.

Anzahl der  Mittelwert £ Std.-Abweichung Median

Patienten

LV EF (%) 32 52,9+10,8 60,0
LVEDD (mm) 32 49,9 + 6,07 49,0
AK Offnungsflache 31 0,82+0,18 0,80
(cm?)

AK mittlerer DG 33 38,9+ 10,3 39,0
(mmHg)

AK maximaler DG 32 63,5+ 20,2 63,5
(mmHg)

Tabelle 3.5 Praoperative Echodaten
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3.2 Intraoperative Daten

Die durchschnittliche OP-Zeit betrug im Mittel 228 + 72,2 Minuten bei einer durchschnittlichen
Anschlusszeit von 120 + 37,2 Minuten an die HLM. Die Aortenklemmzeit lag bei 77,7 + 23,1
Minuten und die Reperfusionszeit lag im Durchschnitt bei 33,9 + 12,2 Minuten.

Intraoperativ wurden 5 verschiedene KlappengréfRen verwendet mit einer durchschnittlichen
Grofde von 23,9 £ 2,07 (Median=25). Die Haufigkeiten sind in Abbildung 3.3 dargestellt.

KlappengroRe (mm)
2,9% (1)
14,3% (5)

y 17,1% (6)
H19mm
H21lmm
H23mm
37,1% (13) H25mm
28,6% (10) -7

Abbildung 3.3 Haufigkeiten der implantierten Klappengréfen

Im Mittelwert mussten 1,91 + 0,66 Target-Arterien (Median=2) mittels Bypasses versorgt wer-
den. Bei 6 Patienten (17,1 %) kam es zum kombinierten Eingriff mit Uberbriickung der LAD,
der LCX und der RCA. Das am haufigsten betroffene Gefal war die LAD. Bei insgesamt 85,7
% der Operationen musste diese entweder allein oder in Kombination mit einer weiteren Arte-
rie Uberbrickt werden. Die genaue Verteilung der mittels Bypasses in einem Eingriff versorg-
ten Target-Arterien ist in nachfolgender Abbildung dargestellit.

Target-Arterien

10

25,7% 25,7%
8
17,1% 17,1%
6
4 8,7%
5,7%

2 . I
0

LAD LAD+LCX LAD+RCA LAD+LCX+RCA LCX+RCA RCA

B Haufigkeit

Abbildung 3.4 Haufigkeit der jeweils mittels Bypass versorgten Koronararterien; LAD: Left ante-
rior descending artery, LCX: Left circumflex artery, RCA: Right coronary artery
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Zur Durchfihrung der Bypasse wurden im Durchschnitt 1,63 + 0,54 Grafts verwendet. Bei 40,0
%, also 14 Patienten wurde nur ein Graft fur den Bypass bendtigt, bei 57,1 % (20 Patienten)
wurden 2 Grafts verwendet und bei einem Patienten (2,86 %) wurden 3 Grafts flr den Bypass
explantiert.

Als Graftmaterialien haben in dieser Patientenkohorte die Aa.mamariae internae, die Aa.radi-
alis und ventse Gefalle aus dem Bereich der Vv.saphenae magnae gedient.

Bei 100 % der Patienten, also 20 Patienten, die 2 Gefalie flr den Bypass bendtigt haben,
wurde eine Kombination aus der IMA und einem vendsen Gefald gewahlt.

Bei den Patienten, die nur ein Gefall bendtigt haben, wurde in 57,1 % (8/14 Patienten) der
Falle ein vendses Gefall und in 42,9 % (6/14 Patienten) der Falle die IMA fir den Bypass
genutzt. Eine alleinige Nutzung der A.radialis kam nicht vor.

Bei einem Patienten kam es zur Nutzung von allen 3 Graftmaterialien.

3.3 Postoperative Daten

Durchschnittlich verbrachten die Patienten nach der Operation 13,1 £ 6,65 Tage im Kranken-
haus. Die kurzeste Liegedauer lag bei 5 Tagen, wahrend die langste Liegedauer 38 Tage be-
trug. Die Zeit auf der ICU lag bei 2,09 + 2,02 Tagen bei einer Spannweite zwischen 1 und 10
Tagen. Auf der ICU + IMC verbrachten die Patienten im Mittelwert 6,80 + 6,50 Tage. Hierbei
konnte ein Patient schon nach 2 Tagen auf die Normalstation verlegt werden, ein anderer
jedoch erst nach 38 Tagen.

Mittelwert £ Std.-Abweichung  Spannweite (Min-Max)

Gesamttage im KH 13,1 £ 6,65 33 (5-38)
Tage auf ICU 2,09 £ 2,02 9 (1-10)
Tage ICU / IMC (Summe) 6,80 £ 6,50 36 (2-38)

Tabelle 3.6 Verweildauern im Krankenhaus: KH: Krankenhaus; ICU: Intensiv Care Unit; IMC: Inter-
mediate Care Unit; SD: Standardabweichung

Postoperativ kam es zur Transfusion von durchschnittlich 4,83 + 3,75 Erythrozytenunits mit
einer Spannweite von bis zu 15 Transfusionen.

3.3.1 Postoperative Komplikationen

Die am haufigsten auftretenden Komplikationen bei dieser Patientengruppe waren mit 3 Fallen
(8,57 %) das Delir und mit 2 Fallen (5,71 %) die Re-Operation. Ein Patient musste auf Grund
einer Perikardtamponade am 3. POD erneut operiert werden, um das vorhandene Hamatom
entlasten zu kénnen. Grund dafir war ein undichter Venenbypass, der Uberndht werden
musste. Bei einem weiteren Patienten zeigte sich am ersten POD ein vermehrter Drainageblut-
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verlust Uber die retrosternale Drainage, sodass die Indikation fur eine Re-Sternotomie gege-
ben war. Intraoperativ zeigte sich eine Blutung bedingt durch eine Erosion einer Arterie, welche
therapeutisch zuerst antikoaguliert und anschlieBend geclippt wurde. Intraperikardial zeigten
sich bei diesem keine Blutungen.

Bei einem Patienten (2,86 %) kam es zur Implantation von einem neuen SM. Der permanente
SM wurde auf Grund eines neu auftretendes AV-Blocks Grad 3 am 8. POD implantiert. Hierfur
wurde ein DDD-SM mit Frequenzadaptierung verwendet. Dieser kann sowohl im rechten Vor-
hof als auch in der rechten Kammer Signale wahrnehmen und diese stimulieren.

Eine weitere auftretende Komplikation war ein am 2. POD auftretender Schlaganfall, der kon-
servativ behandelt wurde. Dieser wurde diagnostiziert durch eine sichtbare Infarktdemarkation
frontal und parietal. AnschlieRend erfolgte die Ubernahme in die ICU zur weiteren Betreuung.

Zusatzliche Komplikationen waren eine nach 2 Wochen auftretende Pneumonie und ein fie-
berhafter Infekt. Bei 2 weiteren Patienten wurde bei Verdacht auf ein ACS bei erhdhten CK-
MB Werten eine Koronarangiographie durchgefihrt, welche jedoch keine Auffalligkeiten
zeigte.

Die postoperative Mortalitat lag bei 2,86 % (1/35). Hierbei kam es am 4. POD bei einer Pati-
entin zu einem Abhusteversuch und dadurch zu einer Hypoxie. Das fiuhrte zu einem reanima-
tionspflichtigen Kammerflimmern. Die Reanimation war jedoch nicht erfolgreich und die Person
verstarb am selben Tag.

Weitere Komplikationen mit deren Auftreten sind in folgender Tabelle zusammengefasst.

Anzahl (n)  Ereignis vorhanden (%)

Delir 35 3/35 (8,57 %)
Reintubation 35 0/35 (0 %)
Dialysepflichtigkeit 35 0/35 (0 %)
PCI 35 0/35 (0 %)
Schlaganfall 35 1/35 (2,86 %)
Herzinfarkt 35 0/35 (0 %)
Implantation neuer SM 35 1/35 (2,86 %)
Re-Operation (Sternotomie) | 35 2/35 (5,71 %)
MACE 35 5/35 (14,3 %)
Weitere 35 4/35 (11,6 %)
Mortalitat 35 1/35 (2,86 %)

Tabelle 3.7 Postoperative Komplikationen
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3.3.2 Postoperatives Labor und medikamentose Behandlung

Bei allen Patienten wurde postoperativ Blut abgenommen und folgende in Tabelle 3.8 geliste-
ten Parameter erhoben.

Anzahl der Patien-  Mittelwert + Std.-Ab- Median

ten weichung
Kreatinin mg/d| 35 1,06 £ 0,43 0,97
LDH (Units/L) 30 351+ 120 327

Tabelle 3.8 Postoperative Laborparameter: LDH: Laktatdehydrogenase

Als weiterer Nierenparameter wurde die eGFR bestimmt. Hierbei hatten 13 Patienten (37,1 %)
eine eGFR von > 85 ml/min. 17 Patienten (48,6 %) hatten eine GRF von 50-85 ml/min und die
restlichen 5 Patienten (14,3 %) hatten eine GRF < 50 ml/min.

Medikamentds wurden alle Patienten mit Thrombozytenaggregationshemmern behandelt. Da-
vor erhielten alle ASS und 3 Patienten auch noch zuséatzlich einen weiteren, nicht detailliert
erfassten Thrombozytenaggregationshemmer.

Dreizehn (38,2 %) Patienten erhielten zusatzlich zu den Aggregationshemmern eine weitere
Blutverdiinnung mit Antikoagulantien. Sieben Patienten (20,6 %) wurden mit Vitamin-K-Anta-
gonisten, 2 (5,71 %) mit unfraktionierten Heparinen versorgt. Jeweils eine Person bekam NO-
AKS (2,86 %) und eine niedermolekulare Heparine (2,86 %). Zwei (5,71 %) wurden zusatzlich
zu den Aggregationshemmern mit einer Kombination aus Vitamin-K-Antagonisten und nieder-
molekularen Heparinen behandelt.

3.3.3 Paravalvulare Leckage & Aorteninsuffiziens

Postoperativ konnte bei 30 Patienten eine Echokardiographie durchgefihrt werden. Dabei
zeigte sich bei einem Patienten (3,33 %) eine PVL 1. Grades, die konservativ behandelt wurde.

Bei zwei Patienten (6,66 %) konnte eine Al festgestellt werden, von denen jeweils einer eine
Al Grad 1 und einer eine Al Grad 2 hatte.

3.3.4 Echokardiographische Daten

Postoperativ zeigten sich in den echokardiographischen Daten signifikante Veranderungen
des mittleren DG Uber der AK (p < 0.001) des maximalen DG Uber der AK (p < 0.001) und der
AKOF (p < 0.001). Bei der LVEF und der LVEDD zeigten sich keine signifikanten Veranderun-
gen. Die genauen Werte zu den einzelnen Parametern sind nachfolgend graphisch dargestelit.
Zum Vergleich der Daten wurden nur die Patienten betrachtet, bei denen sowohl pra- als auch
postoperativ ein Echo durchgefiihrt werden konnte.
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Abbildung 3.5 Darstellung der Mittelwerte des (a) mittleren DG p < 0.001, n = 28 (b) maximalen
DG iiber der AK p < 0.001, n = 27
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Abbildung 3.6 Darstellung der Mittelwerte (a) der AKOF p < 0.001, n = 24 (b) der LVEF p = 0.11,
n=27
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Abbildung 3.7 Darstellung der Mittelwerte der LVEDD p = 0.05, n = 26

3.4 30 Tage Follow Up

3.4.1 Komplikationen

Beim 30 Tage FU konnte bei 2 Patienten (5,71 %) an der implantierten Intuity Klappe eine PVL
1. Grades festgestellt werden, von denen eine bereits seit der Entlassung bekannt ist, wahrend
die andere neu diagnostiziert wurde. Beide wurden konservativ behandelt. Bei einem weiteren
Patienten (2,86 %) konnte eine Thrombose an der Klappe festgestellt werden. Therapeutisch
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wurde diese mittels einer 3-monatigen Gabe von Marcumar antikoaguliert. Weitere Komplika-
tionen, wie eine strukturelle Verschlechterung oder eine Endokarditis an der Klappe, traten
nicht auf.

Keiner der Patienten musste in diesen Zeitraum erneut am Herzen reoperiert oder mittels PCI
versorgt werden. Auch konnte kein Schlaganfall, Herzinfarkt oder eine Bypassblockade beo-
bachtet werden.

Bei einem Patienten (2,86 %) kam es bei neu auftretendem AV-Block Grad 3 zu einer SM-
Implantation. Hierfir wurde ein DDD-SM mit Frequenzadaptierung verwendet. Weitere schritt-
macherpflichtige EKG-Veranderungen wurden nicht festgestellt.

3.4.2 Mortalitat

Die Mortalitat betragt beim 30 Tage FU 2,86 % (1/35). Dabei handelt es sich um die bereits
am 4. POD verstorbene Patientin.

3.5 Ein Jahr Follow Up

3.5.1 Komplikationen

Komplikationen wie ein Schlaganfall oder eine Reoperation am Herzen kamen nicht vor. Auch
wurden keine strukturellen Verschlechterungen an der Klappe, keine Endokarditis oder Throm-
bose an der Intuity Klappe festgestellt. Bei den durchgeflihrten EKGs wurden keine schrittma-
cherpflichtigen Herzrhythmusstérungen diagnostiziert und bei keiner der Patienten musste
eine PCI durchgefuhrt werden.

3.5.2 Medikamentose Behandlung

Uber 83,3 % (25/30) der Patienten werden nach einem Jahr mit Thrombozytenaggregations-
hemmern behandelt. Bei 60 % wird ASS, bei 6,66 % ein anderer Thrombozytenaggregations-
hemmer und bei 33,3 % eine Kombination aus ASS und einem weiteren Medikament verwen-
det.

Sechs Patienten erhalten zusatzlich zu der Aggregationshemmung eine Antikoagulation mit-
tels NAOKS (10,0 %), Vitamin-K-Antagonisten (6,66 %) oder niedermolekularen Heparinen
(3,33 %). Funf Patienten (16,6 %) werden ohne Thrombozytenaggregationshemmung, allein
mit NOAKS antikoaguliert.

3.5.3 SF-12

Bei 28 Patienten konnte sowohl praoperativ als auch beim 1 Jahres FU der SF-12 Fragebogen
durchgefihrt werden.
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Abbildung 3.8 Darstellung der Mittelwerte (a) der MCS-12 p = 0.11, n= 28 (b) der PCS-12 p = 0.34,
n=28

Dabei zeigte sich fir den MCS-12, den Wert fir die mentale Komponente, keine signifikante
Verbesserung (p = 0.11). Auch fir den PCS-12 zeigte sich kein signifikanter Unterschied im
Vergleich zum praoperativen Wert (p = 0.34).

3.5.4 NYHA

In Abbildung 3.9 sind die Haufigkeiten der NYHA Scores zum praoperativen Zeitpunkt und
beim 1 Jahres FU dargestellt. Hierbei wurden nur die 30 Patienten ausgewertet, bei denen zu
beiden Zeitpunkten der NYHA-Score erhoben werden konnte.

NYHA Praoperativ NYHA 1 Jahr-FU

3,3% (1) 3,3% (1)

33%(10) © 27%(8) VAL B NYHA 1
33% (10) mNYHA 2
B NYHA 2 60% (18)
m NYHA 3
40% (12) HNYHA 3
B NYHA 4

Abbildung 3.9 Haufigkeiten der NYHA-Klassen praoperativ und nach 1 Jahr

Bei 16 Patienten (53,3 %) zeigt sich eine Besserung des NYHA-Scores um mindestens einen
Punkt. Zehn Patienten (33,3 %) zeigen keine Veranderung beim 1 Jahres FU und nur bei 4
Patienten zeigt sich eine Verschlechterung des Scores. Drei dieser Patienten verschlechterten
sich um einen Punkt und einer um 2.



32 3.5 Ein Jahr Follow Up

3.5.5 Paravalvuldre Leckage

Im Rahmen das 1 Jahres FU konnte bei 3 Patienten (9,68 %) eine PVL Grad 1 festgestellt
werden. Dabei wurde eine neu diagnostiziert, wahrend die anderen beiden bereits seit dem 30
Tage FU beziehungsweise seit Entlassung bekannt sind. Alle wurden konservativ behandelt.
Bei 29 Patienten konnte nach einem Jahr erneut ein Echo durchgeflhrt werden. Dabei zeigte
sich bei 28 Patienten (96,5 %) keine Al und nur bei einem Patienten (3,5 %) eine Al Grad 1.

3.5.6 Echokardiographische Daten

Im Vergleich zu den postoperativ erhobenen echokardiographischen Daten zeigte keiner der
erhobenen Parameter nach einem Jahr eine signifikante Veranderung. Hierbei wurden nur die
Patienten berlcksichtigt, bei denen sowohl pra- und postoperativ als auch nach einem Jahr
beim FU ein Echo durchgefiihrt werden konnte. Im Folgenden ist der Vergleich der jeweiligen
Parameter zu allen 3 Untersuchungszeitpunkten dargestellt.
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Abbildung 3.10 Darstellung der Mittelwerte des (a) mittleren DG n = 18, (praOP-postOP p < 0.001;
praOP-1Jahr FU p < 0.001; postOP-1Jahr FU p=0.09) (b) maximalen DG iiber der AK n = 20, (praOP-
postOP p < 0.001; praOP-1Jahr FU p < 0.001; postOP-1Jahr FU p = 0.09); * p < 0.05, ns = nicht
signifikant

Es zeigt sich eine signifikante Veranderung zwischen den praoperativen und den postoperati-
ven Werten fir den mittleren DG (p < 0.001). Auch beim Vergleich der praoperativen Werte
mit den Werten vom 1 Jahr-FU konnte ein signifikantes Ergebnis (p < 0.001) festgestellt wer-
den. Bei dem Vergleich zwischen den postoperativen Daten und dem 1 Jahres-FU zeigte sich
keine signifikante Veranderung (p = 0.09).

Beim maximalen DG zeigt sich beim Vergleich der praoperativen Werte sowohl mit den post-
operativen (p < 0.001) als auch mit den Werten vom 1 Jahres FU (p < 0.001) ein signifikantes
Ergebnis. Beim Vergleich der Werte von dem postoperativen Echo mit dem 1 Jahres FU-Wer-
ten Iasst sich keine signifikante Veranderung feststellen (p = 0.09).
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Abbildung 3.11 Darstellung der Mittelwerte (a) der AKOF n = 11, (praOP-postOP p < 0.001; praOP-
1Jahr FU p < 0.001; postOP-1Jahr FU p = 0.89) (b) der LVEF n = 16, (praOP-postOP p = 0.10; praOP-
1Jahr FU p = 0.44; postOP-1Jahr FU p = 0.26); * p < 0.05, ns = nicht signifikant

Die AKOF ist beim Vergleich der praoperativen Daten sowohl mit dem postoperativen (p <
0.001) als auch mit den 1-Jahres FU (p < 0.001) Daten signifikant vergroert. Beim Vergleich
zwischen den postoperativen Daten und denen nach einem Jahr zeigt die Signifikanzprifung
der Mittelwerte keine Signifikanz (p = 0.89).

Zu keinem der 3 Untersuchungszeitpunkte Iasst sich eine signifikante Veranderung bei der
LVEF und der LVEDD feststellen (p > 0.05).
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Abbildung 3.12 Darstellung der Mittelwerte des LVEDD n = 16 (praOP-postOP p = 0.26; praOP-
1Jahr FU p = 0.80; postOP-1Jahr FU p = 0.44); * p < 0.05, ns = nicht signifikant

3.5.7 Mortalitat

Die Gesamtmortalitat Gber den Zeitraum von praoperativ bis zum 1 Jahres FU betragt 11,4 %
(4/35), wobei eine Person bereits postoperativ vor Entlassung und die restlichen 3 im Laufe
des ersten Jahres verstorben sind. Einer der Patienten ist 4 Monate postoperativ an einer
Sepsis verstorben. Ein Weiterer ist im 9. postoperativen Monat an den Folgen eines Darmin-
farkts verstorben. Bei der im 5. postoperativen Monat verstorbenen Patientin ist die Todesur-
sache unbekannt.
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4 Diskussion

4.1 Intraoperative Daten

Vorherige Studien zeigten, dass eine verlangerte Aortenklemmzeit sowohl fur Niedrig- als auch
fur Hochrisikopatienten als pradiktiver Faktor fiir eine erhohte postoperative Mortalitat und ver-
langerte Krankenhausaufenthalte gelten (Al-Sarraf et al., 2011). Salis und Kollegen zeigten
2008 bei einer retrospektiv an 5000 Patienten durchgefuhrten Studie ebenfalls, dass eine ver-
langerte Anschlusszeit an die HLM ein Faktor fir postoperative Komplikationen und Mortalitat
nach kardialem Eingriff ist (Salis et al., 2008).

Die durchschnittliche Anschlusszeit von 120,7 + 37,2 Minuten an die HLM und die Aorten-
klemmzeit von 77,7 + 23,0 Minuten in unserer Patientenkohorte sind vergleichbar mit Werten
aus weiteren Studien. Bei allen Studien wurde die Intuity Klappe zum AKE verwendet und es
wurde ein Kombinationseingriff aus CABG und AKE durchgefuhrt. (Barnhart et al., 2017, Coti
et al., 2020, Kocher et al., 2013, Liakopoulos et al., 2018). Dabei liegen die Werte fur die
durchschnittliche Anschlusszeit an die HLM zwischen 87,1 + 36,2 Minuten und 105 + 48 Mi-
nuten bei einer Aortenklemmzeit zwischen 60 £ 19 Minuten und 97 + 35 Minuten (Barnhart et
al., 2017, Coti et al., 2020, Kocher et al., 2013, Liakopoulos et al., 2018).

Rahmanian und Kollegen konnten einen signifikanten Unterschied zwischen der schnell im-
plantierbaren Intuity und einer konventionellen Klappe bei kombinierten Eingriffen
(CABG+AKE) sowohl fur die Anschlusszeit (103,2 Minuten vs. 122,5 Minuten ; P < 0.001) an
die HLM als auch flr die Aortenklemmzeit (67 Minuten vs. 83,7 Minuten ; P < 0.001) zeigen
(Rahmanian et al., 2018).

Verglichen mit anderen Studien zeigen sich in unseren Daten ahnliche Werte, sodass davon
auszugehen ist, dass durch eine verklrzte Aortenklemmzeit und Anschlusszeit an die HLM,
die Intuity Klappe zu besseren postoperativen Ergebnissen unserer Patienten beitragen
kénnte.

4.2 SM-Implantation

Eine wichtige Komplikation nach AKE ist das Auftreten von Rhythmusstérungen, die eine SM-
Implantation erforderlich machen. In unserer Studie liegt der Anteil innerhalb der ersten 30
Tage postoperativ bei 5,71 % und damit etwas hoher als die 4 % in der CADENCE-MIS Studie
(Borger et al., 2016). Dabei ist jedoch zu beachten, dass es sich um einen isolieren AKE mit
der Intuity Klappe ohne begleitenden CABG handelt (Borger et al., 2016). Barnhart et al. hin-
gegen berichtet nach isolietem AKE mit der Intuity Klappe von einer Implantationsrate von
11,9 % (Barnhart et al., 2017). Weitere Werte nach isolierten AKE liegen zwischen 5,0-11,8 %
(Berretta et al., 2019, Kocher et al., 2013, Matthews et al., 2011, Young et al., 2018) (Berretta
et al., 2019). Jedoch berichten zum Beispiel Rahmanian und Kollegen auch von vergleichs-
weise hohen Implantationsraten nach Kombinationseingriffen (CABG + AKE) mit der Intuity
Klappe mit 12,5 % (Rahmanian et al., 2018). Bei Coti et al. erhielten 31,3 % einen Kombina-
tionseingriff und es musste bei 8,9 % der Patienten ein SM implantiert werden (Coti et al.,
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2020). Eine Metaanalyse aus dem SURD International Register berichtet von einer Implanta-
tionsquote von 8,4 % nach isoliertem AKE mit Implantation der Intuity Klappe. Diese ist Uber
die Zeit hinweg signifikant (p=0.02) von 17,2 % im Jahr 2007-2008 auf bis zu 5,4 % im Jahr
2016 gesunken (Di Eusanio et al., 2018).

Auch im Vergleich mit anderen verfigbaren schnell implantierbaren AK wie der nahtlosen 3f
Enable Bioprothese oder der Perceval S Bioprothese zeigen sich vergleichbare Werte um die
7 % (Permanyer et al., 2015, Folliguet et al., 2012).

Vergleicht man die Zahlen der implantierten SM nach TAVI-Eingriff, zeigen sich mit 14,6 %
(Maeno et al., 2017) und 9,7 % (Levack et al., 2019) héhere Werte als die von uns erreichten.
In einer Studie wird nach AKE mittels TAVI sogar von Werten bis zu 28 % berichtet (Buellesfeld
et al., 2012). Nguyen und Kollegen konnten an einer zwischen 2007 und 2015 in Frankreich
an Uber 100000 Patienten durchgeflihrten Studie eine signifikant hdhere Rate an SM-Implan-
tationen nach TAVIs als nach chirurgischen AKE mittels normalen AK zeigen (4.4 % vs. 14.0%;
p < 0.0001) (Nguyen et al., 2018). Als eine mdgliche Ursache fir die erhéhten Raten wird
hauptsachlich der technische Aspekt der Aufsprengung der TAVI ohne Entfernung der ver-
kalkten nativen Klappe genannt (Rahmanian et al., 2018).

Vergleichende Studien zwischen konventionellen AKE und RD-AVR zeigten eine signifikant
geringere Rate an SM-Implantationen nach konventionellem AKE (6.8 % vs 1.6 %, P = 0.001)
(Lam et al., 2019). Auch eine weitere von Berretta und Kollegen durchgefiihrte Studie zeigte
ein ahnliches Ergebnis (10.5 % vs. 2.1 %, P=0.01) (Berretta et al., 2020). Jedoch behaupten
diese, dass das Risiko einer SM-Implantation mehr durch das Vorhandensein von vorbeste-
henden Leitungsstérungen und nicht vom Typ der Klappenprothese beeinflusst wird (Berretta
et al., 2020). Herry und Kollegen konnten ebenfalls eine signifikant héhere Anzahl an implan-
tierten SM nach AKE mit der Intuity als nach Ersatz mit einer konventionellen AK feststellen
(14,5 % vs. 3,9 %, P <0.0001) (Herry et al., 2020). Unabhangig davon, welche schnell implan-
tierbare Klappe benutzt wurde, bestatigten auch Ensminger und Kollegen die signifikant ho-
here Rate an SM-Implantationen im Vergleich zu konventionellen AK (3.7 % vs. 8.8 %; P <
0.001) (Ensminger et al., 2018).

Ein wichtiger Faktor bei der Beurteilung ist, dass Studien einen erheblichen Lerneffekt bei der
Implantation von nahtlosen und schnell implantierbaren AK gezeigt haben (Di Eusanio et al.,
2018). Bei einer an 1618 Patienten durchgefiihrten Studie konnte eine signifikante Verringe-
rung der implantierten SM Uber die Zeit beobachtet werden (20,6 % (2010) vs. 5,6 % (2018),
P = 0.002) (Berretta et al., 2019). Wichtige Faktoren bei der Implantation sind hierbei ein ord-
nungsgemalles Debridement, eine angemessene GroRenbestimmung und Einsatztiefe der
Prothese (Fischlein et al., 2016). Somit ist davon auszugehen, dass mit zunehmendem Einsatz
der Intuity Klappe eine sinkende Rate an implantierten SM zu erwarten ist.

Zusammenfassend Iasst sich sagen, dass nach AKE mittels TAVI die SM-Implantationsraten
am héchsten und nach konventionellem AKE am geringsten sind. Zwar sind die Implantations-
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raten nach AKE mit der Intuity Klappe im Vergleich zu denen nach konventionellem AKE hé-
her, jedoch kdnnte unter maximaler Beachtung der operativen Techniken und der im Laufe der
Zeit zunehmenden Expertise und Erfahrung der Operateure diese Werte noch gesenkt wer-
den, sodass diese bei Risikopatienten mit kombinierten Eingriffen eine Alternative darstellen
konnten.

4.3 Paravalvulare Leckage

Der Anteil der Patienten, bei denen echokardiographisch eine PVL diagnostiziert wurde, lag in
unserer Studie beim 30 Tage FU bei 5,71 %. Jedoch ist es wichtig zu beachten, dass es sich
hierbei bei keinem Patienten um eine interventionspflichtige héhergradige PVL handelt, son-
dern um eine PVL 1. Grades. Der Anteil interventionspflichtiger PVL liegt bei 0 %.

Kocher et al. berichtet bei 1,4 % von PVL >1 (Kocher et al., 2013) nach Implantation der Intuity
Klappe. Bei Liakopoulos und Kollegen liegen die Werte bei 1,7 %, wobei es sich auch um milde
PVL 1 Grades handelt (Liakopoulos et al., 2018). Young et al. berichten bei 1 % von interven-
tionspflichtigen Leckagen (Young et al., 2018). Von etwas hdéheren Werten berichtet Ferrari et
al mit 3,1 % moderater PVL (Ferrari et al., 2017).

Eine von Lazkani und Kollegen durchgeflihrte Metaanalyse von 30 Studien mit Gber 3900 Pa-
tienten zeigte nach nahtlosem AKE eine vergleichbare Rate an PVL mit 4,2 % (Lazkani et al.,
2018). Der Anteil hohergradiger Leckages hingegen lag bei 0,4 % (Lazkani et al., 2018). Sian
et al. zeigten an einer Metaanalyse von 14 verschiedenen Studien mit uber 2505 Patienten fur
die nahtlose schnell implantierbare Perceval S Klappe Werte von bis zu 8,6 % (Sian et al.,
2017).

Vergleichend dazu berichten Studien nach konventionellem AKE von 11,7 % (Matteucci et al.,
2020). O’'Rourke und Kollegen berichten mit 17,7 % von etwas héheren Werten nach konven-
tionellen AKE (O’Rourke et al., 2001). Bei lonescu und Kollegen liegen die Werte mit 6 %
etwas niedriger (lonescu et al., 2003).

Bei mittels TAVI therapierten Patienten liegen die Werte bei bis zu 61 %, bei denen eine PVL
diagnostiziert wurde (Kleczynski et al., 2016). D'Onofrio et al. und Santarpino et al. berichten
von Werten zwischen 32,9-37 % nach TAVI (D'Onofrio et al., 2016, Santarpino et al., 2017).
Bei Biancari und Kollegen lassen sich dhnlich hohe Werte mit 58,1% feststellen (Biancari et
al., 2016). Eine von Shinn und Kollegen durchgefuihrte Meta-Analyse konnte eine signifikant
héhere Rate an PVL nach TAVIs als nach nahtlosen AKE zeigen (Shinn et al., 2018).

Trotz des in unserer Studie geringen Auftretens stellt die PVL eine wichtige Komplikation so-
wohl nach Implantation der Intuity Klappe als auch nach konventionellem AKE oder TAVI dar.
Auch wenn der aktuellen Studienlage nach der Bedarf an interventionspflichtigen PVL gering
ist, sollte eine regelmaRige echokardiographische Kontrolle zur Detektion genutzt werden, da
Studien eine erhdhte Mortalitdt nach PVL zeigen (Okuno et al., 2021, Padang et al., 2018,
Tamburino et al., 2011).



4 Diskussion 37

4.4 Reoperation

Eine weitere wichtige Komplikation sind Reoperationen. In unserer Patientenkohorte mussten
5,71 % auf Grund einer Blutung reoperiert werden. Bei keinem der Patienten musste auf Grund
einer Stérung oder Fehlfunktion der Klappe reoperiert werden.

Schaut man sich die Werte verschiedener Studien an, lasst sich eine grof3e Diversitat erken-
nen. Bei Kocher et al. mussten 0,7 % auf Grund einer Blutung reoperiert werden (Kocher et
al., 2013). Auch Barnhart et al. berichten von geringen Werten von 0,2 % (Barnhart et al.,
2017). Bei Young et al. liegt der Wert bei 1,2 % (Young et al., 2018). Hierbei muss jedoch
beachtet werden, dass es sich bei diesen Studien nicht nur um kombinierte Eingriffe mit CABG
handelt. Bei Kocher et al. werden nur 24 % der Patienten zusatzlich zum AKE mittels CABG
versorgt (Kocher et al., 2013). Auch bei Barnhart et al. betragt der Anteil um die 28 % (Barnhart
et al., 2017). Vergleichend dazu erhielten bei uns alle Patienten zusatzlich zum AKE einen
CABG, wodurch die etwas héheren Raten an Reoperation erklart werden kénnten, da eine
erhohte Blutungswahrscheinlichkeit besteht durch bypassassoziierte Komplikationen wie un-
dichte Bypasse oder Erosionen. Hierbei ist jedoch zu beachten, dass eine Reoperation auf
Grund einer Blutung vermutlich nicht mit der Klappenwahl in Zusammenhang steht. Nichts-
destotrotz ist es wichtig, bei komplexen Herzeingriffen jeglicher Art die Blutstillung sorgfaltig
durchzuftihren.

Somit lasst sich sagen, dass in unserer Studie die héhere Rate an erneuten Eingriffen eher
eine Folge des kombinierten CABG-Eingriffs ist, und nicht durch die Wahl der Klappe beein-
flusst wird. Betrachtet man nur die klappenassoziierten Reoperationen liegt dieser Wert bei
0%.

4.5 Echokardiographische Daten

Ein weiterer wichtiger Faktor zur Beurteilung sind die echokardiographischen ermittelten Werte
zum maximalen und mittleren DG und der AKOF. Der mittlere DG liegt in unserer Patienten-
kohorte postoperativ bei 9,61 + 1,97 mmHg und nach einem Jahr bei 8,39 £ 1,98 mmHh. Der
maximale DG liegt bei 18,0 + 3,96 mmHg postoperativ und bei 15,6 £ 4,10 mmHg nach einem
Jahr. Postoperativ zeigt sich eine AKOF von 1,88 + 0,28 cm? und nach einem Jahr von 1,82 +
0,18 cmZ.

Uber ahnliche Werte der DG mit der Intuity Klappe berichtet Miceli et al. mit Werten von 10,9
+ 4,4 mmHg und 19,2 £ 7 mmHg (Miceli et al., 2020). Williams und Kollegen stellten bei einer
2020 veroffentlichten Metaanalyse ahnliche Werte fest. Postoperativ lagen diese fur den mitt-
leren DG zwischen 10,3-13,9 mmHg, fir den maximalen DG zwischen 20,0-20,4 mmHg und
fur die AKOF zwischen 1,49 bis 1,9 cm? (Williams et al., 2020). Auch nach einem Jahr zeigen
sich mit Werten zwischen 8,9-11,6 mmHg fir den mittleren DG, 16,9 — 17.7 mmHg fir den
maximalen DG und 1,55 — 1,7 cm? vergleichbare Werte (Williams et al., 2020). Die von Kocher
et al. an 152 Patienten durchgefiihrte Studie zeigte mit Werten von 1,7 + 0,2 cm?, 9,8 + 3,3
mmHg und 18,7 + 6,5 mmHg ahnliche Daten (Kocher et al., 2013). Barnhart et al. zeigte an
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500 weiteren Patienten zu unseren Daten konkordante Ergebnisse mit Werten von 1,7 £ 0,3
cm? fir die AKOF und mittleren DG von 10,3 + 3,8 mmHg (Barnhart et al., 2017). Young und
Kollegen zeigten ebenfalls vergleichbare Daten mit postoperativen Werten von 18,5 + 0,7 cm?,
11,63 £ 7 mmHg und 21,68 + 11,4 mmHg (Young et al., 2018).

Die Degeneration der Bioklappe ist ein wichtiger Faktor bei der Auswahl der zu implantieren-
den Klappe. Schaut man sich sowohl unsere Daten als auch andere Daten aus der Literatur
zur Intuity Klappe an, zeigt sich kein erhdhtes Risiko flr eine Friihdegeneration. Jedoch ist es
wichtig zu beachten, dass wir noch keine Langzeitergebnisse bezlglich einer mdglichen De-
generation haben und diese Werte auch in der Auswahl der Klappe miteinbezogen werden
sollten.

4.6 Mortalitat

Die Gesamtmortalitat Gber ein Jahr liegt in unserer Patientenkohorte bei 11,4 %. Davon sind
2,86 % innerhalb der ersten 30 Tage und die restlichen 8,57 % innerhalb des ersten Jahres
verstorben. Praoperativ zeigte sich dabei ein Euroscore 1 von 7,45 + 5,38 %.

Andere Studien berichten von etwas geringeren Werten. Rahmanian und Kollegen berichten
von einer Krankenhausmortalitdt von 1,8 % (Rahmanian et al., 2018). Ahnliche Werte lassen
sich auch bei Miceli et al mit 1,6 % (Miceli et al., 2020) und Laufer et al. mit 1,3 % feststellen
(Laufer et al., 2017). Liakopoulus et al. und Young et al. berichten hingegen von ahnlich hohen
Werten mit 2,6 % und 3 % (Liakopoulos et al., 2018, Young et al., 2018).

Der Unterschied zwischen den hier genannten Studien und unserer ist jedoch der unterschied-
lich hohe Anteil an Patienten, die neben dem AKE zusatzlich mittels Bypasses oder einem
anderen kombinierten Eingriff versorgt worden sind. In unserer Patientenkohorte betragt dieser
Anteil 100 %. Im Vergleich dazu liegen in den genannten Studien die Werte zwischen 32 %
und 58 %. Bei allen Werten handelt es sich um die Mortalitdt nach AKE mittels der Intuity
Klappe, aufller bei Miceli et al., bei dem nur 54 % eine Intuity Klappe implantiert bekommen
haben. Die restlichen 46 % wurden mit der Perceval Bioprothese implantiert (Miceli et al.,
2020).

Dieser Kombinationseingriff kdnnte einer der Grunde fur die unterschiedlich hohe Mortalitat
besonders im 1 Jahres FU darstellen. Passend dazu berichten Eusanio und Kollegen bei Pa-
tienten mit kombiniertem AKE+CABG von einem etwas hoheren Wert mit 3,5 % (Di Eusanio
et al., 2018). Jedoch wurden dabei nur 22,7 % mit der Intuity Klappe implantiert, wahrend die
restlichen entweder mit der Perceval S oder der Enable 3F implantiert wurden (Di Eusanio et
al., 2018). Vergleichend dazu zeigen Studien aus England eine Krankenhausmortalitat von
1,6% nach TAVI-Eingriffen (Ludman, 2019). Jedoch berichten Bouleti und Kollegen von keinen
signifikanten Unterschieden in der 30 Tage Sterblichkeit nach TAVI oder chirurgischem AKE
(Bouleti et al., 2017).

Im Vergleich mit anderen Studien lasst sich sagen, dass unsere Werte hoher ausfallen als
Werte aus der Literatur. Dabei ist jedoch zu beachten, dass es sich bei keinem der Studien
wie bei uns nur um kombinierte Eingriffe mit CABG handelt. Ein weiterer Faktor kdnnte sein,
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dass durch die Corona Pandemie die postoperative Versorgung der Patienten nicht adaquat
stattfinden konnte, beziehungsweise von den Patienten weniger wahrgenommen wurde.

4.7 Schlussfolgerung

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass unsere Werte sich gréfitenteils mit der aktuellen
Studienlage zu der Intuity Klappe vergleichen lassen, besonders im Bereich der echokardio-
graphischen Parameter und der Implantationsrate neuer SM. Bei den geringfligig verlangerten
Operationszeiten muss bedacht werden, dass in anderen Studien ein Lerneffekt nachgewie-
sen werden konnte und somit auch bei uns davon auszugehen ist, dass bei haufigerer Implan-
tation und damit vermehrter Erfahrung die Zeiten und das Auftreten von Komplikationen sich
nochmals verringern werden.

Jedoch muss bei all unseren Werten beachtet werden, dass es sich um eine sehr kleine Pati-
entenkohorte handelt und somit schon das einmalige Auftreten von einem Ereignis sich pro-
zentual stark auswirkt. Zusatzlich gibt es keine direkte gematchte Patientenkohorte, mit der
sich unsere Daten vergleichen lassen, wodurch die Aussagekraft unserer Daten nochmal ein-
geschrankt wird. Ein weiterer Aspekt ist, dass sich unsere Daten nur auf den Zeitraum bis zu
einem Jahr nach der Operation beziehen. Dadurch ist es nicht mdglich, die Langzeitergebnisse
der Klappe und die damit méglichen, verbundenen Langzeitkomplikationen zu erfassen.

Um eine starkere Aussagekraft der Ergebnisse zu erzielen, sollte eine groliere Patientenko-
horte Uber einen langeren Zeitraum im Vergleich zu einer gematchten Vergleichsgruppe beo-
bachtet werden.
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