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1 Einleitung

Was ist die ideale Methode zum Ersatz der Aortenklappe bei Erkrankungen des Links-
ventrikuldaren Ausflusstraktes (LVOT) bei Kindern? Dartiber gehen die Meinungen im-
mer noch auseinander. Bei der Implantation einer Kunstklappe ergeben sich verschiedene
Risiken. Hierbei stehen entweder mechanische oder biologische Klappen als Ersatzver-
fahren zur Verfligung. Die Patienten mussen bei Implantation einer mechanischen Klappe
dauerhaft eine Antikoagulation zur Prévention einer Thrombembolie einnehmen. Beim
Einsatz einer biologischen Klappe hingegen benétigt man keine dauerhafte Antikoagula-
tion. Allerdings besitzen biologische Klappen nur eine geringe Haltbarkeit. Zusétzlich
besteht ein erhéhtes Endokarditisrisiko bei Einbringung von Fremdmaterial. AuRerdem
besitzen mechanische Klappen und Homografts kein Wachstumspotential, sodass bei Im-
plantation im Kindes- und Jugendalter Re-Operationen vorhersehbar sind. Ist der auto-
loge Pulmonalklappenersatz (mit LVOT-Erweiterung) somit eine bessere Alternative?
Lohnt es sich eine komplexere Zweiklappenoperation in Kauf zu nehmen, bei einer Ein-
klappenerkrankung? Wie sind die operativen Langzeitergebnisse? Was sind die besten
Parameter, um den langfristigen Erfolg dieser Operation zu beurteilen? Dies soll anhand

dieser Untersuchung genauer erdrtert werden.
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1.1 Epidemiologie der Aortenklappenstenose

Etwa 0,8% - 1% aller Neugeborenen kommen mit einem angeborenen Herzfehler zur
Welt [1]. Das betrifft im Jahr in Deutschland etwa 6.500 Kinder. Bei einem Herzfehler
handelt es sich um eine strukturelle Fehlbildung des Herzens oder der angrenzenden gro-
Ren Gefale, die zur Einschrankung der Herzkreislauffunktion fihren. Hierbei werden
diese in Herzfehler mit und ohne Shunt unterteilt. Zusétzlich wird weiter zwischen Herz-
fehlern mit Rechts-Links-Shunt (zyanotisch) oder Links-Rechts-Shunt (azyanotisch) un-
terschieden. Des Weiteren kann man die Herzfehler in obstruktiv und nicht obstruktiv

differenzieren [2].

In die Gruppe der azyanotischen und obstruktiven Herzfehler féllt die Aortenklappenste-
nose (AS). Bei der Aortenklappenstenose handelt es sich mit 3% - 6% aller Herzfehler
um einen haufigen Herzfehler [3].

Die hdufigste Form ist die valvuldre Aortenklappenstenose. Hierbei kommt es entweder
zu Verwachsungen oder Verklebungen der einzelnen Klappensegel. Auch ein zu klein
angelegter Klappenring kann die Ursache sein. Statt der drei Klappentaschen kénnen auch
nur zwei oder eine Klappentasche vorhanden sein, in Form einer bicuspiden oder mono-

cuspiden Klappe [4].

Dieser Herzfehler kommt bei Jungen dreimal haufiger vor als bei Madchen. Ist bereits ein
Elternteil betroffen, liegt die Wahrscheinlichkeit fiir das Auftreten einer Aortenklappen-
stenose (AS) bei den Kindern bei 10% - 15% [2].
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1.2 Anatomie und Physiologie der Aortenklappe

Das Herz stellt das zentrale Element zur Versorgung des Korpers mit sauerstoffreichem
Blut Gber den Korperkreislauf und zur Sauerstoffanreicherung des Blutes tber den Lun-
genkreislauf dar.

Dies erfolgt durch den regelmaRigen Wechsel zwischen Systole und Diastole. In der Sys-
tole kommt es zur Kontraktion der Ventrikel und Auswurf des Blutes aus dem Herzen. In
der Diastole erschlaffen die Ventrikel und es kommt zur Fillung mit Blut [5]. Die Aor-
tenklappe (AK) reguliert die Richtung des Blutstromes vom linken Ventrikel in die Aorta
ascendens (AAO) und somit in den Kérperkreislauf. Sie 6ffnet sich wahrend der Systole
und verhindert einen Riickstrom des Blutes wahrend der Diastole. Ebenso reguliert die
Pulmonalklappe den Blutfluss wéhrend der Systole vom rechten Ventrikel in den Pulmo-
nalkreislauf. Embryologisch entstammen beide Klappen dem Truncus arteriosus. Aller-
dings befindet sich die Pulmonalklappe im Niederdrucksystem des Kreislaufs, wohinge-
gen sich die Aortenklappe im Hochdrucksystem befindet. Hierbei wird ersichtlich, dass

die Aortenklappe deutlich groReren Belastungen ausgesetzt ist als die Pulmonalklappe.

Die Aortenklappe zahlt wie die Pulmonalklappe (PK) zu den Taschenklappen. Sie besteht
aus drei halomondférmigen Taschen, den Valvula semicircularis dextra, sinistra und
posterior. Die Begrenzung der einzelnen Taschen bilden die Kommissuren. In der Mitte
der Kommissur befindet sich der Nodulus seminularis. Die Nodulus aller drei Klappen-
segel treffen sich beim Klappenschluss in der Mitte und dichten die Klappe ab [6]. Ober-
halb der Valvula sinistra geht die linke und oberhalb der Valvula dextra die rechte Koro-
nararterie ab. Der Sinus vasalvae schlie8t sich oberhalb der Koronarabgéange als Aus-

buchtung der Aorta an [7].
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Abbildung 1: Anatomie der Aortenklappe [8]
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1.3 Kilassifikation der Aortenklappenstenose
Bei der Aortenklappenstenose (AS) ist die Aortenklappe (AK) verengt [9]. Sie befindet
sich zwischen linksventrikuldrem Ausflusstrakt (LVOT) und Aorta ascendens (AAO).

Die Aortenklappenstenose (AS) kann in drei verschieden Schweregrade unterteilt wer-
den. Die Einteilung erfolgt anhand der GréRe der Klappendffnungsflache, der Flussbe-

schleunigung oder der Druckdifferenz tber der Klappe.

Bei der leichten Aortenklappenstenose (AS) betrdgt der Druckgradient maximal
30mmHg, die Flussbeschleunigung liegt bei maximal 3m/s und die Klappendffnungsfla-
che ist groRer 1,5cm2 (>1cm2/m2 KOF).

Liegt der Druckgradient bei 30-50mmHg und die Flussbeschleunigung zwischen 3-4m/s
sowie eine Klappenoffnungsflache von 1-1,5cm? (0,6-1cm?/m? KOF) vor, handelt es sich

um eine Aortenklappenstenose (AS) Grad I1.

Eine drittgradige Aortenklappenstenose (AS) liegt ab einem Druckgradienten von (ber
50mmHg, einer Flussbeschleunigung von mehr als 4m/s und einer Klappenoffnungsfla-
che kleiner 1cm? (<0,6cm2/m2 KOF) vor (s. Tabelle 1).

Tabelle 1: Klassifikation der Aortenklappenstenose [9]

Aortenklappenste-  dP mmHg Klappenflache cm?

nose

S

Im Laufe der Zeit fiihrt eine Aortenklappenstenose (AS) durch die erhohte endsysstoli-
sche Druckbelastung des linken Ventrikels (LV) zur konzentrischen myokardialen Hy-
pertrophie der Muskulatur. Dies fuhrt zur Restriktion des Ventrikels. Mit Zunahme der
Myokarddicke verschlechtert sich die Perfusion von subendokardial wahrend der Dias-
tole. Durch die weitere Belastung folgt die Restriktion, die letztendlich zur Herzinsuffi-

zienz fihrt.
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1.4 Atiologie der Aortenklappenstenose

Die Atiologie der Aortenklappenstenose (AS) kann dabei sehr unterschiedlich sein.

Die haufigste in der Bevolkerung vorkommende Form der Aortenklappenstenose (AS) ist
erworben. Hierbei handelt es sich um die degenerative Aortenklappenstenose (AS) durch

Acrteriosklerose. 2% - 7% der Uber 65-jahrigen sind davon betroffen [10].

Des Weiteren kann eine Aortenklappenstenose (AS) im Rahmen eines rheumatischen
Fiebers auftreten. Hierbei kommt es nach einer Infektion mit 3-h&molysierenden Strepto-
kokken der Lancefieldgruppe A meist im Rahmen einer Tonsillitis, die unbehandelt blieb,
zu der Bildung von Autoimmunantikorpern gegen das Endokard. Dies fiihrt zu einer En-
dokarditis und im Verlauf zu einer Fibrose der Herzklappen. Weltweit gibt es jahrlich
282.000 neue Félle rheumatischer Herzerkrankungen [11]. Auf Grund der guten antibio-
tischen Therapiemdglichkeiten in den Industrieldandern ist dies allerdings selten gewor-
den. Hier betragt die Gesamtprévalenz der rheumatischen Herzerkrankung in der Bevol-
kerung lediglich < 1/1000 [12].

Die dritte Form ist die angeborene Aortenklappenstenose (AS). Diese Form und ihre The-
rapiemdglichkeiten sollen in dieser Arbeit genauer betrachtet werden. Ca. 3% - 6% der
angeborenen Herzfehler sind Aortenklappenstenosen (AS).
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1.5 Varianten der Aortenklappenstenose

Die angeborene Aortenklappenstenose (AS) kann in eine subvalvulére, valvulare und
supravalvuldre Stenose unterteilt werden. Zusammen genommen bilden sie die Gruppe
der Erkrankungen mit Obstruktion des Linksventrikuldren Ausflusstraktes (LVOTO).

Bei der subvalvuldren Stenose behindert meist ein fibromuskularer Ring im Abstand zur
Aortenklappe den Linksventrikularen Ausflusstrakt (LVOT) [13].

Die h&ufigste Form ist dabei mit 80% die valvuldre Aortenklappenstenose (AS).

Bei der valvularen Aortenklappenstenose (AS) liegt meist eine Fehlanlage der Klappen-
segel vor. Entweder die Klappensegel sind dysplastisch angelegt oder miteinander fusio-

niert.
Oder es liegt eine bicuspide oder sogar monocuspide statt tricuspide Klappe vor.

Es gibt verschiedene Ursachen fiir die Entstehung einer bicuspiden Aortenklappe (AK).
Sowohl Umwelteinflusse als auch genetische Faktoren kdnnen diese bedingen [14].

Ebenfalls konnte eine vermehrte familiare Haufung nachgewiesen werden [15].

Eine fehlerhafte Valvulogenese flihrt zu einer bicuspiden Aortenklappe. Am distalen
Ende des embryonalen Herzschlauches bilden sich im Bereich des Truncus ateriosus
durch Vermehrung des Mesoderms Endokardkissen. Diese wachsen aufeinander zu und
unterteilen den Truncus schlieflich in die Aorta und die Arteria pulmonalis. Auf den En-
dokardkissen bilden sich kleine Hdocker, die aufeinander zuwachsen und die Semi-
nularklappen bilden. Kommt es hierbei zu einer Verwachsung der embryonalen Endokar-
dkissen entsteht eine bicuspide Klappe [16]. Es kann allerdings auch durch einen redu-
zierten fetalen Blutfluss zu einer Missbildung der urspriinglich regelrecht angelegten Aor-
tenklappe (AK) kommen [17].

Das Gewebe ist meist myxomatds verdickt. Auch der Klappenring kann hypoplastisch
sein [9]. Bei etwa 2% aller Menschen kommt eine bicuspide Klappe vor [18] (s. Abbil-
dung 2).

Bei Vorliegen einer bicuspiden Klappe kdnnen entweder kongenital nur zwei Taschen
angelegt oder zwei der drei Taschen miteinander fusioniert sein. Auf Grund der verén-
derten Offnungsflache kommt es zu turbulenten Blutstromen. Diese fiihren zur Fibrosie-
rung und Sklerosierung und somit im Verlauf des Lebens zu der verfriihten Stenose der

Klappe. Somit ist die primar bicuspid angelegte Klappe der haufigste Grund fir die
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valvuldre Aortenklappenstenose (AS). Auf Grund der verdnderten Anatomie bei der bi-
cuspiden Klappe kann es auch zu einem unzureichenden Klappenschluss und somit einer
Aortenklappeninsuffizienz (Al) kommen [19]. Im Durchschnitt benétigen Menschen mit
einer bicuspiden Aortenklappe (AK) funf Jahre friiher einen Aortenklappenersatz als Pa-

tienten mit tricuspider Klappe [20].

Abbildung 2: (A) tricuspide AK, (B,C) Formen bicuspider AK [21]

Bei der supravalvuldren Aortenklappenstenose (AS) liegt die Stenose oberhalb der
Klappe im Bereich der Aorta ascendens (AAQ). Diese Form der Aortenklappenstenose
(AS) findet man fast ausschlielich beim Williams-Beuren-Syndrom. Das Williams-Be-
uren-Syndrom tritt bei 1:10000 Neugeborenen auf. Hierbei liegt eine Deletion auf dem

Chromosom 7 vor. Neben der supravalvuldren Aortenstenose liegt eine idiopathische
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Hypercalcamie, Kleinwuchs, Mittelgesichtshypoplasie und bei einigen eine geistige Re-

tardierung vor [2; 22].

Besonders hervorzuheben ist die kritische Aortenklappenstenose (AS). Hierbei handelt
es sich um eine funktionelle Einteilung. Bei dieser ist die Perfusion der Organe beim
Neonaten von dem persistierenden Ductus arteriosus botalli (PDA) abhéngig. Ohne die-
sen ware ein Uberleben nicht méglich. Wenn diese Stenose bereits praenatal stark ausge-
bildet ist, kann dies auch zur Entwicklung eines hypoplastischen Linksherzsyndroms fiih-

ren.

1.6 Symptome der Aortenklappenstenose

Die kritische Aortenklappenstenose (AS) fuhrt direkt im Sduglingsalter zu klinischen
Symptomen und geht mit einem linksventrikularen Versagen einher. Die Ubrigen Formen
kdnnen auch erst spéter im Verlauf des Lebens zu Beschwerden fuhren, meist nach dem

zehnten Lebensjahr.

Im Sduglingsalter zeigen sich Tachydyspnoe, Trinkschwéche oder Gedeihstérungen als

Symptome der Herzinsuffizienz.

Bei spaterer Erstmanifestation der Symptome zeigt sich eine verminderte Belastbarkeit,

Angina pectoris Symptomatik, bis hin zu synkopalen Zustéanden bei kérperlicher Anstren-

gung.
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1.7 Diagnostik der Aortenklappenstenose
Die Diagnostik beginnt mit der ausfiihrlichen Anamnese und kdrperlichen Untersuchung.
Hierbei zeigt sich bei der Auskultation ein Systolikum im Bereich des zweiten Intercos-

talraums rechts.

Im EKG fallen Repolarisierungsstérungen mit ST-Streckenhebungen und T-Wellen-Ab-
flachungen auf. Ebenfalls kann eine linksventrikuldre Hypertrophie durch einen erhéhten

Sokolow-Lyon-Index feststellbar werden [20].

Die Echokardiographie ist ein nicht invasives Verfahren. Hierbei kann der Klappendurch-
messer, die Anzahl der Klappensegel und die Klappenbeweglichkeit bestimmt werden
[23]. Bei einer Aortenklappenstenose (AS) zeigt sich die Klappe wahrend der Systole in
typischer Domstellung und die Offnungsflache ist verkleinert. Zusétzlich sind das inter-
ventrikuldre Septum und die linksventrikulére Hinterwand verdickt im Rahmen der my-
okardialen Hypertrophie. AuBerdem werden der enddiastolische Diameter und die links-

ventrikulare Ejektionsfraktion bestimmt.

Dopplersonographisch wird der systolische Flussgradient zwischen linkem Ventrikel
(LV) und Aorta bestimmt. Dieser dient hauptsachlich der Bestimmung des Schweregra-

des der Aortenklappenstenose.

Der Druckgradient kann am genauesten in der Herzkatheteruntersuchung und Angiokar-
diographie verifiziert werden. Hierzu wird ein Katheter retrograd tber die FemoralgeféaRe
in den linken Ventrikel eingefiihrt. Bei einem invasiv gemessenen Druckgradienten tiber

50mmHg oder Flussbeschleunigung ber 4m/s besteht die Indikation zur Intervention.

Bei dieser Untersuchung kann zeitgleich die erste Interventionsmafnahme mittels Bal-

lonvalvuloplastie (BVP) durchgefiihrt werden.

Eine weitere diagnostische Untersuchungsmaoglichkeit bietet das Kardio-MRT. Hierbei
lassen sich auch die Klappentffnungsflache schatzen und der Druckgradient berechnen.
Zusétzlich wird die Anatomie und Morphologie der Aortenklappe (AK) sichtbar und so-
mit beurteilbar. Insbesondere vor einem operativen Eingriff dient dies auch der Darstel-

lung der Klappen.

Im Kardio-CT sind diese Strukturen ebenfalls darstellbar und insbesondere die Koronar-
arterien kénnen gut beurteilt werden. Allerdings ist diese Untersuchung mit einer sehr

hohen Strahlenbelastung verbunden, was bei Kindern vermieden werden sollte [9].
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1.8 Therapie der Aortenklappenstenose

Bei der kritischen postnatalen Aortenklappenstenose (AS) wird eine umgehende Inter-
vention erforderlich. Hierbei werden zundchst Prostaglandine verabreicht, um den Ver-
schluss des Ductus ateriosus botalli (PDA) zu verhindern. Zusatzlich kénnen bei einge-
schrankter linksventrikularer Funktion der Einsatz von Katecholaminen zur Unterstt-
zung des Kreislaufsystems und bei ausgedehntem Lungenddem eine externe Beatmung

notwendig werden.

Ab einer schweren oder symptomatischen Aortenklappenstenose (AS) besteht die Indi-

kation zur Intervention.

Liegt bei einer mittelschweren Aortenklappenstenose (AS) zuséatzlich eine einge-
schrénkte linksventrikuldre Funktion oder eine Restriktion des linken Ventrikels, sowie
eine Erregungsriickbildungsstérung vor, besteht ebenfalls die Indikation zur Interven-

tion.

Bei Neugeborenen zeigt sich die Herzinsuffizienz durch Gedeihstérungen, Trinkschwé-
che oder vermehrtes Schwitzen. Bei alteren Patienten lasst sich dies genauer durch eine

Ergometrie ermitteln.

1.8.1 Ballonvalvuloplastie
Zunachst kann eine Ballonvalvuloplastie (BVP) durchgefihrt werden. Ihr Vorteil liegt

in der geringeren Invasivitat.

Diese kommt ohne eine Eréffnung des Thorax aus und die erste operative Versorgung

kann heraus gezdgert werden [24].

Hierbei wir der Herzkatheter retrograd Uber die Arteria femoralis eingebracht und die

Klappe mittels Ballon aufdilatiert.

Im Laufe der Zeit kann es zum Auftreten einer Klappeninsuffizienz auf Grund der Ein-
griffe kommen. Ab einer Aortenklappeninsuffizienz (Al) Grad Il ist eine Ballonvalvulo-

plastie nicht mehr sinnvoll [25].

Nach der Ballonvalvuloplastie tritt bei fast allen Patienten eine triviale Aortenklappenin-
suffizienz auf. Allerdings kommt es nur bei sehr wenigen zu einer hdmodynamisch rele-

vanten Insuffizienz [26].
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1.8.2 Aortenklappenkommissurotomie

Der erste mogliche operative Eingriff ware die Kommissurotomie. Hierzu muss aller-
dings der Klappenapparat regelrecht angelegt sein. Bei diesem operativen Eingriff wer-
den Verklebungen zwischen den einzelnen Valvulae gel6st. Dieser Eingriff kann den end-
gultigen Klappenersatz hinaus zogern. In einer Langzeitnachbeobachtung nach Kommis-
surotomie konnte d”Udeken zeigen, dass noch 90% + 5% nach 7 Jahren frei von einer Re-
Intervention waren. Insbesondere die Kommissurotomie vor dem ersten Lebensjahr oder
die Klappenrekonstruktion bei bicuspider Klappe erhdhten das Risiko einer Re-Interven-
tion [27].

Bei der Aortenklappenkommissurotomie wird der Thorax er6ffnet. Der Patient wird an
die extrakorperale Zirkulation angeschlossen. Die Aorta wird quer erdffnet und die Kom-

missurotomie und ggf. auch eine Aortenklappenrekonstruktion durchgefiihrt.

Sollte dies zu keinem ausreichenden Ergebnis fiihren oder eine Rest-Stenose auftreten,
wird ein Aortenklappenersatz notwendig.

1.8.3 Aortenklappenersatz
Fur den Aortenklappenersatz (AKE) gibt es unterschiedliche Maéglichkeiten.

1.8.3.1 Mechanische Klappen

Beim mechanischen Klappenersatz wird die Aortenklappe (AK) durch eine mechanische
Klappe ersetzt. Diese Klappen bestehen aus Kohlenstoff oder Titan. Sie sind von einer
Polyestermanschette umgeben. Dabei gibt es Doppelfliigelprothesen(z.B. St. Jude Medi-
cal), Kippscheibenprothesen und Kugelprothesen (z.B. Starr-Edwards) [28].

Allerdings sind diese Klappen erst ab einer Grof3e von 16mm verfiigbar, sodass sie bei
kleinen Kindern nur im Rahmen einer LVOT-Erweiterungsplastik verwendet werden

kdnnten.

Die mechanische Klappe hat den Vorteil, dass sie theoretisch eine unbegrenzte Haltbar-
keit aufweist.

Da kleine Kinder allerdings noch wachsen und es daher wahrscheinlich im Verlauf zu
einem Klappenwechsel zur GréRenanpassung kommen muss, ist dieser Vorteil relativier-

bar. Durch das Wachstum bildet sich subvalvuldres Pannusgewebe, welches die
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hamodynamische Eigenschaft der Klappe negativ beeinflusst. Ein weiterer Nachteil ist
die dauerhaft notwendige Antikoagulation zur Prophylaxe einer Thrombembolie [29].

Diese bietet fir Kinder, die noch haufiger stlrzen, ein deutlich erhéhtes Blutungsrisiko.
Hinzu kommen die dauerhaft notwendigen Kontrollen der Gerinnungsparameter, welche

zur Einschréankung der Lebensqualitat fuhren.

Aulerdem ist unter der Antikoagulation eine Schwangerschaft bei jungen fertilen Frauen
mit einem erhéhten Risiko fur Mutter und Kind verbunden und Bedarf einer exakten Ein-

stellung und Uberwachung [30].

Zusétzlich besteht durch das Einbringen von Fremdmaterial ein erhdhtes Endokarditisri-
siko [31].

1.8.3.2 Biologische Klappen
Die zweite Mdglichkeit ist der biologische Klappenersatz.

Hierbei stehen Homografts und Xenografts zur Verfligung.

Xenografts werden aus dem Herzgewebe einer anderen Spezies gewonnen, z.B. Rinder-
oder Schweineherzpericard. Ein Beispiel wére die Carpentier-Edwards-Prothese. Auch

diese Klappen werden von einer Polyestermanschette umgeben.

Homografts bestehen aus den Pulmonal- oder Aortenklappen verstorbener menschlicher
Spender. Sie sind dementsprechend nur in begrenzter Anzahl verfiigbar. Im Anschluss an

die Entnahme werden die Homografts kryokonserviert.

Auch die biologischen Klappen bieten mehrere Vorteile. Zum einen benétigen biologi-
sche Klappen keine dauerhafte Antikoagulation. Somit ist auch eine spatere Schwanger-
schaft bei Patientinnen mdglich. AuBerdem sind Homografts potentiell auch in kleinen
Diametern verfligbar, sodass sie fir Operationen bei jungeren Patienten verwendet wer-

den kdnnen. Xenografts stehen erst ab einem Diameter von 16mm zur Verfugung.

Allerdings haben biologische Klappen eine geringere Haltbarkeit, bevor sie degenerieren,
als mechanische Klappen. Nach 10 Jahren kommt es meist zu einer Stenose oder Insuffi-
zienz im Bereich des Homograftes durch dessen zelluldre Degeneration oder Verkalkung
[32]. Hinzu kommt bei Kindern, dass die Degeneration auf Grund der immunologischen

Reaktion des Empfangers auf den Spender schneller voranschreitet [33].
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Insbesondere Xenografts degenerieren im Kindesalter deutlich schneller als Homografts.
Die Re-Operationsfreiheit von 66% bleibt bei Homografts 16 Jahre und bei Xenografts
lediglich 10,3 Jahre erhalten. Je geringer der Diameter bei Implantation, desto weiter di-

vergiert die Haltbarkeit zu Ungunsten des Xenografts [34].

Daher folgt dem biologischen Klappenersatz haufig, sobald die ausreichende Diameter-
grofRe erreicht ist, der Ersatz durch eine mechanische Klappe als dauerhafte LGsung.

1.8.3.3 Ross-Operation/ Ross-Konno-Operation
Es kann auch eine Ross-Operation durchgefihrt werden. Hierbei wird bei einer Einklap-

penerkrankung ein Zweiklappeneingriff durchgefiihrt.

Die Aortenklappe (AK) wird durch die korpereigene Pulmonalklappe (PK) als Autograft

ersetzt.
An die Position der Pulmonalklappe (PK) wird ein Homograft eingesetzt.
Bei Einengung des LVOTs kann sie zur Ross-Konno-Operation erweitert werden.

Es wird eine vitale Klappe an die Position der Aortenklappe eingesetzt. Diese hat physi-
ologische Flusseigenschaften. Sie &hnelt in ihrer Morphologie, Form und Grolie der ent-
nommenen Aortenklappe (AK) [35]. So kommt es innerhalb kurzer Zeit nach Implanta-
tion des Autograftes zur Regeneration und Massenreduktion des zuvor hypertrophen lin-
ken Ventrikels [36]. Nach diesem Eingriff ist meist eine normale kérperliche Belastung

im Alltag moglich.

Diese Operation bietet besonders bei Kindern den weiteren Vorteil, dass die kdrpereigene
Pulmonalklappe (PK) ein Wachstumspotential mit sich bringt [37]. Somit wird ein erneu-
ter Eingriff, zum Austausch einer zu klein gewordenen Klappe, wie bei dem Ersatz durch
eine mechanische Klappe, nicht notwendig. Es kommt auch wesentlich seltener zur Ver-

kalkung der Klappe.

Auch bei dieser Operationsmethode ist eine Antikoagulation nicht notwendig [38]. Somit
ist das Risiko einer Blutung oder Thrombembolie deutlich geringer [39]. Auch fur junge

Frauen mit Kinderwunsch eignet sich diese Operationsmethode besonders.

Die Operation ist in allen Altersgruppen moglich. Die Ross-Operation kann auch bei sehr
kleinen Kindern durchgeftiihrt werden, die eine Aortenklappe kleiner als 16mm benétigen.

In dieser GroRe wéren mechanische Klappen nicht verfugbar.
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Das Endokarditisrisiko ist gering und nicht héher als bei Gesunden, da kein Fremdmate-

rial eingebracht wird [40].
Zusétzlich entfallt das akustisch horbare SchlieRgerausch der Klappe [41].
Es existieren allerdings auch Nachteile.

Es werden Folgeeingriffe an dem implantierten Homograft notwendig, insbesondere bei
sehr kleinen Kindern. Dieser besitzt kein Wachstumspotential, daher muss er entspre-

chend ausgetauscht werden [42].

Allerdings kann es auch zur Dilatation des Autograftes kommen, da die Pulmonalklappe
(PK) an die erhohten Druckverhaltnisse des LVOTSs nicht angepasst ist. Dies kann zu
einer Neo-Aortenklappeninsuffizienz mit reduzierter linksventrikul&rer Funktion fiihren
[43]. Dadurch kann ebenfalls eine Rekonstruktion oder Ersatz der Neo-Aortenklappe not-

wendig werden [44].

Hinzu kommt, dass die Ross-Operation deutlich komplexer ist, als ein isolierter Ersatz

der Aortenklappe mittels mechanischer oder biologischer Klappe.

Seite | 15



1.9 Operationsmethode nach Ross

Auf Grund der schlechten Haltbarkeit von mechanischen und biologischen Klappen, war
man auf der Suche nach einer Alternative. Zundchst erfolgten Tierversuche. Hierbei ge-
lang es 1960 R.R. Lower bei Schafen die Pulmonalkappe (PK) in die Aorta ascendens
(AAO) zu implantieren. Diese zeigte eine geringere Degeneration [45]. 1966 implantierte
R.C. Pillsbury die autologe Pulmonalklappe (PK) in die Aortenwurzel bei acht Hunden.
Diese Uberlebten die Operation alle mindestens einen Monat. Zwei der Hunde uberlebten
sogar langer als ein Jahr. Vier der verstorbenen Tiere erkrankten an einer Endokarditis.
Allerdings zeigte die Pulmonalklappe (PK) eine kompetente Funktion ohne Gradienten

in Aortenposition [46].

Die Ross-Operation wurde 1967 erstmalig durch Donald Ross beim Menschen durchge-
fihrt. Ihm gelang es, eine autologe Pulmonalklappe (PK) an die Position der Aorten-
klappe (AK) zu setzen. Diese konnte in 350 Transplantationen dem systemischen Druck
Stand halten und sollte insbesondere zur Implantation bei kleinen Kindern und Jugendli-

chen verwendet werden [47].

Im Verlauf trat diese komplexe Operationsmethode bei verfuigbaren, besser werdenden
mechanischen Klappen in den Hintergrund. Erst als die Nachteile der mechanischen
Klappenimplantation insbesondere bei Kindern auffielen, gewann diese Operationsme-
thode in den 90 er Jahren wieder mehr an Bedeutung. Zusétzlich wurde in zunehmender
Zahl der Klappenersatz auch bei Kleinkindern und Neugeborenen mit sehr kleinen Klap-
pendurchmessern notwendig. Da die mechanischen Klappen in solch kleinen Durchmes-
sern nicht verfligbar waren, wurde die Ross-Operation wieder vermehrt durchgefiihrt. Bei
hypoplastischer Aortenklappe und LVOTO kann eine Ross-Konno-Operation durchge-

fuhrt werden.

Bei der Ross-Operation gibt es drei verschiedene Operationsmethoden.

1.9.1 Freistehender Aortenwurzelersatz
Beim freistehenden Aortenwurzelersatz wird die gesamte Pulmonalklappe (PK) inklusive

Wand implantiert. Die Koronarien werden in die Neo-Aortenwurzel anastomosiert.
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Der Vorteil dieser Methode ist, dass es sich um eine relativ einfache Operationsmethode
handelt. Allerdings kann es im Verlauf der Jahre durch den Systemdruck zur Dilatation

der Neo-Aortenwurzel kommen (s. Abbildung 3).

Abbildung 3: Freistehender Aortenwurzelersatz [48]

1.9.2 Subcoronartechnik

Bei der Subcoronartechnik wird die Pulmonalklappe (PK) in die Wurzel der Aorten-
klappe (AK) unterhalb der Koronarien implantiert. Der Vorteil ist hierbei, dass es seltener
zur Dilatation der Neo-Aortenwurzel kommt, allerdings ist die Operationstechnik etwas
komplizierter. Hinzu kommt, dass sie bei Neugeborenen und kleinen Kindern tiberhaupt
nicht durchfihrbar ist, auf Grund der sehr kleinen anatomischen Verhaltnisse (s.Abbil-
dung 4).
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Abbildung 4: Subkoronartechnik [48]

1.9.3 Wurzelinklusionstechnik

Die dritte Moglichkeit ist die Wurzelinklusionstechnik. Hierbei werden Anteile der Pul-
monalwurzel in die Aortenwurzel eingesetzt. Es handelt sich um die anspruchsvollste
Operationstechnik. Allerdings besteht hiernach auch das geringste Dilatationsrisiko [49]
(s.Abbildung 5).

Abbildung 5: Wurzelinklusionstechnik [48]
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Bei kleinen Kindern ist nur der freie Wurzelersatz moglich, da die kleinen anatomischen
Strukturen kein anderes VVorgehen ermdglichen. Um die Autograftdilatation zu vermei-
den, wurde héaufig bei Erwachsenen die subkoronare Technik verwendet. Hierbei zeigt
sich allerdings dennoch vermehrt ein friihzeitiges Versagen des Autograftes, weil es bei
der Implantation zur Verzerrung der Klappenbasis und somit zur Verénderung des
SchlieBmechanismus kommt [50].

Durch den freien Wurzelersatz mit Verstarkung des sinutubularen Uberganges durch ein

Patch kann das Dilatationsrisiko reduziert werden [51].

1.10 Ross-Konno-Operation
Bei der Ross-Konno-Operation handelt es sich um eine Aortoventrikuloplastik. Diese
wird angewendet, wenn neben einer dysplastischen Aortenklappe oder eines hypoplasti-

schen Klappenringes eine meist tubuldre Enge der subvalvuldren Region vorliegt.

Sie ist eine Kombination aus Ross-Operation und Konno-Operation. Bei der urspringli-
chen Konno-Operation wird die Aortenklappe durch eine mechanische Klappe ersetzt und
der LVOT und die Aorta ascendens mit einem Patch erweitert [52]. Bei der Ross-Konno-
Operation wird neben der Ross-Operation eine Erweiterung des linksventrikuléaren Aus-
flusstraktes (LVVOT) durch die autologe Pulmonalklappe durchgefiihrt. Hierzu wird die
Pulmonalklappe zusammen mit infundibularem Muskelgebe entnommen. Dieses dient als
Patch fiir die Ventrikuloplastik. Da es sich hier um korpereigenes Material handelt, bleibt
das Wachstumspotential erhalten [53] (s. Abbildung 6).
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infundibularer
Lappen vorbereitet
zur Deckung des
septalen Defektes

proximale Aorta geschnitten
bis zum Klappenring mit
Manschetten um die
Koronarien

Abbildung 6: Ross-Konno-Operation [54]
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2 Material und Methoden

Die Ross-Operation bietet die Vorteile der physiologischen Flusseigenschaften und des
Wachstumspotentials der korpereigenen Klappe. Sie bietet die Moglichkeit des Aorten-
klappenersatzes auch bei kleinen Klappendiametern und linksventrikularen Ausfluss-
trakthypoplasien. AuRerdem wird bei dem korpereigenen Klappenersatz keine Antikoa-

gulation notwendig.

Bei dieser Untersuchung soll das Ausmal} der Dilation des Autografts im Bezug zum
Grad der Aortenklappeninsuffizienz und der linksventrikuldren Funktion im Verlauf der
Jahre beurteilt werden. Dies soll als Kriterium dienen, um die Langzeitergebnisse dieser

Operationsmethoden besser beurteilen zu kénnen.

Hierzu wurde die Gruppe der Patienten, die bei Aortenstenose (AS) oder Aortenklap-
peninsuffizienz (Al) nach Endokarditis nach Ross operiert wurden, mit der Gruppe der
Patienten, die sich bei Aortenklappenstenose (AS) kombiniert mit linksventrikularer Aus-
flusstraktobstruktion (LVOTO) durch eine vorliegende Hypoplasie einer Ross-Konno-

Prozedur unterzogen, verglichen.
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2.1 Operationsmethode

Seit 2000 wurde bei allen Patienten ein kompletter Wurzelersatz durchgefihrt. Die pro-
ximale Anastomose zwischen autologer Pulmonalklappe (PK) und linksventrikuldarem
Ausflusstrakt (LVOT) wurde dann mit einem Perikardpatch verstarkt. In der Ross-
Gruppe wurden 14,3% (n=16) und in der Ross-Konno-Gruppe 7,4% (n=2) der Patienten-
vor 2000 operiert. Hier wurde keine Verstarkung der proximalen Anastomose mit Peri-
kard durchgefuhrt. Da nur eine geringe Anzahl an Operationen vor diesen Zeitraum fal-
len, wird nicht zwischen den Operationsmethoden differenziert.

Die Operationen wurden in kardioplegischem Herzstillstand und unter totalem Bypass
durchgefuhrt. Hierzu wurden die Aorta und beide Hohlvenen kanliert. Der Kardiople-
giedorn wurde in die Aorta ascendens (AAO) eingebracht. Es wurde die Kardioplegiel6-
sung nach Bretschneider verwendet [55]. Die Operationen erfolgten bei milder Hypother-
mie auf 30-32°C Korperkerntemperatur. Wenn im gleichen Eingriff eine Aortenbogenre-
konstruktion erfolgen sollte, wurde die Kdrperkerntemperatur noch weiter auf 28°C re-

duziert.

Zunachst wurde die autologe Pulmonalklappe (PK) vom rechtsventrikuldren Ausfluss-
trakt (RVOT) separiert und entnommen. Der Autograft wurde invertiert als Neo-Aorten-
klappe mit Prolene 4-0 bzw. 5-0 von linkskoronar beginnend fortlaufend anastomosiert.
Im Anschluss wurde die Anastomose mittels autologem Pericard oder Xenopericard von
aulRen verstarkt. Die Koronarien wurden nach Stanzung je eines Ostiums mit PDS-Féaden

wieder anastomosiert.

Bei der Ross-Konno-Operation erfolgte zusétzlich die Resektion der subaortal einengen-

den Strukturen sowie die Eréffnung des hypoplastischen LVOT im Septum.

In den Bereich der Pulmonalklappe (PK) wurde ein Pulmonalishomograft oder ein Con-
tegra-Conduit eingesetzt. Das Contegra-Conduit besteht aus einer bovinen Jugularvene.
Dieses wurde auf Grund der Verfiigbarkeit auch in kleinen GréRRe bevorzugt bei Kindern
unter 5 Jahren verwendet [56]. Kinder Uber funf Jahren erhielten einen Pulmonalishomo-
graft. Es wurde bewusst ein etwas grofRerer Homograft eingesetzt als der urspringliche
Pulmonalklappendurchmesser vorgab, um einer Homograftstenose vorzubeugen und den

Zeitpunkt der Operation bei einem notwendigen Homograftwechsel hinaus zu zégern.

Postoperativ erfolgte die Ubernahme auf die Intensivstation.
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2.2 Nachuntersuchung

Die Patienten unterzogen sich im Verlauf Nachuntersuchungen in Form von Echokardi-
ographien. Im ersten Jahr erfolgten diese im Intervall von 3-6 Monaten. Im folgenden
Jahr wurden die Nachkontrollen auf 6-12 Monatsintervalle reduziert. Zusatzlich erfolgten
MRT-Untersuchungen bei denen Anulus und Bulbus Aortae ausgemessen wurden. Des
Weiteren wurden die linksventrikulédre Ejektionsfraktion (LVEF) sowie der enddiastoli-
sche Durchmesser (EDD) bestimmt. Fir diese retrospektive Analyse wurde immer das
aktuellste vorliegende MRT verwendet.

Die MRT-Untersuchungen wurden mit einem 3 Tesla Siemens Gerat mit der Bezeich-

nung Magnetom Verio Syngo MR B17 durchgefiihrt.

2.3 Boston Z-Score
Im Anschluss wurden die ausgemessenen Durchmesser des Anulus und des Bulbus in
Bezug auf die GroRe und das Korpergewicht nach dem Boston Score in einen Z-Score

umgerechnet. Dabei wurde die Korperoberflache nach Haycock bestimmt [57].

Dieser Score beruht auf den Daten, die am Boston Children’s Hospital erhoben wurden.
Hierbei wurde der Durchmesser des Aortenklappenringes und der Aortenwurzel an pa-
rasternalen Bildern in der Langsachse gemessen.

Der Score gibt die Normwerte fir Anulus und Bulbus fur jedes Kérpergewicht und jede

GrofRle an. Bis zu einem Z-Score von 2,4 befinden sich die Werte im Normbereich.

2.4 Statistische Auswertung

Die Erfassung der Daten erfolgte in Tabellen in Excel 2016 und wurden mit SPSS Statis-
tics Version 23 ausgewertet. Die Daten werden durch Mittelwert und Standardabwei-
chung oder Median und Reichbreite angegeben. Mittels Kaplan-Meyer-Kurven wird die

postoperative Zeit ohne Re-Intervention dargestellt.
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3 Ergebnisse

3.1 Patientenkollektiv
Untersucht wurden 139 Patienten, die zwischen 1996 und 2015 im Kinderherzzentrum

Giel3en operiert wurden.

Die Ergebnisse wurden anhand einer retrospektiven Analyse auf der Basis von Nachun-

tersuchungen mittels MRT ausgewertet.

112 Patienten unterzogen sich der Ross-Operation. 27 Patienten wurden nach Ross-

Konno operiert.

3.2 Ross-Gruppe
In der Ross-Gruppe waren 90 ménnliche und 22 weibliche Patienten (s. Tabelle 2). Diese
waren bei der Operation im Median 156 Monate alt (r: 0-407 Monate) (s. Abbildung 7).

Tabelle 2: Geschlechterverteilung: Ross-Gruppe

mannlich weiblich
90 22
80,4% 19,6%

Die Altersverteilung der Patienten in der Ross-Gruppe lag folgendermafen vor:

Die meisten Patienten waren zum Zeitpunkt der Operation zwischen 10 und 20 Jahren alt
mit 52,7% (n=59). Die zweitgrolite Gruppe mit 26,8% (n=30) bestand aus den sechs bis
zehnjéhrigen. Zwischen 1 und 5 Jahren waren 9,8% (n=11) der Patienten bei der Opera-
tion alt. Lediglich jeweils 5,4% (n=6) der Patienten waren zum Operationszeitpunkt ent-
weder unter einem Jahr alt oder &lter als 20 Jahre (s. Tabelle 3). Die Altersspanne reichte

hier zum Operationszeitpunkt von 20 Tagen bis hin zu 33 Jahren.
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Tabelle 3: Altersverteilung: Ross-Gruppe

Alter (Jahre) Anzahl Prozentanteil
<1 6 5,4%
1-5 11 9,8%
6-10 30 26,8%
10-20 59 52,7%
>20 6 5,4%
25 T
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Abbildung 7: Altersverteilung: Ross-Gruppe
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Das Follow-up betrug bei dieser Gruppe 104 Monate (r: 0-218 Monate).

Das Follow-up endete mit dem aktuellsten MRT oder dem Ausscheiden des Patienten aus
der Nachsorgegruppe, auf Grund der Notwendigkeit einer Re-Operation im Bereich des
LVOTs.

AuBerdem fiihrte der Tod des Patienten in 2 Féllen zum Ausscheiden. Auch die Betreuung

des Patienten an einer anderen Klinik machte ein weiteres Follow-up nicht moglich.

In der Ross-Gruppe betrug die GroRe der Patienten zum Operationszeitpunkt im Median
158cm (r: 68-191cm). Das Gewicht betrug im Median 50,45kg (r: 7,25-104,5kg).
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3.3 Ross-Konno-Gruppe
In der Ross-Konno-Gruppe waren 14 Jungen und 13 Médchen (s. Tabelle 4). Das Alter
betrug zum Zeitpunkt der Operation im Median 34 Monate (r: 0-246 Monate) (s. Abbil-

dung 8).
Tabelle 4: Geschlechterverteilung: Ross-Konno-Gruppe
mannlich weiblich
14 13
51,9% 48,1%

In dieser Gruppe waren 40,7% (n=11) der Patienten unter einem Jahr alt zum Zeitpunkt
der Operation. 22,2% (n=6) der Patienten war zwischen 1 und 5 Jahren alt und 7,4% (n=2)

zwischen 6 und 10 Jahren. 29,6% (n=8) der Patienten waren im Alter zwischen 10 und

20 Jahren. Kein Patient war alter als 20 Jahre (s. Tabelle 5). Insgesamt reichte die Alters-

spanne zum Operationszeitpunkt von 14 Tagen bis 20 Jahren.

Tabelle 5: Altersverteilung: Ross-Konno-Gruppe

Alter (Jahren) Anzahl Prozentanteil
<1 11 40,7%

1-5 6 22,2%

6-10 2 7,4%

10-20 8 29,6%

> 20 0 /
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Abbildung 8: Altersverteilung: Ross-Konno-Gruppe

Das Follow up betrug hier 84 Monate (r: 3-190 Monate).

In der Ross-Konno-Gruppe betrug die GréRe im Median zum Operationszeitpunkt 97cm
(r: 52-166cm). Das Gewicht lag im Median bei 14,45kg (r: 2,76-60kg).

Vergleicht man die beiden Gruppen fallt auf, dass die Patienten der Ross-Konno-Gruppe
zum Operationszeitpunkt deutlich jlnger waren. Hier waren 40,7% der Patienten zum
Operationszeitpunkt unter einem Jahr alt. In der Ross-Gruppe entfielen auf diese Alters-
gruppe nur 5,4% der Patienten. Insgesamt waren in der Ross-Konno-Gruppe 62,9% der
Patienten unter 5 Jahren alt, wohingegen in der Ross-Gruppe nur 15,2% der Patienten in

dieser Altersgruppe waren.

Hierbei zeigt sich bereits, dass die Patienten in der Ross-Konno-Gruppe nicht nur wesent-
lich jinger, sondern auch kleiner und leichter zum Operationszeitpunkt waren. Sie waren

im Median 122 Monate jinger, 61cm kleiner und 36kg leichter.
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3.4 Weitere Herzfehler und Vor-Operationen

3.4.1 Ross-Gruppe

Bei den Patienten der Ross-Gruppe lag bei 86,6% (n=97) ein kombiniertes Vitium mit
Aortenklappenstenose (AS) und Aortenklappeninsuffizienz (Al) vor. 11,6% (n=13) hat-
ten ein isoliertes Vitium. Bei 1,8% lagen keine Angaben vor. Bei 51,8% (n=58) war die
Aortenklappeninsuffizienz (Al) allerdings nicht angeboren, sondern auf vorhergehende

Eingriffe wie die Ballonvalvuloplastie (BVP) zuruck zu fihren.

84,8% (n=95) der Patienten hatten eine valvulare Aortenklappenstenose (AS). Bei weite-
ren 3,6% (n=4) war die Stenose subvalvular. 31,3% (n=35) hatten eine bicuspide Aorten-
klappe (AK). Bei 11,6% (n=13) waren keine Angaben erfasst.

In der Ross-Gruppe lagen bei den Patienten verschiedene weitere kardiale Erkrankungen

Vor.

Bei 15,2% (n=15) lag eine Mitralklappeninsuffizienz (M) vor. 9,8% (n=11) hatten eine
Aortenisthmusstenose (ISTA). Bei 8,9% (n=10) zeigte sich ein Ventrikelseptumdefekt
(VSD). 7,1% (n=8) der Patienten hatten einen persistierenden Ductus ateriosus botalli
(PDA). Bei 5,4% (n=6) lag ein persistierendes Foramen ovale (PFO) vor. Ein Atriumsep-
tumdefekt (ASD) lag bei 3,6% (n=4) vor. 2,7% (n=1) hatten eine Mitralklappenstenose
(MS). Eine Trikuspidalklappeninsuffizienz (T1) hatten 1,8% (n=2) der Patienten. Bei
0,9% (n=1) lag ein unterbrochener Aortenbogen (IAA) vor. Bei Vorliegen eines Ventri-
kelseptumdefektes, einer Aortenisthmusstenose, eines unterbrochenen Aortenbogens o-
der einer Mitralstenose zusétzlich zur Aortenstenose lag ein Shone-Komplex vor. Dies
war bei 16,1% (n=18) Patienten der Fall (s. Tabelle 6).

Tabelle 6: weitere Herzfehler: Ross-Gruppe

Ml ISTA | VSD PDA [ PFO |ASD | MS | TI IAA Shone-
Komplex
152% | 9,8% |8,9% | 7,1% | 54% |3,6% | 2,7% | 1,8% | 0,9% 16,1%
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58% (n=65) der Patienten in der Ross-Gruppe waren bereits vor-interveniert. Dabei hat-
ten 42,9% (n=48) bereits eine Ballonvalvuloplastie (BVP) der Aortenklappenstenose
(AS) erhalten. Bei 18,8% (n=21) der Patienten war bereits eine Aortenklappenrekonstruk-
tion durchgefuhrt worden. 2,7% (n=3) hatten einen Aortenklappenersatz (AKE) erhalten.
Bei 7,7% (n=9) war eine Resektion der Aortenisthmusstenose (ISTA) durchgefihrt wor-
den. 5,4% (n=6) erhielten einen Verschluss ihres persistierenden Ductus ateriosus botalli
(PDA). Bei 2,7% (n=3) wurde ein Ventrikelseptumdefekt (VSD) verschlossen. 0,9%
(n=1) der Patienten erhielten den Verschluss eines persistierenden Foramen ovale (PFO)
(s. Tabelle 7).

Tabelle 7: Vor-Interventionen: Ross-Gruppe

BVP AK-Rekonstruktion | AKE Resektion ISTA

42,9% 18,8% 2,7% 7,7%

Verschluss PDA VSD-Verschluss PFO-Verschluss

5,4% 2,1% 0,9%

3.4.2 Ross-Konno-Gruppe
In der Ross-Konno-Gruppe (RKG) hatten 59,3% (n=16) der Patienten ein kombiniertes
Vitium. Wobei auch hier bei 44,4% (n=12) der Patienten die Aortenklappeninsuffizienz

(Al) im Verlauf hinzugekommen war.

In dieser Gruppe hatten 74,1% (n=20) der Patienten eine valvulare Aortenklappenstenose
(AS). Hierbei lag bei 25,9% (n=7) eine bicuspide Klappe vor. Bei 25,9% (n=7) der Pati-
enten bestand eine subvalvulare Aortenklappenstenose (AS).

Auch in dieser Gruppe gab es verschiedenste weitere kardiale Erkrankungen.

Bei 40,7% (n=11) der Patienten lag eine ISTA vor. 37% (n=10) der Patienten hatten einen
PDA. 29,6% (n=8) hatten eine MI. Bei 29,6% (n=8) war ein VSD vorhanden. Bei 25,9%
(n=7) bestand ein ASD. 22,2% (n=6) hatten eine TI. 18,5% (n=5) der Patienten hatten
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zusétzlich eine Mitralklappenstenose (MS). AulRerdem lag bei 14,8% (n=4) ein unterbro-
chener Aortenbogen (IAA) vor. Zusétzlich hatten 14,8% (n=4) einen hypoplastischen
Aortenbogen. Bei 3,7% (n=1) bestand ein persistierendes Foramen ovale (PFO). Auch
3,7% (n=1) der Patienten hatten eine d-Transposition der groRen Arterien. Eine Zuord-
nung zum Vorliegen einer AS im Rahmen eines Shone-Komplexes ergab sich hieraus bei
66,7% (n=18) (s. Tabelle 8).

Tabelle 8: weitere Herzfehler: Ross-Konno-Gruppe

ISTA PDA MI VSD ASD TI MS

40,7% 37% 29,6% 29,6% 25,9% 22,2% 18,5%

IAA | hypoplastischer Aor-|PFO |d-Transposi- Shone-Kom-
tenbogen tion plex

14,8% |14,8% 3,7% [3,7% 66,7%

In dieser Patientengruppe waren alle Patienten bereits vor-interveniert.
Die Interventionen waren in folgenden Bereichen durchgefiihrt worden:

53,3% (n=14) hatten bereits eine Ballonvalvuloplastie (BVP) der Aortenklappe (AK) er-
halten. Bei 29,6% (n=8) der Patienten war eine Aortenklappenrekonstruktion durchge-
fuhrt worden. 7,4% (n=2) hatten bereits einen Aortenklappenersatz (AKE) erhalten. Eine

subaortale Leiste wurde bei 37% (n=10) reseziert.

Die Resektion einer Aortenisthmusstenose (ISTA) war bei 37% (n=10) notwendig. Bei
jeweils 25,9% (n=7) war der Verschluss eines Ventrikelseptumdefektes (VSD) oder der
Verschluss eines persistierenden Ductus ateriosus botalli (PDA) notwendig. Ein Atri-
umseptumdefekt (ASD) wurde bei 11,1% (n=3) verschlossen. Bei 3,7% (n=1) der Pati-
enten wurde ein persistierendes Foramen ovale (PFO) verschlossen. Ein unterbrochener
Aortenbogen (IAA) wurde bei 3,7% (n=1) korrigiert (s. Tabelle 9).
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Tabelle 9:Vor-Interventionen: Ross-Konno-Gruppe

BVP AKE-Rekonstruk- | AKE | Resektion sub- | ISTA-Resektion
tion aortale Leiste

53,3% | 29,6% 74% | 37% 37%

VSD PDA ASD PFO 1AA

Verschluss Verschluss | Verschluss | Verschluss | Anastomose

25,9% 25,9% 11,1% 3,7% 3,7%

Im Vergleich zeigt sich, dass bei den Patienten der Ross-Gruppe (RG) haufiger mit 86,6%
zu 59,3% ein kombiniertes Vitium vorlag. Hingegen lag bei den Ross-Konno-Patienten
mit 25,9% deutlich hdufiger eine subvalvulare Aortenklappenstenose (AS) vor. Diese
Rate war in der Ross-Gruppe (RG) mit 3,6% eher gering. Der Anteil an bicuspiden Aor-
tenklappen (AK) mit 31,3% in der Ross-Gruppe (RG) und 25,9% in der Ross-Konno-
Gruppe (RKG) war annadhernd vergleichbar.

Auffallig ist, dass die Patienten in der Ross-Konno-Gruppe (RKG) an komplexeren Fehl-
bildungen erkrankt waren. In der Ross-Konno-Gruppe (RKG) hatten 40,7% eine ISTA.
AuRerdem hatten jeweils 14,8% einen hypoplastischen Aortenbogen und einen unterbro-

chenen Aortenbogen (IAA). Bei 3,7% bestand eine d-Transposition der groRen Arterien.

Hingegen gab es in der Ross-Gruppe (RG) nur bei 9,8% eine Aortenisthmusstenose
(ISTA). Ein hypoplastischer Aortenbogen oder ein unterbrochener Aortenbogen (IAA)

kamen Uberhaupt nicht vor.

Entsprechend der komplexeren Herzfehler waren in der Ross-Konno-Gruppe (RKG) be-
reits alle Patienten vor-interveniert, wohingegen der Anteil der VVor-Intervenierten in der
Ross-Gruppe (RG) nur 58% betrug.
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3.5 Rekonstruktion des RVOTs

Der rechtsventrikuldre Ausflusstrakt (RVOT) wurde intraoperativ entweder mit einem

Homograft, einem Aortenhomograft oder in Form eines Contegra Conduits rekonstruiert.

In der Ross-Gruppe (RG) erhielten 12,5% (n=14) ein klappentragendes Contegra
Conduit. Insgesamt wurden 87 Patienten (77,7%) mit einem Homograft versorgt. 75%
(n=84) erhielten einen Pulmonalishomograft und in 2,7% (n=3) der Félle Aortenklappen-
homografts. Bei 9,8% (n=11) der Patienten finden sich hierzu keine Angaben (s. Tabelle
10).

Tabelle 10: Rekonstruktion RVOT: Ross-Gruppe

Rekonstruktion RVOT Anzahl Prozentanteil
Pulmonalishomograft 84 75%
Aortenhomograft 3 2,7%
Contegra Conduit 14 12,5%

Keine Angabe 11 9,8%

In der Ross-Konno-Gruppe (RKG) erhielten sowohl 51,9% (n=14) ein Contegra Conduit
als auch 48,1% (n=13) einen Homograft. Ein Aortenhomograft wurde nicht implantiert
(s. Tabelle 11).

Tabelle 11: Rekonstruktion RVOT: Ross-Konno-Gruppe

Rekonstruktion RVOT Anzahl Prozentanteil
Pulmonalishomograft 13 48,1%
Contegra Conduit 14 51,9%
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Auf die deutlich jlingeren Patienten in der Ross-Konno-Gruppe (RKG) ist der hthere
Anteil an verwendeten Contegra Conduiten zurlckzufiihren. In der Ross-Konno-Gruppe
(RKG) erhielten 51,9% der Patienten ein Contegra Conduit. Hingegen erhielten in der
Ross-Gruppe (RG) nur 12,5% der Patienten ein Contegra Conduit. Die meisten erhielten
mit 77,7% einen Homograft.
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3.6 Intraoperative Komplikationen

3.6.1 Ross-Gruppe

Bei 25 (22,3%) Patienten wurden neben der Ross-Operation im gleichen Eingriff weitere
Korrekturen vorgenommen. Bei 8 Patienten (7,1%) wurde eine subaortale Leiste rese-
ziert. Jeweils 6 Patienten (5,4%) erhielten einen Ersatz oder eine Rekonstruktion der
AAO. 2 Patienten (1,8%) musste eine zuvor implantierte Klappe im Bereich des LVOTs
explantiert werden. Bei 2 weiteren Patienten (1,8%) musste eine Abszesshohle reseziert
werden. Ein Patient (0,9%) erhielt eine Sinusrekonstruktion. Ein weiterer Patient (0,9%)
erhielt den Verschluss eines PFOs und 2 weitere Patienten (1,8%) erhielten einen VSD-

Direktverschluss.
Intraoperativ kam es bei 17,8% (n=20) der Patienten zu Komplikationen.

Bei 13,4% (n=15) der Patienten kam es zu verstarkten Blutungen (Transfusion von min-
destens 3 Erythrozytenkonzentraten oder anderen Blutprodukten). Bei 1,7% (n=2) der
Patienten kam es intraoperativ zu einer Aortendissektion, sodass eine Uberniahung und
Deckung mit Perikard notwendig wurden. In einem Fall trat die Dissektion bei der A-
nastomose der Aorta beim Wiederanschluss auf. Im anderen Fall kam es bei der Kantlie-
rung zur Dissektion der AAO. Bei insgesamt weiteren 2,7% (n=3) traten zusatzliche
Komplikationen auf. Hierbei hatte ein Patient (0,9%) intraoperativ einen Infarkt im Sep-
tumbereich. Bei einem (0,9%) weiteren Patienten kam es zur Verletzung des Ramus cir-
cumflexus bei einer Koronaranomalie. Bei einer Blutung im Bereich der Aortotomienaht
wurde bei einem (0,9%) weiteren Patienten eine zweite Aortenabklemmung notwendig
(s. Tabelle 12).

Tabelle 12: intraoperative Komplikationen: Ross-Gruppe

Blutung AO-Dissek- | Sep- Verletzung R. | Zweite Aortenabklem-
tion tumin- circumflexus | mung
farkt
13,4% 1,7% 0,9% 0,9% 0,9%
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Lediglich ein Patient (0,9%) benotigte am 26. postoperativen Tag bei AV-Block Il Typ
Mobitz die Implantation eines DDD-Schrittmachers. Bei diesem Patienten bestand zu-

sétzlich eine ISTA und eine subvalvulére Aortenklappenstenose (AS).

Die Bypassdauer betrug bei dieser Patientengruppe im Median 220 Minuten (r: 101-365
Minuten). Die Ischdmiezeit betrug im Median 138 Minuten (r: 102-222 Minuten) (s. Ta-
belle 13).

Postoperativ dauerte der stationdre Aufenthalt im Median 9 Tage (r: 4-32 Tage).

Tabelle 13: Ischdmie- und Bypassdauer: Ross-Gruppe

Ischdmiezeit (Minuten) Bypasszeit (Minuten)

Median 138 220

Range 102-222 101-365

3.6.2 Ross-Konno-Gruppe

Insgesamt wurden bei 29,6% (n=8) der Patienten zusatzlich zur Ross-Konno-Operation
intraoperativ weitere Korrekturen vorgenommen. 14,8% (n=4) erhielten eine AAO Er-
weiterungsplastik mit Xenopericard. Bei jeweils 2 (7,4%) Patienten erfolgte eine Mitral-
klappenrekonstruktion oder ein VSD-Verschluss. Bei jeweils einem Patienten (3,7%)
wurde eine Abszesshohle im Bereich der Aortenklappe entfernt, ein ASD verschlossen,
ein Koronarast septal gekappt oder eine Kunststoffprothese zwischen Aortenklappe und
AAO, bei sehr vulnerablem Gewebe auf Grund starker Verwachsungen bei Z.n. Aorten-
klappenkommissurotomie und Aortenklappenersatz, implantiert. Eine ISTA-Resektion
erfolgte ebenfalls bei einem Patienten (3,7%). Bei einem Patienten wurde eine arterielle
Switch-Operation durchgefuhrt. 2 Patienten (7,4%) erhielten ein pulmonales Debanding.

Intraoperativ kam es bei 55,6% (n=15) der Patienten zu Komplikationen.
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Bei 25,9% (n=7) der Patienten musste im Anschluss an die Herzlungenmaschine eine
extrakorporale Membranoxygenierung durchgefuhrt werden. Diese wurde im Median fur
6 Tage durchgefihrt (r: 5-10 Tage).

Bei 14,8% (n=4) kam es intraoperativ zu starkeren Blutungen.

11,1% (n=3) der Patienten hatten intraoperativ einen AV-Block.

Bei einem (3,7%) Patienten musste der Thorax sekundar verschlossen werden.
Einen Schrittmacher benétigten in dieser Gruppe 8 Patienten (29,6%).

Hierbei erhielten 5 Patienten (18,5%) einen DDD-Schrittmacher bei AV-Block Ill. Gra-
des. Einer war hierbei nur temporar. Bei einem Patienten war der Schrittmacher bereits
vorbestehend bei Linksschenkelblock vorhanden. Die Implantation war bei einigen Pati-
enten intraoperativ, als auch einige Tage postoperativ erfolgt. 3 Patienten (11,1%) erhiel-

ten einen AAI-Schrittmacher.

Hierbei zeigte sich, dass bei 3 Patienten (37,5%), die einen Schrittmacher benétigten, eine
ISTA vorlag, 2 Patienten (25%) hatten einen IAA. Ein Shone-Komplex lag bei einem
Patienten (12,5%) vor. Ebenfalls jeweils ein Patient (12,5%) hatte eine subvalvulére Ste-
nose und einen Abszess im Bereich der Aortenklappe. Bei 2 Patienten (25%) war neben

der Schrittmacherimplantation ebenfalls eine ECMO-Therapie notwendig (s. Tabelle 14).

Tabelle 14: intraoperative Komplikationen: Ross-Konno-Gruppe

Schrittmacherimplan- | ECMO Blutung Sekundéarer  Thora-
tation xverschluss
29,6% 25,9% 14,8% 3,7%

Daran wird deutlich, dass es insbesondere bei Patienten mit komplexeren Herzfehlern,

wie ISTA oder IAA, zu Komplikationen kommt.

In dieser Patientengruppe betrug die intraoperative Bypassdauer im Median 311 Minuten
(r: 230-402 Minuten). Die Ischdmiezeit betrug im Median 173 Minuten (r: 100-222 Mi-
nuten) (s. Tabelle 15).
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Tabelle 15: Ischamie- und Bypassdauer: Ross-Konno-Gruppe

Ischdmiezeit (Minuten) Bypasszeit (Minuten)

Median 173 311

Range 100-222 230-402

Der postoperative Aufenthalt betrug im Median 14 Tage (r: 8-61 Tage).

Die intraoperative Komplikationsrate war in der Ross-Konno-Gruppe (RKG) dreimal
haufiger als in der Ross-Gruppe (RG). Die intraoperative Blutungsrate war in etwa gleich
hoch. Allerdings kam es nur in der Ross-Konno-Gruppe (RKG) zur Notwendigkeit einer
extrakorperalen Memranoxygenierung. Diese wurde bei rechtventrikuldarem Versagen,

bei erhdhten Beatmungsdriicken oder sehr langer Operationszeit notwendig.

Bei der Notwendigkeit der Durchfiihrung einer Ross-Konno-Operation ist die praeopera-
tive linksventrikuldre Funktion meist bereits deutlich eingeschréankt. Intraoperativ kommt
dann eine lange Ischdmiezeit hinzu. Diese beiden Faktoren fiihren zu einem Low Cardiac

Output, was dann haufiger eine ECMO-Therapie notwendig werden l&sst.

Auch hier l&sst sich die hohere Komplikationsrate in der Ross-Konno-Gruppe (RKG)
durch die komplexeren Herzfehler und die hdufigeren VVor-Operationen erklaren. Insbe-
sondere bei den Patienten mit Shone-Komplex oder IAA wurde die ECMO-Behandlung

notwendig. Diese Patienten kamen quasi nur in der Ross-Konno-Gruppe (RKG) vor.

Die Bypasszeit mit 311 zu 220 Minuten und Ischamiezeit mit 173 zu 138 Minuten im
Median war in der Ross-Konno-Gruppe auf Grund der komplexeren Operation und der

komplexeren Vorerkrankung im Median deutlich langer.

Im Median war der stationdre Aufenthalt der Patienten in der Ross-Konno-Gruppe (RKG)
um 5 Tage langer, was auf die aufwandigere Ross-Konno-Operation und die komplexeren
Herzfehler mit haufiger notwendiger ECMO-Therapie in dieser Patientengruppe zurlck-
gefiihrt werden kann.

Eine postoperative dauerhafte Antikoagulation war bei keinem Patienten notwendig.

Eine Endokarditis trat ebenfalls in beiden Gruppen postoperativ bei keinem Patienten auf.
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3.7 Intraoperativer Z-Score der Neo-Aortenklappe

In den Bereich der Aortenklappe (AK) wurde die kdrpereigene Pulmonalklappe (PK) als
Autograft eingesetzt. Hierbei wurde zunédchst der Klappendurchmesser intraoperativ ge-
messen. Daraus wurde der entsprechende Z-Score berechnet.

In der Ross-Gruppe (RG) hatte der Anulus des Autograftes im Median einen Durchmesser
von 21mm (r: 12-28mm). Das entspricht einem Z-Score von 1,84 (r: -0,5-6,25) (s. Abbil-
dung 9).
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Abbildung 9: Z-Score Anulus intraoperativ: Ross-Gruppe

Bei den Patienten der Ross-Konno-Gruppe (RKG) betrug der Durchmesser des Anulus
im Median 16mm (r: 10-24,5mm). Hier liegt im Median ein Z-Score von 2,69 (r: 1,25-
5,71) vor (s. Abbildung 10).
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Abbildung 10: Z-Score Anulus intraoperativ: Ross-Konno-Gruppe

Hierbei zeigt sich, dass auf Grund des geringeren Altersdurchschnittes und Gewichtes in
der Ross-Konno-Gruppe (RKG) auch der Durchmesser der Anulus der Autografts kleiner
ist.

Bezieht man dessen GroRe aber auf Korpergewicht und KorpergroRe der Patienten, wird

deutlich, dass diese im Verhaltnis gréRer sind. Dies wird in dem gréReren Z-Score von
2,69 im Verhaltnis zu 1,84 in der Ross-Gruppe (RG) deutlich.

In beiden Gruppen zeigte sich der Z-Score normalverteilt.
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3.8 MRT-Nachuntersuchungen

3.8.1 Z-Score Anulus und Bulbus
Ein Schwerpunkt dieser Arbeit lag in der Nachuntersuchung der Patienten mittels MRT.

Hierbei wurde immer das aktuellste vorliegende MRT als BezugsgroRe verwendet. Durch
die Notwendigkeit einer Re-Operation im Bereich des LVOTSs oder das Versterben des

Patienten, kam es zum Ausscheiden aus der Nachbeobachtungsgruppe.
In der Ross-Gruppe betrug das Follow up 104 Monate (r: 0-218 Monate).
In der Ross-Konno-Gruppe betrug dies 84 Monate (r: 3-190 Monate).

Hierbei wurde der Durchmesser des Bulbus und des Anulus durch die MRT-Untersu-
chung bestimmt und erneut der Z-Score errechnet. Auch Kouchoukos beurteilt den lang-
zeitigen Erfolg nach Ross-Operation durch die Bestimmung des Anulus und Sinus vasal-
vae Aortae [58].

Hingegen wurde bei David der Anulus und der sinutubulire Ubergang als BezugsgroRe
gewahlt [59]. Auch Loégers nutzt die Bestimmung des Z-Scores des Aortenanulus und

Bulbus zur Bewertung der Ergebnisse nach Ross-Konno-Operation [60].

Des Weiteren wurde die linksventrikuldre Ejektionsfraktion (LVEF) sowie der enddias-
tolische Durchmesser (EDD) und der Grad der Aortenklappeninsuffizienz (Al) betrach-
tet.

3.8.1.1 Z-Score Anulus und Bulbus: Ross-Gruppe
In der Ross-Gruppe (RG) betrug der Median des Anulusdurchmessers des Autograftes
28mm (r: 15-48mm). Dies entsprach einem Z-Score von 2,79 (r: -0,77-10,37). Hierbei
hatte sowohl der Durchmesser des Anulus des Autograftes als auch der Z-Score zuge-
nommen. Die Differenz des Z-Scores zum intraoperativen Befund von 1,84 betrug +1,51
(r: -3,71-9,93). Hierbei ergibt sich die Frage, ob es sich bei der Zunahme des Z-Scores,
um eine Dilatation oder das Wachstum des Autograftes handelt.

Bei 19,6% (n=22) der Patienten war der Z-Score des Anulus < 2,4. Bei weiteren 28,6%
(n=32) lag der Z-Score unter 4. 12,5% (n=14) der Patienten hatten einen Z-Score groRer
4 und bei 3,6% (n=4) der Patienten lag er tber 6. Bei 35,7% (n=40) lagen hierzu keine
Messungen vor (s. Tabelle 16) (s. Abbildung 11).
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Tabelle 16: Z-Score Anulus MRT: Ross-Gruppe

Z-Score Anzahl Prozentanteil
<24 22 19,6%
2,4-4.0 32 28,6%
4,0-6,0 14 12,5%
>6,0 4 3,6%
Keine Angabe 40 35,7%
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Abbildung 11: Z-Score Anulus MRT: Ross-Gruppe

Der Bulbus hatte im Median einen Durchmesser von 44mm (r: 21-57mm). Hierzu lag der
Z-Score bei 5,13 (r: 0,42-8,60). Dieser war somit deutlich groRer als der Z-Score des

Anulus.
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Hierbei war bei 5,4% (n=6) der Patienten der Z-Score des Bulbus < 2,4. Bei 16,1% (n=18)
war der Z-Score < 4. GrolRer als 4 war der Z-Score bei 28,6% (n=32) der Patienten. Einen
Z-Score > 6 hatten 20,5% (n=23) der Patienten. Zu 29,5% (n=33) lagen keine Angaben
vor (s. Tabelle 17) (s. Abbildung 12).

Tabelle 17: Z-Score Bulbus MRT: Ross-Gruppe

Z-Score Anzahl Prozentanteil
<24 6 5,4%
2,4-4 18 16,1%
4-6 32 28,6%
>6 23 20,5%
Keine Angabe 33 29,5%
12,57 ]
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Abbildung 12: Z-Score Bulbus MRT: Ross-Gruppe
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Es zeigt sich, dass der Anulus Z-Score bei 48,2% (n=54) der Ross-Patienten unter 4 lag.
Im Gegensatz dazu war der Z-Score des Bulbus lediglich bei 21,5% (n=24) unter 4. Hier
lag der GroRteil mit 49,1% (n=55) Uber 4. Somit zeigt sich das GréRenverhéltnis der bei-

den Bereiche entgegengesetzt.

Der Z-Score des Anulus zeigte sich auch in den Nachuntersuchungen normalverteilt.

3.8.1.2  Z-Score Anulus und Bulbus: Ross-Konno-Gruppe

In der Ross-Konno-Gruppe (RKG) hatte der Durchmesser des Anulus des Autograftes
deutlich zugenommen und lag im Median bei 22mm (r: 10-28mm). Der Z-Score blieb
allerdings konstant. Dieser lag auch in der Nachkontrolle bei 2,73 (r: -0,65-10,15) zu 2,69
intraoperativ. Damit ist der Z-Score in der Ross-Konno-Gruppe (RKG) annéhernd kon-
stant geblieben. Somit ist bewiesen, dass der Autograft mitgewachsen ist. Die Differenz
zwischen dem intraoperativen Befund und der Nachuntersuchung betrug im Median le-
diglich 0,47(r: -2,95-10,15).

Dabei lag bei 22,2% (n=6) der Patienten der Z-Score des Anulus < 2,4. Bei ebenfalls
22,2% (n=6) war der Z-Score < 4. Groler als 4 war der Z-Score bei 11,1% (n=3) der
Patienten. 7,4% (n=2) der Patienten hatten einen Z-Score > 6 (s. Abbildung 13). Bei 37%
(n=10) gab es hierzu keine Angaben (s. Tabelle 18).

Tabelle 18: Z-Score Anulus MRT: Ross-Konno-Gruppe

Z-Score Anzahl Prozentanteil
<24 6 22,2%

2,4-4 6 22,2%

4-6 3 11,1%

>6 2 7,4%

Keine Angabe 10 37%
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Haufigkeit
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Abbildung 13: Z-Score Anulus MRT: Ross-Konno-Gruppe

Der Bulbusdurchmesser des Autograftes betrug im Median 29mm (r: 15-44mm). Der Z-
Score hierzu betrug im Median 3,98 (r: 0,34-7,67). Damit war auch in der Ross-Konno-
Gruppe (RKG) der Z-Score des Bulbus deutlich groRer als der des Anulus. Allerdings
war der Bulbus hier mit einem Z-Score von 3,98 deutlich weniger dilatiert als in der Ross-

Gruppe (RG) mit einem Z-Score von 5,13.
Die Verteilung zeigte sich wie folgt:

14,8% (n=4) hatten einen Z-Score des Bulbus unter 2,4. Bei 22,2% (=6) lag der Z-Score
unter 4. Uber 4 lag der Z-Score ebenfalls bei 22,2% (n=6). Lediglich bei 11,1% (n=3) lag
der Z-Score Uber 6 (s. Abbildung 14). Bei 29,6% (n=8) lag hierzu keine Angabe vor (s.
Tabelle 19).
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Tabelle 19: Z-Score Bulbus MRT: Ross-Konno-Gruppe

Z-Score Anzahl Prozentanteil
<24 4 14,8%
2,4-4 6 22.2%
4-6 6 22.2%
>6 3 11,1%
Keine Angabe 8 29,6%
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Abbildung 14: Z-Score Bulbus MRT: Ross-Konno-Gruppe

In dieser Gruppe lag der Z-Score des Anulus bei 44,4% (n=12) < 4. Der Z-Score des

Bulbus lag bei 37% (n=10) unter 4. Somit verhalt sich die Dilatationsrate des Anulus und

Seite | 46




des Bulbus in der Ross-Konno-Gruppe (RKG) dquivalent im Gegensatz zur Ross-Gruppe,
in der eine deutlich starkere Dilatation des Bulbus ohne Dilatation des Anulus vorlag.

3.8.1.3 Vergleich Z-Score Anulus und Bulbus beider Gruppen
In beiden Gruppen zusammen zeigte sich insgesamt bei 16,8% (n=23) der Patienten ein
Z-Score des Anulus des Autograftes > 4. Hierbei handelte es sich bei 78,3% (n=18) um
Jungen und 21,7% (n=5) um Mé&dchen. Berlicksichtigt man die Zusammensetzung des
Patientengutes mit 74,8% maéannlichen und 25,2% weiblichen Patienten, zeigt sich eine

etwas haufigere Dilatation des Autograftanulus bei Jungen.
Auch hier blieb der Z-Score des Anulus in der Nachuntersuchung normalverteilt.

Im gesamten Patientenkollektiv zeigte sich bei 33% (n=30) der Patienten, bei denen
praoperativ eine mindestens zweitgradige Al vorlag (65,5% (n=91)), postoperativ eine
Zunahme des Z-Scores des Anulus. Bei 22% (n=20) zeigte sich keine Zunahme des Z-

Scores. Bei 45,1% (n=41) waren hierzu keine Angaben erfasst.

Es lag bei 27,3% (n=38) des Patientenkollektives ein erhéhter Z-Score des Bulbus ohne
erhéhten Z-Score des Anulus vor. Bei 76,3% (n=29) der Patienten zeigte sich bei erhoh-
tem Z-Score des Bulbus > 4 ohne erhéhten Z-Score des Anulus > 4 keine postoperative
Al. Bei 18,4% (n=7) der Patienten lieR sich mindestens eine Al Grad Il bei erhohtem Z-
Score des Bulbus und normwertigem Z-Score des Anulus nachweisen. Bei 5,3% (n=2)

waren keine Daten erfasst.

Waren Z-Score des Bulbus und Anulus > 4 erhoht (11,5% (n=16)), lag bei 31,2% (n=5)
mindestens eine Al Grad Il vor. 68,8% (n=11) hatten bei diesen Werten hingegen keine

Aortenklappeninsuffizienz (Al).

Lag préoperativ eine bicuspide AK vor (31,2% (n=35)), zeigte sich in der RG bei 14,3%
(n=5) ein Z-Score des Anulus der Neo-AK > 4. Bei 48,6% (n=17) blieb dieser < 4 im
Kontroll-MRT. Bei 37,1% (n=13) fand sich hierzu keine Angabe.

In der Ross-Konno-Gruppe zeigte sich bei 71,4% (n=5) ein Z-Score < 4 im MRT bei
praoperativ vorliegender bicuspider Aortenklappe (25,9% (n=7)). Bei 28,6% (n=2) der
Patientin fand sich hierzu keine Angaben. Kein Patient wies im Kontroll-MRT einen Z-

Score > 4 auf.
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3.8.2 Linksventrikulare Ejektionsfraktion und Enddiastolischer Durchmesser
In beiden Gruppen zeigte sich eine gleich gute LVEF von 64% (r: 47-79%) in der Ross-
Gruppe (RG) und 65% (r: 52-82%) in der Ross-Konno-Gruppe (RKG).

In der Ross-Gruppe (RG) zeigte sich ein regularer LVEDD von 52mm (r: 27-77mm). Es
lag im Mittelwert eine geringgradige Aortenklappeninsuffizienz von 1,2 (+/- 0,07) vor.

Anhnlich gut waren die Untersuchungsergebnisse in der Ross-Konno-Gruppe (RKG).
Auch hier zeigte sich ein normwertiger LVEDD von 35,5mm (r: 23-60mm). Ebenfalls

lag im Mittelwert eine geringgradige Aortenklappeninsuffizienz von 0,83 (+/- 0,15) vor.

3.8.3 Grad der Aortenklappeninsuffizienz

Der Grad der Al verteilte sich folgendermalien auf das Patientenkollektiv: 29,5% (n=33)
der Patienten der Ross-Gruppe (RG) hatten keine Aortenklappeninsuffizienz. Eine erst-
gradige Al lag bei 55,4% (n=62) vor. Wobei es sich hier hauptséachlich um eine triviale
Al handelte, die der physiologischen Klappeninsuffizienz entspricht. 10,7% (n=12) hat-
ten eine zweitgradige Al. In dieser Gruppe gab es bei 4,5% (n=5) eine drittgradige Al. (s.
Tabelle 20) (s. Abbildung 15).

Tabelle 20: Grad der Al: Ross-Gruppe

Grad der Al Anzahl Prozentanteil
keine 33 29,5%

I 62 55,4%

I 12 10,7%

Il 5 4,5%
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Haufigkeit
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Abbildung 15: Grad der Al im MRT: Ross-Gruppe

51,9% (n=14) der Patienten in der Ross-Konno-Gruppe RKG) hatten keine Aortenklap-

peninsuffizienz (Al). Bei 40,7% (n=11) lag lediglich eine Aortenklappeninsuffizienz (Al)

Grad | , was einer trivialen Al entspricht, vor. Lediglich bei 7,4% (n=2) lag eine zweit-

gradige Aortenklappeninsuffizienz (Al) vor. Eine hohergradige Aortenklappeninsuffizi-
enz (Al) gab es nicht (s. Tabelle 21) (s. Abbildung 16).

Tabelle 21: Grad der Al: Ross-Konno-Gruppe

Grad der Al Anzahl Prozentanteil
keine 14 51,9%

I 11 40,7%

I 2 7,4%

Il 0 /
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Somit zeigte sich in beiden Gruppen eine dhnliche Verteilung.

Bei beiden Gruppen lag bei den meisten Patienten lediglich eine triviale Aortenklappenin-
suffizienz (Al) vor. Bei der Ross-Gruppe (RG) entfielen 84,9% und in der Ross-Konno-
Gruppe (RKG) 92,6% der Patienten auf den Anteil keiner oder maximal einer Al Grad I.
In der Ross-Gruppe (RG) gab es einen geringen Anteil drittgradiger Al von 4,5%. Dieser
lag in der Ross-Konno-Gruppe (RKG) nicht vor.

12

10

Haufigkeit

1 N

T |
-5 .0 5 1,0 1,5 2,0 2,5

MRT Al (0-3)

Abbildung 16: Grad der Al im MRT: Ross-Konno-Gruppe

Somit zeigten sich in beiden Gruppen etwa gleich gute Ergebnisse in der kardialen Funk-

tion.
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3.9 Patientenbeispiele im Vergleich
Nun sollen die Ursachen der Dilatation des Autograftanulus bei einzelnen Patienten an

einigen Beispielen genauer betrachtet werden.

3.9.1 Ross-Patient: Z-Score Autograftanulus 9,93

Dieser Patient wurde nach Ross operiert. In der Nachkontrolle zeigte sich im MRT bei
ihm ein Anulusdurchmesser von 47mm, Z-Score 9,93. Der Bulbusdurchmesser betrug
51mm, Z-Score 5,84. In diesem MRT zeigte sich eine gute Funktion der Aortenklappe
(AK) bei geringer Aortenklappeninsuffizienz (Al) mit einer Regurgitation von 8%. Es lag
eine gute linksventrikulare Funktion vor, bei einer Ejektionsfraktion von 60% und einem
enddiastolischen Durchmesser (EDD) von 57mm. Bei ihm lag urspriinglich ein Abszess
im Bereich der Aortenklappe vor bei Z.n. Endokarditis. Es bestanden keine VVor-Operati-
onen. Intraoperativ wurde zusétzlich die Abszesshohle reseziert. Postoperativ entwickelte
sich eine Aortenwurzeldilatation, sodass zunachst 107 Monate nach der Ross-Operation
eine Rekonstruktion des LVOTSs nach Yakoub notwendig wurde. Im Verlauf musste den-

noch nach weiteren 15 Monaten ein Aortenklappenersatz erfolgen bei Al 111.

3.9.2 Ross-Patient: Z-Score Autograftanulus 6,48

Dieser Patient wurde ebenfalls nach Ross operiert. Hier zeigte sich im Kontroll-MRT ein
Anulusdurchmesser von 32mm, Z-Score 6,48 und ein Bulbusdurchmesser von 34mm, Z-
Score 2,95. Es lag eine gute linksventrikuldre Funktion vor bei einer LVEF von 71% und
einem EDD von 47mm. Es bestand eine geringgradige Aortenklappeninsuffizienz (Al).
Bei diesem Patienten war prdoperativ eine bicuspide, dysplastische Aortenklappe (AK)
vorhanden mit poststenotischer Erweiterung der Aorta ascendens (AAQ). Gleichzeitig
lag eine geringgradige Aortenklappeninsuffizienz (Al) vor. Vor-Operationen bestanden
nicht. Intraoperativ erfolgte zusatzlich eine Raffungsplastik der AAO. Postoperativ wur-

den keine weiteren Operationen notwendig.

3.9.3 Ross-Konno-Patient: Z-Score Autograftanulus 10,15
Dieser Patient wurde nach Ross-Konno operiert. Bei ihm zeigte sich in dem Kontroll-

MRT ein deutlich dilatierter Anulus mit 23mm Durchmesser, Z-Score 10,15 und ein
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Bulbusdurchmesser von 27mm, Z-Score 6,78. Die linksventrikul&re Funktion war gut mit
einer LVEF von 61% und einem EDD von 43mm. Der LVOT zeigte sich leicht eingeengt
mit Flussbeschleunigung in der AAO. Die Neo-Aortenklappe zeigte lediglich eine ge-
ringgradige Al mit einer Regurgitation von 10%. Der Patient war an multiplen Herzfeh-
lern erkrankt. Es lag neben der valvularen AK-Stenose Grad Ill, eine Al I°, VSD, ASD,
PDA, MI und ein unterbrochener Aortenbogen (IAA) Typ B vor. Der Patient war dem-
entsprechend zum Zeitpunkt der Ross-Konno-Operation bereits mehrfach vor-operiert.
Es war ein Verschluss des ASD, VSD, PDA erfolgt. AulRerdem war der IAA anastomo-
siert worden. Zusétzlich war eine subaortale Leiste reseziert worden. An der Aorten-
klappe (AK) war bereits eine Kommissurotomie erfolgt. Intraoperativ wurde die Koro-
nararterie in den non-koronaren Sinus implantiert. Bisher erfolgten keine Re-Operatio-

nen.

Diesen Patienten gegenuber stehen Patienten mit absolut normwertigem postoperativen
Z-Scores ohne Anzeichen einer Dilatation. Dennoch korrelieren die erh6hten Z-Scores

nicht zwingend mit einer schlechten kardialen Funktion oder Aortenklappeninsuffizienz.

3.9.4 Ross-Patient: Z-Score Autograftanulus 1,75

Dieser Patient war nach Ross operiert worden und hatte in der MRT-Untersuchung nach
51 Monaten einen Anulusdurchmesser von 22 mm, Z-Score 1,75 und einen Bulbusdurch-
messer 34 mm, Z-Score 3,45. Es zeigte sich auch hier eine gute linksventrikulare Funk-
tion mit einer LVEF von 66% und einem EDD von 47mm. Es lag eine moderate Al mit
20% Regurgitation vor. Bei diesem Patienten bestand prdoperativ eine Aortenklappens-
tenose (AS) Grad Il bei bicuspider Klappe, eine Aortenklappeninsuffizienz (Al) Grad 11
und eine Dilatation der AAO. Préoperativ war bei diesem Patienten bereits eine Ballon-
valvuloplastie (BVP) und eine Aortenklappenrekonstruktion durchgefiihrt worden. Post-

operativ waren keine weiteren Interventionen notwendig.

3.9.5 Ross-Konno-Patient: Z-Score Autograftanulus 2,15

Dieser Patient unterzog sich einer Ross-Konno-Operation. Bei diesem zeigte sich in der
MRT-Untersuchung ein Anulusdurchmesser von 26mm, Z-Score 2,15 und ein Bulbus-
durchmesser von 38mm, Z-Score 4,64. Es bestand ein Kinking des Aortenbogens. Die

linksventrikul&re Funktion war gut mit einer LVEF von 67%. und einem EDD von 49
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mm. Dieser Patient war praoperativ an einem Aortenklappenabszess durch Staphylococ-
cus aureus erkrankt. Zusatzlich bestand eine bicuspide Aortenklappe (AK) und ein Kin-
king der Aorta descendens. Vor der Ross-Konno-Operation war bereits eine Ballonval-
vuloplastie (BVP) der Aortenklappe (AK) durchgefiihrt worden. Intraoperativ wurde zu-
sétzlich die Abszesshohle im Bereich der Aortenwurzel entfernt. Bisher waren keine Re-

operationen notwendig.

Vergleicht man nun diese Patienten, fallt auf, dass sowohl bei den Patienten mit deutlicher
Dilatation, als auch bei denen mit normwertigem Z-Score, Patienten mit bicuspider Aor-
tenklappe (AK) zu finden sind. Daher scheint dies keinen Einfluss auf das Operationser-
gebnis zu haben. Auch scheint eine zuvor erfolgte BVP oder Kommissurotomie der Aor-
tenklappe (AK) keine Auswirkungen auf das Ergebnis der Ross-/Ross-Konno-Operation

zu haben, da die erkrankte Klappe dabei komplett entfernt wird.

Allerdings kommen Dilatationen haufiger bei Patienten mit zusétzlich bestehenden kom-
plexeren Herzfehlern wie dem unterbrochenen Aortenbogen (IAA) oder bereits praope-

rativ bestehender Erweiterung der AAO, trotz intraoperativer Raffung, vor.

Auffallig ist dabei, dass die Patienten bei Dilatation des Anulusdurchmessers des Auto-
graftes nicht automatisch einen erweiterten Bulbusdurchmesser haben. AuBerdem liegt
haufig trotz Dilatation des Anulusdurchmessers weiterhin eine gute kardiale Funktion mit

guter LVEF und EDD sowie lediglich geringer Al vor.
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3.10 Mortalitatsrate

Insgesamt zeigt sich in beiden Gruppen eine geringgradige Mortalitat von 1,4%. Das ent-
spricht 2 von 139 Patienten. In der Ross-Gruppe (RG) ist kein Patient verstorben. In der
Ross-Konno-Gruppe (RKG) kam es zu einem frihen Todesfall bei unstillbarer Massen-
blutung intraoperativ. Dieser Patient hatte eine subvalvuldre Aortenstenose (AS) und war
bereits vor-operiert bei unterbrochenem Aortenbogen (IAA) mittels End-zu-End-Anasto-
mosierung. Ein Patient verstarb drei Jahre spéter postoperativ. Auch dieser hatte zusatz-
lich einen unterbrochenen Aortenbogen (IAA). Die genaue Todesursache ist unklar. Am
ehesten ist eine Herzrhythmusstérung anzunehmen. Dies entspricht einer Mortalitatsrate
von 7,4% (n=2) in der Ross-Konno-Gruppe (RKG).

3.11 Morbiditatsrate

Bei der geringen Mortalitatsrate muss sich ein anderes Kriterium zur Beurteilung der Eig-
nung der Ross-/Ross-Konno-Operation zum Aortenklappenersatz (AKE) bei Kindern fin-
den lassen. Betrachtet man hierzu die Re-Operationsrate im Bereich des LVOTSs zeigt

sich in der Ross-Gruppe (RG) eine Re-Operationsrate von 6,25% (n=7).

Dabei wurde bei 3 Patienten die Aortenklappe ersetzt. Dies geschah im Median nach ei-
nem Follow up von 118 Monaten (r: 47-130 Monate).

Bei 6 Patienten wurde eine Aortenklappenrekonstruktion entweder nach Yakoub oder
nach David durchgefihrt. Die Aortenklappenrekonstruktion erfolgte im Median nach 103
Monaten (r: 49-178 Monate).

Bei 2 von diesen Patienten war dennoch im Verlauf nach 7 bzw. 15 Monaten nach der
Aortenklappenrekonstruktion der Aortenklappenersatz (AKE) bei Al Grad 111 notwendig.

Von den re-operierten Patienten hatten zum Zeitpunkt der Ross-Operation drei Patienten
eine drittgradige Aortenklappenstenose (AS). Bei zwei Patienten lag eine bicuspide Aor-
tenklappe (AK) vor. Zwei der Patienten waren vor-interveniert. Sie hatten eine Kommis-
surotomie oder Ballonvalvuloplastie (BVP) der Aortenklappe (AK) erhalten und dennoch
eine Re-Stenose. Ein Patient hatte zum Zeitpunkt der Ross-Operation einen Abszess im

Bereich der Aortenklappe nach Endokarditis und bereits intraoperativ hatte sich eine
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Dilatation des distalen Autografts im Bereich der Anastomose mit der Aorta ascendens
(AAO) gezeigt.

Alle re-operierten Patienten waren zum Zeitpunkt der priméren Operation zwischen 10
und 20 Jahren alt.

20,5% der Patienten (n=23) in der Ross-Gruppe erhielten im Verlauf einen Ersatz der

Klappe im Bereich des rechtsventrikularen Ausflusstraktes.

In der Ross-Konno-Gruppe (RKG) musste lediglich ein Patient am LVOT re-operiert
werden. Dies entspricht 3,7% (n=1).

Die Re-Operation wurde nach 97 Monaten notwendig. Hierbei handelte es sich um einen
Patienten, der seine bicuspide Pulmonalklappe (PK) als Autograft erhalten hatte, da es
keine andere Behandlungsmdglichkeit gab, bei sehr schwierigen intraoperativen
Verhaltnissen. Es lag bei der AS und LVOTO ein insgesamt sehr kleines GeféaRsystem
vor. Der Patient war zum Zeitpunkt der Ross-Konno-Operation 4 Jahre alt. Er hatte
zusétzlich einen Shonekomplex mit Aortenisthmusstenose. Dementsprechend war der
Patient bereits vor-operiert. Er hatte bereits eine ISTA-Resektion erhalten und eine
Ballonvalvuloplastie (BVP) der Aortenklappenstenose (AS). Zum Zeitpunkt der Ross-
Konno-Operation lag eine kritische Stenose bei bicuspider Klappe vor.

Aber auch diese bicuspide Pulmonalklappe konnte mittels Rekonstruktion und

Xenoperikard in ihrer Funktion als Neo-Aortenklappe erhalten werden.

33,3% der Patienten (n=9) in der Ross-Konno-Gruppe (RKG) erhielten einen Ersatz der
Klappe im Bereich des RVOTSs. Jeweils ein weiterer Patient erhielt eine Ballondilatation
und eine Stentimplantation im Bereich der Pulmonalklappe (PK). Insgesamt wurden in
beiden Gruppen 39,3% der verwendeten Contegra Conduite ersetzt. 14,4% der
verwendeten Homografts mussten getauscht werden. Die Aortenhomograftes wurden zu
100% ausgetauscht (s. Tabelle 22).

Ein Patient der Ross-Konno-Gruppe (RKG) erhielt nach 186 Monaten nach der Ross-
Konno-Operation eine Herztransplantation. Diese wurde noétig bei Herzinsuffizienz
NYHA Grad IV. Der Patient hatte einen komplexen Herzfehler. Neben einer kritischen
Aortenklappenstenose lag eine ISTA, ein hypoplastischer Aortenbogen, ein PDA, ASD,

VSD und eine linksseitige untere Pulmonalvenenatresie vor.
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Tabelle 22: Re-Operationsrate bei verschiedener Rekonstruktion RVOT

Rekonstruktion Re-Operation

RVOT RVOT
Contegra Conduit | 20,1% (n=28) 39,3% (n=11)
Homograft 69,8% (n=97) 14,4% (n=14)
Aortenhomograft | 2,2% (n=3) 100% (n=3)
Keine Angabe 7,9% (n=11) /
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3.12 Freiheit von Re-Interventionen: Ross-Gruppe

Betrachtet man nun die Re-Interventionsfreiheit im Verlauf in der Ross-Gruppe (RG) im
Bereich der Aortenklappe (AK) sieht man, dass nach 5 Jahren lediglich 3% der Patienten
re-interveniert wurden. Nach 10 Jahren stieg die Rate leicht an auf 5,3% und auch nach
15 Jahren wurden lediglich 11,1% re-interveniert (s. Abbildung 17).

) Rl

o,
.O‘O‘ZF(MCD

5 Jahre 97,0%
10 Jahre 94,7%
15 Jahre 88,9%

Freiheit von Reintervention links

T T T T
00 5,00 10,00 15,00 20,00
Uberlebenszeit (Jahre)

Abbildung 17: Freiheit von Re-Interventionen LVOT: Ross-Gruppe

Im Bereich der Pulmonalklappe (PK) zeigt sich eine deutlich héhere Re-Interventions-
rate, da der Homograft nicht mitwéchst. Hier lag die Re-Interventionsrate nach 5 Jahren
bei 3,6%. Nach 10 Jahren waren bereits 16,7% re-interveniert und nach 15 Jahren stieg
diese bis auf 28,2% an (s. Abbildung 18).
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Abbildung 18: Freiheit von Re-Interventionen RVOT: Ross-Gruppe
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3.13 Freiheit von Re-Interventionen: Ross-Konno-Gruppe

In der Ross-Konno-Gruppe (RKG) zeigten sich dhnliche Ergebnisse. Hier lag die Re-
Interventionsrate im Bereich der Neo-Aortenklappe noch geringer. Nach 5 Jahren wurde
kein Patient re-interveniert. Nach 10 Jahren lag die Re-Interventionsrate bei 3,7% und
blieb auch nach 15 Jahren konstant (s. Abbildung 19).

Uberlebensfunktion

1,0 0® 009
0000 0-00 000 00 0

5 Jahre 100,0%
10 Jahre 96,3%
15 Jahre 96,3%

Kum. Uberleben

T T T T
00 5,00 10,00 15,00 20,00
Uberlebenszeit (Jahre)

Abbildung 19: Freiheit von Re-Interventionen LVOT: Ross-Konno-Gruppe

In der Ross-Konno-Gruppe (RKG) war die Re-Interventionsrate im Bereich des LVOTSs
mit 3,7% im Gegensatz zu 11,1% nach 15 Jahren in der Ross-Gruppe (RG) deutlich nied-

riger.

Scheinbar zeigt das jungere Patientengut in der Ross-Konno-Gruppe (RKG) ein groReres
Wachstumspotential mit geringerem Dilatationsrisiko, was sich bereits in dem stabil ge-

bliebenen Z-Score gezeigt hatte.
Allerdings war hier die Re-Interventionsrate im Bereich der Pulmonalklappe (PK) hoher.

Nach 5 Jahren wurden bereits 23,1% re-interveniert. Nach 10 Jahren stieg dies weiter auf
32,5% an. Nach 15 Jahren waren 39,3% re-interveniert (s. Abbildung 20).
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Abbildung 20: Freiheit von Re-Interventionen RVOT: Ross-Konno-Gruppe

Die Re-Interventionsrate im Bereich des RVOTs war in der Ross-Konno-Gruppe (RKG)
hoher als bei der Ross-Gruppe (RG), da die Patienten in der Ross-Konno-Gruppe (RKG)
bei ihrer Operation deutlich junger und kleiner waren und daher noch hdufiger ein Aus-

tausch des nicht mitwachsenden Homograftes notwendig wurde.
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3.14 Ergebnisse nach Ross-Konno-Operation: Zwei Patienten-
beispiele
Betrachtet man exemplarisch 2 Patienten, die nach Ross-Konno operiert wurden, zeigt

sich Folgendes:

Der erste Patient wurde 1998 mit einer Aortenklappenstenose (AS) und einer Aortenisth-

musstenose (ISTA) geboren.
Er ist aktuell 22 Jahre alt.

Er wurde im Alter von 3 Jahren operiert. In der Kontrolluntersuchung nach 180 Monaten
zeigte sich ein normwertiger Anulus mit einem Z-Score von 2,63. Der Bulbus Z-Score
lag bei 4,39 (s. Abbildung 21 u. Abbildung 22).

Der Patient hatte in der Nachkontrolle eine triviale Aortenklappeninsuffizienz (Al) mit

einer LVEF von 52% und einem normwertigen LVEDD von 50mm.

Abbildung 21: Patient 1: MRT frontal nach 180 Monaten
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Abbildung 22: Patient 1: MRT saggital nach 180 Monate

Der zweite Patient wurde ebenfalls nach Ross-Konno operiert. Er wurde 2001 mit einem
wesentlich komplexeren Herzfehler geboren. Dieser Patient hatte eine Aortenklappenste-
nose (AS) bei hypoplastischer Aortenklappe (AK) und hypoplastischer Aorta ascendens
(AAO). AulRerdem hatte er einen unterbrochenen Aortenbogen (IAA) vom Typ B, einen
VSD, PDA, ASD und eine Arteria lusoria.

Aktuell ist der Patient 19 Jahre alt.

Postnatal wurde zundchst der unterbrochene Aortenbogen (IAA) Korrigiert (s. Abbildung
23 u. Abbildung 24).

Im Alter von 5 Jahren erfolgte dann die Ross-Konno-Operation.

Im postoperativen Follow up nach 60 Monaten zeigte sich ein deutlich erhdhter Anulus
Z-Score von 6,14. Auch der Bulbus Z-Score war deutlich erhoht mit 7,67 (s. Abbildung
25 u. Abbildung 26). Dennoch hatte auch dieser Patient trotz dieser deutlich erhohten Z-
Scores nur eine geringgradige Aortenklappeninsuffizienz (Al). Es lag eine normwertige

LVEF von 66% vor. Ebenso zeigte sich ein normwertiger LVEDD von 39mm.
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Abbildung 23: Patient 2: MRT frontal préoperativ nach Korrektur IAA

Abbildung 24: Patient 2: MRT axial prdoperativ nach Korrektur I1AA
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Abbildung 25: Patient 2: MRT saggital postoperativ nach 60 Monaten

Abbildung 26: Patient 2: MRT axial postoperativ nach 60 Monaten
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4 Diskussion

Die hier durchgefiihrte Ross-/Ross-Konno-Operation zeigt sehr gute postoperative Er-

gebnisse.

Insgesamt zeigt sich eine niedrige Mortalitatsrate von 1,4% (n=2), in der von uns unter-
suchten Patientengruppe. Dies zeigt eine geringere Rate als in anderen Studien. Hier wa-
ren nach 5 Jahren bereits 6,4% der Patienten nach Ross-Operation verstorben [61]. Auch
Horer zeigte ahnliche Ergebnisse mit einer htheren Mortalitatsrate von 9,6% nach 10
Jahren [62].

Die verstorbenen Patienten entfielen komplett auf die Ross-Konno-Gruppe (RKG), so-
dass hier die Mortalitatsrate mit 7,4% deutlich hoher lag als in der Ross-Gruppe (RG).
Dies bestéatigte sich auch in den Untersuchungen bei Kallio [63]. Bei seiner Untersuchung
lag die Uberlebensrate nach Ross-OP bei 94% und nach Ross-Konno-Operation lediglich
bei 54%. Dies scheint auf die komplexeren vorliegenden Herzfehler der Patienten, die

eine Ross-Konno-Operation erhalten, zurtckfuhrbar zu sein.

In der Ross-Konno-Gruppe (RKG) waren die Patienten im Median mit 34 Monaten (r: O-
246 Monate) nicht nur deutlich junger zum Zeitpunkt der Operation als in der RG mit
einem Alter im Median von 156 Monaten (r: 0-407 Monate). Sie hatten haufiger komple-
xere Herzerkrankungen wie eine ISTA und eine IAA. Hinzu kommt die deutlich héhere
Vor-Operationsrate mit 100% in der RKG zu 58% in der Ross-Gruppe (RG). Ein &hnli-
ches Patientenkollektiv hatte auch Schneider vor der Ross-Konno-Operation [64]. Hier
waren 92% vor-operiert. Hauptsachlich waren die VVor-Operationen am Aortenbogen o-
der der Mitralklappe erfolgt. In unserem Patientenkollektiv waren in der RKG mit jeweils
37% die Resektion einer subaortalen Leiste und die ISTA-Resektion, die haufigsten Vor-
Operationen, die nicht an der Aortenklappe durchgefiihrt worden waren.

Bei bekannter insgesamt geringer Mortalitat scheint diese nicht ausreichend zu sein, zur
Beurteilung der Eignung der Ross-/Ross-Konno-Operation zur Behandlung von Erkran-

kungen des linksventrikuléren Ausflusstraktes bei Kindern.
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Beide Gruppen hatten postoperativ eine gute LVEF mit 64% in der RG und 65% in der
RKG. Die gute Autograftfunktion zeigt sich auch in der Ross-Konno-Gruppe (RKG) an
der geringen Re-Interventionsrate. Nach 15 Jahren wurden lediglich 3,7% der Patienten
im Bereich des linksventrikuldren Ausflusstraktes (LVOT) re-interveniert. Nelson
machte die Beobachtung, dass Re-Operationen bei jlngeren Patienten im Bereich des
Autograftes seltener vorkommen, was hier durch die geringere Re-Interventionsrate in
der Ross-Konno-Gruppe (RKG) von 3,7% zu 11,1% in der Ross-Gruppe (RG) nach 15
Jahren, die im Median ein deutlich jungeres Patientengut aufweist, bestatigt wird. Nelson
konnte in seiner Patientengruppe eine Re-Operationsrate am LVOT von 41% nach 15
Jahren nachweisen, wobei hierbei bei Sduglingen 83% frei von Re-Operation und bei

Kindern lediglich 64% frei von Re-Operationen waren [65].

Bei Patienten mit deutlicher Dilatation des Anulus kam es dennoch meist nicht zu einer
Minderung der guten linksventrikuléren Funktion. In der RG lag bei 84,9% und in der
RKG bei 92,6% maximal eine Al Grad | vor. Ahnliche Ergebnisse hatte auch Simon [66].
Bei ihm waren nur 45% der Patienten dilatationsfrei. Allerdings war bei guter Funktion
bei keinem von Ihnen bis zu diesem Zeitpunkt eine Re-Intervention notwendig. In beiden
Gruppen in unserer Untersuchung trat im Median lediglich eine triviale Aortenklappenin-
suffizienz auf. Auch bei Hazekamp zeigte sich trotz Dilatation des Autografts bei den
meisten Patienten lediglich eine triviale bis milde Al bei 84% und eine milde bis moderate
Al bei 16% [67].

In unserer Untersuchung hatten beide Gruppen eine gute LVEF von 64% bzw. 65%. Auch
Ullmann zeigte ahnlich gute Ergebnisse nach einer Aortoventrikuloplastik. Auch hier lag
die LVEF im Mittel bei 56% [52].

Ebenso wenig kam es in unserem Patientenkollektiv in einem maximalen Follow up von
218 Monaten zu thrombembolischen Ereignissen. Womit sich wieder einmal die Vorteile
gegenuber dem Einsatz einer mechanischen Klappe bestatigen. Im Gegensatz hierzu liegt
die Rate der thrombembolischen Ereignisse bei Einsatz einer mechanischen Klappe bei
7% und die Mortalitatsrate nach 20 Jahren bei 6,5% [68].

Eine Endokarditis trat postoperativ in keiner unserer beiden Gruppen auf. Bei Alsoufi trat

wie in unserer Untersuchung eine geringe Endokarditisrate von 3% auf [69]. Bei Einsatz
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einer mechanischen Klappe lag die Wahrscheinlichkeit bei Rutledge fur eine Endokardi-
tis nach 5 Jahren bei 3% und stieg nach 10 Jahren auf 5% an [70].

Eine der bekannten Nachteile der Ross-/Ross-Konno-Operation, die zu weiteren notwen-
digen Eingriffen im Verlauf flhrt, ist die Dilatation des Autografts. Hier zeigten sich in
beiden Gruppen gute Ergebnisse mit einem medianen Z-Score des Anulus des Autografts
von 2,79 in der Ross-Gruppe (RG) und 2,73 in der Ross-Konno-Gruppe (RKG) in den
Nachkontrollen. Somit liegt in beiden Gruppen nur eine leichte Dilatation vor. Hierbei ist
auffallig, dass in der Ross-Konno-Gruppe (RKG) die Dilatation minimal geringer ausfallt
und der Z-Score zu den intraoperativen Messungen von 2,69 quasi konstant bleibt, womit
das Wachstum des Autograftes bewiesen ware. Auch Horer konnte in seinen Nachbe-
obachtungen zeigen, dass der Z-Score des Aortenanulus jahrlich nur um 0,1 + 0,1
(p=0,59) zunimmt und sich dem Wachstumsverhalten in einem gesunden Patientenkol-
lektiv annahert [71].

Scheinbar besitzen die jlingeren Patienten ein so gutes Wachstumspotential, dass es nicht
zur Dilatation des Autograftes kommt, sondern dies durch Wachstum kompensiert wer-

den kann.

Was ist nun die Ursache flr die geringe Dilatationsrate der Neo-Aortenklappe? Als Ope-
rationsmethode wurde ein kompletter Wurzelersatz durchgefuhrt. Allerdings wurde die
proximale Anastomose durch einen Perikardstreifen verstarkt. Auch Luciani sieht in der
meist fehlenden Verstarkung der proximalen Anastomose ein Risiko fir die Dilatation
des Autograftes [72]. Nach Horer solle diese Technik allerdings keine Besserung der Er-
gebnisse ohne Dilatation bringen. Allerdings zeigen neue Implantationstechniken bei
Schneider, bei denen der Autograft mittels eines vaskularen Wandtransplantates verstérkt
wird, deutlich bessere Ergebnisse mit verminderter Dilatation. Bei Kindern ist diese Me-
thode allerdings nicht anwendbar, da damit auch das gute Wachstumspotential des Auto-

graftes verloren gehen wiirde [73].

Welche Faktoren begiinstigen also die Dilatation des Autograftes? Ein Zusammenhang
zwischen vorbestehender bicuspider Aortenklappe (AK) und Dilatation des Autograftes
zeigte sich nicht in beiden Gruppen. In der Ross-Gruppe bliebt trotz praoperativ bicuspi-
der Aortenklappe der Z-Score im Kontroll-MRT < 4 bei 48,6%. In der Ross-Konno-
Gruppe betrug dieser Anteil sogar 71,4%. Dies zeigte sich auch in der Studie bei Luciani
[72].
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Eine etwas vermehrtes Auftreten einer Dilatation des Autograftes bei Jungen wie bei El-
kins angenommen [40], konnte ebenfalls festgestellt werden. Elkins identifizierte das
mannliche Geschlecht (p= 0,01; HR: 4,01; 95% CI: 1,39-11,56) als einen Risikofaktor
fur verfrihtes Autotransplantatversagen. In unserem Patientenkollektiv fielen bei 16,5%
der Patienten Z-Scores des Neo-Aortenklappenanulus > 4 auf, wovon 78,3% auf Jungen
und 21,7% auf Madchen entfielen, was der Geschlechterverteilung im Patientenkollektiv
mit 74,8 % Jungen und 25,2% Madchen entsprach. Allerdings zeigte sich auch hier eine

leichte Jungenwendigkeit. Die Annahme von Elkins konnte hier somit bestatigt werden.

Nach Hraska besteht bei einer Diskrepanz zwischen der Dilatation des Bulbus und des
Anulus des Autograftes das erhohte Risiko einer Fehlfunktion, auf Grund des verminder-
ten Schlussvermdogens der Klappe [74]. Dies lieR sich hier nicht nachvollziehen. Bei le-
diglich 18,4% der Patienten lie sich eine Al bei erhdhtem Z-Score des Bulbus und norm-

wertigem Z-Score des Anulus in unserem Patientenkollektiv nachweisen.

Hingegen erhohen komplex bevorstehende Herzfehler wie ein unterbrochener Aortenbo-
gen das Risiko einer postoperativen Dilatation. In der Ross-Gruppe lag bei 16,7% der

Patienten mit einer Dilatation des Anulus im Kontroll-MRT (Z-Score > 4) eine ISTA vor.

Lag eine Dilatation des Bulbus vor, war eine ISTA bei 12,9% der Patienten vorhanden.
In der Ross-Konno-Gruppe hingegen hatten bei Dilatation des Anulus 60% der Patienten
eine 1AA oder eine ISTA, bei Dilatation des Bulbus waren es 66,7%.

Auffallig ist in den Nachuntersuchungen, dass der Bulbus deutlich starker dilatiert, als
der Anulus in beiden Gruppen. Allerdings auch in der Ross-Konno-Gruppe (RKG) wie-

der in geringerem Ausmal.

Uber die Jahre nimmt auch die Notwendigkeit einer Re-Intervention im Bereich der Neo-
Aortenklappe zu. Sind in der Ross-Gruppe (RG) nach 5 Jahren noch 97% frei von Re-
Interventionen, betragt die Rate nach 15 Jahren nur noch 88,9%. Ein dhnliches Verhéltnis,
wenn auch in geringerem AusmaB, liegt in der Ross-Konno-Gruppe (RKG) mit 100%
nach 5 Jahren und 96,3% nach 15 Jahren vor. Schneider konnte zun&chst ahnlich gute
Ergebnisse nach Ross-Konno-Operation zeigen. Hier lag die Freiheit von Re-Interventio-
nen nach 5 und 10 Jahren bei 100% bzw. 96%. Nach 15 Jahren nahm diese allerdings
deutlich ab auf 56% [64].
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Auch Horer beschreibt, dass die Re-Interventionsrate im Bereich des Autograftes nach
15 Jahren stark steigt und dann sogar das gleiche Level der nétigen Re-Interventionen

wie am rechtsventrikuldren Ausflusstrakt erreicht [62].

Dabei wird deutlich, dass eine dauerhafte Nachkontrolle der Patienten nach Ross-/Ross-
Konno-Operation notig wird, da die Dilatationen erst nach langerem Verlauf auftreten.
Auch bei Brown lag die Re-Interventionsfreiheit nach 20 Jahren noch bei 62%[75].

In unserer Patientengruppe musste lediglich bei 7 Patienten der Ross-Gruppe (RG) eine
Aortenklappenrekonstruktion oder ein Aortenklappenersatz (AKE) durchgefiihrt werden.
In der Ross-Konno-Gruppe (RKG) erfolgte bei einem Patienten die Neo-Artenklappen-
rekonstruktion bei primdr implantierter bicuspider Klappe. Allerdings ist auch bei dila-
tierter Aortenwurzel und Neo-Aortenklappeninsuffizienz eine Aortenwurzelrekonstruk-

tion moglich. Die letzte mogliche Option ist der Aortenklappenersatz.

Hussain zeigte, dass dennoch der Autograft nicht verworfen werden muss. Er kann in die
Position der Pulmonalklappe zurtick gefiihrt werden und liefert dort gute funktionelle Er-

gebnisse [76].

Hingegen ist die Re-Interventionsrate im Bereich des Homograftes natrlich bei jiingeren
Patienten deutlich gréRer, da der Homograft kein Wachstumspotential besitzt. Somit mus-
sen bei jungerem Operationsalter auch haufiger Klappenwechsel im Verlauf des weiteren

Lebens durchgefihrt werden.

Hierbei liegt die Re-Interventionsrate bei der Ross-Konno-Gruppe (RKG) nach 15 Jahren
bei 39,3% im Gegensatz zur Ross-Gruppe (RG) mit 28,2%. Bei Nelson waren nach 15
Jahren 81% der Sauglinge und 49% der Kinder am RVOT re-operiert [65].

Ein Austausch des Transplantates im Bereich der Pulmonalklappe (PK) wurde bei 17%
in der Ross-Gruppe (RG) und bei 33,3% der Patienten in der Ross-Konno-Gruppe (RKG)
im Verlauf notwendig. Dabei wird wieder deutlich, dass das jungere Alter zum Operati-
onszeitpunkt noch haufigere Klappenwechsel bei fehlendem Wachstumspotential im Be-

reich des RVOTs notwendig macht.

Hierbei wurden 39,3% der verwendeten Contegra Conduits ersetzt. 14,4% der Homograf-
tes mussten ausgetauscht werden. Nach Verwendung eines Aortenhomografts kam es zu

100% zur Re-Intervention. Offensichtlich erwiesen sich diese als ungeeignet. Daher
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wurden diese nicht mehr verwendet und nur noch Pulmonalishomografts zur Rekonstruk-
tion des RVOTSs verwendet. Des Weiteren ergibt sich die Frage, ob die Verwendung des
Contegra Conduites ebenfalls ungeeignet ist, da dieses eine héhere Re-Interventionsrate
hatte. Allerdings verwendeten wir diese hauptséchlich bei Kindern unter 5 Jahren, da sie
auch in kleinen Durchmessern verfugbar sind. Daher konnte der h&ufigere Austausch
auch auf die hohere Wachstumsrate und damit notwendige Anpassung bei kleinen Kin-
dern zurtick zu fuhren sein. Boethig sieht ebenfalls keinen Nachteil in der Verwendung

des Contegra Conduites im Vergleich zum Homograft [77].

Im Bereich des RVOTs nimmt die Freiheit von Re-Interventionen Uber die Jahre ab. Sind
nach 5 Jahren noch 96,4% der Ross-Patienten frei von Re-Intervention des RVOTSs, sind
es nach 15 Jahren noch 71,8%. Auch bei Zimmermann sind nach 5 Jahren noch 91,5%
frei von Re-Intervention [61]. In der Ross-Konno-Gruppe (RKG) verhélt es sich dhnlich
mit einer Re-Interventionsfreiheit nach 5 Jahren von 76,9% und Abnahme bis auf 60,7%
nach 15 Jahren. Diese Ergebnisse sind &hnlich bei Kallio mit einer Freiheit von 98% nach
5 Jahren und 59% nach 15 Jahren [63]. Interessant ware eine langerfristige Nachbeobach-
tung der Patienten, um zu sehen, ob es mit Beendigung des Wachstums zu einer Stagna-
tion der notwendigen Klappenwechsel nach diesem Zeitpunkt kommt. Nach Sievers
konnte die Ursache fur die Degeneration des Homografts auch eine kdrpereigene Absto-

RBungsreaktion sein [78].

Intraoperativ kam es bei 17,8% der Patienten der Ross-Gruppe (RG) und bei 55,6% der
Ross-Konno-Gruppe (RKG) zu Komplikationen. Dabei wurde insbesondere in der Ross-
Konno-Gruppe (RKG) die postoperative ECMO-Therapie mit 25,9% notwendig, was in
der Ross-Gruppe nicht vorkam. Die hohere Komplikationsrate ist auf die haufigeren Vor-
Operationen und komplexeren Herzfehler in der Ross-Konno-Gruppe (RKG) zuriick zu
fihren mit einer deutlich hdheren Rate an Patienten mit ISTA 40,7% zu 9,8% in der RG
und IAA 14,8% zu 0,9% in der RG. Bei Sames-Dolzer lag die Mortalitatsrate beim Vor-

liegen einer kritischen Aortenstenose oder Aortenbogenreparatur sogar bei 27% [79].
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4.1 Schlussfolgerung

Die Ross- und Ross-Konno-Operation ist eine erfolgreiche Behandlungsmethode bei Er-
krankungen des linksventrikularen Ausflusstraktes (LVOT). In der Langzeitbeobachtung
zeigen beide Gruppen eine geringe Rate an Aortenklappeninsuffizienz (Al) und eine gute
kardiale Funktion. AuRerdem wurde das Wachstum des Autograftes gezeigt, was durch
einen Homograft nie erreicht werden kann. Sie bietet die bekannten Vorteile der nicht
notwendigen dauerhaften Antikoagulation im Gegensatz zu mechanischen Klappen. Die
Operation kann in jedem Alter durchgefiihrt werden und ist nicht begrenzt durch die
GroRe der zur Verfugung stehenden biologischen Klappen. Dabei sind die Ross-Konno-
Patienten junger und haben komplexere Herzfehler als die Ross-Patienten. Zusétzlich
sind sie haufiger vor-interveniert. Dennoch sind in beiden Gruppen die Mortalitatsrate
und Morbiditat gering. Keiner der Patienten erkrankte an Endokarditis.

Bei geeigneter Operationstechnik mit freiem Wurzelersatz und Verstarkung der proxima-
len Anastomose zeigt sich eine geringe Dilatation und Re-Interventionsrate des LVOTSs.
Ein weiterhin ungeldstes Problem bleiben die mit der Zeit zunehmend notwendigen Re-
Interventionen am RVOT, bei nicht mit wachsendem Homograft. Dennoch steigt mit der
Zeit auch in geringerem Umfang die Re-Interventionsrate des linksventrikuldren Aus-
flusstraktes (LVOT). AulRerdem wird mit der Ross-/Ross-Konno-Operation eine komple-

xere Zweiklappenoperation bei einer Einklappenerkrankung durchgefiihrt.

Ein noch langerer Nachbeobachtungszeitraum ware notwendig, um zu beurteilen, ob die
Re-Interventionsrate im Bereich des LVOT dauerhaft gering bleibt oder nach 15 Jahren
sprunghaft zunimmt. Auch wére dann eine noch bessere Beurteilung der langzeitigen kar-
dialen Funktion méglich, um eine eindeutige Praferenz fiir diese Operationsmethode aus-

zusprechen.
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5> Zusammenfassung

5.1 Einleitung

Jahrlich kommen etwa 1% aller Neugeborenen mit einem Herzfehler zur Welt. Davon
handelt es sich bei etwa 6% um eine angeborene Aortenklappenstenose (AS). Bei dem
Ersatz der Aortenklappe (AK) durch eine mechanische Klappe besteht das erhdhte Risiko
einer Thrombembolie oder postoperativen Endokarditis bei Einbringen von Fremdmate-
rial. Hinzu kommt die Minderung der Lebensqualitat durch die dauerhaft notwendige
Einnahme einer Antikoagulation und dem damit verbundenen erhohten Blutungsrisiko.
AuRerdem besitzt die mechanische Klappe kein Wachstumspotential und weitere Re-
Operationen sind bei Implantation bei Kindern vorhersehbar. Demgegeniber steht die
Ross-Operation, die allerdings bei einer Einklappenerkrankung eine chirurgisch an-
spruchsvolle Zweiklappenoperation bedeutet. Bei weiterer Einengung des Linksventriku-

laren Ausflusstraktes (LVOT) kann diese zur Ross-Konno-Operation erweitert werden.

5.2 Material und Methoden

Zwischen 1996 und 2015 wurden im hessischen Kinderherzzentrum in Giessen insgesamt
139 Patienten nach Ross-/Ross-Konno operiert. Dabei wurden 112 Patienten nach Ross
und 27 Patienten nach Ross-Konno operiert. Hierzu wurde die Aortenklappe (AK) durch
die kdrpereigene Pulmonalklappe (PK) in freier Wurzelersatztechnik mit Verstarkung der
proximalen Anastomose durch Perikard ersetzt. Dabei war das mediane Alter der Ross-
Patienten 156 (r: 0-407) Monate. Das mediane Alter der Ross-Konno-Patienten betrug 34
(r: 0-246) Monate. Das Follow up betrug im Median 108 (r: 0-210) Monate in der Ross-
Gruppe und 84 (r: 3-190) Monate in der Ross-Konno-Gruppe. In der Ross-Gruppe (RG)
waren 58%, in der Ross-Konno-Gruppe (RKG) 100% vor-interveniert. In der Ross-
Konno-Gruppe (RKG) hatten 40,7% eine ISTA und 14,8% einen IAA. Die Patienten wur-
den mittels MRT-Untersuchungen nachuntersucht, wobei die Z-Scores des Anulus und
Bulbus aortae intraoperativ und in der Nachkontrolle durch MRT-Untersuchung vergli-
chen wurden. Ebenso wurden die LVEF, der EDD und der Grad der Aortenklappeninsuf-
fizienz (Al) erfasst. Es kam zu einem Ausscheiden der Patienten aus der Nachuntersu-

chungsgruppe bei Aortenklappenersatz (AKE) oder Tod. Das Follow up endete mit dem
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letzten aktuellen MRT. Es handelt sich dabei um eine monozentrische retrospektive ana-
lytische Studie.

5.3 Ergebnisse

Die Gesamtmortalitat lag bei 1,4% (n=2). Die Todesfélle entfielen komplett auf die Ross-
Konno-Gruppe (RKG), womit die Mortalitatsrate hier mit 7,4% (n=2) hoher lag als in der
Ross-Gruppe (RG). Der mediane postoperative Z-Score des Anulus des Autograftes in
der Ross-Gruppe (RG) betrug 2,79 (r: 0,77-10,37) und in der Ross-Konno-Gruppe (RG)
2,73 (r: -0,5-10,15). Dieser blieb zu den intraoperativen Messungen von 2,69 (r: 1,25-
5,71) konstant, womit das Wachstum des Autograftes belegt wurde. Sowohl in der Ross-
Gruppe (RG) mit 64% (r: 47-79%) als auch in der Ross-Konno-Gruppe (RKG) mit 65%
(r: 52-82%) lag eine gute LVEF vor. Es zeigte sich ebenfalls in beiden Gruppen im Me-
dian ein nicht dilatierter LVEDD von 52mm (r: 27-77mm) in der Ross-Gruppe (RG) und
35,5mm (r: 23-60mm) in der Ross-Konno-Gruppe (RKG). Bei 7 Patienten (6,25%) wurde
eine Re-Intervention im Bereich der Neo-Aortenklappe notwendig. Hierbei erfolgte bei
jeweils 3 Patienten eine Aortenklappenrekonstruktion nach Yacoub und David. Weitere
dreimal wurde ein Aortenklappenersatz (AKE) notwendig. Bei den Ross-Konno-Patien-
ten wurde nur eine Neo-Aortenklappenrekonstruktion notwendig, bei verwendeter bicu-
spider Pulmonalklappe (PK) als Autograft. Kein Patient erhielt eine dauerhafte Antikoa-
gulation. Thrombembolische Ereignisse und Endokarditiden traten nicht auf. Nach 15
Jahren war bei 28,2% der Patienten in der Ross-Gruppe und bei 39,3% der Patienten der

Ross-Konno-Gruppe im Bereich des RVOTSs eine Re-Intervention notwendig.

5.4 Fazit

Die Ross-/Ross-Konno-Operation eignet sich sehr gut zum Ersatz der Aortenklappe bei
Erkrankungen des LVOTs. Die Patienten der Ross-Konno-Gruppe (RKG) sind junger,
haben komplexere Herzfehler und sind h&ufiger vor-interveniert. Dennoch zeigen beide
Gruppen ein gutes Wachstumspotential des Autograftes, sowie eine geringe Al und eine
gute LVEF. Die Rate der Re-Interventionen im Bereich der Neo-Aortenklappe ist auch
nach 15 Jahren gering. Die Re-Interventionsrate im Bereich des RVOTs bei nicht mit
wachsendem Homograft ist deutlich hoher. Eine weitere konsequente Nachuntersuchung
der Patienten ist notwendig, um die Notwendigkeit haufigerer Re-Interventionen am

LVOT nach 15 Jahren und die langzeitige kardiale Funktion zu beurteilen.
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6 Summary

6.1 Introduction

Every year about 1% of newborns with a heart defect are born. Of these, about 6% is
congenital aortic valve stenosis. When replacing the aortic valve with a mechanical valve,
there is an increased risk of thromboembolism or postoperative endocarditis when intro-
ducing foreign material. Added to this is the reduction in the quality of life due to perma-
nently necessary intake of an anticoagulation and associated increased bleeding risk. In
addition, the mechanical valve has no growth potential and further reoperations are pre-
dictable when implanted in children. In contrast, there is the Ross-Operation, which
means, however, in a one-valve disease a surgically challenging two-valve operation.
With further narrowing of the left ventricular outflow tract, this can be extended to the

Ross-Konno-Operation.

6.2 Material and Methods

Between 1996 and 2015, a total of 139 patients were operated on Ross-/Ross-Konno in
the Hessian Pediatric Cardiac Center in Giessen. 112 patients were operated on Ross and
27 patients on Ross-Konno. For this purpose, the aortic valve was replaced by the pulmo-
nary valve in free root replacement technique with reinforcement of the proximal suture
by pericardium. The median age of the Ross-Patients was 156 (r: 0-407) months. The
median age of the Ross-Konno-Patients was 34 (r: 0-246) months. The follow up aver-
aged 108 (r: 0-210) months in the Ross-Group and 84 (3-190) months in the Ross-Konno-
Group. In the Ross-Group 58%, in the Ross-Konno-Group 100% were pre-operated. In
the Ross-Konno-Group 40.7% had an ISTA and 14.8% an IAA. Patients were followed
up by MRI, comparing the annulus Z-score intraoperatively and at follow-up by MRI.
Likewise, the LVEF, the EDD and the degree of aortic valve insufficiency were recorded.
There was a withdrawal of patients with aortic valve replacement or death. The follow up

ended with the last current MRI. It is @ monocentric retrospective analytical study.
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6.3 Results

Overall mortality was 1.4% (n=2). The deaths were completely accounted for by the
Ross-Konno-Group, with a mortality rate of 7.4% (n=2), higher than in the Ross-Group.
The median Z-Score of the autograft anulus in the Ross-Group was 2.79 (r: 0.77-10.37)
and in the Ross-Konno-Group 2.73 (r: -0.5-10.15). This remained constant at the in-
traoperative measurements of 2.69 (r: 1.25-5.71), which confirmed the growth of the au-
tograft. Both in the Ross-Group with 64% (r: 47-79%) and in the Ross-Konno-Group with
65% (r: 52-82%) there was a good LVEF. There was also a non-dilated LVEDD of 52mm
(r: 27-77mm) in the Ross-Group and 35.5mm (r: 23-60mm) in the Ross-Konno-Group.
In 7 patients (6.25%) neo-aortic valve reintervention was necessary. In each case, 3 pa-
tients underwent an aortic valve reconstruction by Yacoub and David. Another 3 times
an aortic valve replacement was necessary. In the case of Ross-Konno-Patients, only one
neo-aortic valve reconstruction was necessary, using the bicuspid pulmonary valve as an
autograft. No patient received permanent anticoagulation. Thromboembolic events and
endocarditis did not occur. After 15 years, 28.2% of the patients in the Ross-Group and
39.3% of the patients of the Ross-Konno-Group in the RVOT area had to undergo rein-

tervention.

6.4 Conclusion

The Ross-/Ross-Konno-Operation is very well suited for the replacement of the aortic
valve in diseases of the LVOT. The patients of the Ross-Konno-Group are younger, have
more complex heart diseases and are more frequently pre-operated. Nevertheless, both
groups show a good growth potential of the autograft, as well as a low Al and a good
LVEF. The rate of reinterventions in the area of the new-aortic valve is low even after 15
years. The re-intervention rate in the area of RVOT in not growing homograft is signifi-
cantly higher. Further consistent follow-up of patients is needed to assess the need for
more frequent reintervention at LVOT and the long-term cardial function after 15 years.
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[/ Anhang

7.1 Abkulrzungsverzeichnis

Al

AKE

ASD

AS

BVP

ISTA

LVEDD

LVEF

LVOT

LVOTO

MI

MS

PDA

PFO

RG

RKG

RVOT

RVOTO

Tl

TS

VSD

Aortenklappeninsuffizienz
Aortenklappenersatz

Atriumseptumdefekt
Aortenklappenstenose
Ballonvalvuloplastie

Unterbrochener Aortenbogen
Aortenisthmusstenose

Linksventrikul&rer Enddiastolischer Durchmesser
Linksventrikuléare Ejektionsfraktion
Linksventrikul&rer Ausflusstrakt
Linksventrikul&re Ausflusstraktobstruktion
Mitralklappeninsuffizienz
Mitralklappenstenose

Persistierender Ductus ateriosus botalli
Persistierendes Foramen ovale
Ross-Gruppe

Ross-Konno-Gruppe

Rechtsventrikul&rer Ausflusstrakt
Rechtsventrikul&re Ausflusstraktobstruktion
Trikuspidalklappeninsuffizienz
Trikuspidalklappenstenose

Ventrikelseptumdefekt
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Titel: Behandlungsmd&glichkeiten von Patienten mit Pathologie des inksventrikuldren Ausfluss-

traktes. Retrospektive Analyse des Therapieerfolges.
Sitzung am 27.02.2014

Sehr geehrte(r) Antragsteller/Antragstellerin, ,&% %’/ %Z/)ﬂé/

wir bedanken uns fir die Vorstellung Ihres Forschungsprojektes. Im Folgenden erhalten Sie das Vo-
tum der GieRener Ethik-Kommission zur oben genannten Studie:

Es handelt sich um eine Erstbegutachtung fiir den Leiter der Klinischen Priifung (LKP) ,(
Es handelt sich um eine Anschlussbegutachtung a
Eingesandte Unterlagen:
{Formallsierter Antrag
Ausfohrliche Darstellung und Begriindung des Vorhabens, Studienprotokoll

Der Antrag wurde unter ethischen, medizinisch-wissenschaftlichen und rechtlichen Gesichtspunkten
gepriift. Soweit betreffend, wurde das auf Seite 2 wiedergegebene Protokoll unter Beriicksichtigung
des Good Clinical Practice for Trials on Medicinal Products in the European Community (ICH-GCP)
erstellt. Es bezieht sich auf die vorgelegte Fassung des Antrags.

Forderungen der Ethik-Kommission, soweit darin aufgeflihrt, wurden inzwischen erfllt. [m]
Sie stimmt dem Vorhaben zu. ,(
Sie stimmt dem Vorhaben unter Auflagen zu (siehe S. 2). a
Sie stimmt dem Vorhaben nicht zu (siehe S. 2). o

Die Ethik-Kommission erwartet, dass ihr bisg.(‘...‘.?.-..’..(?ohne Aufforderung ein kurzer Bericht auf bei-
gefligtem (roten) Formblatt ibermittelt wird. Er soll mitteilen, ob das Ziel der Studie erreicht wurde, ob
ethische, medizinisch-wissenschaftliche oder rechtliche Probleme aufgetreten sind, und ob das Er-
gebnis publiziert ist/wird. Unabhangig davon ist die Ethik-Kommission Uber alle Anderungen des Priif-
plans zu unterrichten. Ihr sind alle schweren unerwlinschten Wirkungen mitzuteilen, soweit sie im
Bereich der Zusténdigkeit dieser Ethik-Kommission aufgetreten sind. Bei iiberregionalen Studien sind
sie auch dem LKP mitzuteilen.

Die #rztliche und juristische Verantwortung des Leiters der klinischen Priifung und der an der Priifung
teilnehmenden Arzte bleibt entsprechend der Beratungsfunktion der Ethik-Kommission durch unsere
Stellungnahme unberiihrt.
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Auszug aus dem Protokoll der Kommissionsitzung vom 27.02.2014:

Herr Dr. med. Klaus Valeske trégt vor. Hintergrund und Ziele der Studie: Die komplexe, auf
mehreren Ebenen zu beobachtende linksventrikulére AusfluRtraktbehinderung [left ventricu-
lar outflow tract obstruction (LVOTO)] besteht aus einer Kombination eines hypoplastischen
Aortenannulus mit oder ohne eine dysplastische Aortenklappe mit einer diffusen subaortalen
Einengung; diese Kombination wird h&dufig beim Shone-Syndrom, bei primérer operativer
Korrektur eines unterbrochenen Aortenbogens (interrupted aortic arch, IAA) oder bei einer
kongenitalen Aortenklappenstenose beobachtet. Die initiale PalliativmaRnahme hat zum Ziel,
das kritische AusmaR der Behinderung der linksventrikuldren AusfluBbahn abzuschwéchen.
Dies kann eine offene Valvotomie (Durchtrennung) oder eine Ballondilatation der Aorten-
klappe und/oder eine Resektion einer subaortalen Membran sowie von subaortaler Musku-
latur erforderlich machen (Hraska, V., Photiadis, J., Arenz, C., Multimedia Man Cardiothorac.
Surg. doi:10.1510/mmcts.2006.002311; Hraska, V., Photiadis, J., Arenz, C., Multimedia Man
Cardiothorac. Surg. doi:10.1510/mmcts.2006.002303). Oft kann durch diesen Ansatz einer-
seits eine weitgehendere Operation in den ersten Lebenstagen vermieden werden, anderer-
seits kann eine klinische Besserung mit einem moderaten Schweregrad der Reststenose
oder der residuellen Insuffizienz der Aortenklappe erreicht werden. Allerdings sind die Rezi-
divrate einer hochgradigen linksventrikuldren AusfluBbahnbehinderung (LVOTO) und die
Haufigkeit der Progression einer erworbenen Aorteninsuffizienz hoch. Falls die Verringerung
einer auf mehreren Ebenen vorhandenen linksventrikuldren AusfluBbahnbehinderung und
ein Aortenklappenersatz indiziert sind, solite die Ross-Konno-Operation als Methode der
Wahl in Erwdgung gezogen werden. - Die Ross-Operation stellt eine Operation am Herzen
dar, bei der eine bereits zum Zeitpunkt der Geburt bestehende (kongenitale) Aortenklap-
penstenose bzw. bei Erwachsenen eine degenerativ verénderte Aortenklappe durch die pati-
enteneigene Pulmonalklappe ersetzt wird. Anstelle der Pulmonalklappe wird ein Homotrans-
plantat (Spenderpréparat) im rechtsventrikuldren AusfluBtrakt implantiert. Die Pulmo-
nalklappe wurde 1960 von der Arbeitsgruppe um Norman Shumway zum ersten Mal im Tier-
" versuch in die Aorta ascendens implantiert (Lower, R.R., Stofer, C.R., Shumway, N.E., Sur-
gery 1960; 48: 1090 — 1100). Von derselben Arbeitsgruppe wurde die Pulmonalklappe 1966
auch zum ersten Mal in die Aortenklappenwurzel implantiert. Im Jahr 1962 gelang Donald
Ross der erste klinische Aortenklappenersatz mit einer autologen Pulmonalklappe (Ross,
D.N.: Homograft replacement of the aortic valve. Lancet: 1962; 2: 487). Die Operation wird
bei Kindern mit gutem Erfolg durchgefiihrt, wahrend die Ergebnisse bei Erwachsenen kon-
trovers diskutiert werden. Aufgrund der Komplexitét dieser Operation sowie aufgrund der
sich andererseits rasch entwickelnden, einfacher zu implantierenden mechanischen Ersatz-
ventile und Bioprothesen fand die Ross-Operation zunéchst keine weitere Verbreitung. Erst
nach der Publikation exzellenter klinischer Ergebnisse Ende der 80er Jahre des vorigen
Jahrhunderts und der allmé&hlich deutlicher werdenden Nachteile der herkdmmlichen mecha-
nischen Klappenprothesen gewann dieses Operationsverfahren an Attraktivitat. Bei Kindern,
bei denen eine Ross-Konno-Operation durchgefiihrt wird, besteht der operative Eingriff aus
einem kompletten Ersatz der Aortenwurzel mit einer anterioren Aortoventrikuloplastie (Red-
dy, V.M., Rajasinghe, H.A., Teitel, D.F., Haas, G.S., Hanley, F.L.: Aortoventriculoplasty with
the pulmonary autograft: the “Ross-Konno“procedure, J. Thorac. Cardiovasc. Surg. 1996;
111: 158 — 165). Bei diesem Operationsverfahren wird die Standardtechnik des kardi-
opulmonalen Bypass (Herz-Lungen-Maschine) einschlieflich einer bicavalen Kandilierung
und einer moderaten Hypothermie angewendet. Die myokardiale Protektion wird vorzugs-
weise mittels retrograder Kardioplegie vorgenommen. Ein linksventrikuldrer Vent wird durch
die Einmindungen der rechtsseitigen Lungenvenen eingefiihrt. - Ziel der Studie ist die Er-
folgsanalyse der Ross-/Ross-Konno-Operationen durch retrospektive Datenanalyse. Ist die
Therapie zum optimalen Zeitpunkt erfolgt? Konnte die linksventrikulédre Funktion der Patien-
ten erhalten/verbessert werden? Wie ist der Langzeiterfolg der Therapie? Welche Kriterien
soliten beachtet werden, um den Langzeiterfolg zu gewéhrleisten, bzw.: Welche Ko-Morbi-
ditaten sollten beachtet werden?
Bei dem Vorhaben handelt es sich um eine retrospektive, monozentrische, offene, rein de-
skriptive therapeutische Priifung, um eine retrospektive Datenanalyse. Leiter der klinischen

2
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Studie ist Prof. Dr. med. Hakan Akintlrk, Leiter der Abteilung fiir Kinderherzchirurgie, Kin-
derherzzentrum, UKGM, Standort GieRen. Hiesige Priférzte sind Dr. med. Klaus Valeske
und Frau Dort, Abteilung fiir Kinderherzchirurgie, Kinderherzzentrum, UKGM, Standort Gie-
Ren. Die biometrische Bearbeitung erfolgt durch Prof. Dr. med. Matthias Mdiler, Klinik fur
Anésthesiologie, Operative Intensivmedizin und Schmerztherapie, UKGM, Standort Gieten
(Abteilungsleiter: Prof. Dr. med. Markus A. Weigand). Die Studie soll baldméglichst nach
dem Erhalt des positiven Votums unserer Ethik-Kommission beginnen. Insgesamt sollen die
Daten von ca. 150 Patienten beiderlei Geschlechts (Alter: 1 Monat bis 18 Jahre) in die retro-
spektive Datenanalyse eingeschlossen werden. EinschluBkriterien erflllen sémtliche Pati-
enten, die im Kinderherzzentrum GieRen mit einer Ross-/Ross-Konno-Operation versorgt
wurden. Hauptzielkriterium ist die Verbesserung von Therapiestrategien.

In der Diskussion berichtet Herr Dr. med. Klaus Valeske, daR die Anzahl der Ross-Operatio-
nen seit 1987 weltweit von anfangs 30 Eingriffen pro Jahr auf > 600 im Jahr 1996 angestie-
gen sei. Die Gesamtzahl der Ross-Operationen habe Mitte des Jahres 2003 bei ca. 5500
Operationen gelegen. Vor 14 Jahren sei die erste Ross-Operation in der Abteilung fur Herz-,
Kinderherz- und GeféaRchirurgie der Justus-Liebig-Universitit GieRen durchgefiihrt worden.
Insgesamt sei bisher bei 120 Patienten (Erwachsenen) eine Ross-Operation und bei 30 Kin-
dern eine Ross-Konno-Operation in der Klinik fiir Herz-, Kinderherz- und GeféRchirurgie so-
wie im Kinderherzzentrum der Justus-Liebig-Universitét GieRen vorgenommen worden. Herr
Dr. Valeske betont, daR das Ross-Konno-Verfahren eine exzellente Technik der Behandlung
einer komplexen, auf mehreren Ebenen vorhandenen Behinderung des linksventrikuléren
AusfluBtraktes mit schwerer Hypoplasie des Aortenannulus und dysplastischer Aortenklappe
darstelle. Er betont, dai diese Operation sehr friihzeitig im Leben durchgefiihrt werden kon-
ne, wodurch wiederholte chirurgische Re-Interventionen vermieden werden kénnten. Letzte-
re wiirden nur eine kurzfristige Besserung der linksventrikuldren AusfluBbahnobstruktion
bewirken und méglicherweise zu einer Verschlechterung der linksventrikul&ren Funktion fih-
ren. Herr Dr. Valeske erldutert, da die Ross-Konno-Operation das therapeutische Angebot
fir Neugeborene bzw. S&uglinge oder Kleinkinder mit kritischer Aortenstenose betréchtlich
erhohe, bei denen die anderen zur Verfiigung stehenden Therapieverfahren der offenen Val-
votomie oder der Ballon-Valvotomie unakzeptable Ergebnisse lieferten. Der pulmonale Au-
tograft zeichne sich durch eine sehr gute Haltbarkeit, durch eine geringe Wahrscheinlichkeit
der Entwicklung einer Aortenstenose oder einer progressiven Dilatation der Aortenwurzel,
sowie durch eine niedrige Inzidenz der Entwicklung einer Aorteninsuffizienz (Insuffizienz der
Pulmonalklappe in Aortenklappenposition) aus. Er betont, da das Ross-Konno-Verfahren
trotz der hohen technischen Anforderungen die Operationsmethode der Wahl zur Be-
handlung der auf mehreren Ebenen vorhandenen linksventrikuldren AusfluRbahnobstruktion
sei, insbesondere bei Neugeborenen und S&uglingen sowie Kleinkindem. Im weiteren Ver-
lauf der Diskussion werden 1) die Unterschiede bei der technischen Durchfiihrung der Ross-
Operation bzw. der Ross-Konno-Operation; 2) méglicherweise erforderliche zusétzliche ope-
rative MaBnahmen bei der Durchfilhrung der Ross-Konno-Operation, wie z.B. die Resektion
einer endokardialen Fibroelastose bei S&uglingen und Kleinkindem oder eine ventrikulére
Myektomie; 3) die am haufigsten angewendeten Verfahren zur Rekonstruktion der rechts-
ventrikuldren Ausstrombahn im Rahmen der Ross- bzw. der Ross-Konno-Operation (Im-
plantation einer Contegra- oder einer Melody-Klappe bei Kindern sowie eines Pulmonalis-
Homografts bei dlteren Erwachsenen); 4) die méglichen Komplikationen der Ross-Konno-
Operation (intraoperative Verletzungen der linken Koronararterie, der Pulmonalklappe und
des ersten septalen Astes der linken Koronararterie); 5) die Haufigkeit des Auftretens einer
Insuffizienz der in Aortenklappenposition implantierten Pulmonalklappe im Langzeitverlauf (in
der Literatur unterschiedliche Resultate); 6) die wesentlichen Vorteile der Ross-Operation bei
Erwachsenen jiingeren Alters bzw. der Ross-Konno-Operation bei S&uglingen und Kleinkin-
dern [a) bei Kleinkindern die Mdglichkeit eines friihzeitigen Eingriffs mit Vermeidung wieder-
holter Re-Interventionen, die nur eine kurzfristige Verringerung der linksventrikularen
AusfluRbahnobstruktion erreichen und méglicherweise auch eine Einschrénkung der links-
ventrikuléren Funktion bewirken kénnen, b) die fehlende Notwendigkeit einer Antikoagulation
mit oralen Vitamin K-Antagonisten (Marcumar, Warfarin), c) die besseren hamodynamischen
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Eigenschaften der nativen Pulmonalkiappe in Aortenklappenposition im Vergleich zu mecha-
nischen Klappenprothesen), sowie 7) der Datenschutz (Anonymisierung der Daten) erortert.
Die Kommission stimmt der klinisch relevanten retrospektiven Datenanalyse der kinderherz-
chirurgischen Arbeitsgruppe der Justus-Liebig-Universitat GieRen ohne Einwénde zu und
winscht den Antragstellern gutes Gelingen.

.
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Vorsitzender
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