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1 Einleitung

1 Einleitung

Die Operation an der Herzklappe ist nach der Bypass-Operation der zweithaufigste
Eingriff in der Herzchirurgie. Im Jahr 2007 wurden in Deutschland mehr als 21.000
Operationen an der Herzklappe durchgefihrt. Die Tendenz ist dabei im Laufe der
Zeit steigend [18]. Die meisten dieser Herzklappenoperationen wurden an der
Aortenklappe durchgefuihrt (68% aller isolierten Herzklappeneingriffe). Die
Pathophysiologie der Aortenklappenerkrankungen ist gut erforscht und ohne
Therapie endet diese Erkrankung meist in einem letalen Outcome. Wenngleich die
Anzahl an Rekonstruktionen der Aortenklappe in den vergangenen Jahren gestiegen
ist, werden Uberwiegend Aortenklappen durch eine Bioklappe oder eine
mechanische Klappe ersetzt. Diese Klappen haben aber im Vergleich zu den
naturlichen humanen Aortenklappen mehrere Nachteile.

Aortenklappenchirurgie

/-\

Ersatz Rekonstruktive
Operationen

Ainige

Aorten(wurzel)rekonstruktion  Taschenklappenrekonstruktion

Annuloplastie YacoubOP David OP

Abb. 1.0. Aortenklappeneingriffe am Universitatskli nikum Schleswig-Holstein Libeck

Nach dem Ersatz sollte die ideale Herzklappe unbegrenzt haltbar sein, nicht
thrombogen, nicht anfallig fur Infektionen, hamodynamisch optimal sowie fur den
Patienten subjektiv annehmbar sein. Das Material der Klappe sollte dartiber hinaus
kompatibel mit dem menschlichen Gewebe sein und keine Abstof3reaktionen
hervorrufen. Zudem ist eine technisch einfache Implantation der Klappe in die

genaue physiologische Position von grol3er Bedeutsamkeit.
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Beim Aortenklappenersatz existieren im Bezug auf die Bioklappe und
die mechanischen Klappe unterschiedliche Nachteile. Die mechanischen Klappen
haben eine unbegrenzte Haltbarkeit und somit ist die Reoperationsrate gering
[16,18,41,42]. Das Auftreten einer Hamolyse ist ebenfalls sehr gering, es besteht
jedoch eine erhoéhte Thrombogenitdt. Um das thromboembolische Risiko bei
mechanischen Klappen zu senken, wurden zahlreiche verschiedene Klappenmodelle
untersucht. Nach mechanischem Klappenersatz muss jedoch nach wie vor zur
Thromboembolieprophylaxe eine lebenslange Antikoagulationstherapie durchgefihrt
werden. Die lebenslangliche Antikoagulationstherapie mit Kumarinderivaten ist bei
einigen Patientengruppen wie z.B. bei schwangeren Patientinnen kontraindiziert [21].
Das gleiche Problem betrifft Patientengruppen, bei denen eine lebenslangliche
Antikoagulationstherapie wegen erhéhter Blutungsneigung kontraindiziert ist z.B.
nach hamorrhagischem Insult, Zustand nach rezidivierenden Stiirzen und Synkopen.
In diesen Fallen ware ein mechanischer Klappenerstatz nicht indiziert. Die
Antikoagultionstherapie stellt auch bei Patienten mit einem aktiven Leben ein
Problem dar. So nehmen Leistungssportler beispielsweise ungern die Risiken bei
Verletzungen sowie die regelmalligen Kontrollen und die psychische Belastung in
Kauf. Des Weiteren kann es bei Patienten nach mechanischem Klappenersatz zu
psychischen Belastungen durch das Klickgerdusch der Klappe kommen [6,24,26].

In den 1960igern entwickelte Dr. Alain Carpentier die biologische
Herzklappe. Eine Klappenprothese, die aus primar biologischen und aus kinstlichen
Anteilen besteht [7]. Die klinischen Ergebnisse dieses Bioklappen-Ersatzes wiesen
eine geringere Thrombogenitat auf, weshalb auf eine lebenslange Antikoagulation
verzichtet werden konnte. Studien haben ergeben, dass die Klappe mit der Zeit nach
der OP degenerieren kann und auch je nach Alter des Patienten immer mehr
destruiert wird. Aus diesem Grunde entsteht haufig die Notwendigkeit einer zweiten
OP [17,33]. Die Bioklappe sollte hauptsachlich bei Patienten, die alter als 60-65
Jahre sind implantiert werden, denn dann ist die Haltbarkeit der Klappe bis zur
Lebenserwartung des Patienten mit hoher Wahrscheinlichkeit gewahrleistet. Bei
jungen Patienten mit noch einer langen Lebenserwartung liegt die Haltbarkeit der
Bioklappe nach 10 Jahren bei etwa 50% [10]. Um eine zweite OP zu umgehen, wird
von einer Bioklappe eher abgeraten. Vor allem bei jingeren Patienten verlauft die

Destruktion der Bioklappe rapider als bei alteren Patienten, da dass starkere
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Immunsystem diese vermehrt angreift [28]. Sowohl bei der Bioklappe, als auch bei
der mechanischen Klappe besteht ein Infektionsrisiko z.B. einer Endokarditis.

1962 haben Barrett-Boyes und Ross unabhangig voneinander als erste

eine menschliche Herzklappe (Homograft) in Aortenposition implantiert. Seit dieser
Pionierleistung hat sich die Implantation von Homografts neben der Verwendung von
mechanischen und biologischen Prothesen als Alternative zu diesen Klappentypen
etablieren kénnen. Der weitaus grof3te Teil der Herzklappen stammt aus den
explantierten Empfangerherzen bei Transplantationen sowie aus Spenderherzen, die
nicht zu einer Herztransplantation verwendet werden kdnnen. [20]
Die Vorteile der Homograftherzklappen sind eine gute hAmodynamische Eigenschatft,
keine Notwendigkeit einer oralen Antikoagulation, eine gute Endokarditisresistenz
und eine langere Haltbarkeit im Vergleich zu anderen biologischen Prothesen.
Allerdings sind Homograftherzklappen nicht unbegrenzt haltbar. Patienten, denen ein
Homograft implantiert wurde, mussen nach durchschnittlich 15 Jahren mit einer
erneuten Herzoperation rechnen [9].

Eine weitere Alternative zur Therapie der Aortenklappenpathologien ist
die Ross-Operation. Zuerst durchgefiihrt wurde diese OP von Donald Ross im Jahr
1967 [8]. Bei der Ross-Operation wird in die Position der Aortenklappe die
patienteneigene Pulmonalklappe implantiert und die Pulmonalklappe durch eine
menschliche Spenderklappe, einen Homograft, ersetzt.

Vor allem fur junge Patienten ist die Ross-Operation vorteilhaft, da hier anders als
bei mechanischen Herzklappenprothesen auf eine lebenslangliche Antikoagulation
verzichtet werden kann. Studien weisen bei jungen Patienten auf eine deutlich
bessere Haltbarkeit als nach Bioklappenersatz [17,33].

Aufgrund eines technisch komplexen und anspruchsvollen Therapieverfahrens hat
die Ross-Operation den Nachteil einer langen Operationszeit. Die operativen
Ergebnisse und vor allem die Haltbarkeit der Klappen sind je nach Klinikzentrum sehr
unterschiedlich [8,14,19,27,40]. Des Weiteren muss bei einer alleinigen Erkrankung
der Aortenklappe eine Operation sowohl an dieser wie auch an der vorher gesunden
Pulmonalklappe durchgefuhrt werden. So kann es zu einer
Doppelklappenproblematik kommen.

Zusammengefasst sind die hauptsachlich auftretenden Probleme nach
Klappenersatz mit einer biologischen Klappe oder mit einem Homograft die

Haltbarkeit. Nach Ersatz mit einer mechanischen Klappe hingegen ist es die
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Antikoagulationstherapie und bei der Ross-Operation das komplizierte Verfahren und
die Doppeltklappenproblematik.

Eine andere Moglichkeit zur Therapie der Aortenklappenerkrankung ist
die Aortenklappenrekonstruktion. Hier wird versucht die native Klappe zu reparieren
und zu erhalten. Eine Aortenklappenrekonstruktion ist nicht bei jeder
Aortenerkrankung maglich. Bei der Aortenklappenstenose liegt meistens eine
~Struktural valve deterioration“ (=strukturelle Klappendegeneration) vor. Das heif3t,
der Defekt liegt an dem Klappengewebe selbst, z.B. verursacht durch schwere
Verkalkungen, weshalb eine Aortenklappenrekonstruktion nicht moéglich ist. Jedoch
sind bei der Uberwiegenden Anzahl von Aortenklappeninsuffizienzen mit einer
nichtstrukturellen Klappendegeneration die Segelklappen intakt und in gutem
Zustand oder haben minimale Defekte. Dann ist eine Aortenklappenrekonstruktion
bei guter Gewebequalitat der Aortenklappe maoglich. Eine Aortenklappeninsuffizienz
kann durch Segelprolaps entstehen oder bei der Dilatation der Aortenwurzel sowie
bei Dilatation der Aorta ascendens/ sinotubularer Ubergang. Dies fiihrt zu einem
Auseinanderweichen der Kommissuren der Aortenklappe. Die Segel der
Taschenklappen werden dabei mit nach aul3en gefuhrt, wodurch sie konsekutiv nicht
mehr in der Lage sind zentral zu koaptieren. So entsteht ein zentraler
Insuffizienzfluss.

Zusammenfassend ist festzustellen, dass die Aortenklappe keine
degenerativen Veranderungen z.B. Verkalkung der Herzklappe aufweisen darf, um
eine Aortenklappenrekonstruktion durchfihren zu koénnen [11]. Dartber hinaus
sollten die Herzklappen makroskopisch weitestgehend intakt sein.

Es gibt verschiedene Mdoglichkeiten je nach Insuffizienzursache die
Aortenklappenrekonstruktion durchzufuhren:
Eine Aortenklappeninsuffizienz bei Dilatation der Aorta ascendens/
sinotubularen Ubergangs (STJ) kann durch einen Aorta ascendens Ersatz/
STJ-Remodeling (siehe Abb.1.1.(A)) korrigiert werden.
Eine Aortenklappeninsuffizienz durch ein Wurzelaneurysma kann durch die
Operationsverfahren der klappenerhaltenden Wurzelrekonstruktion nach
Yacoub (,Remodeling®) oder nach David (,Implantation”) behoben werden.
Bei der ,Remodeling“-Technik nach Yacoub und Sarsam (siehe Abb.1.1.(B))
wird die Aorta ascendens und der Sinus mit kollagenimpragnierten

Dacrongewebe ersetzt [15,37,43,44]. Die Taschenklappen der Aortenwurzel
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bleiben bestehen und der Anulus wird an die Prothese der Aorta ascendens
genaht [36,37].

Bei der ,Reimplantation” nach David und Feindel (siehe Abb.1.1.(C)) wird die
Aorta von der Basis bis zur Aorta ascendens ersetzt. Hier wird eine
Gefal3prothese uber die skelettierte Aortenklappe ,gestulpt, die ihrerseits mit
dem fibrésen Klappenanulus anastomosiert wird. Die Kommissuren der
intakten Klappe werden nach sorgfaltiger Ausrichtung im Lumen der
Gefal3prothese fixiert [11,12]. Bei beiden Operationstechniken entfernt man
das gesamte, krankhaft veranderte Aortenwurzelgewebe und gleicht die
minimalen geometrischen Abweichungen oder Fehllagen der Klappen aus
[12,36].

Ein Aortenklappenvitium mit einer minimalen Veranderung der Segel kann mit
verschiedenen Techniken beim isolierten-Segel-Eingriff korrigiert werden
(siehe Abb.1.2.).

Diese verschiedenen Aortenklappeneingriffe, der Aorta ascendens Ersatz/
STJ-Remodeling, die klappenerhaltende Wurzelrekonstruktion nach Yacoub
(,Remodeling”) oder nach David (,Implantation”) und die verschiedenen
Techniken beim isolierten-Segel-Eingriff kodnnen auch untereinander
kombiniert in einer Operation durchgefuhrt werden.

Abb.1.1. Schemazeichnungen der unterschiedlichen Kklappen  erhaltenden
Techniken: (A) Aorta ascendens Ersatz; (B) Remodeling-Technik nach Yaco ub; (C)
Reimplantation -Technik nach Da vid
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A Aorteninsuffizienz bei
Annulardilation, Raffungsnahte
wurden an der Aortenwand an
jeder Kommisur zur
Stabilisierung angebracht

B Bicuspide Aortenklappe mit
Prolaps der Klappe: Triangulare
Resektion im mittleren Bereich
der Klappe und mit Naht
verschlossen, dazu Nahte an
den Kommisuren zur Raffung

C Perforiertes Segel: Die
Fenestration wird mit einem
Patch aus Perikard
verschlossen

Abb.1.2. isolierte Segel-Eingriffe

Der grol3e Vorteil der Aortenklappenrekonstruktion besteht darin, dass auf eine orale
Antikoagulation verzichtet werden kann, da kein oder nur wenig thrombogenes
Kunstmaterial verwendet wird. Die natirliche Hamodynamik kann durch die
patienteneigene Aortenklappe im Gegensatz zum kunstlichen Klappenersatz erhalten
bleiben. Ferner gibt es weniger psychische Belastungen durch Sorgen um
Komplikationen und Risiken durch den Eingriff, beim Sport und im aktiven Leben

sowie durch das permanente mechanische Klappenklickgerausch.

Das Ziel der vorliegenden Arbeit ist es, aufzuzeigen, welchen Langzeiteffekt die
Aortenklappenrekonstruktion auf Funktion und Haltbarkeit der rekonstruierten Klappe
hat. Als Grundlage dienen dieser retrospektiven Studie die gesammelten
Erfahrungen der Aortenklappenrekonstruktion von 16 Jahren. Wir berichten, welche
Ergebnisse das klinische Outcome in Bezug auf die Notwendigkeit von Reoperation
und Mortalitat aufweist und wie vor allem die Langzeitergebnisse bei jung operierten

Patienten sind.
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2.1 Patientenkollektiv

Im Rahmen einer retrospektiven Datenanalyse wurden 508 Patienten (148 weiblich,
54 + 17 Jahre, mittlere Nachuntersuchungszeit: 6,9 = 3,8 Jahre; Bereich 0-18;
Median: 6,3 Jahre; 3477 Patientenjahre) von Mai 1993 bis Dezember 2010 einer
Aortenklappenrekonstruktion unterzogen. Aortenklappenrekonstruktion ist definiert
als erste oder begleitend zu einer anderen Hauptoperation (z.B. Bypass-OP)
durchgefiihrte Operation, die an der Aortenklappe oder Aortenwurzel die
Klappenfunktion (Korrektur der Aorteninsuffizienz bei schwerer oder leichtgradiger
Stenose) und/oder die Aortenanatomie (Entfernung von Vegetationen, Tumoren und
Calciumablagerungen) wiederherstellt. Die klappenerhaltende Wurzelrekonstruktion
(Yacoub oder David Operationsverfahren) wurde bei Patienten mit
Aortenwurzelaneurysma mit zusatzlicher oder ohne Aorteninsuffizienz durchgefihrt.
Auch wenn dieses Patientenkollektiv eine eher heterogene Patientengruppe darstellt,
fuhren alle verschiedenen Eingriffe zu einer Rekonstruktion und zu einem Erhalt der
naturlichen Aortenklappe. Die Vollstdndigkeit der Nachuntersuchungszeit lag bei
95%.

Die demographischen Patientendaten und Operationsindikationen sind in Tabelle 1
dargestellt. Das gesamte Patientenkollektiv ist in folgenden Gruppen aufgefihrt: Die
klappenerhaltende Wurzelrekonstruktion (Yacoub/David), die isolierten
Segeleingriffe, Aorta-ascendens-Ersatz/ STJ-Remodeling. Die Patienten mit

Dissektion werden separat betrachtet.
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Isolierte Klappen-Eingriffe

Sinotubularer-Ubergang
Remodeling

David

Yacoub

Insgesamt

n

Demographische Daten

Alter

weibliches Geschlecht

Mittlere Nachunter-suchungszeit
gesamte Nach-untersuchungszeit
Bicuspide Aortenklappe

Aortenklappe- Daten

Al als Hauptindikation
mittlere Al-Grade

Intraoperative Daten

HLM- Zeit (min)

Ischamie- Zeit (min)

158

51.88+18.06 (16.23-82.45)
31
4.31£3.25 (0.01-15.5)
681,73
68

136
2.63£0.83 (1-4)

111.96+44.49 (52-267)
76.59+37.62 (29-216)

97

62.55+13.37 (30.45-84.11)
50
3.81+2.98 (0-12.61)
369,72
19

62
2.29+0.97 (1-4)

151.93+54.85 (73-418)
100.04£34.07 (51-249)

140

48.76+16.34 (12.79-78.22)
27
4.73+3.7 (0.01-16.37)
662,14
27

86
2.45+0.93 (1-4)

216.23+56.26 (122-433)
172.41+45.56 (36-303)

113

55.82+14.03 (17.3-79.13)
40
6.9+3.44 (0.01-14.8)
779,7
18

67
2.38+0.96 (1-4)

178.8+61.7 (76-454)
129.17+42.25 (24-281)

508

53.94+16.59 (12.79-84.11)

148
4.91+3.54 (0-16.37)
2493,29
132

351
2.48+0.91 (1-4)

162.78+68.18 (52-454)
118.15+55.79 (24-303)

Kreislaufstillstand (n) 2 48 47 27 124
Kreislaufstillstand- Zeit (min) 0.15%1.28 (9-78) 29.06+110.62 (14-73) 29.32+130.44 (1-66) 10.17+16.82 (10-74) 16.03+86.25 (1-78)
Fruhmortalitat (mit/ohne Dissektion) (n) -12 41278 41277 41306 41433
Chirurgische Daten
akute Typ A Dissektion 0 43 25 22 90
begleitende Segel-Eingriffe 158 66 49 40 313
Aorta asc. Ersatz 0 97 74 86 257
andere Herz betreffende Eingriffe 67 17 27 20 131
Aorto-Coronarer-Venen-Bypass (ACVI 38 13 18 10 79
MV Rekonstruktion/ Ersatz 33 1 2 5 41
TV Rekonstruktion 14 1 1 1 17
MAZE-OP 4 2 2 1 9
andere 2 4 5 18

Tabelle.1. demographische, operative Daten und Oper  ationsindikationen

2.1.1 Statistische Analysen

Kontinuierlich verlaufende Daten wurden als Mittelwert + Standard-Abweichung
prasentiert. Kategorische Variabeln wurden als absolute Zahlen und Prozente
angegeben. Mit der Kaplan-Meier Methode wurde die Uberlebenswahrscheinlichkeit
und die Reoperationsfreiheit berechnet. Faktoren, die die Zeit bis zum Eintritt eines
Ereignisses (Uberleben, Reoperation) beeinflussen, wurden mit der Cox proportional
hazard method analysiert. Das Uberleben der Patienten wurde mit dem Alter und
Geschlecht der deutschen Normalbevolkerung verglichen (www.destatis.de) [29].

Statistische Analysen wurden mit der Benutzung der R Version 2.15.2 durchgefuhrt
[34].
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3.1 Uberlebenswahrscheinlichkeit nach
Aortenklappenrekonstruktion

Die Frihmortalitat (30 Tage post-OP) lag bei 2,7 % (n=14), wobei 8 dieser Patienten
eine akute Typ A Dissektion hatten. Die Grinde der Fruhmortalitat waren
Multiorganversagen (n=10), neurologische Komplikationen (n=3) und Blutungen
(n=1).

Beim Spatiberleben wurden wahrend der Nachuntersuchungszeit 88 Todesfalle
registriert. Die Todesursachen waren zum einen nicht cardial-bedingt (n=46), zum
anderen cardial-bedingt (n=25) und unbekannt (n=17). Auch statistisch erwiesen lag
das Spaétuberleben (>30 Tage) bei Patienten ohne Aortendissektion nahe an der

Uberlebenswahrscheinlichkeit der deutschen Normalbevélkerung.

3.1.1 Das gesamte Patientenkollektiv

Von insgesamt 508 Patienten liegt nach 5 Jahren die Uberlebenswahrscheinlichkeit
bei 88% (95% CIl 86%-91%; 335 Patienten unter Risiko). Nach 10 Jahren ist die
Uberlebenswahrscheinlichkeit 73% (95% Cl 68%-78%; 106 Patienten unter Risiko).
Das gesamte Patientenkollektiv wird mit der Normalbevolkerung verglichen, um die
Uberlebenswahrscheinlichkeit nach Aortenklappenrekonstruktion besser beurteilen
zu kénnen. Im Vergleich zur Normalbevolkerung ist die Uberlebenswahrscheinlichkeit
des gesamten Patientenkollektivs signifikant geringer (p<0,01), liegt aber nahe an

der Uberlebenswahrscheinlichkeit der Normalbevélkerung (siehe Abb.2.).
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Uberlebenswahrscheinlichkeit

Abb.2.
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Um die Ergebnisse auch ohne Notfalleingriff bei der Dissektion zu erfassen, wurde

hier das Patientenkollektiv ohne Dissektion analysiert. Bei insgesamt 415 Patienten

nach klappenerhaltender Wurzelrekonstruktionen ohne Dissektion liegt die 5-Jahres-
Uberlebenswahrscheinlichkeit bei 92% (95% Cl 89%-95%; 276 Patienten unter
Risiko). Nach 10 Jahren liegt die Uberlebenswahrscheinlichkeit bei 78% (95% ClI
72%-84%; 85 Patienten unter Risiko). Im Vergleich zur Normalbevdlkerung ist die

Uberlebenswahrscheinlichkeit signifikant geringer (p<0,01), liegt aber nahe an der

Uberlebenswahrscheinlichkeit der Normalbevélkerung (siehe Abb.3.).

10
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Klappenerhaltene Wurzelrekonstruktion
(ohne Dissektion)
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Abb.3. Uberlebenswahrscheinlichkeit nach klappenerh altender Wurzelrekonstruktion ohne
Dissekt ion im Vergleich zur Uberlebenswahrscheinlichkeit der Normalbevélkerung

3.1.3 Nach isoliertem Segel-Eingriff ohne Dissektio n

Wie der Abb.4. zu entnehmen ist, lag bei den isolierten Segeleingriffen die 5-Jahres-
Uberlebenswahrscheinlichkeit von insgesamt 158 Patienten bei 93% (95% CI 88%-
97%; 96  Patienten unter Risiko). Nach 10 Jahren lag die
Uberlebenswahrscheinlichkeit bei 76% (95% Cl 66%-87%; 25 Patienten unter
Risiko). Im Vergleich zur Normalbevélkerung ist die Uberlebenswahrscheinlichkeit

nicht signifikant geringer (p=0,116).
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Isolierter Segeleingriff

Uberlebenswahrscheinlichkeit
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Abb.4. Uberlebenswahrscheinlichkeit nach isoliertem Segel-Eingriff ohne Dissektion im

Vergleich zur Uberlebenswahrscheinlichkeit der Normalbevélkerung

3.1.4 Nach klappenerhaltender Wurzelrekonstruktion nach David

Die 5-Jahres-Uberlebenswahrscheinlichkeit bei insgesamt 114 Patienten nach
klappenerhaltenden Eingriffen mit Wurzelrekonstruktion nach David lag bei 95%
(95% CIl 91%-99%; 70 Patienten unter Risiko).

Nach 10 Jahren lag die Uberlebenswahrscheinlichkeit bei 82% (95% Cl 71%-95%;
19 Patienten unter Risiko). Im Vergleich zur Normalbevéolkerung ist die
Uberlebenswahrscheinlichkeit signifikant geringer (p=0,003), liegt aber nahe an
dieser (siehe Abb.5.).
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Abb.5. Uberlebenswahrscheinlichkeit nach klappenerh altender Wurzelrekonstruktion nach
David im Vergleich zur Uberlebenswahrscheinlichkeit der Normalbevélkerung

3.1.5 Nach klappenerhaltender Wurzelrekonstruktion nach Yacoub

Wie der Abb.6. zu entnehmen ist, lag bei insgesamt 90 Patienten die 5-Jahres-
Uberlebenswahrscheinlichkeit nach klappenerhaltenden Eingriffen mit
Wurzelrekonstruktion nach Yacoub bei 89% (95% CI 82%-96%; 74 Patienten unter
Risiko).

Nach 10 Jahren lag die Uberlebenswahrscheinlichkeit bei 79% (95% Cl 70%-88%;
37 Patienten unter Risiko). Im Vergleich zur Normalbevdlkerung ist die
Uberlebenswahrscheinlichkeit signifikant geringer (p=0,016), lag aber nahe an
dieser.
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Klappenerhaltene Wurzelrekonstruktion:
Yacoub
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Abb.6. Uberlebenswahrscheinlichkeit nach klappenerh altender Wurzelrekonstruktion nach
Yacoub im Vergleich zur Uberlebenswahrsc  heinlichkeit der Normalbevélkerung

3.1.6 Nach Aortenklappenrekonstruktion bei Typ ADi  ssektion

Wie der Abb.7. zu entnehmen ist, lag nach 5 Jahren die
Uberlebenswahrscheinlichkeit von insgesamt 90 Patienten bei 75% (95% CI| 67%-
85%; 59 Patienten unter Risiko). Die 10-Jahres-Uberlebenswahrscheinlichkeit liegt
bei 55% (95% CI 44%-70%; 21 Patienten unter Risiko).
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Aortenklappenrekonstruktion bei
Typ A Dissektion

Uberlebenswahrscheinlichkeit
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Abb.7. Uberlebenswahrscheinlichkeit nach Aortenklap penrekonstruktion bei Typ A
Dissektion im Vergleich zur Uberlebenswahrscheinlichkeit der Normalbevélkerung

3.1.7 Nach Aortenklappenrekonstruktion bei Typ ADi  ssektion

(ohne Frihmortalitat)
Nach Dissektion mit herausgerechneter Frihmortalitat bei insgesamt 87 Patienten
lag die 5-Jahres-Uberlebenswahrscheinlichkeit bei 78% (95% Cl 69%-87%; 59
Patienten unter Risiko). Nach 10 Jahren lag die Uberlebenswahrscheinlichkeit bei
57% (95% CIl 45%-71%; 21 Patienten unter Risiko).
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3.1.8 Nach Aorta ascendens Ersatz/ sinotubularer Ub  ergang Remodeling

Nach Aorta ascendens Ersatz bei insgesamt 54 Patienten liegt die 5-Jahres-
Uberlebenswahrscheinlichkeit bei 88% (95% Cl 79%-98%; 36 Patienten unter
Risiko). Nach 10 Jahren liegt die Uberlebenswahrscheinlichkeit bei 63% (95% CI

41%-97%; 4 Patienten unter Risiko) (siehe Abb.8.).
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Abb.8. Uberlebenswahrscheinlichkeit nach Aorta asce

Vergleich zur Uberlebenswahrscheinlichkeit der Norm
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3.2 Reoperation nach Aortenklappenrekonstruktion

3.2.1 Das gesamte Patientenkollektiv

Von insgesamt 508 Patienten lag die 4-Jahres-Reoperationsfreiheit bei 94% (95% CI
92%-97%; 368 Patienten unter Risiko). Nach 8 Jahren lag die Reoperationsfreiheit
bei 90% (95% CI 87%-93%; 170 Patienten unter Risiko). Nach 12 Jahren ist die
Reoperationsfreiheit bei 79% (95% CIl 72%-86%; 44 Patienten unter Risiko) (siehe
Abb.9).

Gesamtes Patientenkollektiv
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Abb.9. Freiheit von Reoperation nach Aortenklappenr  ekonstruktion beim gesamten
Patientenkollektiv
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3.2.2 Nach klappenerhaltender Wurzelrekonstruktion ohne Dissektion

In der Gruppe der klappenerhaltenden Operation konnten keine statistisch
signifikanten ~ Unterschiede in der Reoperationsfreiheit zwischen den
Operationstechniken nach David und Yacoub festgestellt werden.

Das Vorliegen einer Aortendissektion (p=0,23) oder die Benbtigung von zusétzlichen
Klappeneingriffen (p=0,58) zur Zeit der Aortenklappenrekonstruktion hatte keinen
Einfluss auf die Haltbarkeit.

Von 206 klappenerhaltenden Wurzelrekonstruktionen bei Patienten ohne Dissektion
liegt die 4-Jahres- Reoperationsfreiheit bei 97% (95% CIl 95%-100%; 159 Patienten
unter Risiko). Nach 8 Jahren liegt die Reoperationsfreiheit bei 93% (95% CI 88%-
97%; 83 Patienten unter Risiko). Nach 12 Jahren liegt die Reoperationsfreiheit bei
74% (95% CIl 63%-87%; 22 Patienten unter Risiko) (siehe Abb.10).

Klappenerhaltene Wurzelrekonstruktion
(ohne Dissektion)

Q _|
e}
| =
o)
® 9
s ©
o
O
@
Y
|
o ¥ _
> o
:'5
: a - =
'§ Patienten unter Risiko
LL 206 159 83
™ .
(e}
©
o
I T
0 2 4 6 8

Post-Operationszeit (in Jahren)

Abb.10. Freiheit von Reoperation nach klappenerhalt  ender Wurzelrekonstruktion (ohne
Dissektion)
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3.2.3 Nach klappenerhaltender Wurzelrekonstruktion nach David

Wie der Abb. 11. zu entnehmen ist, liegt von insgesamt 140 klappenerhaltenden
Wurzelrekonstruktionen die 4-Jahres- Reoperationsfreiheit bei 96% (95% CI 92%-
100%; 99 Patienten unter Risiko). Nach 8 Jahren liegt die Reoperationsfreiheit bei
93% (95% CI 88%-99%; 43 Patienten unter Risiko).

Klappenerhaltene Wurzelrekonstruktion:
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Abb.11. Freiheit von Reoperation nach klappenerhalt  ender Wurzelrekonstruktion nach David

3.2.4 Nach klappenerhaltender Wurzelrekonstruktion nach Yacoub

Von allen 113 klappenerhaltenden Wurzelrekonstruktionen ist die 4-Jahres-
Reoperationsfreiheit bei 94% (95% CI 90%-99%; 93 Patienten unter Risiko). Nach 8
Jahren liegt die Reoperationsfreiheit bei 87% (95% CI 81%-94%; 59 Patienten unter
Risiko) (siehe Abb.12.).
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Abb.12. Freiheit von Reoperation nach klappenerhalt  ender Wurzelrekonstruktion nach

Yacoub

3.2.5 Nach Aorta ascendens Ersatz/ STJ-Remodeling

Wie der Abb. 13. zu entnehmen ist, liegt von insgesamt 96 Aorta ascendens Ersatz-
Operationen die 5-Jahres-Reoperationsfreiheit bei 98% (95% CI 94%-100%; 57
Patienten unter Risiko). Nach 10 Jahren liegt die Reoperationsfreiheit bei 98% (95%
Cl 94%-100%; 9 Patienten unter Risiko).

Patienten mit funktioneller Aorteninsuffizienz, bei denen nur ein Remodeling des
sinotubularen Ubergangs mit Aorta ascendens Ersatz durchgefithrt wurde,
erbrachten die hdchste Haltbarkeit im Outcome (Reoperationsfreiheit 98% nach 10
Jahren). Bei diesen Patienten beeinflussten kleine Korrekturen an der Aortenklappe

oder das Vorliegen einer Aorten Dissektion die Reoperationsfreiheit nicht.
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Abb.13. Freiheit von Reoperation nach Aorta ascende  ns Ersatz/ sinotubulérer Ubergang
Remodeling

21



4 Diskussion

4 Diskussion

4.1Vergleich Reoperation und Mortalitat nach
Aortenklappenrekonstruktion

In den letzten Jahren gewannen die aortenklappenerhaltenden
Operationen bzw. Aortenklappenrekonstruktionen zunehmend an Bedeutung [1,30].
Der segelerhaltende Aortenklappeneingriff bei Patienten mit oder ohne signifikanter
Aortenklappeninsuffizienz ist heute die Standard-Operation. Fir diese Entwicklung
gibt es verschiedene Grinde. Zum einen fiahrt der Erhalt der natirlichen
Aortenklappe oder die Rekonstruktion der Aortenklappe in den meisten Fallen zu
einer fast normalen physiologischen Hamodynamik an der Klappe. Zum anderen
besteht das bis heute bei konventionellen Prothesen ungeldste Problem [32,42] der
lebenslangen Antikoagulation sowie die Komplikationen durch mechanische
Klappenprothesen. Bei Bioklappenprothesen bleibt das Problem der kurzen
Haltbarkeit und eine schnelle Degeneration bei jungen Patienten. Dies fihrt zu einer
erschwerten Entscheidung dber die Auswahl zwischen mechanischer und
biologischer Prothese vor allem bei jungen und aktiven Patienten.

Nach wie vor besteht Uneinigkeit bei der Definition der
Aortenklappenrekonstruktion. Auf der einen Seite scheint es plausibel, alle Eingriffe
auf der Ebene der Aortenklappe (Klappensegel) Zu den
Aortenklappenrekonstruktionen zusammenzufassen. Jedoch wirden bei dieser
Definition die Operationstypen der klappenerhaltenden Operationen nach Yacoub
und David nicht inbegriffen sein, da bei diesen beiden Vorgehen weder bei der
Remodeling noch bei der Implantation an der Aortenklappe (Klappensegel) operiert
wird.

Des Weiteren werden die klappenerhaltenden Operationen unter
anderem bei einer Aortenwurzeldilatation und auch bei fehlender signifikanter
Aorteninsuffizienz durchgefuhrt. Das bedeutet, dass eine Klappe die sonst eher
entfernt wurde (Bental Operation), jetzt erhalten werden kann und zusatzlich
stabilisiert wird. Somit erscheint es sinnvoll, diese Operationstechnik ebenfalls mit zu
der Aortenklappenrekonstruktion zugehorig zu definieren.

In dieser vorliegenden Studie ist die Aortenklappenrekonstruktion

definiert als erste oder begleitend zu einer anderen Hauptoperation (z.B. Bypass-OP)
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4 Diskussion

durchgefuihrten Operation, die an der Aortenklappe oder Aortenwurzel die
Klappenfunktion und/oder die Anatomie wiederherstellt, wenn ansonsten die
naturliche Aortenklappe entfernt werden wirde.

Wahrend hauptsachlich wegen einer Aorteninsuffizienz als funktionelle
Klappenpathologie operiert wurde, werden bei dieser Studie auch Patienten
aufgenommen, die mit klappenerhaltenden Eingriffen nach Yacoub/David ohne
signifikanter Aorteninsuffizienz mit Hauptindikation Aortenwurzelaneurysma (siehe
Tabelle 1) operiert wurden. Zudem werden wenige Patienten mit reparierbarer
leichter Stenose verursacht durch lokale Kalzifizierungen oder Tumore zu dieser
Studie dazu gezahlt.

4.1.1 Die Uberlebenswahrscheinlichkeit nach Aortenk  lappenrekonstruktion

Wir haben 508 Patienten retrospektiv nach Aortenklappenrekonstruktion mit dem
Hauptfokus auf die Mortalitdtsrate und Reoperationsrate analysiert. Um die
Ergebnisse besser zu verstehen und zu interpretieren, haben wir die
Uberlebenswahrscheinlichkeit unserer operierten Patienten mit der der deutschen
Normalbevolkerung verglichen.

Eine bedeutende Studie zeigt, dass bei jungen Patienten nach Aortenklappenersatz
die Uberlebenswahrscheinlichkeit nicht gleich der der Normalbevélkerung ist [22,42].
Die Ursache daflr ist am ehesten multifaktoriell bedingt. Die Prothesen bedingten
Faktoren (Antikoagulation und davon folgende Komplikationen, Risiko der
Reoperation wegen Degeneration, unphysiologische Hamodynamik) bis hin zu den
individuelle Faktoren der Patienten (strukturelle Herzerkrankungen begleitend von
Klappenvitien, preoperativer Patientenzustand, Komorbilitdten) koénnen fur eine
niedrigere Uberlebenswahrscheinlichkeit nach Aortenklappenersatz ursachlich sein.
Es gibt bereits einige Studien zur Uberlebenswahrscheinlichkeit nach
Aortenklappenersatz [22,31,32,41]. In der Studie von Kvidal et al. [22] wurde bei
2359 Patienten nach Aortenklappenersatz die beeinflussenden Faktoren hinsichtlich
der relativen Uberlebenswahrscheinlichkeit untersucht, die mdglicherweise den
besten Operationszeitraum festlegen. Dies analysierten sie, um die unterschiedlichen
Altersgruppen und das immer hdher werdende Lebensalter der operierten Patienten
als entscheidenden Faktor zu bestimmen, der eventuell die
Uberlebenswahrscheinlichkeit nach OP determiniert. Die relative
Uberlebenswahrscheinlichkeit ohne Frithmortalitat (30 Tage post-OP) lag nach 5, 10
und 15 Jahren bei 94.6%, 84.7% und 74.9%. Das Ergebnis dieser Studie war, dass
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das Operations-Alter einen signifikanten Einfluss auf die Mortalitat hat und auch
andere Faktoren wie Vorhofflimmern und Aorteninsuffizienz mit hineinspielen [22].

Es bleibt unklar, ob der Erhalt der physiologischen Aortenklappe des

Patienten und somit das Vermeiden der Prothesen assozierten Faktoren einen
Einfluss auf das Uberleben hat und auf ein besseres Outcome durch eine
Aortenklappenrekonstruktion.
In dieser vorliegenden retrospektiven Studie lag die Uberlebenswahrscheinlichkeit
nach einer Aortenklappenrekonstruktion statistisch nahe an der
Uberlebenswahrscheinlichkeit der deutschen Normalbevélkerung fir das gesamte
Patientenkollektiv, ausgenommen Patienten mit akuter Typ A Dissektion.

Interessanterweise gibt es keinen Unterschied im Uberleben bei
Patienten nach einem isolierten Klappeneingriff im Vergleich zur deutschen
Normalbevolkerung. Durch unser inhomogenes Patientenkollektiv wird die Analyse
des genauen Effekts der Aortenklappenrekonstruktion auf das Uberleben erschwert.
Festzustellen ist jedoch, dass bei einem signifikanten Anteil der Patienten mehrere
gleichzeitige  Interventionen auch noch an  anderen  Herzstrukturen
(ACVB=aortocoronarer Venenbypass, Mitralklappe) und somit nicht-aortenklappen
bezogenen Pathologien einen Einfluss auf das Uberleben haben.

Wie erwartet, war bei Patienten mit akuter Typ A Dissektion eine
signifikant hohere Morbiditdt und Mortalitat zu verzeichnen. Dies resultiert nicht nur
aus den frih postoperativen Komplikationen, sondern auch aus den
Spatkomplikationen von Aortendissektionen und der Benoétigung von komplexen

Prozeduren nach dem Erstauftreten.

4.1.2 Die Reoperationsfreiheit nach Aortenklappenre  konstruktion

Bei der Remodeling Technik beobachteten wir keinen Anstieg bei dem
Klappenversagen und der Notwendigkeit einer Reoperation. Die Remodelingtechnik
zeigte in erfahrenen Zentren eine hohe Haltbarkeit und eine normale
Klappendynamik und Bewegung [2,25]. AulBerdem war festzustellen, dass bei der
klappenerhaltenden Operation Patienten mit Aortendissektion keine statistisch
signifikant erhdhte Reoperationsrate hatten.

Zusatzliche Klappeneingriffe wurden haufig bei der klappenerhaltenden
Aortenwurzeloperation durchgefuhrt, zum einen um die Aorteninsuffizienz zu
beheben und zum anderen um die minimalen geometrischen Abweichungen oder

Fehllagen der Klappen nach einer Reimplantation- oder Remodelingoperation
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auszugleichen. In dieser Studie wurde die Haltbarkeit nach einer Reimplantation-
oder Remodelingoperation nicht durch einen gleichzeitigen Klappeneingriff zur
Korrektur von preoperativen Aorteninsuffizienzien oder zum Ausgleich von
Fehlanpassungen beeinflusst.

Bei 158 Patienten nach isolierten Klappeneingriffen wurden an 22 Patienten die
Aortenklappe aus anderen Grinden als Aorteninsuffizienz  repariert.
Kalziumablagerungen wurden bei 11 Patienten und Fibroblastenplaques wurden bei
4 Patienten von der Aortenklappe entfernt. Des Weiteren wurden bei 6 Patienten
Endokarditis bedingte Vegetationen beseitigt und bei einem Patient wurde ein Patch
aus Perikard bei Fenestration angelegt. Bei keinem dieser Patienten war eine
Reintervention notwendig. Dies zeigt, dass bei einer guten Selektion von Patienten
mit diesen Techniken der Ersatz der Aortenklappen vermieden werden kann und

dazu mit einem hervorragenden Outcome.

4.1.3 Vergleich Aortenklappenrekonstruktion mit Aor tenklappenersatz

Nicht nur nach Aortenklappenrekonstruktionen kommt es zu
Reoperationen, sondern auch  nach  kinstlichem und  biologischem
Aortenklappenersatz gibt es ein Reoperationsrisiko [10,41,42]. Chan et al.
untersuchten die Reoperationswahrscheinlichkeit bei 3152 Patienten nach
Bioklappenersatz. Davon waren 636 Patienten unter 60 Jahre alt. Die
Reoperationsfreiheit bei 40-60 jahrigen Patienten lag bei nahezu 50% in den ersten
10 Jahren.
Die Studie von Van Geldorp et al. ergab bei 3934 Patienten eine Reoperationsfreiheit
bei 60 Jahre alten Patienten von 10,5 Jahren nach biologischem Klappenersatz
versus 11,9 Jahren nach kunstlichem Klappenersatz. Das Lebensrisiko einer
Reoperation berechneten sie auf 25% nach biologischem Klappenersatz und 3%
nach kunstlichem Klappenersatz. Die Ergebnisse ergaben, dass trotz des erhdhten
Risikos einer Reoperation nach Bioklappenersatz dieser besser fur 60 jahrige
indiziert ist, da das Lebensrisiko einer Blutung geringer ist als nach kinstlichem
Klappenersatz. Nach kinstlichem Klappenersatz lag das Lebensrisiko einer Blutung
bei 41% im Gegensatz zu 12% nach Bioklappenersatz [42].
Diese Studien Uber den Aortenklappenersatz zeigen im Vergleich zur
Aortenklappenrekonstruktion, dass es auch bei diesem Verfahren zu Reoperationen
kommen kann. Des Weiteren wird gezeigt, wie komplex und schwierig die richtige

Auswahl der Aortenklappenintervention je nach Patientenpathologie ist. Es ist
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kompliziert die Vor- und Nachteile abzuwégen. Die vorliegende Studie kann die
Entscheidung nicht abnehmen, aber vielleicht vereinfachen diese Informationen die

Entscheidung.

4.1.4 Mdogliche Besserung und Weiterentwicklung

Um den Patienten ein besseres Outcome nach Aortenklappenrekonstruktion zu
gewabhrleisten, sind neue Erkenntnisse und auch Anderung der Operationstechniken
wichtig.

So wurde herausgefunden, dass nach Verwendung der
Remodelingtechnik vermehrte Reoperationen wegen neuauftretender
Aortenklappeninsuffizienz notwendig waren [4,5,13]. Die fehlende Stabilitat des
Anulus und eine dadurch bedingte Dilatation der Aortenwurzel werden dafur als
ursachlich gesehen. Unterschiedliche stabilisierende Elemente und Ringe wurden
entworfen wie nach dem Konzept bei der Reparatur der atrioventrikularen
Segelklappen [23,35,38]. Wie wichtig dieser Anulus fur die Stabilitat ist, zeigt eine
Studie von Scharfschwerdt et al., die auch in der Herzchirurgie in Lubeck unter
Professor Sievers durchgefiihrt wurde [38]. Sie untersuchten, ob die schon bei der
Mitralklappenrekonstruktion erfolgreiche Einbringung einer Ringprothese auch bei
der Aortenklappenrekonstruktion bei Dilatation des Anulus eine erfolgreiche Stabilitat
erbringt. Das  Ergebnis dieser Studie ist eine  Reduktion der
Aortenklappeninsuffizienz. Vor allem ein innerer eingesetzter Ring verringert die
Insuffizienz verstarkt [38].

Neben dieser technischen Verbesserung ist auch die Betrachtung des
Graft-Materials wichtig, um das Outcome der Patienten zu verbessern. Da das Graft-
Material, welches fir die Aorta ascendens, den Aortenbogen und fur Teile der Aorta
descendens thoracales verwendet wird, nicht dehnbar ist, fehlt der physiologische
Windkesseleffekt der Aorta. Dadurch kommt es zu einem weniger effektiven
physiologischen Blutkreislauf mit Systole und Diastole. AuRerdem muss deshalb der
linke Ventrikel mehr Arbeit leisten, um die Diastole zu kompensieren und gegen den
sich nicht andernden Widerstand der Aortenwand anzuarbeiten. Studien von
Scharfschwerdt et al. und von Leyh et al., beide an der Herzchirurgie in Libeck unter
Professor Sievers durchgefuhrt, untersuchen einmal die Erh6éhung des
Aortenwanddrucks in der restlichen Aorta nach aortalem Prothesenersatz und zum
anderen den Offnungs- und SchlieRungscharakter nach verschiedenen

Aortenklappenrekonstruktionstechniken [25,39]. Durch die Ergebnisse der Studie von
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Scharfschwerdt et al. wird deutlich, wie der erhohte Druck in der steifen
Aortenprothese Einfluss auf den proximalen Teil der Aorta hat. Dadurch kdnnte es
ein erhdhtes Risiko fur erneute Aneurysmen und Dissektionen an dieser vulnerablen
Stelle geben [39]. Diese Studie zeigt, wie wichtig ein Bedarf an elastischem
Prothesenmaterial fir das Outcome der Patienten ist.

Die Aortenklappenrekonstruktion stellt eine gute Alternative zum
vorherigen konventionellem Aortenklappenersatz dar. Die Langzeitergebnisse sind
gut und vor allem profitieren junge, aktive Patienten von diesem Verfahren. Ein
Standard der Operationstechniken und eine bessere Auswahl der Operationstechnik
in Bezug auf die Klappenpathologie der jeweiligen Patienten konnte in Zukunft das

Outcome verbessern.
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5  Zusammenfassung

Ziel der Untersuchung: Die Aortenklappenrekonstruktion bietet eine attraktive
Alternative zum Aortenklappenersatz. Die Erhaltung der naturlichen Aortenklappe
des Patienten wies signifikante und wichtige Vorteile fir den Patienten auf. Das Ziel
dieser Studie liegt darin, von den Erfahrungen nach 16 Jahren aus 508
rekonstruierten Aortenklappenoperationen zu berichten.

Methodik: Zwischen 1993-2010 unterzogen sich 508 Patienten (148 weiblich, 54 +
17 Jahre, mittlere Nachuntersuchungszeit: 6,9 + 3,8; Bereich 0-18; Median: 6,3 Jahre;
3477 Patientenjahre) einer Aortenklappenrekonstruktion in der Herzchirurgie der
Universitdt zu Lubeck. Aortenklappenrekonstruktion ist definiert als erste oder
begleitend zu einer anderen Hauptoperation (z.B. Bypass-OP) durchgefihrten
Operation, die an der Aortenklappe oder Aortenwurzel die Klappenfunktion und/oder
die Aortenanatomie wiederherstellt. Die Vollstandigkeit der Nachuntersuchungszeit
lag bei 95%.

Ergebnisse: Die postoperative Frihmortalitdt lag bei Patienten ohne Dissektion bei
1,8% (6/328), wobei bei Patienten mit akuter Typ A Dissektion die 30-Tage-Mortalitat
bei 4,4% (8/180) lag. Das Spatuberleben bei Patienten ohne Aortendissektion, war
statistisch niedriger, aber nahe der Uberlebenswahrscheinlichkeit der deutschen
Bevolkerung. 53 klappenbedingte Reoperationen wurden beobachtet. In der
klappenerhaltenden Gruppe konnte bei der Reoperationsfreiheit nach 8 Jahren kein
statistisch  signifikanter Unterschied bei Davids (88%) und Yacoubs (86%)
Operationstechnik festgestellt werden. Die Aortendissektion (p=0,23) oder die
Bendtigung nach zusatzlichen Klappeninterventionen (p=0,58) zur Zeit der
Klappenrekonstruktion-Operation hatte keinen Einfluss auf die Haltbarkeit nach
Aortenklappenrekonstruktion. Bei Patienten mit funktioneller Aorteninsuffizienz, die
nur ein Remodeling des sinotubularen Ubergangs mit Aorta ascendens Ersatz
erhielten, lagen die Ergebnisse in der besten Haltbarkeit im Outcome
(Reoperationsfreiheit 98% bei 10 Jahren).

Zusammenfassung: Aortenklappenrekonstruktion stellt eine gute Alternative zum
konventionellen  Aortenklappenersatz  dar. Eine  Standardisierung  der

Operationstechnik und eine bessere Auswahl der Operationstechnik in Bezug auf die
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5 Zusammenfassung

Klappenpathologie der jeweiligen Patienten konnte in Zukunft das Outcome

verbessern.
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