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Abkiirzungsverzeichnis
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1. EINFUHRUNG

1.1. Aortenklappenstenose. Konventionelle chirurgische Behandlung

Die Aortenklappenstenose (AKS) ist das haufigste Aortenklappenvitium in Europa und
Nordamerika. Die Inzidenz liegt zwischen 2 und 4 % bis zum 65. Lebensjahr und steigt
auf bis zu 8 % ab dem 85. Lebensjahr an!?. Die Ursache ist in den meisten Fillen
erworben: eine degenerative kalzifizierte Aortenklappenstenose geht einher mit einer
Einschrankung der Segelbewegungen durch Kalziumablagerungen und fiihrt somit zur
Flussbehinderung iiber die Aortenklappe (AK)?. Die hochgradige AKS bei normaler
linksventrikuldrer Funktion ist mit Hilfe von transthorakaler Echokardiographie (TTE),
gef. transosophagealer Echokadiographie (TEE), klar zu diagnostizieren: mittlerer
Gradient an der AK > 40 mmHg, maximal berechnete Klappendffnungsfliche (KOF)
<1cm?*m? indexed KOF < 0.6 cm2/m2! Der linke Ventrikel (LV) wird somit
druckbelastet und fiihrt zur Entwicklung einer LV-Hypertrophie.

Obwohl die betroffenen Patienten sehr lange asymptomatisch bleiben konnen bei
uneingeschrankter Lebensqualitét liegt das jéhrliche Risiko eines plotzlichen Todes bei
1% Symptomatisch ~ werden  die  Patienten  erst, wenn  die
Kompensationsmechanismen versagen. Hauptsymptome sind Angina Pectoris, Luftnot
und Synkope. Sobald die Symptome auftreten dndern sich die Prognosen dramatisch.
Ohne operative Behandlung sterben bis zu 50 % der Patienten innerhalb von zwei
Jahren'. Die einzige kausale und kurative Behandlung der schweren AKS ist die
Operation mit Einsetzen einer neuen Herzklappe, wie Van Geldorp und Kollegen®
darlegen. Sie beschreiben die verschiedenen Verldufe bei 179 Patienten mit schwerer
symptomatischer AKS. 101 Patienten wurden nur konservativ behandelt aufgrund eines
erhohten operativen Risikos (n=34), nicht vorhandener eindeutiger Symptome
(n=19), fraglicher schwerer AKS (n =11), Ablehnung der Operation durch den
Patienten (n = 9) sowie anderer unklarer Ursachen (n =25) . Die Uberlebensrate in
dieser Gruppe im Vergleich mit den 78 aktiv behandelten Patienten (chirurgische OP
oder TAVI) betrug jeweils 77 % versus 93 % nach einem Jahr und 69 % versus 90 %
nach zwei Jahren. Eine weitere Studie iiber Patienten mit schwerer AKS wurde von
Brown und Kollegen* durchgefiihrt. Von 297 symptomatischen Patienten wurden 30 %
nicht operiert, sondern konservativ behandelt. Hier betrug die 10-Jahres-Uberlebensrate

2 % versus 62 % in der chirurgisch behandelten Gruppe. Auch bei asymptomatischen



| 7

Patienten (n = 325) war die Uberlebensrate nach 10 Jahren doppelt so hoch als die der
konservativ behandelten Gruppe (70 % versus 33 %). Bei asymptomatischen Patienten
ist eine OP-Indikation immer noch umstritten, wobei einige Punkte nicht auBBer Acht
gelassen werden sollten. Zum einen geben Patienten keine Symptome an, weil sie ihr
Leben, zum Beispiel durch Reduzierung der tdglichen Belastung, an ihre Erkrankung
angepasst haben. Dabei ist beschrieben, dass bis zu 37 % der asymptomatischen
Patienten bei Ergometrie Symptome entwickeln wiirden®. Zum anderen werden bei nur
konservativ behandelter schwerer AKS die Kompensationsmechanismen versagen und
zur Verschlechterung der LV-Funktion fiihren. Die postoperative Mortalitit in dieser
Patientengruppe ist dramatisch hoher als bei Patienten, bei denen die OP-Indikation
rechtzeitig gestellt wurde. Die Arbeitsgruppe um Connolly und Kollegen® beschreibt
eine Steigerung der Mortalitdtsrate von bis zu 21 % bei Patienten mit LVEF < 35 %. Bei
Patienten mit einer sogennanten ,,low flow, low gradient“-AKS, mit eingeschrankter
LVEF und KOF<1cm? sind die transvalvuliren Gradienten bei schlechter
Pumpfunktion nicht so hoch wie erwartet, und die Indikation zum Aortenklappenersatz
(AKE) ist immer noch umstritten. Borowski und Kollegen® fiihrten eine Studie durch
mit Patienten LVEF <40 %. Dabei zeigten die Patienten mit ,,low gradient” (mittlerer
Gradient <40 mmHg) eine vergleichbare Mortalitits- und Komplikationsrate wie die
mit ,high gradient” (>40 mmHg). Die kontraktile Reserve des Myokards und die
potentielle Verbesserung der Pumpfunktion nach dem Eingriff scheinen eine

bedeutende Rolle zu spielen, miissen aber noch genauer erforscht werden.

Zusammenfassend kann aufgrund der aktuellen vorliegenden Daten ein unverziiglicher
Aortenklappenersatz als Empfehlung ausgesprochen werden fiir alle Patienten mit
schwerer AKS, solange diese flir eine Operation geeignet sind. Der AKE mittels
konventioneller Sternotomie unter Einsatz der Herz-Lungen-Maschine (HLM) wird seit

vielen Jahrzehnten durchgefiihrt und gilt bis heute als Goldstandard-Therapie'.



OP-Technik

Der Zugang zum Herzen erfolgt durch eine longitudinale mediane Sternotomie (LS) und
Perikard-Er6ffnung. Nach systemischer Heparinisierung (ACT > 350) und Anlage von
Tabaksbeutelndhten erfolgt die Kaniilierung der Aorta ascendens sowie des rechten

Vorhofes (Abb 1).

Abbildung 1: Konventionelle mediane Ldngst-Sternotomie (rechts). OP-Situs nach

mediane Sternotomie (links).

Der LV-Vent-Kathether wird in die rechte obere Pulmonalvene unter direkter Sicht
eingelegt und in den linken Ventrikel platziert. Nach Erreichen des vollen Flusses wird

die Aorta ascendens abgeklemmt.

Die Kardioplegiegabe kann anterograd iiber die Aortenwurzel, falls keine bedeutende
begleitende Aortenklappeninsuffizienz (AKI) vorliegt oder direkt tiber die
Koronarostien erfolgen. Mdglich ist auch eine retrograde Kardioplegiegabe iiber den
Koronarsinus. Bei isoliertem Aortenklappenersatz kann entweder die warme
Blutkardioplegie nach Calafiore angewendet werden, die alle 15-20 Minuten zugefiihrt
wird, oder die kristalline Kardioplegie nach Bretschneider, die bis zu 180 Minuten

Ischdmiezeit erlaubt.

Bei Herzstillstand wird die Aorta quer eroffnet. Nach Inspektion der Klappe wird diese
in toto exzidiert und der Annulus sorgfiltig entkalkt. Dieser wird ausgemessen und in
Abhingigkeit seiner Grofle wird iiber die MaBle der Prothese entschieden. Es werden

mehrere gestochene filzunterstiitzte Klappennidhte aus dem Ventrikel aortenwérts
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vorgelegt, die Prothese auf diese aufgezogen und in den Annulus hinabgefiihrt. Alle
Klappenndhte werden gekniipft und abgeschnitten. Dabei wird darauf geachtet, dass die
Koronarostien nicht verlegt sind. Nach Verschluss der Aortotomie mit doppelter
fortlaufender Naht erfolgt die Entliiftung {iber die Kardioplegiekaniilierung sowie die
Freigabe der Koronarzirkulation durch Losen der Aortenklemme. Nach vollstindiger
Herz-Erholung wird die extrakorporale Zirkulation (EKZ) beendet. Mit TEE werden die
Dichtigkeit und Klappenfunktion kontrolliert. Danach folgt die komplette
Dekaniilierung mit Protamingabe (Heparin-Antagonisierung) und sorgfiltige
Blutstillung, sowie die Anlage eines tempordren Schrittmacherdrahtes und
Mediastinaldrainagen. Das Sternum wird mit Stahldrdhten adaptiert und die Wunde

schichtweise verschlossen.

Die perioperative Mortalitét liegt bei Patienten bis zum 70. Lebensjahr bei 1-3 % und

steigt dann an auf bis zu 4-8 % (durchschnittliche perioperative Mortalitit 3—6 %),

Die 3-Jahres-Uberlebensrate nach konventionellem AKE liegt bei 80 % und kommt

somit der Sterblichkeitsrate der Normalbevolkerung gleichen Alters sehr nahe.

Eine Metaanalyse mit 13.216 Patienten, welche 80 Jahre oder élter waren, zeigte sehr
gute Ergebnisse nach isoliertem AKE. Die postoperative Schlaganfallrate lag bei 2,4 %,
dialysepflichtig waren 2,6 % und die Implantation eines permanenten Schrittmachers
(SM) erfolgte bei 4,6 %. Die Uberlebensrate nach ein, zwei, drei und zehn Jahren lag
bei jeweils 87,6 %, 78,7 %, 65,4 % und 29,7 %’.

Das Risikoprofil der heutigen herzchirurgischen Patienten verdndert sich weltweit. Das
Register der Amerikanischen Gesellschaft fiir Thoraxchirurgie (Society for Thoracic
Surgery, STS) weist nach, dass sich die Anzahl der tiber 80-jdhrigen Patienten in den
letzten zwei Jahrzehnten verdoppelt hat und aktuell bei 24 % liegt®.

In Deutschland betrug 2015 der Anteil der Patienten, die 70 Jahre oder alter waren,
53 % (davon 14,8 % > 80 Jahre)’. Diese Patienten weisen oft zusitzliche Risikofaktoren
und Begleiterkrankungen auf, die das Operationsrisiko deutlich erhéhen kénnen. Infolge
dessen werden bis zu 30 % der Patienten als inoperabel eingestuft und erhalten keine

operative Behandlung®*.

Zur Reduzierung der Operationsrisiken entwickelte man verschiedene Strategien, wie

beispielsweise die interventionelle Transkatheter-Aortenklappen-Implantation (TAVI),
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die komplett ohne Herz-OP mit HLM und Allgemeinnarkose auskommt, sowie andere

modifizierte chirurgische Verfahren.

Bei TAVI handelt es sich um eine Aortenklappen-Bioprothese, welche iiber die Aorta
oder LV Apex in die Aortenklappenannulus-Position mit Hilfe eines Ballons eingesetzt

wird.

Allerdings wird bei dieser Prozedur die nativ verkalkte Aortenklappe nicht exzidiert,
sondern in den AK-Annulus reingedriickt. Das kann zu Schlaganfillen fiihren

)10,11

(beschrieben sind Raten von bis zu 8,8 % und eine paravalvuldre Undichtigkeit

oder ein sogenanntes paravalvuldres Leck (PVL) verursachen. Die signifikante PVL-
Rate liegt bei 3,3 % bis 14 % und ist abhiingig von Prothesentyp und -generation'®-!3.
PVL selbst hat sich als unabhédngiger Risikofaktor fiir eine friihe postprozedurale
Mortalitit gezeigt'!*. Nicht ohne Bedeutung sind auBerdem die mit TAVI verbundenen
Komplikationen wie Herzrhythmusstérungen (die Inzidenz von AV-Block und
Schrittmacher-Indikation liegt bei bis zu 26,5 %) und Gefdfkomplikationen an der

1015 Dazu treten in 4 % der Fille akute Komplikationen

Zugangsstelle (bis zu 11,2 %
auf, wie beispielsweise eine AK-Annulus-Ruptur, eine Verlegung der Koronararterien
oder die Verletzung des linken Ventrikels. Diese Komplikationen verlangen eine
sofortige Konversion mit Thorax-Eroffnung mit einer entsprechend sehr hohen
mortalititsbelasteten Situation. Die Rate einer Prothesen-Endokaditis nach TAVI ist
auch nicht zu unterschétzen. In der Literatur liegt die Inzidenzrate bei bis zu 3,4 % pro
Jahr (im Vergleich zu 0,3-1,2 % bei konventioneller AKE) mit einer Krankenhaus-
Mortalitidt von 10 % bis zu 50 %'>!. Ein PVL, das nach diesem Eingriff bei bis zu
14 % eintritt, ist ein bekannter Risikofaktor fiir eine Prothesen-Endokarditis und kann
sich bei diesen Patienten bedeutsam auswirken. Als weitere potentielle Ursache fiir eine
Endokarditis beschrieben worden sind der groPe Stent bei der selbstexpandierbaren
CoreValve-Prothese oder die suboptimale Position mit einer tiefen Freisetzung der
Klappe im linksventrikuldren Ausflusstrakt (LVOT) mit folgendem Kontakt zum
anterioren Segel der Mitralklappe'>'6. Uberraschenderweise zeigen die Patienten, die
nach einer TAVI-Endokarditis konventionell operiert wurden, eine gute

Uberlebensrate!>!”. Das unterstiitzt die Theorie, dass in vielen Fillen das operative

Risiko dieser Patienten falsch eingeschétzt wurde.
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Zum Kostenfaktor konnte Partner Trial'® eine deutliche Reduktion der
Krankenhauskosten nach einer TAVI-Prozedur aufzeigen, nicht zuletzt aufgrund einer
geringeren Wiederaufnahme der Patienten wegen kardialer Dekompensation. In
Gegenteil, mehreren Studien beschrieben, mit der Implantation einer nahtlosen

Klappenprothese, eine Kostenreduktion von bis zu 34 %'*!3.

Basierend auf den bisher vorliegenden Daten wird eine TAVI bei Hochrisiko-Patienten
mit symptomatischer hochgradiger AKS empfohlen. Uberpriift wird zur Zeit, ob auch
Patienten mit moderatem Risiko davon profitieren kénnen. Zum jetzigen Zeitpunkt ist
es aufgrund fehlender Langzeit-Ergebnisse nicht gerechtfertigt, Patienten mit einem

intermedidren Risiko mittels TAVI zu behandeln.

Aus dem Raster fallen diejenigen Hochrisiko-Patienten, deren Zustand noch zu gut fiir
eine TAVI, aber zu schlecht fiir eine konventionelle AKE ist. Hier spielt die
modifizierte chirurgische Therapie im Sinne einer minimal-invasiven Chirurgie (MIC)
in Kombination mit neu eingefiihrten nahtlosen Klappenprothesen eine bedeutende

Rolle.
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1.2. Minimalinvasive Aortenklappenchirurgie

Die minimalinvasive Chirurgie hat zum Ziel, Trauma, operatives Risiko sowie
Morbiditdt und Mortalitit zu reduzieren. Seit den 1990er Jahren sind verschiedene

Verfahren beschrieben worden.

Die inzwischen als historisch zu bezeichnenden Verfahren wie parasternale
Thorakotomie rechts (Abb. 2C) oder transverse Sternotomie (Abb. 2D) fiihrten zu
Thoraxinstabilitdt und Lungenhernien. Auch kann es zu Schwierigkeiten kommen bei
der Umstellung auf Sternotomie bei intraoperativ aufgetretenen Komplikationen. Sie

wurden aufgrund dessen aufgegeben.?’

Zum jetzigen Zeitpunkt stehen bei MIC Aortenklappenchirurgie die Ministernotomie
(MS) und die rechts anteriore Minithorakotomie (RAMT) zur Verfiigung (Abb. 2A und
2B).

Abbildung 2: Unterschiedliche Verfahren der minimal-invasiven
Aortenklappenchirurgie A: Ministernotomie; B: rechte anteriore Minithorakotomie; C:

parasternale Thorakotomie, D: transverse Sternotomie (C und D aufgegeben)”.

1.2.1. Ministernotomie

Bei der Ministernotomie erfolgt eine 4 — 8 cm lange Hautinzision in der Mittellinie des
Sternums vom Manubrium bis zum 3. oder 4. Interkostalraum (ICR). Nach Dissektion
des subkutanen Gewebes folgt eine dem Hautschnitt entsprechende J-, L- oder T-
formige Ministernotomie. Die HLM wird durch Kaniilierung der Aorta ascendens und
des rechten Vorhofs angeschlossen (die periphere Kaniilierung ist auch moglich). Die
Kardioplegiegabe erfolgt durch einen retrograden Katheter in den Koronarsinus oder

antegrad iiber die Aorta ascendens. Der links-Vent-Katheter wird in die rechte obere
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Pulmonalvene unter Direktsicht eingelegt. Nach Erreichen der vollen Perfusion wird die
Aorta abgeklemmt, aufgemacht und die AK exzidiert. In die Wunde wird CO;
insuffliert, um das Risiko einer Luftembolie zu minimieren. Durch den limitierten
Zugang ist die Entliiftung des Apex technisch sehr erschwert, weshalb die CO:-
Insufflation beim MIC-Verfahren iiberaus wichtig ist. Die weiteren Schritte entsprechen

der Methode des konventionellen Klappenersatzes.

Dieser Zugang bietet eine hervorragende Exposition der Aorta ascendens und des
superioren Mediastinum. Eine Schnittverlingerung bei Auftreten einer Komplikation ist
schnell durchgefiihrt. Die Lernkurve ist schnell erreicht, da dieses Verfahren dem
Chirurgen bereits vertraut ist, und der Gebrauch von MIC-Instrumenten ist nicht

unbedingt erforderlich.

1.2.2. Rechts anteriore Minithorakotomie

Der erste Aortenklappenersatz durch eine rechte Thorakothomie wurde bereits 1993
beschrieben?!. Fiir dieses Verfahren ist die Patienten-Selektion mit Schwerpunkt auf

ihre Anatomie wichtig.

Miceli und Kollegen?> empfehlen die Durchfiihrung einer pridoperativen Thorax-
Computer-Tomographie (CT), die besonders bei der Lernkurve hilfreich ist.
Auswahlkriterien sind dabei folgende:

a) mindestens die Hélfte der Aorta ascendens muss rechts vom Sternumrand im axialen
CT-Schnitt auf der Pulmonalklappen-Ebene liegen (Abb. 3 rechts),

b) der Abstand zwischen Aorta und Sternum muss weniger als 10 cm sein (Abb. 3
rechts),

c¢) der Winkel zwischen horizontaler und vertikaler Aortenklappen-Achse sollte grosser

als 45 Grad sein (Abb. 3 links).
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Abbildung 3. CT-Kriterien fiir die Patienten-Selektion®.

Unserer Meinung nach fithrt die routinemifige Thorax-CT zu unnétiger
Strahlenbelastung und die Kontrastmittelgabe zu eventueller Nierenschiddigung.
Aufgrund dessen haben wir in unserem Patientenkollektiv auf diese Untersuchung

verzichtet.

Die operative Technik ist wie folgt: Zuerst erfolgt eine 5 — 6 cm lange Hautinzision im
Bereich des 2. oder 3. ICR. Die dritte Rippe wird vom Sternum abgesetzt und die rechte
Arteria mammaria interna und ihre begleitende Vene ligiert, wobei auch alternative

223 Die vendse

Methoden beschrieben sind, die Rippe und Gefaf intakt lassen
Kaniilierung erfolgt entweder zentral am rechten Vorhof oder peripher mit einer ,,Multi-
Stage* Kaniile iiber die rechte Femoralvene (Abb. 4). Die arterielle Kaniile wird
entweder an der Aorta ascendens oder durch die Arteria femoralis platziert. Uber die
rechte obere Pulmonalvene wird ein Vent-Katheter eingelegt und in den linken
Ventrikel platziert. Moglich ist auch das Einsetzen des Vent-Katheters in die Arteria

pulmonalis.
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Abbildung 4. Links: OP-Situs vor dem Abklemmen der Aorta ascendens. Rechts:

Schematische Darstellung der Minithorakotomie.

Nach Erreichen der vollen Perfusion wird die Aorta ascendens quer abgeklemmt und die
Kardioplegie iiber eine Kantile in die Aorta ascendens (sofern keine AKI vorliegt) oder
direkt in die Koronarienostien (bei mittel- bis hochgradig begleitender AKI) infundiert.
Dabei wird CO; kontinuierlich in den Thorax insuffliert. Die Aorta wird er6ffnet und

die verkalkte erkrankte Klappe in toto exzidiert (Abb. 5).

Abbildung 5. OP-Situs nach Abklemmen der Aorta ascendens, Aortotomie und Exzision

der erkrankten Klappe.
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Nach Aortenklappenersatz mit der ausgewihlten Prothese wird die Aortotomie
verschlossen. Die ventrikuldren Schrittmacherdrihte werden vor dem Offnen der
Aortenklemme epikardial angebracht. Nach Entliiftungsmandvern des Herzens wird die
kardiale Zirkulation wieder freigegeben. Nach der Dekaniilierung folgt die
Blutstillungsphase und das Anlegen von Drainagen. SchlieBlich erfolgt die Anheftung
der Rippe an das Sternum und der schichtweise Wundverschluss. (Abb. 6).

Abbildung 6. OP-Narbe: kosmetisches Ergebnis.

Die RAMT ist technisch aufwindiger als die MS und Operationsdauer, HLM-Zeit und
Aorta-Klemmzeit mit konventionellen gestenteten Prothesentypen sind deutlich langer
als beim konventionellen Zugang oder die Ministernotomie®*. Dafiir konnen Blutverlust
und Fremdbluttransfusion geringer gehalten werden und es treten weniger
Lungenversagen oder postoperatives Vorhofflimmern auf, wie in mehreren
Publikationen beschrieben. Aullerdem profitieren die Patienten, insbesondere die &lteren
mit osteoporotischem Sternum, von der Stabilititserhaltung des Sternums. Das kann zu
einer schnelleren Genesung und somit zu einem verkiirzten Krankenhausaufenhalt

fiihren”?’. Die neue Generation der nahtlosen und Rapid-Deployment-
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Klappenprothesen konnte die Technik vereinfachen und infolgedessen die HLM- und

Klemmzeit reduzieren®’.

1.2.3. Evidenz der minimalinvasiven Chirurgie

Minimalinvasive Verfahren werden sowohl von den zuweisenden Kardiologen als auch
von den Patienten in zunehmender Zahl verlangt und stellen einen wesentlichen
Bestandteil der AKE-Eingriffe dar. In ihrem Jahresregister listet die Deutsche
Gesellschaft fiir Herz-, Thorax- und GefdBchirurgie fiir 2015 insgesamt 11.307
chirurgische AKE-Eingriffe, davon 26,7 % in MIC-Technik und somit mehr als doppelt

so viel wie die im Jahr 2010 gelisteten 12,5 %%,

Eine der ersten und groBten Studien, die am Brigham and Women’s Hospital, Boston,
USA, durchgefiihrt wurde®’, berichtet iiber AKE durch Ministernotomie bei 890
Patienten, davon 157 > 80 Jahre. Die 30-Tage-Mortalititsrate lag bei 2 %. Im Jahr 2015
publizierten Glauber und Kollegen?* eine Kohorte von 593 Patienten mit AKE durch
RAMT, mit einer Konversionsrate von 2,2 %, einer 30-Tage-Mortalitdtsrate von 1,5 %
und einer Schlaganfallrate von 1,5%. Gilmanov und Kollegen® fiihrten eine
propensity-matched-Studie bei 182 Patientenpaaren mit AKE im LS- und MIC-
Verfahren (MS und RAMT) durch. Die Mortalitdt war identisch in beiden Gruppen
(1,64 %). Die MIC-Gruppe zeigte eine statistisch signifikant kiirzere Beatmungszeit,
eine geringere neu aufgetretene Vorhofflimmern-Inzidenz (VHF) sowie eine geringere
Fremdbluttransfusionsrate. Eine Metaanalyse von Phan und Kollegen® beschrieb eine
reduzierte Niereninsuffizienzrate postoperativ im MIC-Patientenkollektiv im Vergleich
mit LS. Eine propensity-matched-Vergleichsstudie zwischen RAMT und LS bei 80-
jéhrigen Patienten oder élter erbrachte eine signifikant niedrigere Schlaganfallrate in der
RAMT-Gruppe (0 versus 4 %), eine kiirzere Beatmungszeit und eine verkiirzte
Krankenhausaufenthaltsdauer. Auch war der Pflegebedarf nach Entlassung aus dem
Krankenhaus deutlich niedriger in der MIC-Gruppe (26,5 % versus 44,3 %). Andere

Komplikationen traten gleichméBig in beiden Gruppen auf'®.

Diese Ergebnisse, zusammen mit weiteren, dhnlichen Publikationen, lassen die
SchluBfolgerung zu, dass die MIC-Eingriffe sicher und reproduzierbar sind und die
postoperativ aufgetretene Komplikationsrate mit der der konventionellen Verfahren

vergleichbar ist.
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Mehrere Publikationen haben auch MIC und TAVI verglichen. Das Risikoprofil sollte
per Definition hoher bei den TAVI-Patienten sein. Diesbeziiglich beschrieben
ElBardissi und Kollegen®! eine Kohorte von 249 Patienten iiber 80 Jahre, die aufgrund
eines hohen prédoperativen Risikos als inoperabel eingeschdtzt wurden. Bei diesen
Patienten erfolgte schlieBlich eine AKE durch MS mit einer Mortalitétsrate von 3 % und
einer 10-Jahre-Uberlebensrate, die der Sterblichkeitsrate der Normalbevolkerung

gleichen Alters sehr dhnlich war.

In einer propensity-matched-Studie verglichen Santarpino und Kollegen®? 122 Patienten
nach Perceval-S-Implantation (davon 62,3 % durch MIC-Technik operiert) mit 122
TAVI-Implantationen. Die PVL-Rate war signifikant hoher in der TAVI-Gruppe:
13,5 % versus 0 % (p = 0,027). Dabei wiesen die Patienten mit PVL eine Mortalititsrate
von 20 % versus 0% in der chirurgischen Gruppe (p=0,036) auf. Miceli und
Kollegen* fiihrten eine propensity-matched-Studie (TAVI versus RAMT-AKE) durch.
Die 30-Tage-Mortalitétsrate und die Schlaganfallrate waren hoher in der TAVI-Gruppe,
jedoch ohne statistische Signifikanz, und ein PVL lag vor bei 65 % der TAVI-Patienten
versus 2,7 % (p < 0,001). Biancari und Kollegen'? fanden eine signifikant hohere 30-
Tage-Mortalitétsrate bei TAVI als bei MIC-AKE (5,3 % versus 2,6 %) sowie héaufiger
postprozedural auftretendes PVL (14,1 % versus 0,3 %) und SM-Implantation (17,3
% versus 9,8 %).

Alle publizierten Evidenz-Arbeiten iiber MIC-AKE bei Hochrisiko-Patienten
beschreiben eine vergleichbare oder sogar bessere Mortalitits- und mittelfristige
Uberlebensrate im Vergleich mit AKE durch konventionelle Sternotomie. Bei ilteren
Patienten fithrte der MIC-AKE zu einer besseren postoperativen Lungen- und
Nierenfunktion, weniger Fremdbluttransfusion, kiirzerem Krankenhausaufenhalt und
niedrigerem Pflegebedarf**. Dazu erbrachten die meisten Studien bessere Ergebnisse im
Vergleich mit TAVI. Dabei darf man nicht auler Acht lassen, dass per Definition
TAVI-Patienten ein hoheres Risikoprofil aufweisen als chirurgische Patienten, und
selbst bei durchgefiihrtem propensity-matching-Verfahren mehrere Faktoren nicht
vergleichbar bleiben, wie zum Beispiel patient frailty. Das konnte zu einem Bias fiihren
und die Mortalitidts- und Komplikationsrate in der chirurgischen Gruppe geringer

ausfallen lassen.



| 19

1.3. Nahtlose Klappenprothesen

Nahtlose Herzklappenprothesen, die ohne Néhte schnell implantiert werden konnen,
sind nicht neu. Bereits 1963 beschriecben Magovern und Cromie ein
Kugelklappenmodell, das ohne Nihte in die Aorta fixiert werden konnte* (Abb. 7).
Dieses bestand aus einem Silikon-Ball in einem Titan-Kéfig. Insgesamt wurden 7.300
solcher Magovern-Klappen implantiert und eine Uberlebensrate von bis zu 42 Jahren
nachgewiesen. Leider traten zahlreiche Komplikationen wie PVL, Himolyse,
erforderliche SM-Implantation und Thromboembolien (TE) auf’®. Aufgrund dessen

wurde diese Technik aufgegeben und das allgemeine Interesse an den nahtlosen

Klappen erlosch vorerst.

Abbildung 7: Magovern-Prothese . Fixierungssystem vor (A) und nach (B) Freisetzen

der Prothese’’

Die erste Transkatheter-Aortenklappen-Implantation fiihrten Cribier und Kollegen im
Jahr 2002 durch®’. Mit der Vermeidung von Vollnarkose und HLM erscheint es als
optimale Alternative zum konventionellen AKE. Da dabei jedoch, wie bereits
beschrieben, die verkalkte native AK nicht entfernt wird, weist diese Methode eine hohe
PVL-Rate einschlielich der damit einhergehenden hoheren Mortalititsrate auf. Auch
wenn bereits eine neue Klappengeneration entwickelt wurde und die PVL-Rate
abgesenkt werden konnte bleibt diese deutlich hoher als bei konventionellen
Bioprothesen. Auch fiihren Maflnahmen zur Minimierung von PVL wie nachtriagliche
Ballondilatation oder Einsetzen groferer Prothesen zu einem erhohten Auftreten von

AV-Block mit erforderlicher SM-Implantation.
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Die optimale Kombination scheint zu sein, die native Klappe zu entfernen und eine neue

Prothese einzusetzen durch einen weniger invasiven Eingriff als beim konventionellen

AKE.

Das Interesse fiir minimalinvasive Operationstechniken erwachte darauthin wieder und
die Forschung um nahtlose Klappenprothesen lebte wieder auf. Dabei blieben die Ziele
gleich, die bereits Magovern verfolgte. Aktuell erlauben die nahtlosen Klappen eine
vereinfachte Implantationstechnik ohne Fixierungsndhte, die zu kiirzeren HLM- und
Aorten-Klemmzeiten (X-Zeit) fithrt. Dazu bieten solche Prothesen grofere valvuldre
und supravalvulire Diameter an, die die Gradienten postoperativ minimieren®**?, Bis
heute wurden drei nahtlose Bioprothesen entwickelt: Medtronic 3F Enable (Medtronic,
Minneapolis, USA), die nicht mehr klinisch eingesetzt wird, Perceval S (Livanova,

Saluggia, Italien) und Intuity Elite (Edwards Lifesciences, Irvine, USA).
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Abbildung 8. Nahtlose Klappenprothesen: A: 3F Enable, B: Perceval S, C: Intuity

Elite.Quelle: www.semthorcardiovascsurg.com.

1.3.1. Medtronic 3F Enable

Die Medtronic 3F Enable Bioprothese wurde 2009 eingefiihrt. Sie besteht aus Pferde-
Perikard, das auf einem mit Polyester ausgekleideten Nitinol-Stent aufgehéngt und um
ein Nitinol-Metallgeriist erweitert ist. Die Klappe wird intraoperativ in gefaltetem
Zustand unter Verwendung einer Einflihrhilfe und einer Fithrungsnaht in Position
gebracht. Nach der Selbstentfaltung nimmt sie ihre eigentliche Form ein, dank ihrer
Nickel-Titan-Legierung, welche in kaltem Zustand flexibel ist und bei Erwdrmung in
die urspriingliche Form zuriickkehrt. Thre Position hélt sie durch radidr ausgerichtete
Krifte. Nach dem Eintreten einzelner Fille von Klappendislokation und PVL nahmen
die Chirurgen Abstand von diesem Prothesenmodell und im September 2015 wurde es

schlieBlich wegen seines schlechten kommerziellen Erfolges vom Markt genommen*-
45
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1.3.2. Edwards Intuity Elite

Technische Aspekte

Die 2012 eingefiihrte nahtlose Klappe Edwards Intuity ist eine Kombination aus einem
ballonexpandierbaren Stent und der Edwards Perimount Prothese (Rind-

Perikardgewebe) und erhielt im Jahr 2014 die CE-Zulassung.

Die Rinderperikard-Bioprothese (Perimount Magna Ease) ist auf einem
ballonexpandierbaren  Edelstahl-Stent  fixiert. Durch ein  antikalzifierendes
Fixierungsverfahren (Thermafix) der Klappensegel sowie die Abdichtung durch ein
Polyesterband des Stents wird die Klappe haltbar gemacht. Das Implantationssystem
besteht aus einem verformbaren Rohrgriff in den ein integrierter Ballonkatheter
eingesetzt wird. Es wird mittels drei Fithrungsnihten in den Aortenannulus eingebracht
und anschlieend mittels eines Ballondilatationsystems gedehnt und fixiert. Die
Fiihrungsnihte miissen gekniipft werden, und wéhrend der Ballondilatation entfaltet
sich das ventrikulér sitzende Metallgeriist des Klappenrings und sorgt fiir sicheren Halt.

Die Klappe ist in der GroB3e von 19 mm bis 27 mm erhéltlich.

Da die Fiihrungsnéhte gekniipft werden miissen wird dieses Modell von einigen
Chirurgen nicht als echte nahtlose Klappe wahrgenommen, sondern als eine Rapid-

Deployment -Bioprothese.

Implantationstechnik

Die Schritte bis zur Klappenimplantation sind die gleichen wie beim konventionellen
AKE. Nach Aortotomie und Entfernung der nativen Klappe folgt die sorgfiltige
Entkalkung des Annulus und die Bestimmung der Prothesengrofle. Es werden drei
Fithrungsndhte am Nadir von jedem Klappensinus gestochen und oberhalb des Annulus
und durch den Prothesenring zuriickgefiihrt. Die Fiihrungsnihte vereinfachen und
versichern den korrekten Sitz der Prothese im Aortenannulus. Das Implantationssystem
wird an der Klappe befestigt und der Ballonkathter durch die Klappe eingefiihrt. Fiir 10
Sekunden wird es auf einen bestimmten Druck (4,5 atm fiir Prothesen 19—23 mm und
5 atm fiir 25-27 mm) aufgeblasen. Nach Uberpriifen der korrekten Positionierung der

Klappe sowie der Durchléssigkeit der Koronarostien werden die Fiihrungsnédhte
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gekniipft und abgeschnitten und die Klappenhalter zusammen mit dem Ballonkatheter
entfernt. Die Aortotomie wird verschlossen und die Operation standardiiblich

weitergefiihrt (Abb. 9).

Abbildung 9. Edwards Intuity Elite Implantationsschritte?®

Evidenz

Die européische prospektive Multicenter-Studie TRITON untersuchte 152 Patienten mit
Aortenklappenstenose*’. Die erfolgreiche Klappenimplantation erreichte 96,1 % die 30-
Tage-Mortalitétsrate lag bei 2,1 %. Eine signifikante PVL-Rate (2+) wurde bei 1,4 %
der Patienten diagnostiziert, eine SM-Implantation sollte bei 5 % der Patienten erfolgen.
Haverich und Kollegen*” beschrieben in einer erweiterten Patientenkohorte (n = 287)
und nach einem Follow Up von 3 Jahren die hdmodynamischen Parameter mit

niedrigeren und stabileren Gradienten.

Bei der in Nordamerika durchgefiihrten TRANSFORM-Studie wurde der Verlauf von
889 Patienten mit einem Edwards Intuity Elite Aortenklappenersatz untersucht*®. Bei
60 % der Eingriffe wurde ein minimalinvasives Verfahren angewendet. Die Klappe
wurde bei 94,5 % der Patienten erfolgreich implantiert. Die Mortalitét lag bei 0,8 %, die
signifikante PVL-Rate bei 0,2 % und eine SM-Implantation bei neu aufgetretenem AV-
Block bei 11,9 %. Bisher wurde weder von einer Klappendegeneration noch von einer

Klappenthrombose berichtet.

Der CADENCE-MIS Trial war eine prospektive, randomisierte Studie, die zwei
Patientengruppen mit isolierter AKS untersuchte. Eine Patientengruppe erhielt eine
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Edwards Intuity Elite-Klappe durch MS implantiert und die andere eine konventionell
gestentete Klappe durch LS*. Mortalitits-und Komplikationsraten waren vergleichbar,
bessere Ergebnisse erbrachte die Edwards Intuity Elite Klappe mit einer niedrigeren
Klemmzeit, einem geringeren Patient Prothesis Mismatch (PPM) und besseren
Gradienten. Zu #hnlichen Ergebnissen kamen Andreas und Kollegen®, die 116
Patienten mit Edwards Intuity Klappen mit 132 Patienten mit Edwards Perimount

Magna Ease verglichen.

Aufgrund dieser Ergebnisse kann diese Klappenprothese als sicher, effektiv und
reproduzierbar angesehen werden. Ebenso positiv ist, dass sie sich auch {iber
minimalinvasive Zugédnge implantieren ldsst. Die Ursache der hohen Rate der SM-
Implantation in der amerikanischen Studie ist noch nicht klar definiert. Die Intuity Elite
Klappe hat mehrere Vorteile. Zum einen wird die Prothese nicht gecrimpt, und somit
nicht so viel manipuliert wie bei TAVI oder der Perceval-Prothese, zum anderen hat sie
ein kleineres Profil als die Perceval S und die Aortotomie muss nicht héher als
routinemdfig durchgefiihrt werden. Auflerdem konnte eine begleitende Bypass-
Operation genauso problemlos wie bei der konventionellen OP erfolgen. SchliefSlich
handelt es sich dabei um die Modifikation der Perimount Magna Ease Bioprothese, die
bereits sehr gute Langzeit-Ergebnisse in Bezug auf Haltbarkeit gezeigt hat. Als Nachteil
kann sich erweisen, dass bei der Implantation der Chirurg keine Direktsicht auf den
Annulus hat und bei einer inkorrekten Platzierung eine neue Prothese verwendet werden
muss. AuBBerdem konnte der Stent, der in der LVOT liegt, zu einer Herausforderung

werden, sollte eine Re-Operation erforderlich sein.

1.3.3. Perceval S

Technische Aspekte

Die Perceval Klappe ist eine biologische Prothese die im Januar 2011 die CE-Zulassung
erhielt. Die aus Rinderperikard hergestellte Prothese ist auf einem selbstexpandierbaren
Nitinol-Stent ~ fixiert. Durch ein  antikalzifizierendes  Fixierungsverfahren
(Homocysteinsdure) sowie der Carbofilm-Ummantelung des Nitinol-Stents wird sie
haltbar gemacht. Der Stent besteht aus einem Einfluss- und einem Ausflusstraktring, die

durch 9 Nitinol-Verbindungsstreben miteinander verbunden sind. Diese Struktur stiitzt
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die Prothese ab und hilt sie gleichzeitig in Position durch radidr ausgerichtete Krifte,
ohne dass permanente Nihte erforderlich sind. Die Klappe wird intraoperativ durch ein
Implantationssystem atraumatisch radidr gefaltet und mittels einer Einfiihrhilfe und mit
drei Fiihrungsnéhten im Aortenannulus angebracht. Nach Priifung der korrekten Lage
wird sie entfaltet. Zur sicheren Gewéhrleistung des Halts wird eine Ballondilatation
empfohlen. Der Stent passt sich der Anatomie ascendens Aorta an und entlastet somit
die Spannung der Segel und verbessert damit die Haltbarkeit der Prothese. Zum jetzigen
Zeitpunkt ist sie in Grosse S (19-21 mm), M (21-23 mm), L (23-25 mm) und XL (25—
27 mm) erhaltlich.

Implantationstechnik

Als Kontraindikation fiir die Implantation einer Perceval-Klappe gelten folgende
Kriterien: isolierte AKI, Aortenannulus kleiner als 19 mm oder gréBer als 27 mm,
Aortenwurzel-Dilatation, Aneurysma oder Dissektion der Aorta ascendens, sowie eine
bikuspide Klappe Typ 0 nach Sievers und Typ 1 und 2 bei Annulusasymmetrie. Eine
aktive AK-Endokarditis gilt nicht unbedingt als absolute Kontraindikation. Es liegen
Serien von Hochrisiko-Patienten vor mit sehr guten Ergebnissen nach Perceval-

Implantation bei AK-Endokarditis!”.

Vor der Implantation sollte mittels Echokardiogramm {iberpriift werden, dass das
Verhiltnis zwischen sinotubuldrem Ubergang und Annulus Durchmesser < 1,3 ist. Eine
Ratio > 1,3 weist auf eine Dilatation der Aortenwurzel hin und gilt als Kontraindikation
fiir eine Perceval-Implantation, wobei ein Aorta-ascendens-Ersatz mit nachfolgender

Perceval-Implantation moglich ist.

Nach Auswahl der Zugangsart (LS, MS, RAMT) und allen einem konventionellen AKE
entsprechenden Vorbereitungen wird die Aorta quer erdffnet. Von einer schrigen
Aortotomie wird abgeraten, ein Aufspannen der Klappe bei der Implantation kann
moglicherweise zu Schwierigkeiten beim VerschlieBen der Aortotomie fithren. Die
Aortotomie sollte hoher als bei einem konventionellen AKE durchgefiihrt werden.
Empfohlen sind mindestens 3,5 cm iiber dem Aortenannulus, da die Hohe vom Stent
berticksichtigt werden muss. Wird die Aortotomie zu tief durchgefiihrt, konnte der

Nitinol-Stent-Ausflussring beeinflusst sein oder angendht werden. Die native Klappe
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wird in toto exzidiert und der Annulus sorfaltig dekalzifiziert. Ein entscheidender Punkt
bei der Perceval-Implantation ist die Wahl der richtigen ProthesengroBe. Eine
Uberdimensionierung kann eine Annulus- und Aortaruptur, sowie einen AV-Block und
eine Fehlfunktion der Klappe verursachen. Eine Unterdimensionierung kann zu

erhohten Druckgradienten und schlimmstenfalls zu einer Klappenmigration fiihren.

Jede GroBeangabe (S, M, L und XL) gibt die untere und obere Grenze der jeweiligen
GroBe der Perceval-Klappe an (Abb. 10). Der transparente Obturator sollte leicht durch
den Aortenannulus in den linken Ventrikel passen. Der weifle Obturator sollte oberhalb
des Aortenannulus bleiben. Ist dies nicht der Fall sollte man die nichstgroere Klappe

wahlen.
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Abb 10: Perceval Sizers und Abmessen der Klappe. Quelle: Sorin Perceval
Fortbildungsanleitung

Der Schliissel fiir die richtige Positionierung der Klappe ist die korrekte Platzierung der
Fihrungsnédhte. Drei 4/0 Prolene-Néhte werden am Nadir eines jeden Klappensinus
gestochen, dabei nicht tiefer als 2—3 mm unterhalb des Annulus und zuriick 2—3 mm
oberhalb des Annulus und durch den Einflussring (Abb. 11). Die Fiihrungsndhte miissen
wihrend der Klappenfreigabe fest und in einem engen Winkel zum Halter angezogen
werden. Die Klappe wird freigesetzt und eine Ballondilatation von 4 atm fiir 30

Sekunden durchgefiihrt.
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Abb 11: Schritte der Perceval S Implantation. Quelle: Sorin Perceval

Fortbildungsanleitung

Nach Uberpriifen der korrekten Positionierung der Klappe und der Durchlissigkeit der

Koronarostien werden die Fiihrungsndhte entfernt und die Aortotomie verschlossen.

Evidenz der Perceval-Klappe

Die Perceval-Klappe wurde erstmalig 2007 mittels LS bei 16 Patienten eingesetzt’!. Die
Ergebnisse waren hoffnungsvoll. In allen Féllen erfolgte die Platzierung der Klappe
komplikationslos und es trat keine Prothesen-Dislokation auf. In nur einem Fall wurde
ein leichtes PVL beschrieben und es war eine SM-Implantation bei neu aufgetretenem
AV-Block erforderlich. Ein Patient verstarb am 9. postoperativen Tag aufgrund einer

nicht auf die Prothese zurilickzufiihrenden Komplikation.

Nach positiven Ergebnissen der PIVOT —Studie (30 Patienten dlter als 75 Jahre) und der
PIVOTAL-Studie (150 Patienten dlter als 75 Jahre) erhielt die Perceval-Klappe die CE-
Zulassung. Kurz darauf lagen Ergebnisse der Cavalier-Studie mit 585 Patienten élter als
65 Jahre vor. Die Daten aller drei prospektiven Multicenter-Studien zeigen folgendes: in
95,6 % der Fille konnte die Klappe implantiert werden, meist mittels Sternotomie
(74 % versus 26 % MIC); die 30-Tage-Mortalitét lag bei 1,9 %, die Spatmortalitéit bei
1,4 %). Eine signifikante PVL-Rate trat friih postoperativ in 1,4 %, spét in 1 % der
Patienten auf. Die friith postoperativ AV-Block-Rate und SM-Implantationsrate lag bei
6 %, spat bei 1,4 %. Ein Schlaganfall trat frith bei 1,6 % und spét bei 0,8 % der

Patienten auf.
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Weder Klappenthrombosen noch Klappendegenerationen wurden beschrieben. Die

Gradienten zeigten sich niedrig und stabil nach einem Follow-Up von 5 Jahren*!.

Kleinere Studien berichteten dhnliche Daten: erfolgreiche Klappen-Implantation 94—
100 %, 30-Tage-Mortalitétsrate 0—9 %, Schlaganfallrate 0-3 %, signifikante PVL-Rate
0-8,7 %°. Die SM-Implantationsrate bei neu aufgetretenem AV-Block ist sehr
unterschiedlich. Die meisten Studien zeigen eine Rate zwischen 6-9 %. In einer
multizentrischen Studie aus Kanada stieg sie allerdings auf bis zu 17 % an, in einem der
Herzzentren sogar auf 21 %°. Eine mogliche Ursache kdnnten die radiéir ausgerichteten
Krifte sein, diese sollten aber bei allen Implantationsgruppen mehr oder weniger
gleichméBig auftreten. Bouhout und Kollegen definierten als unébhangige Pradiktoren
die Faktoren Alter > 85Jahre, kompletter Rechtsschenkelblock pridoperativ, sowie
prioperative KOF. Diese sind allerdings umstritten und bediirfen weiterer Forschung.
Auf jeden Fall sollten sie mit der Lernkurve und der Implantationstechnik eng

verbunden sein.

Die Perceval-Klappe ist auch bei gleichzeitiger Trikuspidalklappenchirurgie,
Vorhofflimmern-Ablation, aortokoronarem Bypass, persistierendem Foramen Ovale
(PFO) und Myektomie geeignet®. Gerade angelaufen ist die PERSIST-Studie, eine
prospektive, randomisierte multizentrische Studie, an welcher 1.200 Patienten
teilnehmen werden. Ziel der Studie ist der Vergleich von Perceval-Klappe und

gestenteter Bioprothese.

Zusammenfassend hat sich, die Perceval-Klappe als implantierbar und sicher erwiesen.
Ihre Vorteile sind eine Implantationstechnik unter Direktsicht und man kann sie im Fall
einer erforderlichen Repositionierung relativ einfach herausziehen, wieder crimpen und
einen zweiten Versuch starten kann. Der Hauptnachteil liegt darin, dass die Prothese vor
der Implantation gecrimpt wird und die Haltbarkeit dadurch negativ beeinflusst werden
kann. Ein weiterer Nachteil ist das hohe Stent-Profil, das eine hdher angesetzte
Aortotomie bedingt und bei begleitender aortokoronarer Prozedur beriicksichtigt werden

muss.
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1.3.4. Evidenz der nahtlosen Bioprothesen

Nahtlose Prothesen, gestentete Prothesen und TAVI wurden von mehreren
Forschungsgruppen verglichen. Alle kamen zur Schlussfolgerung, dass die nahtlosen
Prothesen im Vergleich mit gestenteten Klappen Klemmzeit und HLM-Zeit verkiirzen,

auch wenn ein minimalinvasives Verfahren ausgewihlt wurde?”:4-30-33,

Der Vergleich mit TAVI ergab eine gleich hohe oder geringere Krankenhausmortalitéts-
und Komplikationsrate, dafiir eine signifikant geringere PVL-Rate, die in direktem

12,13,33,54 In einer

Zusammenhang mit der mittelfristigen Mortalitdtsrate steht
Metaanalyse kamen Phan und Kollegen®® zu dem Schluss, dass der Hauptvorteil der
nahtlosen Prothese die weniger auftretenden PVL sind und damit einhergehend eine

geringere Mortalitit im Follow-Up als nach TAVI-Eingriffen.
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2. ZIELSTELLUNGEN UND METHODIK

2.1. Ziel und Methodik

Von Mai 2014 bis Mai 2016 wurden 184 isolierte Aortenklappenersatz-Operationen
(Bioprothesen) in unserem Herzzentrum MediClin Herzentrum Coswig, Coswig,
Sachsen-Anhalt, durchgefiihrt. Im Mai 2014 wurde der nahtlose Typ von
Aortenklappenprothesen fiir die Behandlung der schweren Aortenklappenstenose
klinisch eingefiihrt. Gleichzeitig startete das minimalinvasive Aortenklappenprogramm.
Wir untersuchten retrospektiv insgesamt 89 Patienten, die in unserem Haus mit
Aortenklappenersatz behandelt wurden.
Aufgrund der Neuheit dieser Technik des Aortenklappenersatzes stellen sich fiir uns
folgende Fragen:
1. Sind die nahtlosen Klappenprothesen ein sicherer Aortenklappenersatz?
2. Wie stellt sich die chirurgische Handhabbarkeit dieses Aortenklappenersatzes im
klinischen Einsatz dar?
3. Welcher Verlauf folgt nach einer nahtlosen Klappenprothesen-Implantation,
treten besondere Komplikationen auf?
4. Welches himodynamische Verhalten haben diese Prothesen?
5. Welche Vorteile oder Nachteile haben die nahtlosen Prothesen im Vergleich zu
gestenteten Bioprothesen?
6. Ist die RAMT ein sicheres Verfahren?
7. Wie stellt sich die chirurgische Handhabbarkeit dieses Verfahren im klinischen
Einsatz dar?
8. Sind der Verlauf und die Komplikationsrate mit denen der longitudinalen
Sternotomie vergleichbar?
9. Welche Vorteile bringt dieser minimalinvasive Zugangsweg im Vergleich zur

longitudinalen Sternotomie?
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Die Patientenkohorte fiir unsere Studie wurde wie folgt verteilt: fiir die Lernkurve
wurden die ersten nahtlosen Klappenprothesen bei 21 Patienten durch LS implantiert
(Gruppe 2). Bei 28 Patienten erfolgten die Eingriffe durch eine RAMT (Gruppe 1). In
Gruppe 3 untersuchten wir weitere 31 Patienten, bei welchen die Implantation einer
gestenteten Bioprothese durch eine LS erfolgte. Gruppe 4 bestand aus 9 Patienten, bei

welchen eine gestentete Bioprothese durch eine RAMT implantiert wurde (Gruppe 4).

Um die Vor- und Nachteile von nahtlosen Klappen zu evaluieren wurden Gruppe 2 und
3 verglichen. Um die chirurgischen Verfahren zu beurteilen wurden die Gruppe 1 und 2,

sowie die Gruppe 1 und 3 verglichen.

2.2. Patientenauswahl
Einschlusskriterien fur alle Patienten der Studie waren:

1. Vorhandensein einer Indikation zum isolierten biologischen
Aortenklappenersatz bei hochgradiger AKS (mit oder ohne begleitende
Aortenklappeninsuffizienz).

2. Vorhandensein einer Zustimmung fiir Operation und Datensammlung.
Auschlusskriterien waren:

1. aktive Aortenklappenendokarditis
geplante begleitende Prozedur
Voroperationen am Herzen in der Anamnese

akuter Myokardinfarkt in den letzen 6 Monaten

A

Ablehnung von Operation oder Datensammlung

Fiir die Patienten mit geplanter Anwendung eines nahtlosen Klappentyps (Gruppe 1 und

2) galten als grundsitzliche Kontraindikation folgende zusitzliche Ausschlusskriterien:

e AK- und Annulusanatomie (bikuspide Aortenklappe Typ 0 nach Sievers,
Aortenannulus <19 mm oder >27 mm sowie deutliche Asymmetrie des
Aortenklappenannulus)

e Erkrankung der Aorta ascendens (Dilatation der Aorta ascendens oder

Aortenwurzeldilatation, Aortendissektion)
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Fir die Patienten mit geplanter MIC (Gruppen 1 und 4) galten folgende

Auschlusskriterien:

e bekannte unbehandelte pAVK (kein peripherer Anschluss der HLM mdglich),
Thoraxdeformitit

e Voroperationen am Thorax

Alle Eingriffe mit biologischem AKE durch RAMT (Gruppe 1 und Gruppe 4) und LS
mit nahtloser Prothese (Gruppe 2) wurden von einem einzigen Chirurgen durchgefiihrt,

die Patienten aus Gruppe 3 von 4 verschiedenen Chirurgen operiert.
Das Follow-up erfolgte nach 18 Monaten per telefonischer Auskuntt.
2.3. Statistische Analyse

Die bei den Patienten gemessenen Daten wurden in das Tabellenkalkulationsprogramm
Microsoft Excel eingegeben. Die statistische Analyse wurde mit SPSS Version 24
(SPSS, Inc., Chicago, IL) verwendet. Qualitative Variablen wurden mit ihrer Fallzahl
(n) und ihren dazugehorigen Anteilen (%) wiedergegeben. Kontinuierliche Variablen
wurden als Median und Interquartilsabstand (Q1-Q3) angegeben. Um Unterschiede
zwischen den Gruppen beziiglich ihrer statistischen Signifikanz zu iiberpriifen, wurde
ein t-Test fiir unabhéngige Stichproben durchgefiihrt. Ein p-Wert von < 0.05 wurde als

statistische Signifikanzgrenze festgelegt.

Der Vergleich wurde fiir die qualitativen Variablen mittels Exaktem Fisher-Test und
Chi-Quadrat-Test nach Pearson durchgefiihrt, fiir die kontinuierlichen Variablen mittels
Mann-Whitney-U-Test. Der Vergleich zwischen alle 4 Gruppen wurde mit dem
Kruskal-Wallis-Median-Test durchgefiihrt. Aufgrund die Patientenzahl es wurde kein

»propensity match score* durchgefiihrt.

2.4. Gruppen-Beschreibung
Die prioperativen Patientendaten sind in Tabelle 1 dargestellt.
GRUPPE 1: Nahtlose Klappenprothese durch RAMT (n = 28)

53,6 % der Patienten waren Frauen. Medianes Alter war 74 (66—76) Jahre und medianer

BMI war 28,9 Kg/m?. Bei 3 Patienten war eine pulmonale Hypertonie bekannt, 4
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Patienten litten an COPD und 3 waren Diabetiker (insulinpflichtig behandelt). Ein
Patient hatte eine vorbehandelte pAVK. Echokardiographisch waren die mediane LVEF
60 % und die KOF 0,8 cm?.

Der mediane EuroSCORE war 1,3 und der mediane STS-Score 1,6. Bei allen Patienten
erfolgte der Eingriff elektiv, mit Ausnahme einer dringlichen Operation aufgrund

kardialer Dekompensation.

Die Operation erfolgte wie in Kapitel 1.2 beschrieben: standardméssiges Absetzen beim
Zugang der 2. oder 3. Rippe mit spiterer Refixierung, Ligatur der Arteria mammaria
und ihrer Begleitvenen, peripher erfolgter arterieller HLM-Anschluss, Verwendung von

Warmblutkardioplegie nach Calafiore.

Ein Patient, der primidr fiir RAMT geplant war, wurde in die LS-Gruppe umverteilt
aufgrund eines nicht bekannten pAVK und dem somit unmoglichen peripheren
arteriellen Anschluss an die HLM. Bei einem weiteren Patienten konnte der Eingriff
aufgrund schwerer Pleura-Verwachsungen nicht in RAMT-Technik durchgefiihrt
werden. Beide Patienten bekamen nahtlose Bioprothesen. Dadurch das der Eingriff von
Anfang an als konventionelle Sternotomie durchgefiihrt wurde, sind die zwei Patienten

in Gruppe 2 dargestellt.

Bei einem Patienten erfolgte eine Konversion zum LS wegen der nicht mdglichen

Platzierung des LV-Vents.

Von urspriinglich 30 Patienten mit geplanter MIC als “Intention to treat” konnte also
der Eingriff primédr nur bei 28 Patienten durchgefiihrt werden, und bei einem davon

sollte eine Konversion auf konventionelle Sternotomie erfolgen.

Es wurden 4 Medtronic Enable 3F und 24 Perceval S erfolgreich implantiert, in keinem

Fall trat eine Prothesen-Dislokation auf.
GRUPPE 2: Nahtlose Klappenprothese durch LS (n = 21)

66,7 % der Patienten waren Frauen. Medianes Alter war 73 (64—75) Jahre und medianer
BMI war 29,6 Kg/m?. 4 Patienten hatten pulmonalen Hypertonus, 2 COPD und 4 hatten
eine insulinpflichtige Diabetes mellitus. Bei 3 Patienten war eine pAVK bekannt.

Echokardiographisch waren die mediane LVEF 60 % und die KOF 0,7 cm?.
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Der mediane EuroSCORE war 1,2 (1,1-1,7) und der mediane STS-Score 1,8 (1,1-2,6).

Drei Patienten (14,3 %) wurden notfallmépig bei kardialer Dekompensation operiert.

Es wurden 4 Medtronic Enable 3F und 17 Perceval-S-Klappen implantiert. Alle wurden
erfolgreich platziert, nur bei einem Patienten (Enable 3F Empfinger) sollte aufgrund
einer Prothesen-Dislokation die Aorta ascendens wieder abgeklemmt werden, um die

Klappe zu repositioneren.
GRUPPE 3: gestentete Bioprothesen durch LS (n = 31)

In dieser Gruppe erfolgte die Implantation einer konventionellen gestenteten
Bioprothese (Medtronic Hancock II n = 1, Edwards Perimount n = 16, Sorin Mitroflow
n = 14) durch longitudinale Sternotomie. Das mediane Alter war 71 (66-75) Jahre und
BMI war 27,8 Kg/m?. 25,8 % waren Frauen. 4 Patienten hatten PHT, 4 COPD, 2 pAVK
und 3 Diabetes mellitus insulinpflichtig. Die mediane LVEF war 60 % (35-60) und die
mediane KOF war 0,75 cm?. Bei 2 Patienten erfolgten die Eingriffe als Notfall, einer
davon unter Reanimation. Der mediane EuroSCORE II war 1,3 (0,9-2,0) und der
mediane STS-Score war 1,3 (0,9-2,2).

GRUPPE 4: gestentete Bioprothesen durch RAMT (n = 9)

Diese Gruppe bestand aus 9 besonders ausgewihlten Patienten, mit einem medianen
Alter von 65 (58-70) Jahren, einem BMI von 26,0 Kg/m? und mit nur einer Frau. Der
priaoperative EuroSCORE und der STS-Score waren bei allen niedrig und lag im
Durchschnitt bei 0,8. Ein Patient hatte eine PHT und ein Patient Diabetes mellitus
insulinpflichtig. Alle Patienten wurden elektiv operiert. Aufgrund von Kontraindikation
und in einem Fall Ablehnung einer nahtlosen Bioprothese durch den Patienten, wurde
eine gestentete Klappe mittels RAMT implantiert (Hancock II Ultra n =3, Edwards
Perimount n=6). In einem Fall sollte aufgrund einer unstillbaren Blutung aus

Aortotomie eine Rekonversion auf longitudinale Sternotomie erfolgen.

Wegen der o.g. detaillierteren Patientenselektion weist diese Gruppe mehrere
signifikante Unterschiede zum restlichen Kollektiv auf: die Patienten waren jiinger,

grofer, schlanker und mit niedrigerem Risikoprofil.



Tabelle 1. Praoperative Daten vom gesamten Kohorte.

GRUPPE 1

GRUPPE 2

GRUPPE 3 GRUPPE 4 p
n=28 n=21 n=31 n=9
Alter (Jahre) 74 (66-76) 73 (64-75) 71 (66-75) 65(58-70) 0,014*
Geschlecht, n (%)
weiblich 15 (53,6) 14 (66,7) 8 (25,8) 1(11,1) 0,004 ***
méinnlich 13 (46,4) 7 (33,3) 23 (74,2) 8 (88,9)

Grofe (cm) 164 (158-176) 160 (155-167) 172 (167-180) 178 (174-186) | <0,001***
Gewicht (kg) 80 (71-90) 77 (64-88) 83 (75-95) 82 (75-93) 0,457
BMI (kg/m?) 28,9 (26,5-31,8) | 29,6 (27,1-34,2) | 27,8 (24,8-31,0) | 26,0 (23,6-28,6) 0,039*

Pulmonale Hypertonie, n 3 (10,7) 4 (19,0) 4(12,9) 1(11,1) 0,851
(%)
COPD, n (%) 4 (14,3) 2 (9.,95) 4(12,9) 0 0,671
PAVK, n (%) 1(3,6) 3 (14,3) 2 (6,5) 0 0,391
Diabetes mellitus
insulinpflichtig, n (%) 3 (10,7) 4 (19,0) 39,7) 1(11,1) 0,391
Kreatinin (mg/dl) 0,8 (0,7-0,9) 0,9 (0,6-0,9) 1(0,8-1,1) 0,9 (0,85-1,05) 0,017**
KOF (cm?) 0,8 (0,6-0,8) 0,7 (0,6-0,85) 0,75 (0,7-0,9) 0,8 (0,6-0,9) 0,416
LVEF (%) 60 (60-60) 60 (57-60) 60 (35-60) 60 (60-60) 0,861
Notfalleingriff, n (%) 1(3,6) 3 (14,3) 2 (6,5) 0 0,391
EuroSCORE I1 1,3 (1,1-1,6) 1,2 (1,1-1,7) 1,3 (0,9-2,0) 0,8 (0,65-0,95) 0,02*
STS Score 1,6 (1,2-2,1) 1,8 (1,2-2,6) 1,3 (0,9-2,2) 0,8 (0,6-1,0) 0,008*

BMI: Body mass Index; COPD: chronisch obstruktive Lungenerkrankung; pAVK: periphere arterielle Verschlusskrankheit; KOF: Klappenoffnungsfliche;

LVEEF: linksventrikuldre Auswurffraktion. * - statistischer Unterschied zwischen Gruppe 4 und anderen drei Gruppen; ** - statistischer Unterschied

zwischen Gruppen 1 und 3; *** - statistischer Unterschied zwischen Gruppen 1 und 3, 2 und 3, und 4 =zu allen anderen.
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3. Studien-Ergebnisse
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3.1. Nahtlose Prothesen durch RAMT (Gruppe 1) versus nahtlose Prothesen
durch LS (Gruppe 2)

Priioperative Daten

Bei den pridoperativen Patientendaten bestanden keine Unterschiede (Tab. 2). Das

Risikoprofil war in beiden Gruppen dhnlich.

Tabelle 2. Praoperative Daten von Gruppe 1 und Gruppe 2.

BMI:

GRUPPE 1 GRUPPE 2
n=28 n=21
Alter (Jahre) 74 (66-76) 73 (64-75) 0,232
Geschlecht, n (%)
weiblich 15 (53,6) 14 (66,7) 0,356
méinnlich 13 (46,4) 7(33,3)

Grofe (cm) 164 (158-175) | 160 (155-167) | 0,063
Gewicht (kg) 80 (71-90) 77 (64-88) 0,379
BMI (kg/m?) 28,9 (26,6-31,8) | 29,6 (27,1-34,2) | 0,642

Pulmonale Hypertonie, n (%) 3 (10,7) 4 (19,0) 0,409
COPD, n (%) 4 (14,3) 2(9.,5) 0,615
PAVK, n (%) 1(3,6) 3(14,3) 0,175

Diabetes mellitus
insulinpflichtig n (%) 3 (10,7) 4(19) 0,419
Kreatinin (mg/dl) 0,8 (0,7-0,9) 0,9 (0,6-0,9) | 0,992
KOF (cm?) 0,8 (0,6-0,8) 0,7 (0,6-0,85) | 0,975
LVEF (%) 60 (60-60) 60 (57-60) 0,901
Notfall-Eingriff, n (%) 1(3,6) 3(14,3) 0,175
EuroSCORE II 1,3 (1,1-1,6) 1,2(1,1-1,7) 10,975
STS Score 1,6 (1,2-2,1) 1.8 (1,15-2,6) | 0,647

Body mass Index; COPD:

Verschlusskrankheit; KOF: Klappenoffnungsfliche; LVEF: linksventrikulire Auswurffraktion.

chronisch obstruktive Lungenerkrankung; pAVK: periphere arterielle
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Operative Daten

Insgesamt erfolgte der Eingriff aufgrund einer kardialen Dekompensation als Notfall in
4 Patienten: Bei einem Patienten aus Gruppe 1, der eine konventionelle Sternotomie
ausdriicklich abgelehnt hatte und bei drei Patienten aus Gruppe 2. Bei einem dieser drei
Patienten (weiblich, 83 Jahre) war wegen eines besonders erhohten Risikos (Euroscore
14,2, STS Score 40,7) eine TAVI vorgesehen, in der Nacht vor dem Eingriff musste sie
aber unter Reanimation in den Operationssaal gefahren und konventionell operiert

werden.

Die Implantation der nahtlosen Klappenprothesen war in 100 % der Fille erfolgreich.
Eine Konversion auf gestentete Klappen wegen technischer Komplikationen war in
keinem Fall notwendig. Bei einer Patientin aus Gruppe 1 (Perceval S Grofe M
Empfingerin) kam es intraoperativ zu einem signifikanten PVL. Die Aorta wurde erneut
abgeklemmt und er6ffnet. Es zeigte sich eine nicht komplette Entfaltung des Stents im
Bereich des linken koronaren Sinus. Nach LV-Vent-Reduktion und Ballonierung der
Klappe entfaltete sich die Klappenprothese wieder und ein PVL wurde nicht mehr
beobachtet. In Gruppe 2 musste in einem Fall (Enable 3F 23 mm) intraoperativ eine
Repositionierung der Prothese wegen Dislokation durchgefiihrt werden. Die erneute

intraoperative TEE zeigte kein PVL.

Die implantierten Prothesen sind in Tabelle 3 dargestellt.



GRUPPE 1 (n =28)
Medtronic 3F Enable (n = 4)
2lmmn=1

25mmn=2

27mmn=1

Tabelle 3. Implantierte Prothesentypen in Gruppe 1 und Gruppe 2.

‘ GRUPPE 2 (n =21)
Medtronic 3F Enable (n = 4)

2lmmn=2

23mmn=2

Perceval S (n =24)

Perceval S (n=17)

GropeM n=7 GropeM n=7
Grope L n==o6 Grope L n=3
Grope XL  n=11 Grope XL  n=7
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In einem Patienten aus Gruppe 1 musste eine Konversion auf konventionelle

Sternotomie aufgrund

moglich) durchgefiihrt werden.

technischer

Komplikationen (keine LV-Vent-Platzierung

Die Aortenklemmzeit war signifikant kiirzer in Gruppe 2: 51 min vs. 64 min im

Vergleich zu der Gruppe 1, p<0.001. Auch die HLM-Zeit war deutlich kiirzer in Gruppe
2: 78 vs. 121 min (p<0,001). Die OP-Zeit war in der RAMT-Gruppe fast eine Stunde

langer als bei der longitudinalen Sternotomie (190 vs. 140 min, p<0,001) (Tab. 4).

Tabelle 4. Operativen Daten von Gruppe 1 und Gruppe 2.

GRUPPE 1

n=28

GRUPPE 2
A |

Klemmzeit (min) | 64 (56-78) 51 (45-55) | <0,001
HLM-Zeit (min) | 121 (106-143) | 78 (65-87) | <0,001
OP-Zeit (min) | 190 (171-213) | 140 (130-165) | <0,001

HLM: Herz-Lunge-Maschine; OP: Operation; min: Minuten
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30-Tage-Mortalitiit und Entlassungsdaten
Die postoperativen Daten sind in Tabelle 5 dargestellt.

Tabelle 5. Postoperative Daten von Gruppe 1 und Gruppe 2.

GRUPPE 2

(n=28) (n=21)

GRUPPE 1

Mortalitit, n (%) 1(3,6) 1 (4,8) 0,835
Reoperation bei Nachblutung, n (%) 2(7,1) 1 (4,8) 0,731
AMI, n (%) 0 0 -
Schlaganfall, n (%) 0 1 (4,8) 0,243
Lungenversagen, n (%) 0 1 (4,8) 0,243
NI dyalisepflichtig, n (%) 1(3,6) 2(9,5) 0,39
PVL, n (%) 0 0 -
SM-Implantation, n (%) 1(3,6) 2(9,5) 0,39
WHS, n (%) 0 0 -
Intubationszeit (Stunden) 10,0 (8,0-16,0) | 10,0 (7,3-13,0) | 0,514
ITS-Aufenthalt (Tage) 1 (1-1) 1 (1-2) 0,320
EK transfundiert 0 (0-2,0) 0,5 (0-4,0) 0,355
Krankenhausaufenthalt (Tage) 9 (8-11) 10 (8-12) 0,310
AMIL:  akuter Myokardinfarkt; NI:  Niereninsuffizienz; PVL: paravalvulires Leck; SM: Schrittmacher; WHS:

Wundheilungstorungen; ITS: Intensivstation; EK: Erytrozytenkonzentrat.

In jeder Gruppe verstarb ein Patient. In Gruppe 1 trat bei einer Patientin ein
hdamorrhagischer Schock am 1. Tag postoperativ auf. Sie wurde aufgrunddessen
zweimal re-thorakotomiert (einmal davon unter Reanimation), ohne dass eine sichere
chirurgische Blutungsquelle gefunden werden konnte. Sie verstarb schlieBlich am 14.
Tag postoperativ aufgrund von Multiorganversagen. In Gruppe 2 verstarb die bereits
oben erwidhnte 83-jdhrige Patientin, die fir TAVI vorgesehen war, am 2. Tag

postoperativ bei biventrikuldren Herz- und Multiorganversagen.

Drei Patienten mussten aufgrund einer Nachblutung re-thorakotomiert werden, 2 davon

in Gruppe 1.
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Keiner der Patienten aus Gruppe 1 wies eine neurologische Komplikation oder
Lungenversagen auf. Bei einem Patienten aus Gruppe 2 trat im Rahmen eines
hypovolemischen Schocks ein Schlaganfall auf. Bei inaddquater Wachreaktion wurde
ein Kopf-CT durchgefiihrt und eine kleine Hirnischimie bestdtigt. Dieser Patient
entwickelte spiter auch ein Lungenversagen. Schlieflich konnte er am 14. Tag

postoperativ mit einem Tracheostoma und ohne neurologische Defizite verlegt werden.

Eine postoperativ dialysepflichtige Niereninsuffienz trat bei der o.g verstobenen
Patientin mit Multiorganversagen in Gruppe 1 auf. Auch in Gruppe 2 waren zwei
Patienten postoperativ dyalisepflichtig (der, der verstarb und der andere o.g. Patient mit
Blutungskomplikationen und Lungenversagen).—Ein postoperativer AMI wurde in

diesem Patientenkollektiv nicht dokumentiert.

Drei Patienten brauchten aufgrund eines neu aufgetretenen AV-Blocks eine 2-Kammer-
SM-Implantation: in Gruppe 1 ein Patient am 1. Tag postoperativ (implantierte Klappe:
Perceval S Prothese Grofle XL) und in Gruppe 2 zwei Patienten (implantierte Klappe:
Perceval S Prothese Grope M) am 1. und 4. Tag postoperativ.

Wundheilungstorungen traten in beiden Gruppen bei keinem Patienten auf.

Ein  Unterschied zwischen ITS- oder Krankenhausaufenthalt konnte im
Gruppenvergleich nicht nachgewiesen werden. Die Intubationzeit war vergleichbar in
beiden Gruppen (ca. 10 Stunden), der mediane ITS-Aufenhalt lag bei 1 Tag und die
Anzahl transfundierter Erytrozytenkonzentraten war in beiden Gruppen dhnlich. Die
transthorakale Echokardiographie bei Entlassung wies bei keinem Patienten ein PVL

nach und medianer mittlerer Gradient waren jeweils 11 mmHg und 12 mmHg.
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3.2. Nahtlose Prothesen (Gruppe 2) versus gestentete Prothesen (Gruppe 3),

beide implantiert mittels LS
Priioperative Daten

Die prédoperativen Patientendaten wiesen bis auf Grofe und Geschlecht keine

Unterschiede auf (Tab. 6). Das Risikoprofil war in beiden Gruppen vergleichbar.

Tabelle 6. Praoperative Daten von Gruppe 2 und Gruppe 3.

GRUPPE 2 GRUPPE 3

n=21 n=231
Alter (Jahre) 73 (64-75) 71 (66-75) 0,93
Geschlecht, n (%)
weiblich 14 (66,7) 8 (25,8) 0,03
méinnlich 7 (33.,3) 23 (74,2)

Grope (cm) 160 (155-167) | 172 (167-180) [ <0,001
Gewicht (kg) 77,0 (64,5-88,5) | 83,0 (75-95) 0,188
BMI (kg/m?) 29,6 (27,1-34,2) | 27,8 (24,8-31,0) | 0,167

Pulmonale Hypertonie, n (%) 4 (19,0) 4(12,9) 0,547
COPD, n (%) 2(9.,5) 4(12,9) 0,708
PAVK, n (%) 3(14,3) 2 (6,5) 0,347

Diabetes mellitus
insulinpflichtig, n (%) 4(19) 39,7) 0,275
Kreatinin (mg/dl) 0,9 (0,6-0,9) 1(0,8-1,1) 0,062
KOF (cm?) 0,7 (0,6-0,85) 0,75 (0,7-0,9) | 0,626
LVEF (%) 60 (57,5-60) 60 (35-60) 0,204
Notfall-Eingriff, n (%) 3 (14,3) 2(6,5) 0,347
EuroSCORE II 1,2 (1,1-1,7) 1,3 (0,9-2,0) 0,736
STS Score 1,8 (1,2-2,6) 1,3 (0,9-2,2) 0,148

BMI: Body mass Index; COPD: chronisch obstruktive Lungenerkrankung; pAVK: periphere arterielle
Verschlusskrankheit; KOF: Klappenoffnungsfliche; LVEF: linksventrikulire Auswurffraktion
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Operative Daten

Wie bereits oben beschrieben wurden drei Patienten aus Gruppe 2 notfallmafig operiert
(siehe Kapitel 3.1). In Gruppe 3 wurden zwei Patienten notfallméfig operiert (einer
davon vor dem Eingriff reanimationspflichtig). In Gruppe 3 wurde bei einem Patienten

ein PVL bestitigt, das intraoperativ korrigiert wurde.
Die implantierten Bioprothesen sind in Tabelle 7 dargestellt.

Tabelle 7. Implantierte Prothesentypen von Gruppe 2 und Gruppe 3.

GRUPPE 2 n=21 GRUPPE 3 (n=31)

Medtronic 3F Enable Edwards Perimount CE 2000
(n=4) (n=16)
2lmmn=2 2lmmn=2
23mmn=2 23 mmn=3

25mmn=7
27mmn=1

29 mmn=73

Perceval S (n=17) Sorin Mitroflow (n= 14)
2lmmn=1
Groe M n=7 23mmn=9
Grope Ln=3 25mmn =4
Grofe XLn=7 Hancock Il Ultra (n=1)

25mmn=1

Die Aortenklemmzeit war signifikant kiirzer in Gruppe 2: 51 min vs. 64 min im
Vergleich zu gestenteten Prothesen der Gruppe 3, p <0.001. Auch die HLM- und OP-
Zeiten (Schnitt bis Naht) waren signifikant kiirzer in Gruppe 2 (Tab. 8).
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Tabelle 8: Operative Daten von Gruppe 2 und Gruppe 3.

GRUPPE 2  GRUPPE 3

A | n=231
Klemmzeit (min) 51 (45-55) 64 (58-79) <0,001

HLM-Zeit (min) | 78 (65,5-87,5) | 90 (82-102) | 0,012
OP-Zeit (min) | 140 (130-165) | 170 (145-180) | 0,023

HLM: Herz-Lungen-Maschine; OP: Operation; min: Minuten.

30-Tage-Mortalitit und Entlassungsdaten

Die postoperativen Daten sind in Tabelle 9 dargestellt.

Tabelle 9. Postoperative Daten von Gruppe 2 und Gruppe 3.

GRUPPE2  GRUPPE 3
(n=21) (n=31)

Mortalitit, n (%) 1(4,8) 1(3,2) 0,777
Reoperation bei Nachblutung, n (%) 1(4,8) 5(16,7) 0,194
AMI, n (%) 0 0 -
Schlaganfall, n (%) 1(4,8) 0 0,227
Lungenversagen, n (%) 1 (4,8) 0 0,227
NI dyalisepflichtig, n (%) 2(9,5) 0 0,085
PVL, n (%) 0 0 -
SM-Implantation, n (%) 2(9,5) 0 0,085
WHS, n (%) 0 0 --
Intubationszeit (Stunden) 10,0 (7,3-13,0) | 10,0 (7,8-12.0) | 0,921
ITS-Aufenthalt (Tage) 1,0 (1,0-2,0) 1,0 (1,0-1,0) | 0,185
EK transfundiert 0,5 (0-4,0) 0 (0-2,0) 0,668
Krankenhausaufenthalt (Tage) 10,0 (8,0-12,0) | 10,0 (8,0-13,5) | 0,509

AMI: akuter Myokardinfarkt; NI: Niereninsuffizienz; PVL: paravalvuldres Leck; SM: Schrittmacher; WHS:
Wundheilungstérungen; ITS: Intensivstation; EK: Erytrozytenkonzentrat.
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In jeder Gruppe verstarb ein Patient, in Gruppe 3 einer et tabula. Dieser 75-jdhrige
Patient wies bereits ein sehr hohes prioperatives Risiko auf (EuroSCORE 45,4, STS
Score 43,0) und wurde als ultima ratio nach 30 Minuten Reanimation operiert. Es
erfolgte die Implantation einer 25-mm Mitroflow Prothese, leider war ein Weaning von

der HLM nicht moglich.

Die Nachblutungsrate zeigte ein Trend hoher zu sein in Gruppe 3 (16,7 % vs. 4,8 %),
ohne jedoch eine statistische Signifikanz zu erreichen (p=0,194). Bei insgesamt 6 Re-
Thorakotomien wurden bei 2 Patienten (einer aus jeder Gruppe) eine aktive
Blutungsquelle gefunden. Bei den iibrigen 4 Patienten wurden chirurgische

Blutungsstellen identifiziert und behandelt.

Ein Schlaganfall trat in Gruppe 2 auf (sieche Kapitel 3.1). Eine postoperativ
dialysepflichtige Niereninsuffienz trat bei zwei Patienten aus Gruppe 2 auf vs. 0 in
Gruppe 3. Ein postoperativer AMI wurde in diesem Patientenkollektiv nicht

dokumentiert.

Bei zwei Patienten aus Gruppe 2 wurde eine SM-Implantation notwendig (am 1. und 4.
Tag postoperativ), 9,5 % vs. 0 % in Gruppe 1 (p=0,085). In keiner der beiden Gruppen
traten  Wundheilungstérungen auf. Ein Unterschied zwischen ITS- oder
Krankenhausaufenthalt konnte im Gruppenvergleich nicht nachgewiesen werden. Die
bei Entlassung durchgefiihrte Echokardiographie erbrachte kein PVL und einen
medianen Pmean von 12 mmHg in Gruppe 2 vs. 14 mmHg in Gruppe 3 (p=0,543).



3.3.

Prothesen mittels LS (Gruppe 3)

Priioperative Daten

Praoperative Patientencharakteristiken sind in Tabelle 10 dargestellt.

Tabelle 10. Praoperative Daten von Gruppe 1 und 3.

Nahtlose Prothesen mittels RAMT (Gruppe 1) versus gestentete

GRUPPE 1 GRUPPE 3
n=28 n=31
Alter (Jahre) 74 (66-76) 71 (66-75) 0,173
Geschlecht, n (%)
weiblich 15 (53,6) 8(25,8) 0,029
ménnlich 13 (46,4) 23 (74,2)

Grope (cm) 164 (158-175) 172 (167-180) 0,004
Gewicht (kg) 80,0 (71,2-90,0) | 83,0 (75,0-95,0) | 0,606
BMI (kg/m?) 28,9 (26,6-31,8) | 27,8 (24,8-31,0) | 0,169

Pulmonale Hypertonie, n 3 (10,7) 4(12,9) 0,795
(%o)

COPD, n (%) 4 (14,3) 4 (12,9) 0,877

PAVK, n (%) 1(3,6) 2(6,5) 0,615

Diabetes mellitus 3 (10,7) 309,7) 0,952

insulinpflichtig, n (%)

Kreatinin (mg/dl) 0,8 (0,7-0,9) 1,0 (0,8-1,1) 0,02
KOF (cm?) 0,8 (0,6-0,8) 0,75 (0,7-0,9) 0,605
LVEF (%) 60 (60-60) 60 (35-60) 0,103

Notfall-Eingriff, n (%) 1(3,6) 2(6,5) 0,615
EuroSCORE II 1,3 (1,1-1,6) 1,3 (0,9-2,0) 0,622
STS Score 1,6 (1,2-2,1) 1,3 (0,9-2,2) 0,172

BMI: Body mass Index; COPD:

chronisch obstruktive Lungenerkrankung; pAVK: periphere arterielle

Verschlusskrankheit; KOF: Klappendffnungsfliche; LVEF: linksventrikulire Auswurffraktion.
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Das Risikoprofil war bis auf Grope und Geschlecht in beiden Gruppen dhnlich. Nur ein
leicht erhohter Kreatinin-Wert préoperativ in der Gruppe mit LS war zwar statistisch

signifikant, klinisch aber nicht relevant.

Operative Daten

Alle operativen Daten wurden bereits ausfiihrlich in Kapitel 3.1 und 3.2 beschrieben.
Die implantierten Bioprothesen-Typen sind in Tabelle 11 dargestellt.

Tabelle 11. Implantierte Prothesentypen in Gruppe 1 und 3.

GRUPPE 1 (n=28) GRUPPE 3 (n=31)

Medtronic 3F Enable (n = 4) | Edwards Perimount CE 2000 (n = 16)

2lmmn=1 2lmm n=2
25mmn=2 23mm n=3
27mmn=1 25mm n=7

27mm n=1

29mm n=3

Perceval S (n =24) Sorin Mitroflow (n = 14)
2lmm n=1
GropeM  n=7 23mm n=9
Grope L n==6 25mm n=4
Grope XL  n=11 Hancock II Ultra (n = 1)
25mm(n=1)

Die Klemmzeit war identisch in beiden Gruppen. HLM- und Operationszeit waren

jeweils 31 und 20 min langer in Gruppe 1 (p<0,001) (Tab. 12).
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Tabelle 12. Operative Daten von Gruppe 1 und 3.

GRUPPE 1 GRUPPE 3

n=28 n=231
Klemmzeit (min) | 64 (56,8-78) 64 (58-79) 0,921

HLM-Zeit (min) | 121 (106-143) | 90 (82-102) | <0,001

OP-Zeit (min) | 190 (171-213) | 170 (145-180) | <0,001

HLM: Herz-Lungen-Maschine; OP: Operation; min: Minuten

30-Tage-Mortalitit und Entlassungsdaten

In Bezug auf Patientensicherheit und Komplikationsprofil wurden keine signifikanten

Unterschiede beobachtet (Tabelle 13).

In jeder Gruppe verstarb jeweils ein Patient. Die LS-Gruppe zeigte ein Trend zur
héheren Nachblutungsrate (16,7% vs. 7,1%), ohne Erreichen einer statistischen
Signifikanz (p=0,948). Schlaganfille traten keine auf, weder Lungenversagen noch
akuter postoperativer Myokardinfarkt wurden dokumentiert. Eine Patientin aus Gruppe
1 entwickelte eine dialysepflichtige Niereninsuffizienz. Eine Schrittmacher-
Implantation bei neu aufgetretenen AV-Block erfolgte bei einem Patienten aus Gruppe

1.
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Tabelle 13. Postoperative Daten von Gruppe 1 und Gruppe 3.

GRUPPE 1 GRUPPE 3

(n=28) (n=31)
Mortalitit, n (%) 1(3,6) 13.2) 0,948
Re-Operation bei Nachblutung, n (%) 2(7,1) 5(16,7) 0,26
AMIL n (%) 0 0 --
Schlaganfall, n (%) 0 0 --
Lungenversagen, n (%) 0 0 --
NI dyalisepflichtig, n (%) 1(3,6) 0 0,296
PVL, n (%) 0 0 --
SM-Implantation, n (%) 1(3,6) 0 0,296
WHS, n (%) 0 0 -
Intubationszeit (Stunden) 10,5 (8,0-16,0) | 10,0 (7,7-12,0) | 0,472
EK transfundiert 0 (0-2,0) 0 (0-2,0) 0,678
ITS-Aufenthalt (Tage) 1(1-1) 1 (1-1) 0,716
Krankenhausaufenthalt (Tage) 9 (8-11) 10 (8-13,5) 0,08

AMI: akuter Myokardinfarkt; NI: Niereninsuffizienz; PVL: paravalvulires Leck; SM: Schrittmacher; WHS:
Wundheilungstrungen; ITS: Intensivstation; EK: Erytrozytenkonzentrat

Die Intubationzeit war in beiden Gruppen vergleichbar (ca 10 Stunden), der mediane
ITS-Aufenhalt betrug 1 Tag und die Anzahl von transfundierten
Erytrozytenkonzentraten war in beiden Gruppen dhnlich. Der Krankenhausaufenthalt
war tendenziell kiirzer in Gruppe 1: 9 versus 10 Tage (p=0,08). Die transthorakale
Echokardiographie bei Entlassung erbrachte bei keinem Patienten ein PVL. Die
Gradienten zeigten sich tendenziell niedriger in der Gruppe der nahtlosen Prothesen:
median pMean 10 mmHg (7-15) versus 14 mmHg (10-20), p = 0,058 in den gestenteten

Klappen.
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4. Zusammenfassung

1.

Die nahtlosen Klappenprothesen sind sicher implantierbar. Bei unserem Kollektiv
(n =49) haben wir in keinem einzigen Fall eine Konversion auf einen anderen
Prothesentyp durchfiihren miissen. Bei einem von 8 Enable 3F-Empfangern (12,5
%) und bei einem von 41 Perceval S-Empfingern (2,4 %), war eine
Repositionierung der Prothese intraoperativ notwendig. Die Wiederholung des
Aortenabklemmens brachte keine zusitzliche Komplikation fiir beide Patienten.

In keinem Fall trat eine mit der Implantationstechnik verbundene Komplikation
wie AK-Annulusruptur, Verlegung der Koronarostien oder Behinderung der
anterioren Mitralklappensegel auf. Aus unserer Sicht sind die nahtlosen
Klappenprothesen gut chirurgisch zu implantieren. Schon wiéhrend der Zeit der
Einflihrung dieses Verfahrens im Jahr 2014 bereitete es keine Schwierigkeiten.
Die Mortalitits- und Komplikationsraten sind zwischen Empfangern von
nahtlosen und gestenteten Bioprothesen vergleichbar. Nur die postoperative SM -
Implantationsrate nach Anwendung der nahtlosen Bioprothesen zeigte ein Trend
hoher zu sein, bleibt jedoch ohne statistische Signifikanz. Die Patienten nach
AKE mit nahtloser Bioprothese erholten sich genauso schnell wie die Empfinger
von konventionellen gestenteten Bioprothesen.

Die nahtlosen Prothesen zeigen sehr gute hidmodynamische Verhiltnisse. Bei
keinem Empfianger der nahtlosen Bioprothesen wurde ein postoperatives PVL
nachgewiesen. Die echokardiographisch gemessenen Gradienten an der
Klappenprothese vor der Entlassung waren niedrig. In Gruppe 1 war der mediane
mittlere Druckgradient 10 mmHg (7 - 15) und der maximale Druckgradient 20
mmHg (16 - 24), die in Gruppe 2 gemessen waren jeweils 13 mmHg (9 - 16) und
24 mmHg (18 - 31).

Die Anwendung von nahtlosen Klappenprothesen fithrt zur Verkiirzung von
Aortenklemmzeit und HLM-Zeit. Bei chirurgischem Zugang via LS zeigten
unsere Daten eine mehr als 20 % kiirzere Aortenklemmzeit im Vergleich mit den
gestenteten Bioprothesen: die mediane Aortenklemmzeit betrug 51 min (44-55) in
Gruppe 2 versus 64 min (58-79) in Gruppe 3 (p< 0,001). Die HLM Zeit lag bei
78 min (65-87) in Gruppe 2 vs. 90 min (82-102) in Gruppe 3 (p 0,012). Die
RAMT-Gruppe hatte trotz technisch aufwéndiger Operationsfithrung eine mit der
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Gruppe der gestenteten Prothesenempfinger via Sternotomie identische
Aortenklemmzeit von 64 min (57-78).

Die RAMT ist ein sicherer chirurgischer Zugangsweg zur Aortenklappe. In
unserer Gruppe musste nur ein Patient (1/28 (3,6 %)) wihrend des Eingriffs auf
eine longitudinale Sternotomie ohne zusétzliches Risiko konvertiert werden.

Die Mortalitits- und zugangsbezogene Komplikationsraten sind zwischen RAMT
und LS vergleichbar. In Gruppe 1 betrug die Mortalititsrate 3,6 %, in Gruppe 2
4,8 % und in Gruppe 3 3,2 % (p=0,931). In unserer Studie zeigte es ein Trend zur
hoheren Nachblutungsrisiko nach Sternotomie (n=15, 16,7 %) als nach RAMT
(n=2,7,1 %), jedoch ohne statistische Signifikanz (p=0,31).
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5. Diskussion

Seit der klinischen Einfiihrung von Aortenklappenprothesen in den 1950er Jahren durch
Hufnagel und Harvey’? ist der Aortenklappenersatz durch mediane longitudinale
Sternotomie noch immer der Golde Standard der chirurgischen Therapie der schweren
Aortenklappenstenose. Der Eingriff verbessert die Prognose der Erkrankten enorm, so
dass die Lebenserwartung nach der Operation wieder auf ein dem Alter entsprechendes

Level steigen kann'?’

. Trotz stetiger Verbesserungen bei der Operationstechnik,
Myokardprotektion und postoperativen Behandlung bringt die Erdoffnung des
Brustkorbes bei einigen Patienten ein zusitzliches Trauma hervor, welches den Erfolg

des Klappenersatzes negativ beeinflussen kann.

In den letzten zwei Dekaden entwickelten sich in der Herzchirurgie schonendere
Operationsverfahren, die weiterhin einen erfolgreichen Aortenklappenersatz
ermoglichen und die negativen Aspekte der Sternotomie minimieren. Es zeigte sich,
dass ein kleinerer Zugang, wie die rechts anteriore Mini-Thorakotomie, dafiir geeignet
ist und eine Operation ohne zusdtzlich erhdhtes Risiko fiir den Patienten ermdglicht.
Allerdings erfordert die Anwendung von gestenteten Aortenklappenprothesen mittels

t23,24,26,50,62,69

RAMT eine ldngere Klemmzei sowie eine verldngerte HLM-Zeit, die

selbst bereits per se mit einer hdheren Mortalitéit verbunden sind>”%.

Die vorliegende Arbeit befasst sich mit der Frage, inwieweit die Anwendung von
nahtlosen Aortenklappenprothesen und die verschiedenen chirurgischen Zugangswege

Einfluss auf die Operationstechnik sowie die klinischen Ergebnisse haben konnen.

5.1. Allgemeine Findungen

Folgende allgemeine Unterschiede haben wir zwischen den 4 Gruppen gefunden:
Im Vergleich mit allen anderen Patienten (Gruppe 1 bis 3) waren die Patienten aus
Gruppe 4 fast ausschlieBlich ménnlich (89 %, p=0,004), jiinger (65 Jahre (58 - 79),
p=0,014), groBer und schlanker (BMI 26,0 kg/m? p= 0,039) und mit niedrigerem
Risikoprofil (medianer EuroSCORE 0,8 (0,65 - 0,95), p=0,02). Erklédren ldsst sich dies
mit der sehr hohen Patientenselektion. Als Indikation fiir gestentete Klappenprothesen
in Gruppe 4 galt das Vorliegen einer Kontraindikation zur nahtlosen Bioprothese oder
eine Ablehnung der Sternotomie. Da die Anwendung der konventionellen gestenteten

Klappen mit chirurgischem Zugang mittels RAMT technisch sehr anspruchsvoll ist,
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wurden nur diese Patienten ausgewihlt. Bei diesem Phenotyp ist auch iiber RAMT ein
Klappenersatz mit gestenteten Prothesen gut machbar, trotz seiner ldngeren
Aortenklemmzeit, HLM-Zeit und einer dementsprechend ldngeren OP-Dauer. In
Gruppe 4 betrug die mediane Klemmzeit 103 min (86-120) und die HLM-Zeit 165 min
(136-189). Dies betont den Einfluss vom chirurgischen Zugang auf die OP-Dauer. Dr.
Lamelas, beschrieb seine Ergebnisse mit 857 Patienten mit RAMT und gestenteten
Klappenprothesen. Die mediane Aortenabklemmzeit war 83 min (71 - 100) und die
HLM-Zeit betrug 110 min (95 - 132)’°. Damit zeigt sich, dass mit wachsender
Erfahrung und Systematisierung dieser Technik die Zeiten deutlich reduziert werden
konnen. Jedoch bleiben diese ldnger als die durchschnittlichen Zeiten von AKE mittels
konventioneller Sternotomie. Laut STS-Register betragen die medianen Klemm- und
HLM-Zeiten bei gestenteten Prothesen durch LS jeweils 72 und 116 min. Wir sind
daher der Meinung, dass dieser Zugang keine besonderen Vorteile bei Verwendung von
gestenteten Prothesen bringt, sondern nur in ausgewéhlten Fillen oder in Kombination

mit nahtlosen Prothesentypen.

Wegen zu grofler Unterschiede im Patientenkollektiv und der limitierten Patientenzahl

haben wir keinen Vergleich fiir diese Gruppe durchgefiihrt.

Weiterhin stellten wir in unserem Studienkollektiv fest, dass Frauen ungleichmifBig
verteilt waren, von 11 % in Gruppe 4 bis zu 67 % in Gruppe 2. Damit ist ein Bias nicht
komplett ausgeschlossen. Es ist allgemein bekannt, dass das weibliche Geschlecht als
unabhiingiger Risikofaktor fiir das Uberleben nach verschiedenen herzchirurgischen
Operationen identifiziert wurde®>. Uber einen geschlechtsspezifischen Einfluss nach
AKE bei isolierter Aortenklappenstenose oder geschlechtsspezifische Unterschiede in
Komplikationsprofilen (Nachblutung, Infektion, SM-Implantation) ist wiederum wenig
bekannt. Lediglich eine Forschungsgruppe um Roedler fand ein bei Frauen erhohtes
Sterberisiko nach mechanischem AKE die gleichzeitige Bypass-Operation oder den
Eingriff als Re-OP¢. Das Alter beeinflusst negativ die Operationsergebnisse beider
Geschlechter. Bei unseren Patienten gab es allerdings keinen Unterschied im Alter
zwischen Gruppen 1, 2 und 3. Kein Patient hatte eine zusitzliche Revaskularisation
oder Operation als Re-Eingriff bekommen aufgrund unserer Auswahlkriterien. Somit
fehlten die oben erwidhnten geschlechtsspezifischen Risikofaktoren. Auch die

Komplikationsprofile aller Gruppen zeigte keine besonderen Inzidenzen bei Frauen,
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obwohl einen AKE diejenigen Frauen brauchten, die édlter als die Mianner waren
(median Alter Frauen versus Ménner: 75 vs. 69,5 Jahren in der Gruppe 1; 73 vs. 67

Jahren in der Gruppe 2 und 75,5 vs. 69 Jahren in der Gruppe 3).

Ob noch andere Faktoren die Ergebnisse bei Frauen nach biologischem
Aortenklappenersatz beinflussen konnten ist weiterhin unbekannt und sollte in weiteren

Studien untersucht werden.

Der Unterschied im Kreatinin-Plasmaspiegel zwischen Gruppe 1 und 3 (0,8 (0,7 - 0,9)
versus 1,0 (0,8 - 1,1) mg/dl, p=0,02) trdgt aus unserer Sicht keine klinische Relevanz.

5.2. Hauptfindungen

5.2.1 Klinische Anwendung von nahtlosen Aortenklappenprothesen

Die gropte Studie zur nahtlosen Klappenprothese Perceval (multizentrisch, prospektiv)
beschrieb in einer Kohorte von 765 Patienten eine Konversionsrate zur gestenteten
Prothese von 4,4 %*!. Bei unserem Perceval-Patientenkollektiv (n = 41) sollten wir in
keinem einzigen Fall eine Rekonversion durchfiihren. Bei den Empfangern der Enable
3F Prothese (n=28) wurde eine Repositionierung der Prothese bei 1 Patienten
intraoperativ aufgrund einer Dislokation notwendig. Spéter wurde international bekannt,
dass die Enable 3F Prothese eine Neigung zu Dislokation hat. Trotz Verbesserung durch

den Hersteller wurde diese Klappenprothese vom Markt genommen*+.

Verschiedene Studien haben die Herzischdmiezeit und die Dauer der HLM als
unabhiingige Prediktoren fiir Mortalitit definiert’’®, und zwar nicht nur bei
kombinierten Eingriffen, sondern auch bei isolierter AKE”®. Chalmers und Kollegen®
beschrieben in einer Kohorte von 1863 Patienten mit isoliertem AKE, dass eine ldngere
HLM-Zeit mit einer hoheren Mortalitit, postoperativen Nachblutung und ITS-
Aufenthalt verbunden war. Ranucci und Kollegen® beschrieben eine Risikoerhdhung
von 1.4 % pro zusétzlicher Ischimieminute. In unserer Studie betrug die mediane
Aortenklemmzeit bei der Implantation der nahtlosen Bioprothesen durch LS 51 min
versus 64 min in der Gruppe mit konventionellen gestenteten Klappenprothesen
(p<0.001). Dies bedeutet eine Reduktion von 20 % der Ischdmiezeit. Andere Studien
zeigten auch eine Klemmzeit-Verkiirzung?’4>5361:62 Erfahrene Gruppen zeigten sogar

eine Klemmzeit-Reduktion von bis zu 50% im Vergleich mit den gestenteten
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Bioprothesen®. Die HLM-Zeit war auch in unserem Studienkollektiv entsprechend
niedriger: 78 (65 - 87) Minuten in Gruppe 2 im Vergleich zu 90 (82 - 102) Minuten in
Gruppe 3 (p 0,012). An dieser Stelle wollen wir betonen, dass in unserem gesamten
Patientenkollektiv eine Reperfusionphase von 33 % der Ischdmiezeit die Regel ist und
somit die HLM-Zeit beeinflusst. Es ist zu beachten, dass die Studienpatienten unsere
Lernkurve reprdsentierten und somit unsere Aortenklemm- und HLM-Zeiten etwas
langer ausfielen als die in der Literatur beschriebenen. Da aber "jede Ischdmieminute
zahlt™ konnen die Patienten auf jeden Fall von der Anwendung einer nahtlosen Prothese

profitieren.

Zwei Patienten starben nach AKE mit nahtlosen Prothesen (einer aus Gruppe 1 und
einer aus Gruppe 2) und ein Patient aus Gruppe 3. Die Patientin aus Gruppe 1 hatte
mehrere Revisionen wegen Nachblutungen und starb aufgrund des damit verbundenen
Multiorganversagens. Die Patientin aus Gruppe 2 verstarb et tabula. Retrospektiv
denken wir, dass diese Patientin die zunichst geplante TAVI zum Zeitpunkt der akuten
Dekompensation notfallmépig héitte bekommen sollen. Dies war aber logistisch nicht

moglich. In der Literatur beschrieben Landes et al’*

ihre Erfahrung mit notfallméfigem
Einsatz von TAVI bei 27 kardial dekompensierten Aortenklappenstenose-Patienten mit
einem medianen EuroSCORE von 7,3 %. Die Mortalitdt (3,7 %) war vergleichbar mit
denen von elektiven und semielektiven Fallen (jeweils 3,8 % und 4,3 %). In der Studie
von Bongiovanni et al”, mit einem Patientenkollektiv mit durchschnittlichem
EuroSCORE von 37 %, betrug die Mortalitétsrate 8,7 %. Das ist vergleichbar mit den
elektiven TAVI-Eingriffen und zeigt die Machbarkeit und Effektivitdt von TAVI als

Notfall.

Der verstorbene Patient aus Gruppe 3 wurde unter laufender Reanimation (mehr als 30
min) operiert, leider iiberlebte er den FEingriff nicht. Es ist bekannt, dass eine
Reanimation bei Patienten mit schwerer AKS wenig erfolgreich ist, solange die
Stenose-Komponente nicht behandelt ist. Leider gibt es keine Studien die auf derartige
klinische Verldufe fokussieren. Der natiirliche Verlauf der schweren AKS ohne
chirurgische Therapie ist dramatisch und liegt bei einer Uberlebensrate von 2 % nach 10
Jahren vs. 62 % bei chirurgisch behandelten Patienten*. Unserer Meinung nach sind die
Todursachen bei den zwei notfallmafig operierten Patienten aus unserem Kollektiv
nicht auf den Prothesentyp zuriickzufiihren, sondern beeinflusst durch den klinischen

Zustand vor dem Eingriff. .
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Unsere Daten zeigten eine mit denen anderer Studien vergleichbare postoperative SM-

Abhéngigkeit im Kollektiv der nahtlosen Klappenempfanger.

Eine Schrittmacherimplantation aufgrund neu aufgetretenen AV-Blocks war notwendig
bei drei Patienten (6,1 %) mit nahtloser Prothese (Gruppe 1 und 2) und bei keinem in
der Gruppe der gestenteten Klappenprothese (Gruppe 3 und 4). Jedoch blieb der
Unterschied statistisch nicht signifikant. Alle diese Patienten waren Perceval S
Empfanger: zwei M- und eine XL-Prothesengrofe. Die genaue Ursache fiir den AV-
Block bei diesen Patienten bleibt unklar. Eine Patientin mit Perceval M hatte einen
echokardiographisch intraoperativ gemessenen Annulusdiameter vom 21 mm. Dafiir
sind zwei Prothesengrofen geeignet (S und M). In einem XL-Empfinger wurde der
Annulus mit 24 mm im TEE gemessen. Bei dem dritten Patienten wurde der
Annulusdiameter nicht dokumentiert. Dieser Patient hatte auch préoperativ ein
chronisches normofrequentes Vorhofflimmern. Die o.g. zwei SM-Empfianger hatten
einen dokumentierten Sinusrhythmus. Es ist nicht auszuschliefen, dass die Auswahl der

Prothesengrope, nimlich ein ,,Oversizing®, dabei eine Rolle spielte®.

Die Schrittmacherimplantationsrate nach einer AKE mit nahtlosen Prothesentypen liegt
in der Literatur meistens zwischen 6 und 9 %%, in einer Arbeitsgruppe sogar noch héher
und zwar bis zu 17 %°%. Die durch Bouhout et al’* beschriebenen unabhingigen
Priadiktoren fiir AV-Block nach Perceval S Implantation (Alter>85 Jahre, kompletter
Rechtsschenkelblock und KOF prioperativ 0,1 cm?) lagen bei unseren SM-Empfingern

nicht vor.

In unserer Kohorte, wurde kein signifikanter PVL bei Entlassung nachgewiesen. Unsere
PVL-Rate stimmt mit der durch andere Gruppen beschriebenen Rate von 0 bis 3,4 %
iiberein. Auch die echokardiographisch gemessenen Gradienten an den
Klappenprothesen (mittlerer Druckgradient 10 mmHg (7 - 15) in Gruppe 1 und 13

mmHg (9 - 16) in Gruppe 2) wichen nicht von denen in der Literatur beschriebenen
ab36:39:41,42.46-48,53,62-64.

Ein Vergleich mit gestenteten Prothesen ist aus unserer Sicht aufgrund der zu kleinen
Patientenzahl und der Anwendung von  unterschiedlichen  gestenteten

Herzklappenprothesen und -grofen nicht sinnvoll.
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5.2.2. Unterschiedliche chirurgische Zugangswege und deren Kklinischer

Einfluss

Im Jahr 2015 wurden in Deutschland von allen konventionellen chirurgischen
Klappeneingriffen 8291 iiber eine komplette Durchtrennung des Brustbeins
(Sternotomie) und 3016 {iber alternative, minimalinvasive Zugangswege

vorgenommen’.

Beides setzte die Verwendung der Herz-Lungen-Maschine voraus. Der Vorteil beim
Vermeiden einer kompletten Brustbeindurchtrennung liegt in der besseren Erhaltung der
Integritéit der kndchernen Brustwand und somit einer frither moglichen Belastbarkeit der

2527 Alteren Patienten kommt dieser Aspekt besonders zugute. Auch in

Patienten
Anbetracht der aktuellen Altersentwicklung der Herzpatienten ist dies von

Bedeutung”?%.

Bisher bekannte Studien erbrachten sehr gute Ergebnisse nach AKE mit gestenteten
Bioprothesen durch MIC. Es zeigten sich niedrigere perioperative Mortalitéts-,
Nachblutungs-,  Wundheilungstérungs- und  Niereninsufizienzraten,  kiirzere
Intubationszeiten und ITS- und Krankenhausaufenthalte, sowie eine schnellere
Genesung bei geringerem Pflegebedarf im Vergleich mit konventionellen

Operationen25 30,65-68,71

Aus unserer Sicht bedeutet das MIC-Verfahren fiir Patienten nicht nur einen kleinen
Schnitt, sondern auch weniger Belastung bei der Eingriffsplanung und Vorbereitung.
Daher fiihrten wir auch keine préoperative Thorax-Computer-Tomographie oder
Beckenbeinangiographie durch (aufgrund von Strahlenbelastung und moglicher
Nierenschddigung). Das hat unsere Ergebnisse in zwei Féllen beeinflusst, bei denen fiir
RAMT geplante Patienten intraoperativ auf LS konvertiert werden mussten: einmal
wegen unbekannter pAVK bei einem dialysenpflichtigen Patienten und einmal wegen
schwerer Verwachsungen in der rechten Pleurahdhle (ohne anamnestische Hinweise).
Beide Patienten sind in Gruppe 2 erfasst. Die Zugangskonversion fiihrte bei keinem
Patienten zu weiteren Komplikationen, konnte aber moglicherweise unsere Daten

beeinflussen.

Bei einem Patienten war es nicht mdglich den LV-Vent-Katheter mittels RAMT zu

platzieren. Aufgrund dessen erfolgte eine longitudinale Sternotomie mit AKE ohne
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weitere damit verbundene Komplikationen. Retrospektiv fanden wir eine Alternative fiir
LV-Vent, nimlich den Pulmonal-Vent-Katheter, der ebenfalls mittels RAMT zu
platzieren ist. In Zukunft werden wir bei dhnlichen Situationen so handeln und damit

eine Zugangskonversion vermeiden.

Wir finden unsere Konversionsrate (1 von 28, 3,57 %) akzeptabel, zumal sie nicht von

der in der Literatur beschriebenen abweicht**.

Allerdings sind die minimalinvasiven Zuginge mit Anwendung der gestenteten
Prothesen technisch aufwindiger als die konventionelle longitudinale Sternotomie und
somit mit ldngeren Aortenklemm- und HLM-Zeiten verbunden. Die nahtlosen
Aortenklappenprothesen, die minimalinvasive chirurgische Eingriffe vereinfachen, sind
ein entscheidender Faktor zur wirksamen und effektiven Durchfiihrung des

Aortenklappenersatzes.

Legt man in der Literatur den Schwerpunkt auf Nahtlos-Klappen mittels MIC liegt die

mittlere Aortenklemmzeit in den meisten Studien zwischen 30 und 70 Minuten3*3%-

4149,53.6263, Es wird auch von einer Aortenklemmzeit von bis zu 20 Min berichtet, die
von einem erfahrenen MIC-Team erreicht wurde®. Die RAMT ist jedoch technisch
aufwindiger als die Ministernotomie und bei den Gruppen, die diese Verfahren nutzen,
steigt die Abklemmungszeit an®, zu einer mittleren Zeit von 58-84 Minuten?32426-5062,
In unserer Studienkohorte erreichten wir in Gruppe 1, trotz Lernkurve, eine
Aortenklemmzeit von 64 Minuten, genauso wie die Klemmzeit in der Gruppe mit
gestenteten Klappenprothesen durch LS (Gruppe 3). Grundsétzlich sind neue Techniken
zu Beginn immer mit bestimmten Herausforderungen, Komplikationen und léngere
Eingriffszeiten verbunden, wie bereits publiziert’””®, Die Standardisierung und
Systematisierung des Verfahrens konnen die Ergebnisse verbessern und zur weiteren

Reduktion der Ischdmiezeit fiihren.

Die beschriebene Mortalitdtsrate bei AKE in der Literatur liegt bei durchschnittlich 3-
6%!'2. Mehrere Studien haben eine niedrige Mortalititsrate bei isoliertem AKE in
minimalinvasiven FEingriffe im Vergleich mit der longitudinalen Sternotomie
nachgewiesen, sowohl bei Ministernotomie’”’" als auch beim RAMT-Verfahren®¢%7!,
Bei unserem Patientenkollektiv lag die perioperative Mortalitdtsrate bei 3,6 % in
Gruppe 1 (n=1), bei 4,8 % in Gruppe 2 (n=1) und bei 3,2 % (n=1) in Gruppe 3. In

unserer Studie fanden wir keine Unterschiede in Mortalitdt bei unterschiedlichen
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chirurgischen Verfahren. Die technisch als Herausforderung geltende AKE via RAMT
war bei unseren Patienten genau so sicher wie die klassische Prozedur mit kompletter
Sternotomie. Die LS-Gruppe zeigte ein Trend zur hoheren Nachblutungsrisiko (16,7 %
versus 7,1 %), allerdings ohne Erreichen einer statistischen Signifikanz. Hier ist zu
beachten, dass die Nachblutungsrate in Gruppe 3 hoher als durchschnittlich im
Krankenhaus war. Das Gerinnungsmanagement war bei allen Patienten gleich. Die
Gerinnungsparameter wurden nicht analysiert. Kein Schlaganfall trat in Gruppe 1 auf,
so dass wir auch im Hinblick auf das kleine Patientenkollektiv der Meinung sind, dass
die retrograde HLM-Perfusion das Schlaganfallrisiko nicht erhdht. Dieser Punkt sollte
in weiteren Studien mit einer groferen Patientenzahl untersucht werden. In unseren
Daten fand sich kein Unterschied im Krankenhausaufenthalt zwischen RAMT- und LS-
Patienten. Daraus kann man aber nicht automatisch schlussfolgern, dass die Genesung
von RAMT-Patienten schneller erfolgt als die von LS-Patienten. Aufgrund des aktuellen

DRG-Berechnungssystems in Deutschland ist dies schwer zu beurteilen.

Unsere Daten bestitigen, dass der minimalinvasive Aortenklappenersatz durch rechte
anteriore Minithorakotomie sicher ist. Werden dabei allerdings gestentete Bioprothesen

implantiert, rechnet man mit deutlich ldngeren OP-Zeiten.

Die Anwendung der nahtlosen Klappenprothesen bringt den Vorteil einer vereinfachten

Klappenimplantationstechnik und verkiirzt somit HLM- und Aortenklemmzeit.

Die Anwendung der RAMT-Technik in Kombination mit nahtlosen Bioprothesen
erlaubt eine genauso sichere und ziigige Operation wie die konventionelle AKE durch
LS mit gestenteten Bioprothesen, ohne zusitzlich die Morbilitit und Mortalitidt zu

erhohen.
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