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1 Einleitung

Die Mitralklappeninsuffizienz (MI) zahlt zu den haufigsten Herzklappenerkrankungen
weltweit und ist nach der Aortenklappenstenose die  zweithdufigste
Herzklappenerkrankung im Erwachsenenalter (1, 2). Die Weiterentwicklung und
Erforschung operativer Versorgungsmoglichkeiten von Herzklappenerkrankungen ist bei
stetig steigenden Fallzahlen von enormer Relevanz. Deutschlandweit erfolgten 31.359
Herzklappen-Operationen im Jahr 2014, im Jahre 2015 waren es bereits 32.346. Im Jahre
2016 schlieBlich 33.451 (3, 4).

Degenerative sowie funktionelle Verdnderungen gelten als h&ufigste Ursache von
Mitralreflux in der westlichen Welt (5, 6). Die operative Versorgung von Mls gilt als
Goldstandard. Ist eine Operation (OP) aufgrund von Komorbiditaten nicht durchfiihrbar,
gewinnen die minimalinvasiven Katheter-Therapien zunehmend an Bedeutung (6). In
Mitralklappenersatz (MKE) und Mitralklappenrekonstruktion (MKR) vergleichenden
Studien zeigte sich die MKR bezuglich postoperativer Letalitat, Reoperationsraten und
linksventrikularer Funktion tberlegen und wird aufgrund dessen bevorzugt durchgefiihrt
(7, 8).

Die vorliegende Studie bezieht sich auf Patienten mit Ml des Universitatsklinikums
Giellen, wo diese routinemaRig je nach operativen Mdglichkeiten einer MKR unterzogen
werden. Auch wenn die Versorgung besonders von funktionellen Mls auch mit heute
existierenden Techniken der MKR eine Herausforderung bleibt, zeigen sich nach
Rekonstruktion gute postoperative Ergebnisse (1). Besonders Patienten mit degenerativer
MI profitieren von einer MKR und kénnen, bei komplikationslosem Verlauf, die
Lebenserwartung eines Herzgesunden wiedererlangen (8). Die Mdglichkeiten einer
Beobachtung von Patienten mit hochgradiger MI ohne operative Intervention (ber eine
lange Dauer sind begrenzt. Jedoch wird langfristig mit einer kardialen Ereignisrate von

ca. 10% pro Jahr gerechnet (9).

Immer haufiger werden MKRs in Kombination mit anderen Eingriffen durchgefthrt, wie
beispielsweise Aortenklappenersatz (AKE), Trikuspidalklappenrekonstruktion (TKR),
einer Ablationstherapie oder einer Bypass-Operation. Die Anzahl an Klappenoperationen
in Kombination mit einer Bypass-Operation steigt jahrlich und lag 2015 bei ca. 10.000
pro Jahr in Deutschland (4). In der vorliegenden Studie wird nun diese Entwicklung

aufgegriffen und Patienten mit isolierter MKR und kombinierten MKR-Operationen



beziiglich Vorerkrankungen, intraoperativem Vorgehen sowie Kurzzeit- und Langzeit-

Outcome verglichen.

1.1 Zielsetzung

Ziel der vorliegenden Arbeit ist das Festhalten und Bewerten des lang- und kurzfristigen
Outcomes von Patienten nach MKR. Es werden stetig mehr MKRs bei MI durchgeftihrt
und die Datensammlung der Patienten des UKGM Giel3en soll eine Einschatzung des
Erfolgs der dort durchgefuhrten MKRs, sowie ggf. Verbesserungs- und

Entwicklungsmdoglichkeiten aufzeigen.

Das Augenmerk der Arbeit liegt besonders im Vergleich zwischen dem Outcome von
Patienten mit isolierter und Patienten mit kombinierter MKR. Neben der Letalitat wurden
weitreichend Daten Uber Komorbiditdten, Symptomatik, Operationsdetails,
Re-Operationen und den kurz- und langfristigen postoperativen Zustand der Patienten

sowie Echokardiographieergebnisse gesammelt.

Das Festhalten des Versorgungsstatus und der durch die MKR erzielten Ergebnisse auf
wissenschaftlicher Basis, soll letztendlich eine adéquate Anpassung und
Weiterentwicklung der Patientenversorgung sowie Verbesserung der Indikationsstellung

fir MKRs unterstiitzen und voranbringen.

1.2 Die Mitralklappe

1.2.1 Anatomie

Die Mitralklappe (MK) ist eine physiologische Struktur des Herzens, die die linke
Herzkammer vom linken Vorhof trennt. Sie liegt auf einer Ebene mit den anderen drei
Herzklappen. Zum Mitralklappenapparat werden funktionell sowie morphologisch
folgende Elemente gezéhlt: der Anulus, das anteriore und das posteriore Segel, Chordae
tendineae (Sehnenfaden) und die Papillarmuskeln. Haufig wird die linke Ventrikelwand
und der linke Vorhof ebenfalls hinzugezahlt, da diese essenziell fir die naturliche
Klappenfunktion sind (6). Auch Bikuspidalklappe genannt, besitzt sie zwei Segel, die
wiederum in jeweils drei Abschnitte bzw. Segmente eingeteilt werden (anteriores Segel:
Al1-A3, posteriores Segel: P1-P3). Das anteriore Segel wird aortal, das posteriore auch

mural genannt. Physiologischerweise sind die MKs diinn, geschmeidig, transluzent und



weich (10). Die MK hat einen D-férmigen Anulus, anders als die Runde Aortenklappe.
Das anteriore Segel besitzt keinen eigenen Anulus, da es in fibroser Verbindung mit der
Aortenklappe steht (6). Der faserreiche bindegewebige Mitralanulus spielt eine groRe
Rolle in der Mitralklappenfunktion. Verénderungen in GroRe, Form und Mechanik

kdnnen zu Dysfunktion fuhren (11).

Die Chordae der MK variieren in Anzahl, Lange und Dicke. Sie ziehen von jedem Segel
in die Papillarmuskelktpfe. Diese werden in anterolateral und posteromedial aufgeteilt,
wobei deutliche Variabilitat besteht (6). Die Papillarmuskeln kénnen als Verlangerung
der linken Ventrikelwand verstanden werden. Die passive Bewegung der MK wird durch
Anspannung und Entspannung der Muskulatur der Herzkammern, sowie durch
Bewegung der Aortenwurzel hervorgerufen (11). Jegliche Veranderung betreffend GroRe

oder Form des linken Ventrikels kann zu Klappenfunktionsstérungen fiihren (6).

1.2.2 Mitralklappeninsuffizienz
Die Ml ist vor allem im hohen Alter eine weitverbreitete Erkrankung (4). Circa 30% der

Patienten mit Herzinsuffizienz weisen eine moderate bis ausgepragte Ml auf (12).

Die MI ist eine Herzklappenerkrankung, bei der es durch unzureichenden Schluss der
Mitralsegel in der Systole zu einem Reflux des Blutes vom linken Ventrikel in den linken
Vorhof kommt (13).

Epidemiologie und Atiologie

Die MI lasst sich in zwei groRRe Gruppen, die akute und die chronische MI unterteilen.
Bei der chronischen MI unterscheidet man wiederum zwei Gruppen mit jeweils
verschiedenen pathophysiologischen Ursachen: die primare MI (degenerative, friiher
strukturelle) und die sekundére M1 (funktionell) (6, 9).

Die akute MI ist meist Folge einer Ruptur bzw. Zerstérung eines Teils des
Mitralklappenapparates, wie beispielsweise eine Chordae- oder Papillarmuskel-Ruptur,
oder auch eine Segel-Perforation. Diese Verletzungen sind hdufig bedingt durch einen
akuten Myokardinfarkt oder Endokarditiden. Die MKR wird in diesem Fall, wenn
moglich dem MKE vorgezogen. In schweren Fallen mit beispielsweise kompletter

Papillarmuskelruptur ist eine Rekonstruktion jedoch nicht mehr mdglich (6).



Die primére Ml ist dadurch bedingt, dass Veranderungen der MK an sich, also der Segel
oder Chordae, zu einem Reflux flhren. Meist ist das hintere Segel betroffen, es gibt
jedoch auch Félle von isoliertem Prolaps des vorderen Segels oder Prolaps beider Segel
zusammen (14, 15, 16). Die haufigste Form der degenerativen MI ist die myxomatdse
Degeneration (5). Meist fuhrt ein Klappenprolaps zur Insuffizienz (6). Dieser erlangt erst
bei Auslésen eines Refluxes an Krankheitswert. Die Auspragung des Refluxes und der

linksventrikuldren Funktion zeigen eine Korrelation mit der Prognose der M1 (1).

Ursachen der sekundédren MI sind unter anderem dilatative Kardiomyopathien, eine
Myokarditis oder Myokardischdmien, die zu Verédnderung der Geometrie des
Mitralklappenapparates einschlieBlich des Mitralanulus sowie zu
Bewegungseinschrankungen fiihren (9, 11). Nach einem Herzinfarkt entwickelt sich bei
ca. 50% der Patienten eine ischamische M1, ein moderater Reflux tritt bei mehr als 10%
der Patienten auf (17). Dies ist Folge von eingeschrankter Segelbewegung bei einer

Herzmuskeldyskinesie oder -Akinesie, die die Papillarmuskeln einschlief3t (2).

Die gelédufigste Einteilung der MI nach Carpentier unterscheidet drei Typen. Typ I:
degenerativ, Endokarditis oder kongenital, normale Segelbewegung (z.B. Dilatation des
Annulus, Segel-Perforation). Typ |l: degenerativ, Endokarditis, traumatisch,
rheumatisch, exzessive Segelbewegung (z.B. Segel-Prolaps, Chorda-Ruptur
oder -Verlangerung, Papillarmuskelruptur oder -Verlangerung). Typ IlI: a) rheumatisch,
iatrogen oder inflammatorisch, verringerte Segelbewegung wéhrend der Diastole und

Systole; b) funktionell, verringerte Segelbewegung wahrend der Systole (1, 9).

Die MI wird in vier Schweregrade eingeteilt, die meist echokardiographisch ermittelt
werden: Grad 1 entspricht einer milden M1, Grad 2 einer moderaten, Grad 3 einer moderat

bis schweren und Grad 4 einer schweren M1 (18).

Neben einer MI konnen weitere kardiale Erkrankungen auftreten, unter den
Klappendefekten vor allem die Trikuspidalklappeninsuffizienz (T1). Die durch eine Ml
entstehende pulmonale Hypertonie flhrt langfristig zu einer erhéhten rechtventrikularen
Nachlast, was wiederum eine VergroBerung und Anderung der rechtsventrikularen

Geometrie bedingen kann. Hierdurch kdnnen TIs entstehen (7).

Die haufigsten, nicht kardialen, Nebenerkrankungen bei MI sind die periphere arterielle
Verschlusskrankheit (pAVK), Nieren- und Leberdysfunktion und die chronisch
obstruktive Lungenerkrankung COPD (15).

4



Eine akute MI ohne operative Therapie bringt eine schlechte Prognose mit sich. Nach
beispielsweise einer Chorda-Ruptur ist prinzipiell eine spontane Stabilisation mdglich, es
kommt jedoch langfristig meist zur Ausbildung pulmonaler Hypertonie (15). Diese gilt
als prognostischer Faktor bei einer MI, wie Folgende: Alter, Komorbiditaten, klinische
Symptomatik, Schweregrad der Insuffizienz, vorherige Behandlungen, linksventrikulére
Ejektionsfraktion (LVEF) sowie der linksventrikuldre Diameter, die linksatriale GroRe
> 40-50mm, Vorhofflimmern (VHF), neurohumorale Aktivierung wie beispielsweise das
BNP (brain natriuretic peptide) und eine erniedrigte Sauerstoffaufnahme unter Belastung
(9, 7). 30-40% aller Patienten, die sich einer MK-Operation unterziehen haben VHF,
welches, wie oben genannt, als negativer prognostischer Faktor z&hlt (7).

Diagnostik

Zu Beginn der Diagnostik wird eine klinische Untersuchung durchgefiihrt sowie eine
ausfihrliche Anamnese erhoben. So kénnen Informationen tber Vorerkrankungen und
Symptome einer Herzinsuffizienz, wie beispielsweise Dyspnoe, verminderte
Belastbarkeit und Odeme, ermittelt werden. Von besonderer Wichtigkeit ist die klinische
Untersuchung zur Diagnosestellung eines Herzklappendefektes. Schon das Auftreten
eines leisen Herztons kann Hinweis auf eine ausgeprégte Insuffizienz oder Stenose
sein (15). Erganzt wird dies mit einer laborchemischen Blutuntersuchung und einem
EKG, zum Nachweis von Herzrhythmusstérungen (9). Die Untersuchung folgender
Laborparameter ist von groRer Bedeutung: Blutbild, CRP, CK, CK-MB, Troponin,
Elektrolyte, BNP sowie die Abnahme von Blutkulturen bei Verdacht auf eine Infektion.
Ein Belastungs-EKG kann Symptome oder EKG-Veranderungen bei beschwerdefreien
Patienten oder unauffalligem Ruhe-EKG demaskieren (15). Die Echokardiographie
gehort zu den wichtigsten diagnostischen Mitteln bei einer MI. Zur Sicherstellung einer
ausreichenden Aussagekraft, sollte sie durch einen erfahrenen Arzt durchgefiihrt
werden (15). Echokardiographisch sollte zusatzlich zu den Klappenfunktionen, die LVEF
und GrolRe der Herzhohlen, der Druck im Lungenkreislauf sowie die rechtsventrikulare
Funktion beurteilt werden (15, 19). Hdaufig wird zusdtzlich zur transthorakalen
Echokardiographie (TTE), zur genauen Beurteilung der Insuffizienz und der
Interventionsmoglichkeiten, eine  transdsophageale  Echokardiographie (TEE)
durchgefuhrt (20). Zur Planung und ausfihrlichen Diagnostik sind vier Ebenen der TEE
von groRer Bedeutung: der 4-Kammerblick, der 2-Kammerblick auf der langen Achse

sowie auf der kurzen Achse und der Langsschnitt (1). Zur genaueren Bildgebung und



detailreichen Planung der Operation kann die Durchfiihrung einer 3D-TEE hilfreich sein,
soweit diese zur Verfligung steht (1, 9).

Eine Kardio-MRT (CMR) kann erganzend zur Diagnostik durchgefihrt werden, sollten
die Befunde der Echokardiographien nicht ausreichend beurteilbar sein oder die
Untersuchungsergebnisse zu grol3e Diskrepanzen aufweisen (15). Die Kardio-MRT gibt
sehr akkurate Auskunft ber das linksventrikuldre Volumen, das rechtsventrikulére
Volumen, LVEF und den Grad der Ml (19).

Im Falle des Vorliegens einer akuten MI oder einer sekundaren MI mit Verdacht auf
Myokardischamie oder auch bei Diskrepanzen zwischen Ergebnissen der nicht-invasiven
Untersuchungen ist eine Herzkatheteruntersuchung notwendig, zur Darstellung des
GeféBstatus und der Revaskularisierungsoptionen (19). Bei sehr niedriger LVEF muss
zusétzlich die Vitalitit des betroffenen Herzgewebes untersucht werden mit
beispielsweise Dobutamin-Echokardiographie, Photon-Emissions-CT oder einer

Positron-Emissions-Tomographie, sowie ein oben genanntes CMR (15).

Symptomatik und Klinik

Die zwei Hauptsymptome einer Ml sind Dyspnoe, die belastungsabhangig sein kann, und
VHF (20). Die Dyspnoe wird anhand der NYHA-KIassifikation (New York Heart
Association) in vier Schweregrade eingeteilt. Auflerdem kann es zu pulmonalem
Bluthochdruck kommen sowie zu Symptomen einer linksventrikuldren Dysfunktion (14).
Die pulmonale Hypertonie bei MI entsteht durch einen Rickstau und daraus folgender
erhohter Volumen- und Druckbelastung im linken VVorhof. Konsekutiv steigt der Druck
im Lungenkreislauf an (9).

Bei chronischen Beschwerden kann eine Adaptation und somit eine Symptomreduktion
erfolgen. Symptomfreie Patienten in Behandlung einer Herzinsuffizienz sollten als
symptomatisch gewertet werden (15). Eine Belastungs-Echokardiographie kann
Symptome demaskieren: Bei nahezu allen Patienten mit funktioneller (sekundérer) Ml
und ungefahr 30% der Patienten mit struktureller MI kommt es bei kdrperlicher Belastung

zu einer verstarkten Klappeninsuffizienz und folglich geringeren LVEF (9).



Therapie

Um eine bestmdgliche und individuell angepasste Behandlung der Patienten zu
ermdoglichen, ist die Diagnostik und Planung einer Therapie durch ein multidisziplinares
"Herz-Team" von grof3er Wichtigkeit (1). Auch die Therapie richtet sich ma3geblich nach
den verschiedenen Gruppen und Ursachen der Ml.

Patienten mit akuter und ausgepragter MI, aufgrund von beispielsweise eines
Papillarmuskelabrisses, bendtigen eine sehr zeitnahe operative Intervention sobald sie
sich in einem hamodynamisch ausreichend stabilen Zustand befinden. Zum Erreichen von
diesem konnen Nitroprussid und die intraaortale Ballonpumpe (IABP) zum Einsatz
kommen. Zusétzlich kénnen Katecholamine bei Hypotonie gegeben werden (15). Haufig
wird ein MKE durchgefiihrt, wobei dies von Komorbiditaten, dem klinischen Zustand
und dem Operateur abhangt (15).

Bei der chronischen M1 sollte eine Therapie-Entscheidung unter Einbezug folgender finf
Kriterien getroffen werden: das Vorhandensein von Symptomen; der Schweregrad der
Klappenerkrankung; die Anpassung und Entwicklung des jeweils betroffenen Ventrikels
aufgrund verénderter Druck- oder Volumenverhaltnisse; die Veranderung im Kdper- oder
Lungenkreislauf, wie beispielsweise pulmonale Hypertonie; und Veranderungen

beziiglich des Herzrhythmus (19).

Eine Operation einer hochgradigen primaren Ml ist indiziert, wenn die Patienten oben
genannte Symptome zeigen und als Zeichen fir verdnderte Druck- und
Volumenverhaltnisse ein endsystolischer linksventrikuldrer Durchmesser > 45mm und
eine LVEF < 60% auftreten. Patienten ohne oben genannte Faktoren sollten nur bei sehr
hohen Erfolgsaussichten beziglich des Eingriffes operiert werden (14). Primare und
sekundare Mls kdnnen auch gleichzeitig auftreten. Die beste Behandlungsoption fur eine
sekundare M1 ist momentaner Diskussionsgegenstand und nicht abschlieRend geklért, da
die MI ein Bestandteil der jeweils bestehenden Erkrankung ist und auch beispielsweise
eine linksventrikuldre Dysfunktion und bestehende koronare Herzkrankheit (KHK) das

Outcome beeinflussen (21).

Eine OP-Indikation besteht bei Patienten mit sekundarer M1, wenn die Insuffizienz hoch-
bis mittelgradig ist und die Patienten auch unter konservativen Malinahmen
symptomatisch sind. Des Weiteren sollte bei anstehender Bypass-Operation diese um

eine Klappenoperation erganzt werden (14).



Mittlerweile werden auch zunehmend MKRs bei nicht-symptomatischen Patienten
durchgefuhrt, um die Entstehung von Folgeerkrankungen zu verhindern (7).

Prinzipiell besteht bei operativem Vorgehen die Mdglichkeit einer MKR oder eines
MKEs. Bei im Vergleich zum MKE geringerer perioperativer Letalitdt und besserer
postoperativer LVEF ist die MKR als Goldstandard der operativen Versorgung
akzeptiert (15). Trotz durchschnittlich besserem Outcome einer MKR als einer MKE bei
Patienten mit degenerativer MI, wird noch ein erwahnenswerter Prozentsatz von
Patienten mit einem Ersatz versorgt. Dies mag laut Bolling zwei Hauptgriinde haben:
1. Die Mdoglichkeiten und Vorteile einer Rekonstruktion sind einigen Patienten und
Arzten noch nicht bewusst. 2. Und wahrscheinlicher: Den Arzten fallt eine
Differenzierung zwischen der Pathoanatomie von Erkrankungen, die von Ersatz

profitieren und welchen die von einer Rekonstruktion profitieren schwer (8).

Bei Durchfuhrung einer MKR kann dies durch eine offene oder minimalinvasive
Herzoperation oder auch mit Hilfe von Kathetertechnik mittels MitraClip erfolgen. Laut
der ECS-Guidelines (European Society of Cardiology) fir MKR, reduziert eine perkutane
Intervention mittels MitraClip die M1 weniger effektiv als eine Klappenoperation. In der
EVEREST Il (Endo-vascular Valve Edge-to-Edge REpair STudy) bendtigten 20% der
Patienten nach MitraClip innerhalb einer Follow-up Dauer von zwei Jahren eine
Reintervention (15). Jedoch ist der MitraClip die Methode der Wahl fiir Patienten mit
hohem operativem Risiko, was auf bis zu ein Drittel der Patienten zutrifft, die eine MKR

benotigen (6).

Als Herzklappenersatz konnen biologische Klappen oder mechanische Klappen
verwendet werden. Die biologischen Klappen lassen sich wiederum in Xenografts (meist
porcine Herzklappen oder bovines Pericard) und Allografts (Herzklappen von
Organspendern) einteilen. Diese ersparen dem Patienten eine langfristige
Antikoagulation, jedoch kann es im Verlauf zu degenerativen Veranderungen des
Transplantats kommen, was Re-OPs notig machen kann. Der Nachteil des kiinstlichen
Herzklappenersatzes ist die Notwendigkeit zur lebenslangen Einnahme von
Antikoagulanzien, der Vorteil eine sehr lange mechanische Lebensdauer (20).

Bei konservativem Prozedere oder abwartendem Verhalten ist eine medikamentdse
Therapie indiziert. Eine MI kann zu einer verminderten linksventrikularen Pumpfunktion

fihren. Aufgrund dessen sollte eine Therapie mit ACE-Hemmern oder



AT1-Rezeptorantagonisten begonnen werden. Des Weiteren ist bei Auftreten von
Herzinsuffizienzsymptomen eine Therapie mit Diuretika, Aldosteronrezeptor-

Antagonisten und Betablockern zu empfehlen (9).

Nickenig, Mohr et al. beleuchteten den Punkt, dass bei eingeschrankter linksventrikulérer
Herzfunktion ein erhdhtes perioperatives Risiko fir Patienten bestehe, jedoch diese, im
Falle einer degenerativen MI, deutlich mehr von einer Operation, als von einer
medikamentdsen Therapie profitierten (9). Auch Rosenhek et al. beschrieben, dass bei
prdoperativen Begleitsymptomen wie Linksherzschwéche, VHF oder Hypertonie eine
Assoziation mit einer schlechten Langzeit-Letalitat bestehe, weshalb das VVorgehen stets

individuell angepasst werden sollte (22).

1.2.3 Mitralklappenrekonstruktion

Die MKR st eine hdufige Operation mit jahrlich steigenden Fallzahlen. Im Jahr 2016
waren bereits 62,9% aller isolierten Eingriffe an der Mitralklappe MKRs (3). Sie hat drei
Hauptziele: Erhaltung oder Wiederherstellung der Beweglichkeit der Klappensegel,
Sicherung einer guten Koaptation beider Segel und Stabilisation und Anpassung des
Mitralanulus (7, 16). Bei der degenerativen MI ist besonders die Beseitigung oder die
Verringerung der Anulusdilatation von Bedeutung (2). So sollte postoperativ ein

hdchstens milder Reflux Gber der Mitralklappe bestehen (1).

Wenn moglich, wird ein minimal-invasives Prozedere mit Zugangsweg Uber eine
rechtsseitige Thorakotomie gewahlt, wobei die Herz-Lungen-Maschine an den
Leistengefallen angeschlossen werden kann (14). Als minimal-invasiv zahlt ebenfalls die
partielle Sternotomie, sowie videoassistierte Methoden mit teilweiser Zuhilfenahme von
Robotern (7, 23). Nicht mdglich ist ein minimalinvasiver Zugang bei
Begleiterkrankungen wie einer Aortenklappeninsuffizienz (Al), einer Aortenektasie,
Verwachsungen an  OP-relevanten  Stellen  oder  starkes  Ubergewicht.
Kombinationseingriffe nehmen stetig zu, vor allem OPs, die MKR und Koronararterien-
Bypass (CABG) beinhalten (20). In diesen Fallen wird eine offene OP mit Sternotomie
durchgefihrt (14).

Bei grof’em operativem Risiko kommt die Rekonstruktionstechnik mittels MitraClip zum
Einsatz. Bei einer MKR durch MitraClip wird die Funktionalitit der MK



wiederhergestellt, eine vollstandige anatomische Korrektur erfolgt, anders als bei einem
herzchirurgischen Eingriff, jedoch nicht (7).

Bei Rekonstruktionsverfahren ldasst sich zwischen Resect- und Respect-Ansatz
unterscheiden. Bei Vorliegen eines Prolapses des hinteren Segels, wird haufig eine
quadrangulare Resektion durchgefihrt. Hier wird der prolabierte Teil des Segels reseziert.
AnschlieBend wird eine Anulusplikatur durchgefuhrt, woraufhin die Resektionsréander
des Segels wieder verbunden werden (16). Bei der trianguldren Resektion wird auf eine
Anulusplikatur verzichtet. Durch ein kleineres Resektat als bei der quadranguléren
Resektion, geht weniger Klappengewebe verloren. Diese Methode sollte bei einem
ausgepragten Uberschuss an Klappengewebe oder einem hochgradigen Prolaps des

Mitralsegels nur eingeschrénkt angewendet werden (16).

Der Respect-Ansatz bei MKR benutzt sekundare oder kunstliche Sehnenfaden zur
Schaffung eines steil gestellten und glatten hinteren Segels ohne Resektion von
Segelanteilen (16). Dieser Ansatz sollte bevorzugt werden, wenn genugend
Klappengewebe ausreichender Qualitat zur Schaffung einer funktionsféhigen Oberflache
zur Rekonstruktion vorhanden ist (16).

Die Stabilisierung und ggf. Verkleinerung des Diameters des Mitralanulus gelingt durch
Einndhen eines Carpentier Physio-Rings in jeweils verschiedenen Grolien (24). Rosenhek
und Bonis verweisen auf einen Zusammenhang zwischen dem Verzicht auf Anuloplastie
bei MKR und einer reduzierten Haltbarkeit der Rekonstruktion (25).

Die Rekonstruktion in Form von Nahten wird unter anderem mit Cleftndhten
durchgefiihrt. Hierbei werden bestehende Spalten (,,cleft” im Englischen) mit Hilfe von

Né&hten versorgt und verschlossen.

Der Alfieristich beschreibt eine Technik, bei der die Ecken der Klappensegel am Ort des
Rickstroms durch die MI zusammengenaht werden. Je nach Lokalisation des Jets, kann
hierdurch ein Klappenapparat mit einer Doppel6ffnung (zentraler Jet) oder einer

einfachen Offnung entstehen. (25)

Eine orale Antikoagulation muss nach MKR von Patienten fir 3 Monate eingenommen
werden (20).
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2 Patientengut und Methoden

Bei der Datenanalyse handelt es sich um eine retrospektive, monozentrische, offene,
explorative klinische Studie. Es wurden Daten von 362 Patienten des UKGM Gief3en, die
zwischen 2007 und 2014 operiert wurden, erhoben und ausgewertet. Das Patientengut
wurde in zwei Gruppen hinsichtlich isolierter und kombinierter MKR aufgeteilt. Sowohl
Daten des kurz- als auch des mittelfristigen Verlaufs wurden in beiden Gruppen evaluiert

und verglichen.

2.1 Definitionen verwendeter Variablen

Zur Einordnung und Beschreibung der Studienpopulation sowie zur detaillierten
Auswertung der Ergebnisse wurden zahlreiche Parameter ausgewertet. Um einen
Uberblick zu erstellen und Definitionen, sowie Einteilungen und Kriterien zu erlautern,

wird auf einige der Parameter im Folgenden eingegangen.

2.1.1 Praoperative Variablen

Zunéchst wurden bereits vorhandene Daten aus dem krankenhausinternen System
erhoben. Hierzu zéhlen demographische Daten (Alter, OP-Datum, Geschlecht) sowie der
Body-Mass-Index (BMI) (Gewicht in Kkg/Grofle in m2). Bereits bekannte
Vorerkrankungen wurden ebenfalls festgehalten. Hierzu wurden die Patienten selbst nicht
erneut befragt oder untersucht, sondern lediglich die prdoperativ erfassten Daten

ausgewertet.

Die Herzinsuffizienz wurde mit Hilfe der NYHA-KIlassifikation angegeben.
Zwischenwerte, wie beispielsweise 2-3 oder 2,5 wurden aufgerundet. Es erfolgte eine
Einteilung in vier Gruppen: | - asymptomatisch, Herzinsuffizienz ohne klinische
Symptome; Il - Beschwerden bei starker korperlicher Belastung; 11l - mittelschwere
Herzinsuffizienz, klinische Symptome bei mittelstarker korperlicher Belastung; IV -
schwere Herzinsuffizienz, Symptome schon bei leichter korperlicher Belastung (26).
Klappenerkrankungen ohne Indikation zur operativen Versorgung wurden auch in der
jeweiligen Kategorie als vorhanden angegeben. Der Schweregrad der MI wurde in
Schweregraden von 1-4 angegeben, bei Zwischenwerten (bspw. 3-4, 2,5) wurde

aufgerundet, jedoch bei Insuffizienzen < 1, diese als nicht vorhanden gewertet. In der
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Kategorie Angina pectoris (AP) wurde zwischen instabil und stabil unterschieden. Die
Definition hat sich in den vorherigen Jahren geéndert, daher ist eine teilweise
Vermischung der Falle moglich. Aktuell versteht man laut der Nationalen
Versorgungsleitlinie ,,Chronische KHK* unter einer stabilen AP, wenn mindestens zwei
der folgenden Kriterien zutreffen: Symptomatik in Form von retrosternalen Beschwerden
flir einen begrenzten Zeitraum; die Symptome kdnnen durch Belastung ausgeldst werden
(k6rperlich oder psychisch); die Beschwerden gehen innerhalb kurzer Zeit ohne
AuReneinwirkung oder unter Gabe von Nitrat zuriick. Jede neu aufgetretene AP sowie
eine AP nach einem Myokardinfarkt wird vorerst als instabile AP beschrieben, so auch
wenn die retrosternalen Beschwerden l&anger als 20 Minuten anhalten. Des Weiteren kann
aus einer stabilen AP eine instabile AP entstehen, wenn es zur Verstarkung der
Beschwerden kommt (27). Als pulmonale Hypertonie galt ein systolischer
Pulmonalarteriendruck > 40mmHg (zentraler Venendruck (ZVD) mit 10mmHg bereits

eingerechnet).

Von besonderer Wichtigkeit war die Variable des VHF. Circa 30% aller Patienten mit Ml
leiden unter VHF (28). Dieses gehort zu den supraventrikularen Herzrhythmusstérungen.
Es treten unregelmalige RR-Intervalle bei fehlenden P-Wellen auf und es zeigt sich
unregelmaRiges Flimmern. Als paroxysmal beschrieben werden wiederkehrende
VHF-Episoden (zwei oder mehr), die einen selbstlimitierenden Verlauf innerhalb von
sieben Tagen aufzeigen. Besteht ein VHF fir mindestens sieben Tage, so wird es als
persistierend definiert (28).

Die Nierenfunktion wird mithilfe des laborchemischen Kreatininwerts und der
Dialysepflichtigkeit beschrieben. In Anlehnung an die Kriterien des EuroSCOREs
(European System for Cardiac Operative Risk Evaluation) gelten Patienten ab einem
Kreatininwert von 2,0 mg/dl fur diese Untersuchung als niereninsuffizient. Als
praoperativer Leberschaden galten bekannte Lebererkrankungen, die préoperativ klinisch

oder laborchemische Zeichen einer Leberinsuffizienz zeigten.

In die Entscheidung, ob es sich bei einer OP um eine Notfallindikation handelt, floss das
Kriterium der préoperativen Katecholamin-Gabe mit ein. Bei préoperativer
Katecholamin-Gabe wurde der préoperative Zustand als kritisch bewertet, der kardiogene
Schock als positiv. Klinische Kriterien, die auf einen kardiogenen Schock hinweisen, sind

eine Hypotonie mit einem systolischen Blutdruck < 90mmHg und Weiterbestehen der
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Hypotonie auch nach Volumengabe, kalte Extremitaten und Oligurie. Initial tritt bei
einigen Patienten eine Hypotonie nicht auf, da diese teilweise durch periphere

Vasokonstriktion verhindert werden kann (29).

EuroSCORE ist eine Methode zur Berechnung der Wahrscheinlichkeit der perioperativen
Mortalitat von Patienten nach kardialer OP, die seit 1999 verwendet wird. Es werden 17
pra- und intraoperative Faktoren berlicksichtigt, gewichtet und in die Berechnung der
geschatzten erwarteten Mortalitat wahrend der Aufenthaltsdauer im Krankenhaus bzw.
innerhalb der ersten 30 Tage nach einem herzchirurgischen Eingriff einbezogen. Die
addierten Score-Punkte geben die Wahrscheinlichkeit als Prozentpunkte an. Mit Hilfe
dieser kdnnen drei Risikogruppen unterschieden werden: 0-2 Punkte: geringes Risiko; 3-
6 Punkte: mittleres Risiko; > 6 Punkte: hohes Risiko (30). In dieser Studie wurde der
EuroSCORE 1 verwendet; mittlerweile besteht eine neue Version EuroSCORE 2. Die

einzelnen Kriterien sind in folgender Tabelle aufgefiihrt (31):

Tabelle 1: EuroSCORE-Kriterien

Parameter Definition Score-Wert

patientenbezogene Faktoren

Alter Ab 60 Jahren pro 5 Jahre 1

Geschlecht weiblich 1

chronische Lungenerkrankung | Langzeittherapie mit Bronchodilatatoren | 1
oder Steroiden zur Behandlung einer
Lungenerkrankung

extrakardiale Arteriopathie Claudicatio, Karotisverschluss/ - stenose | 2
>50%, vorausgegangener/  geplanter
Eingriff an der abdominellen Aorta/
Extremitatenarterien/ Karotiden

neurologische Dysfunktion Schwere Einschrankung der Beweglichkeit | 2
oder der Alltagstauglichkeit

Zustand nach Herzoperation Eingriff mit Er6ffnung des Perikards 3

Serumkreatinin >200 pmol/L préoperativ 2

aktive Endokarditis Patient unter Antibiotika-Therapie zur Zeit | 3
des Eingriffs aufgrund einer Endokarditis
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Myokardinfarkt

Kritischer praoperativer Status | Mind. 1 der Folgenden: ventrikuldre | 3
Tachykardie, Kammerflimmern,
praoperatives  akutes  Nierenversagen
(Anurie  oder Oligurie >10 ml/h),
Defibrillation, Reanimation, IABP,
Beatmung, Katecholamingabe

Kardiale Faktoren

Instabile Angina pectoris Angina  pectoris mit  préoperativ | 2
intravendsem Nitratbedarf

Linksventrikul&re Moderat oder LVEF 30-50%, 1

Ejektionsfraktion (LVEF) schlecht oder LVEF < 30% 3

Z.n. Myokardinfarkt Innerhalb der letzten 90 Tage 2

Pulmonale Hypertonie Systolischer Pulmonalisdruck > 60 mmHg | 2

Operationsbezogene Faktoren

Notfall Durchfiihrung der Operation vor Beginn | 2
des nachsten Arbeitstages

anderer Eingriff als isolierter GroRerer kardialer Eingriff ggf. mit |2

Eingriff zusatzlichem CABG

Eingriff an thorakaler Aorta Operation an Aorta ascendens /descendens | 3
oder am Aortenbogen

Septumruptur nach 4

Unabhéngig vom EuroSCORE wurde bezuglich der Dringlichkeit der OP zwischen

elektivem Eingriff, dringlichem Eingriff und Notfall-OP unterschieden.

Notfallindikation wird gestellt, wenn die geplante OP zum schnellstméglichen Zeitpunkt,
noch am gleichen Tag, durchgefiihrt werden muss. Dies trifft zu, wenn der Allgemein-
und Kreislaufzustand des Patienten auch unter medikamenttser Therapie progredient
instabil bzw. dekompensiert ist und ein Verzogern der OP die Uberlebenschancen
deutlich minimiert. Ein dringlicher Eingriff findet statt, wenn eine OP innerhalb eines
kurzen Zeitfensters durchgefiihrt werden muss, um Genesungs- und Uberlebenschancen

des Patienten zu maximieren und weitere Verschlechterung des klinischen Zustandes zu

verhindern.
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2.1.2 Intraoperative Variablen

Neben der Aufzeichnung der angewendeten Rekonstruktionstechniken, wurden in
gleicher Sitzung durchgefiihrte operative Eingriffe am Herzen kategorisiert. Als eigene
Kategorie wurde die Durchfiihrung einer thorakalen Aorten-OP geflihrt. Hierzu z&hlen
beispielsweise der suprakoronare Aorta-ascendens-Ersatz sowie die Interposition einer

Aortenrohrprothese.

Als Operationsdauer wurde die Zeit zwischen erstem Hautschnitt und Fertigstellung der
letzten Hautnaht gewertet. Die Bypasszeit beschreibt den Zeitraum zwischen Anschluss
an die Herz-Lungen-Maschine und Ende der Herz-Lungen-Maschinen-Phase. Die Zeit

vom Beginn bis zum Ende der Aortenklemmung ist die Klemmzeit.

2.1.3 Postoperative Variablen

Die Einheiten von transfundierten Blut- und Thrombozytenkonzentraten sowie Fresh
Frozen Plasma (FFP) wurden festgehalten. Die Anzahl bezieht sich auf den gesamten
postoperativen stationaren Verlauf bzw. bis zum Zeitpunkt einer Re-OP. Zur genauen
Bewertung dieser Variablen wéren Werte des praoperativen Blutbildes nétig gewesen,

die jedoch in dieser Studie nicht vorliegen.

Der Drainage-Blutverlust bezieht sich auf bis zu 48 Stunden nach OP. Eine postoperative
Infektion wurde als vorhanden gewertet, wenn diese im Abschlussbericht aufgefiihrt

wurde.

Die Letalitat im Krankenhaus bezog sich auf den Aufenthalt im Zusammenhang mit der
MKR, daher ist dies mit der Letalitat auf der zustandigen herzchirurgischen Station

gleichzusetzen.

Neben dem Kurzzeit-Follow-up wurden auch Langzeitdaten in Form eines Fragebogens
und postoperativer Echokardiographien erhoben. Der Fragebogen ist mit allen

Antwortmdglichkeiten im Anhang aufgelistet.

Die Belastungsféhigkeit der Patienten wurde in Form der NYHA-Stadien bewertet. Bei
allen Antworten handelt es sich aufgrund der Methode um die subjektive Einschatzung
bzw. das vorhandene Wissen der Patienten beztglich ihres Gesundheitszustandes und
ihrer Erkrankungen.

Aufgrund starker Differenzen in der Ausfuhrlichkeit der Echokardiographiebefunde,

waren einige Variablen nur eingeschrankt auswertbar. In der Kategorie mit der
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Beurteilung, ob die MK funktionell in Ordnung sei, wurde der Zustand nach MKE als
»funktionell in Ordnung™ gewertet. Bei beispielsweise schwerer Degeneration oder
verminderter Beweglichkeit wurde die Klappenfunktion als ,,nicht in Ordnung® gewertet.
Die GrolRRe des linken Vorhofs und des linken Ventrikels wurde jeweils in vier Gruppen
aufgeteilt: normale GroRe (Vorhof: f: 27-38mm, m: 30-40mm; Ventrikel: f: bis 53mm,
m: bis 59mm), leicht dilatiert (Vorhof: f: 39-42mm, m: 41-46mm; Ventrikel: f: 54-57mm,
m: 60-63mm), malRig dilatiert/abnorm (Vorhof: f: 43-46mm, m: 47-52mm; Ventrikel: f:
58-61mm, m: 64-68mm) und schwer dilatiert/abnorm (Vorhof: f: ab 47mm, m: ab 52mm;
Ventrikel: f: ab 62mm, m: ab 69mm) (32).

2.2 Auswahl des Patientenguts

2.2.1 Einschluss- und Ausschlusskriterien

Eingeschlossen in die Studie wurden 362 Patienten, bei denen eine MKR zwischen 2007
und 2014 am UKGM Gielen durchgefuhrt wurde. Patienten mit isoliertem Eingriff sowie
mit Begleiteingriffen (wie z.B. AKE, Bypass) gehdren zum Kollektiv. Die Mitraleingriffe
wurden mittels Suchauftrag tber den OPS-Code 5.353.1 und 5.353.2 herausgefiltert.

Ausgeschlossen wurden 1. Patienten mit MKE, 2. Patienten, bei denen eine Entkalkung
des anterioren Mitralklappensegels durchgefiihrt wurde und 3. Patienten, bei denen eine

MKR vor dem 18. Lebensjahr durchgefiihrt wurde.

2.2.2 Studienpopulation

Die Patienten wurden in zwei Hauptgruppen unterteilt. Bei 153 Patienten wurde eine
isolierte MKR durchgefiihrt. 209 Patienten erhielten eine MKR kombiniert mit einem
oder mehreren Begleiteingriffen. Bei folgenden Begleiteingriffen wurde die MKR
dennoch als isolierter Eingriff gewertet: Ablation, Herzohrligatur oder -Amputation,
Vorhofreduktionsplastik und die Entfernung eines MitraClips. Bei allen weiteren
Begleiteingriffen, wie einer Intervention an einer anderen Herzklappe, einer Carotis-OP
oder der Versorgung eines persistierenden Foramen ovale (PFO), zéhlte der Eingriff zur

Gruppe der kombinierten OPs.
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2.3 Datenerhebung

Der Zeitraum der gesamten Datenerhebung erstreckte sich von Februar 2015 bis August
2016. Alle erhobenen Daten wurden in eine vorbereitete Excel-Tabelle eingegeben. Die
préaoperativen, intraoperativen und postoperativen Daten des Kurzzeit-Follow-ups
wurden mit Hilfe des KAOS-Systems am Computer der Uniklinik ermittelt. Dieser
Arbeitsschritt war im Juli 2015 abgeschlossen. Die Information lber das postoperative

Versterben von Patienten wurde mit der Sterbeliste der Kardiochirurgie abgeglichen.

Die Uberlebenden Patienten wurden tber den Postweg kontaktiert. Sie erhielten ein
Anschreiben mit Einwilligung zur Verwendung ihrer Patientendaten und einen
Fragebogen (FB). Bei allen Patienten, von denen wir keine Antwort erhielten, wurden die
entsprechenden Einwohnermeldedmter kontaktiert. Diese wurden um Auskunft Uber
Versterben oder Adresswechsel gebeten. Anschliefend wurden die nicht erreichten
Patienten, unter Einbezug der neuen Informationen, bis zu zwei weitere Male
angeschrieben. Bei einem Zeitraum der Riickmeldungen von September 2015 bis August
2016, wurde ein mittleres Stichdatum, der 01.02.2016, zur Berechnung der Follow-up
Dauer gewdhlt. Die Vollstandigkeit des Fragebogen-Follow-ups betrdgt 76,2%. Der
mediane Follow-up Zeitraum betragt 3,24Jahre (25%-Perzentil 2,18 Jahre; 75%-Perzentil
5,22 Jahre).

Bei fehlender Ruckantwort wurden die in den Akten angegebenen behandelnden
Hausirzte angerufen. So konnten die Daten iiber das Uberleben beziehungsweise
Versterben einiger Patienten erganzt werden. Das Gesamt-Follow-up, das Uberleben der

Patienten betrachtend, wurde zu 95,30% komplettiert.

Um die aktuellsten Echokardiographie-Befunde der Patienten zu erhalten, wurden die
Hausérzte und behandelnden Kardiologen telefonisch und per Fax kontaktiert. Diese
sendeten die ihnen vorliegenden aktuellsten zwei Echokardiographie-Befunde nach
Erhalt der Patienteneinwilligung. Die Rate der Ruckmeldungen beziiglich
Echokardiographiebefunde wurde auf alle Patienten bezogen, da auch Befunde in die
Datensammlung eingespeist wurden, die in der Vergangenheit lagen, von in der
Zwischenzeit verstorbenen Patienten. Die Echokardiographiebefunde von diesen
Patienten stammen aus dem klinikinternen System und wurden am UKGM durchgefiihrt.
Aufgrund teilweiser unvollstdndiger und fehlerhafter Angaben auf den Fragebdgen
beziiglich der durchgefiihrten Echokardiographien sowie teils mangelnder Riickmeldung
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seitens weiterbehandelnder Arzte, fiel das Echokardiographie-Follow-up gering aus mit
einer Quote von 48,90% und einer medianen Follow-up Dauer von 2,45 Jahren (25%-
Perzentil: 1,34 Jahre; 75%-Perzentil: 4,08 Jahre).

Die erhaltenen Fragebdgen und Echokardiographie-Befunde bilden die Daten des
Langzeit-Follow-ups.

2.4 Statistische Auswertung
Fur  die  statistische  Auswertung  wurden die Daten aus dem
Tabellenkalkulationsprogramm Excel in das Programm SPSS (Statistical Package for the

Social Sciences) Ubertragen. Dort erfolgte die Auswertung.

Die nominalen Variablen wurden mithilfe von Kreuztabellen ausgewertet und verglichen.
Die prozentuale Angabe der jeweiligen Haufigkeit bezieht sich im Folgenden immer auf
die glltige Anzahl, also die Patienten, von denen Informationen bezuglich der
entsprechenden Variablen zur Verfugung stehen. Zur Signifikanztestung wurde der

p-Wert berechnet. Ein p-Wert kleiner gleich 0,05 wurde als signifikant bewertet.

Bei den stetigen Variablen erfolgte die Berechnung des Medians und der 25%- und 75%-
Perzentile, da bei dem Grofteil der Variablen keine Normalverteilung angenommen
werden konnte. Zur Signifikanztestung wurde einheitlich der Rangtest nach Mann-
Whitney verwendet. Zur Uberlebensanalyse wurden die Daten mittels einer Kaplan-
Meier-Kurve ausgewertet und dargestellt. Des Weiteren wurde zur Gegeniberstellung

mehrerer Gruppen verschiedener Merkmale die Cox-Regression verwendet.
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3 Ergebnisse

3.1 Préoperative Befunde

Das durchschnittliche Lebensalter zum Zeitpunkt der MKR betrug 68 Jahre (25%-
Perzentil 58, 75%-Perzentil 76). Wie in Tabelle 2 aufgefiihrt, zeigte sich ein deutlich
signifikanter Altersunterschied zwischen den Patienten mit isolierter MKR und denen mit
kombiniertem Eingriff, was im Vergleich der Gruppen und in der Auswertung von grol3er

Bedeutung ist.

Tabelle 2: Lebensalter und BMI

MKR isoliert oder kombiniert
isoliert kombiniert Signifikanz
Perzentil Perzentil p-Wert

Median |25-75 |N |Median |25-75 |N

Lebensalter |64 52-73 |153 |71 64 -78 |209 |0,000

am OP-

Datum

BMI 26 24-29 |153 |26 23-29 (209 (0,988

Die Geschlechterverteilung ist in Tabelle 3 dargestellt. Das Manner-zu-Frauenverhaltnis
der Gruppe der isolierten MKR lag bei 1,2; in der Gruppe der kombinierten MKR bei
1,74. In diesem Kriterium unterscheiden sich die beiden Vergleichsgruppen nicht
signifikant (p = 0,083).

Tabelle 3: Geschlechtsverteilung

MKR isoliert oder kombiniert | Signifikanz
isoliert kombiniert
N (%) N (%) p-Wert
Geschlecht | mannlich |83 (54,2%) 133 (63,6%) (0,083
weiblich |70 (45,8%) 76 (36,4%)
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3.1.1 Klinischer Zustand
Die meisten Patienten (89,7%) gaben praoperativ Dyspnoe an; 128 Patienten (87,1%) mit
isolierter MKR und 186 Patienten (91,6%) mit kombinierter MKR. Es erfolgte keine

Unterscheidung in Ruhe- und Belastungsdyspnoe.

Die Herzinsuffizienz wurde mit Hilfe der NYHA-KIlassifikation beurteilt. 73,8% der
Patienten befanden sich im NYHA-Stadium drei oder vier zum Operationszeitpunkt. Die
exakte Verteilung kann man Tabelle 4 entnehmen. Bei einem Patienten gab es die Angabe
NYHA-Stadium null, was am ehesten als nicht vorhandene Herzinsuffizienz gewertet
werden sollte. Ein Stadium null gibt es in der NYHA-KIassifikation als solches nicht, ist

zur Vollstandigkeit der Datensammlung jedoch in folgender Tabelle angegeben.

Tabelle 4: NYHA-Stadien praoperativ

MKR isoliert oder kombiniert

isoliert kombiniert
N (%) N (%)
NYHA- 0 1 (0,7%) 0 (0,0%)
Stadium I 7 (4,6%) 1 (0,5%)
praoperativ [y 47 (30,7%) |39 (18,8%)
Il [80(52,3%) |136 (65,4%)
IV [18(11,8%) |32 (15,4%)

In 7,8% (n = 12) der Falle bei Patienten mit isoliertem Eingriff und in 6,7% (n = 14) der
Félle bei Patienten mit kombiniertem Eingriff wurde der préoperative Zustand als
,kardiogener Schock® beschrieben. Bei préoperativer Katecholaminpflichtigkeit von

Patienten wurde deren Zustand ebenfalls als kardiogener Schock gewertet.

Eine Reanimation war préoperativ bei einem Patienten (0,7%) mit isolierter MKR und
bei sechs Patienten (2,9%) mit kombinierter MKR notwendig.
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Bezlglich der Dringlichkeit der Operation wurde zwischen elektivem Eingriff,
dringlichem Eingriff und Notfall-Operation unterschieden. Die Verteilung zeigt sich in
Tabelle 5.

Tabelle 5: Dringlichkeit der Operation

MKR isoliert oder kombiniert

isoliert kombiniert | Signifikanz
N (%) N (%) p-Wert

Dringlichkeit |elektive 122 (79,7%) | 155 (74,2%) |0,222

der Operation |Operation
dringliche |23 (15,0%) |46 (22,0%)
Operation
Notfall- 8(52%) |8(3,8%)

Operation

Es wurde das Vorhandensein von zwei Hauptrisikofaktoren fir kardiovaskulare
Ereignisse bei allen Patienten bestimmt: Diabetes mellitus und arterielle Hypertonie,
wobei die arterielle Hypertonie insgesamt deutlich haufiger vertreten war als der Diabetes
mellitus. Beide Erkrankungen zeigten sich in der Gruppe der Patienten mit kombiniertem
Eingriff signifikant hoher. Zusammen mit weiteren Begleiterkrankungen sind diese in

Tabelle 6 dargestellt.
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Tabelle 6: Begleiterkrankungen praoperativ

MKR isoliert oder kombiniert
isoliert kombiniert Signifikanz
N (%) N (%) p-Wert
Diabetes mellitus [nein [127 (83,0%) |[146 (70,5%) |0,006
ja |26 (17%) 61 (29,5%)
arterielle nein |39 (25,5%) 33 (16,1%) 0,033
Hypertonie ja 114 (74,5%) |172 (83,9%)
chron. nein |122 (79,7%) |154 (74,0%) |0,213
Bronchitis, ja_ |31(20,3%) |54 (26,0%)
COPD
Niereninsuffizienz|nein |141(92,2%) |192(91,9%) |1,000
ja 12 (7,8%) 17 (8,1%)
Leberschaden nein |146 (95,4%) |188(90,0%) 0,072
ja 7 (4,6%) 21 (10,0%)
zerebrovaskulare [nein |139 (90,8%) |[173(83,2%) |0,043
Durchblutungs- |ja 14 (9,2%) 35 (16,8%)
storung

Zur Einschatzung einer mdoglichen Niereninsuffizienz wurde der Kreatinin-Wert
bestimmt. In der Gruppe mit kombinierter MKR lag der Median bei 1,1mg/dl
(25%-Perzentil 0,9; 75%-Perzentil 1,5), in der Vergleichsgruppe mit isolierter MKR bei
1,0mg/dl (25%-Perzentil 0,9; 75%-Perzentil 1,3).

Dialysepflichtig waren 3,9% (n = 6) der Patienten in der Gruppe mit isolierter MKR und
3,3% (n = 7) der Patienten der Gruppe mit kombinierter MKR.

Ein signifikanter Unterschied bestand zwischen der Haufigkeit einer zerebrovaskularen

Durchblutungsstérung der beiden Vergleichsgruppen. Hierzu zédhlten Apoplex,
transitorische ischdmische Attacke (T1A) und reversibles ischamisches neurologisches

Defizit (RIND).
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Die Wahrscheinlichkeit der Mortalitat nach EuroSCORE unterschied sich zwischen den

zwei Vergleichsgruppen signifikant (p = 0,000). Der Median lag bei Patienten mit
isolierter MKR bei 6 Punkten (25%-Perzentil 4; 75%-Perzentil 9), Bei Patienten mit
kombinierter MKR bei 8 Punkten (25%-Perzentil 6; 75%-Perzentil 11) und in der

gesamten Kohorte bei einem Median von 7 Punkten (25%-Perzentil 5; 75%-Perzentil 10).

Die Kriterien des EuroSCOREs, die sich signifikant zwischen den Vergleichsgruppen

unterschieden, sind in Tabelle 7 aufgelistet.

Tabelle 7: EuroSCORE, sich sign. unterscheidende Werte MKR isoliert und kombiniert

MKR isoliert oder kombiniert

isoliert kombiniert | Signifikanz
N (%) N (%) p-Wert

EuroSCORE Definition Alter: alle |0 74 (48,4%) |44 (21,1%) |0,000
5 Jahre ab 60 je ein Punkt 1 16 (10,5%) |30 (14,4%)

2 23 (15,0%) |35 (16,7%)

3 17 (11,1%) |50 (23,9%)

4 14 (9,2%) |32 (15,3%)

5 9 (5,9%) 16 (7,7%)

6 0 (0,0%) 2 (1,0%)
EuroSCORE Definition nein 125 (81,7%) |149 (72,0%) |0,034
Lungenerkrankung- COPD ja 28 (18,3%) |58 (28,0%)
EuroSCORE Definition LVEF >50% 102 (72,3%) |88 (46,6%) 0,000

30-50% 32 (22,7%) |73 (38,6%)

<30% 7 (5,0%) 28 (14,8%)
EuroSCORE Definition thorakale |nein 153 198 (94,7%) |0,003
Aorten-OP (100,0%)

ja 0 (0,0%) 11 (5,3%)
EuroSCORE Definition instabile | nein 151 (98,7%) |179 (89,1%) |0,000
Angina ja 2 (1,3%) 22 (10,9%)
EuroSCORE Definition nein 148 (96,7%) |177 (85,5%) |0,000
Myokardinfarkt innerhalb 90 Tagen | ja 5 (3,3%) 30 (14,5%)
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3.1.2 Mitralklappeninsuffizienz und andere kardiale Vorerkrankungen

Der Grad der Ml lag praoperativ in beiden Vergleichsgruppen bei 3,0 (25%-Perzentil 3,0;
75%-Perzentil 3,5). Eine Mitralstenose hatten drei Patienten (2,0%) mit isolierter MKR
und vier Patienten (1,9%) mit kombiniertem Eingriff. Der Diameter des Anulus der MK
betrug préaoperativ durchschnittlich 39,0mm (Median, 25%-Perzentil 35,0; 75%-Perzentil
42,0) bei Patienten mit isolierter MKR. In der Vergleichsgruppe mit kombinierter MKR
mal der Diameter 38,8mm (Median, 25%-Perzentil 35,5; 75%-Perzentil 43,0). Hier
zeigte sich kein signifikanter Unterschied der Diameter (p = 0,881).

Tabelle 8: Atiologie der M

MKR isoliert oder kombiniert | Signifikanz
isoliert kombiniert p-Wert
N (%) N (%)
degenerative/ |degenerativ | 70 (45,8%) 54 (26,3%) 0,000
funktionelle | funktionell |29 (19,0%) 103 (50,2%)
MI beides 54 (35,3%) |48 (23,4%)

Die MI wurde in degenerative und funktionelle Insuffizienz unterteilt und zeigt in
Tabelle 8 dargestellte Verteilung. Hiermit unterscheiden sich die Verteilungen der
degenerativen und funktionellen Insuffizienzen in den beiden Vergleichsgruppen
signifikant. In der Patientengruppe der isolierten MKR dominiert das Krankheitsbild der
degenerativen M1 deutlich, wohingegen in der Vergleichsgruppe mit kombinierter MKR
die funktionelle MI die Mehrheit bildet.
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Neben der MI traten auch Erkrankungen anderer Klappen auf. Deren Verteilung ist in

Tabelle 9 dargestellt. Insuffizienzen ab Grad 1 wurden als Klappenerkrankung gewertet.

Tabelle 9: Begleitende Klappenerkrankungen

MKR isoliert oder kombiniert

isoliert kombiniert Signifikanz

N (%) N (%) p-Wert
Aortenklappen- nein |118 (77,6%) |103 (50,2%) (0,000
erkrankung ja 34 (22,4%) 102 (49,8%)
Trikuspidalklappen- |nein |65 (42,8%) 70 (34,5%) 0,123
erkrankung ja 87 (57,2%) 133 (65,5%)
Pulmonalklappen- [nein [126 (82,9%) |[174(86,1%) |0,456
erkrankung ja_ |26 (17.1%) |28 (13,9%)

Eine pulmonale Hypertonie hatten 53 Patienten (35,6%) mit isolierter MKR. 96 der
Patienten (47,8%) mit kombinierter MKR waren betroffen, und mit einem p-Wert von

0,029 somit signifikant mehr als in der Vergleichsgruppe.

Der groRere Anteil der Patienten mit isolierter MI hatte keine KHK, wahrend nur 21,2%
der Patienten mit kombinierter M1 keine KHK aufwiesen. Die Verteilung der Schwere
der KHK ist in Tabelle 10 aufgefihrt.

In der Vergleichsgruppe mit isolierter KHK hat der Hauptteil der Betroffenen eine diffuse
Koronarsklerose mit 28,3%, in der Gruppe mit kombinierter Ml ist die Drei-GefaR-KHK
mit einem Anteil von 30,8% flihrend. Die Verteilung unterschied sich bei einem p-Wert

von 0,000 signifikant.
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Tabelle 10: Begleiterkrankung KHK

MKR isoliert oder kombiniert

isoliert kombiniert
N (%) N (%)
mit keine Koronarsklerose | 84 (55,3%) 44 (21,2%)
Koronarsklerose |diffuse 43 (28,3%) 20 (9,6%)
befallene Gefale | Koronarsklerose
praoperativ 1-GefaR-Erkrankung |14 (9,2%) 25 (12,0%)
2-GefalR-Erkrankung |3 (2,0%) 32 (15,4%)
3-Gefal3-Erkrankung |6 (3,9%) 64 (30,8%)
Hauptstammstenose |0 (0,0%) 0 (0,0%)
2-GeféaR-Erkrankung |1 (0,7%) 3 (1,4%)
und
Hauptstammstenose
3-Gefal-Erkrankung |1 (0,7%) 20 (9,6%)
und
Hauptstammstenose

Die LVEF wurde zur Ubersichtlichkeit in drei Gruppen (> 50%, 30%-50%, < 30%)

unterteilt und war bei Patienten mit isoliertem Eingriff durchschnittlich besser.

Tabelle 11: LVEF und VHF préoperativ

MKR isoliert oder kombiniert

isoliert kombiniert Signifikanz
N (%) N (%) p-Wert
LVEF >50% 100 (70,9%) 91 (47,6%) 0,000
30-50% 33 (23,4%) 71 (37,2%)
<30% 8 (5,7%) 29 (15,2%)
VHF nein 89 (58,2%) 110 (52,9%) 0,008
persistierend 34 (22,2%) 74 (35,6%)
paroxysmal 30 (19,6%) 24 (11,5%)
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Das VHF wurde in paroxysmal und persistierend aufgeteilt. Wie in Tabelle 11 dargestellt,
zeigte sich die Verteilung signifikant unterschiedlich in den Patientengruppen.

Mit 86,7% hatte der Grof3teil der untersuchten Patienten keine aktive Endokarditis zum
Operationszeitpunkt; Insgesamt 48 Patienten waren von einer Endokarditis betroffen. Die
Vergleichsgruppen unterschieden sich in diesem Kriterium nicht signifikant.

Leitungsstorungen des Herzens wurden in atrioventrikularer (AV)-Block,
Rechtsschenkelblock und Linksschenkelblock unterteilt und sind in Tabelle 12
aufgefiihrt. Die Mehrheit der operierten Patienten hatte praoperativ keine Stérung des

Erregungsleitungssystems.

Ein Schrittmacher war bei einer Minderheit von insgesamt 27 Patienten (7,5%) bereits
praoperativ vorhanden, ein implantierbarer Kardioverter-Defibrillator (ICD) bei neun
Patienten (2,5%). 6,5% der Patienten mit isolierter MKR hatten einen Schrittmacher,
0,7% einen ICD. In der Gruppe der Patienten mit kombinierter MKR hatten prdaoperativ
8,2% der Patienten einen Schrittmacher, 3,9% einen ICD.

Tabelle 12: Reizweiterleitungsstérungen préoperativ

MKR isoliert oder kombiniert
isoliert kombiniert
N (%) N (%)
Reizweiterleitungs- |kein AV-Block 138 (90,2%) 172 (82,7%)
stérungen AV-Block 4 (2,6%) 10 (4,8%)
praoperativ Rechtsschenkelblock | 7 (4,6%) 10 (4,8%)
Linksschenkelblock |4 (2,6%) 16 (7,7%)

Insgesamt waren 53 aller Patienten (14,6%) am Herzen voroperiert; 20 Patienten davon
mit isoliertem Eingriff und 33 Patienten mit kombiniertem Eingriff. Der Anteil in den
jeweiligen Gruppen unterschied sich nicht signifikant (p = 0,548). Schrittmacher-

Implantationen wurden nicht zu VVoroperationen gezéhlt.
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3.1.3 Medikation
Zur weiteren Beurteilung des Gesundheitszustandes vor der Operation wurde die

Einnahme von Medikamenten, die das Herz-Kreislaufsystem beeinflussen, festgehalten.

Die Dblutverdinnende Medikation wurde in und in

Thrombozytenaggregationshemmer unterteilt. Auch wurden weitere Subkategorien

Antikoagulanzien

bestimmt, wie in Tabelle 13 dargestellt. Es bestand kein signifikanter Unterschied
zwischen der Haufigkeit der Einnahme von Antikoagulanzien der beiden Gruppen. Im
Unterschied dazu nahm ein signifikant groRerer Anteil an Patienten mit kombiniertem

Eingriff Thrombozytenaggregationshemmer ein, als bei Patienten mit isoliertem Eingriff.

Tabelle 13: Blutverdiinnende Medikation praoperativ

MKR isoliert oder
kombiniert
isoliert kombiniert
N (%) N (%)
Antikoagulation |nein 91 (65,0%) |113(57,9%)
Heparine oder 12 (8,6%) 19 (9,7%)
Heparinoide
Cumarin-Derivate 25 (17,9%) |46 (23,6%)
NOAK/ DOAK 6 (4,3%) 9 (4,6%)
Antikoagulation 3 (2,1%) 8 (4,1%)
verwendet aber
Wirkstoff unbekannt
Heparin und ein 3 (2,1%) 0 (0,0%)
Cumarin-Derivat
Thrombozyten- |nein 89 (64,5%) |67 (36,0%)
aggregations- ASS 36 (26,1%) |97 (52,2%)
hemmer andere 8 (5,8%) 7 (3,8%)
Thrombozyten-
aggregationshemmer
ASS und andere 5 (3,6%) 15 (8,1%)
Thrombozyten-
aggregationshemmer
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Die Haufigkeit der Einnahme weiterer Medikation lasst sich Tabelle 14 entnehmen. Als
Hauptvertreter der antihypertensiven Medikation wurde die Haufigkeit der Einnahme von
ACE-Hemmern Die

Antiarrhythmika wurde nicht genauer Klassifiziert. Nur ein kleiner Anteil des

Betablockern, und Diuretika bestimmt. Einnahme von

Patientenkollektivs (12,5%) nahm diese préoperativ ein. Bronchodilatatoren wurden nur
von wenigen Patienten eingenommen und kann bei diesen als Hinweis auf eine

bestehende obstruktive Lungenerkrankung gewertet werden. Die praoperative

wurde als wichtiges Kriterium zur Einschatzung des

Katecholamingabe

Kreislaufzustandes der Patienten bestimmt.

Tabelle 14: Medikation préaoperativ

MKR isoliert oder kombiniert
isoliert kombiniert Signifikanz
N (%) N (%) p-Wert
Antiarrhythmika [nein |124 (88,6%) |[169 (86,7%) (0,738
ja |16 (11,4%) |26 (13,3%)
Betablocker nein |60 (41,1%) 43 (21,8%) 0,000
ja  |86(58,9%) |154 (78,2%)
Bronchodilatatoren [ nein {123 (87,9%) |158 (81,9%) (0,169
ja  [17(121%) |35 (18,1%)
ACE-Hemmer nein |62 (43,4%) 67 (34,0%) 0,090
ja 81 (56,6%) 130 (66,0%)
Diuretika nein |46 (32,6%) 46 (23,5%) 0,065
ja |95(67,4%) 150 (76,5%)
Katecholamine nein 131 (91,6%) |184(93,9%) |0,521
ja 12 (8,4%) 12 (6,1%)
Kortikoide Nein |126 (88,1%) |181(92,8%) (0,181
ja  [17(1,9%) |14 (7.2%)
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3.2 Intraoperative Befunde

Die durchgefuhrten Operationen unterschieden sich grundlegend im Zugang (minimal-
invasiv mit rechts anterolateraler Thorakotomie oder konventionell mittels Sternotomie)
sowie im Ausmald des Eingriffs. Die Mehrzahl der Patienten wurde offen operiert, wobei
sich das Verhaltnis von offener OP zu minimalinvasiver OP zwischen den verglichenen
Kohorten signifikant unterschied (p = 0,000). Patienten mit isolierter MKR wurden haufig
(34,6%, n = 53) minimalinvasiv operiert. In der Vergleichsgruppe der Patienten mit
kombinierter MKR belief sich der Anteil der minimalinvasiven OPs auf 3,4% (n = 7), da

andere kardiale Eingriffe iber einen minimal-invasiven Zugang oft nicht moglich waren.

3.2.1 Angaben zur Mitralklappenrekonstruktion

Die Mitralklappenrekonstruktion beinhaltete bei einer deutlichen Mehrheit beider
Kohorten mit 93,9% (n = 340) die Ring-Rekonstruktion, wobei sich die Haufigkeit
zwischen den Vergleichsgruppen nicht signifikant unterschied (p = 0,659). Der Median
der RinggroRe lag in beiden Patientenkollektiven bei 30mm (25%-Perzentil 28 mm; 75%-

Perzentil 32 mm).

Des Weiteren wurden unterschiedliche Segel-Rekonstruktions-Techniken durchgefihrt,
bei Patienten mit isolierter MKR zu 88,5% (n = 115), bei Patienten mit kombinierter
MKR zu 84,0% (n = 84). Hiervon wurde in der Gruppe des isolierten Eingriffs bei 28
Patienten (24,1%) eine Cleftnaht verwendet, in der Vergleichsgruppe bei 20 Patienten
(22,7%). Ein Alfieri-Stich wurde nur bei einer kleinen Anzahl von Patienten angewendet
(8,3%, n = 17) und beide Gruppen (isolierte MKR 6,0%, n = 7; kombinierte MKR 11,4%
n = 10) zeigten hierbei keinen signifikanten Unterschied (p = 0,205).

Ein Pericardpatch wurde bei zehn Patienten (8,6%) mit isolierter MKR eingesetzt als auch
bei zehn Patienten mit kombinierter MKR (11,4%). 14 der Pericardpatches sind bei

Endokarditisfallen verwendet worden, sechs der Patches bei Patienten ohne Endokarditis.

Inwiefern die Rekonstruktion des anterioren Segels, die Rekonstruktion des posterioren
Segels oder auch die Rekonstruktion beider Segel durchgefihrt wurde, ist in Tabelle 15
dargestellt. Auch Resektion von Segelanteilen und Klappenanteilen gehort zu den
Rekonstruktionsmaoglichkeiten einer MKR. Segelanteile wurden zu 53,1% (n = 69) in der
Gruppe mit isoliertem und zu 34,0% (n = 34) in der Gruppe mit kombiniertem Eingriff

reseziert.
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Tabelle 15: Rekonstruktion von Klappensegeln

Mitralklappenrekonstruktion

isoliert oder kombiniert

isoliert kombiniert Signifikanz
p-Wert
N (%) N (%)
Rekonstruktion [nein 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0,444

von

anteriores 12 (9,8%) |13 (15,3%)
Segel
posteriores 71 (58,2%) |44 (51,8%)
Segel
beide Segel 39 (32,0%) |28 (32,9%)

Segelanteilen

Bei Insuffizienzen durch eingeschrénkte Funktion oder Verletzung von Chordae wurden
diese ebenfalls behoben, beispielsweise durch Rekonstruktion, Verkiirzung, Verlegung
der Ansatzpunkte oder auch durch die Verwendung von Neochordae. Neochordae wurden
bei 33 Patienten (25,2%) mit isolierter MKR verwendet, andere Chordae-Eingriffe bei
sieben Patienten (4,6%) durchgefiihrt. In der Vergleichsgruppe mit kombinierter MKR
lag der Anteil der Neochordae bei 27,0% (n = 27) und der Anteil anderer
Chordae-Eingriffe bei 1,9% (n = 4).

3.2.2 Begleitinterventionen

Alle Begleiteingriffe, bis auf Ablationen, Herzohrligaturen und -amputationen sowie
Vorhofreduktionsplastiken und die Entfernung von MitraClips, wurden ausschlief3lich bei
Patienten mit kombinierter MKR durchgeftihrt. Die Verteilung der kleineren Eingriffe,
die sich auf die Patienten beider Vergleichsgruppen beziehen sind in Tabelle 16
dargestellt. Die Haufigkeiten der Eingriffe unterschieden sich mit einem p-Wert von
0,003 signifikant, was jedoch hauptséchlich an der Durchfiihrung von zehn (4,8%) PFO-
bzw. Atriumseptumdefekt (ASD)-Verschliissen bei Patienten mit kombinierter MKR lag,

welche bei Patienten mit isolierter MKR nicht durchgeftihrt wurden.
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Tabelle 16: Begleitinterventionen

MKR isoliert oder kombiniert

Verschluss

isoliert kombiniert | Signifikanz
N (%) N (%) p-Wert
Ablation nein 112 (73,2%) 163 (78,0%) |0,408
Radiofrequenz- 27 (17,6%) 34 (16,3%)
ablation
Kryoablation 14 (9,2%) 12 (5,7%)
andere nein 128 (83,7%) 168 (80,4%) [0,003
Eingriffe | Herzohr- 16 (10,5%) 27 (12,9%)
am Herzen | Amputation
Herzohr-Ligatur 7 (4,6%) 0 (0,0%)
Vorhof- 1(0,7%) 1 (0,5%)
Reduktionsplastik
Exzision MitraClip |1 (0,7%) 3 (1,4%)
PFO- oder ASD- |0 (0,0%) 10 (4,8%)

Die zusatzlichen operativen Eingriffe bei Patienten mit kombinierter MKR teilen sich in
CABG (59,3%, n = 124), Aorten- (26,8%, n = 56) und Trikuspidalklappen-OP (22,0%, n
= 46) und thorakale Aorten-OP (5,3%, n = 11) auf. Bei einem Grofteil der AKEs wurden
Bioklappen mit Gerlst verwendet (n = 44), gefolgt von Doppelfliigelventilen (n = 6),

Klappen mit einem Kippdeckel (n = 3) sowie geristlosen Xenoklappen (n = 2).

3.2.3 Operativer Verlauf

Der zeitliche Verlauf der OP wurde anhand von Operationsdauer, Bypasszeit und
Aortenabklemmzeit verglichen. Hier zeigten sich zwischen den Vergleichsgruppen
signifikante Unterschiede in der jeweiligen Dauer. Die l&ngeren intraoperativen Zeiten
bei kombinierten Eingriffen sind unter anderem Folge, der zu der MKR zusétzlichen

zeitaufwendigen Eingriffe.
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Tabelle 17: Zeitdaten intraoperativ

MKR isoliert oder kombiniert

isoliert kombiniert Signifikanz
Perzentil Perzentil p-Wert

Median [25-75 N [Median [25-75 N

OP-Dauer in 196 165 - 233 | 124 [241 205-280 [166 |0,000

min

Bypasszeit 120 91-168 |153 (138 120 - 165 (208 (0,000

in min

Aortenklemm- |75 55-111 |153 |90 73-112 |208 0,001

zeit in min

Zur Unterstutzung der Herzfunktion musste im stationaren Verlauf bei einigen Patienten

die IABP eingesetzt werden. Dies geschah teilweise bereits préoperativ, jedoch auch

intra- oder postoperativ. Insgesamt wurde die IABP signifikant haufiger bei Patienten mit

kombiniertem Eingriff verwendet (p = 0,002). In Grafik 1 wird deutlich, dass der

Hauptanteil der IABP-Benutzung schon vor dem operativen Eingriff begann.
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Abbildung 1: Prozentualer Gebrauch der IABP

3.3 Postoperative Befunde

Die postoperativen Ergebnisse wurden in Kurzzeit- und Langzeitergebnisse unterteilt.
Die Kurzzeitbefunde beziehen sich auf den Zeitraum unmittelbar nach der MKR. Die
Langzeitergebnisse basieren auf Fragebdgen zum Zeitpunkt der Durchfiihrung der Studie
und den jeweils aktuellsten Echokardiographiebefunden der Patienten. Des Weiteren
wurden Informationen iiber das Uberleben der Patienten zum Studienzeitpunkt auch

durch Einwohnermeldeamter und behandelnde Hausarzte eingespeist.
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3.3.1 Kurzzeitergebnisse

Klinischer Zustand

Zur Beurteilung des klinischen Zustandes nach dem Eingriff wurden Informationen zum
Bestehen von VHF, postoperativen Infektionen, Infarkten, postoperativem Low-Output,
instabilem Sternum und postoperativen Schéden des Zentralen Nervensystems (ZNS)

gesammelt.

Patienten mit prdoperativem VHF wurden etwa zur Halfte einer Ablationstherapie
unterzogen. Postoperativ zeigte sich bei 32,9% der Patienten mit Ablationstherapie kein
VHF mehr. Im Vergleich dazu lag der Anteil ohne VHF bei Patienten ohne
Ablationstherapie bei nur 10%, war somit mit einem p-Wert von 0,001 signifikant
geringer. Bei 32,1% der Patienten, die prdoperativ kein VHF hatten, trat dieses
postoperativ neu auf. Laut Fragebogen und Patientenangaben waren zum Zeitpunkt der
Studie etwa die Halfte der Patienten sowohl mit als auch ohne Ablationstherapie frei von
Herzrhythmusstorungen (HRST).

Tabelle 18: Vorhofflimmern préoperativ und postoperativ

\Vergleich VHF préoperativ und postoperativ

postoperative HRST
VHF préoperativ | Ablationstherapie |VHF postoperativ laut FB

N (%) N (%) N (%) N (%)

nein {199 (55,1%) |[nein |196 (99,0%) [nein |133(67,9%) |nein 83 (74,8%)
ja 63 (32,1%) ja 28 (25,2%)
ja |2 (1,0%) nein |2 (100,0%) nein |0
ja 0 (0,0%) ja 0
ja  |162 (44,9%) |nein |76 (47,2%) |nein |8 (10,5%) nein 17 (56,7%)
ja  |68(89,5%) |ja 13 (43,3%)
ja  [85(52,8%) |nein |28 (32,9%) nein 20 (50%)
ja [57(67,1%) |ja 20 (50%)
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In Tabelle 19 sind die postoperativen Friihkomplikationen aufgelistet. Insgesamt zeigten

sich keine signifikanten Unterschiede zwischen den zwei Patientengruppen.

Die postoperativen ZNS-Schaden wurden in ZNS-Schaden mit bleibenden Schaden, TIA
oder PRIND, Delir oder Durchgangssyndrom und in die Kategorie ZNS nicht beurteilbar

bzw. Patient nicht erweckbar unterteilt.

Tabelle 19: Postoperative Friihkomplikationen

MKR isoliert oder kombiniert
isoliert kombiniert Signifikanz
N (%) N (%) p-Wert
Infektion nein 135 (88,2%) |182(87,5%) |0,872
ja 18 (11,8%) 26 (12,5%)
ZNS-Schaden |nein 128 (84,2%) |165 (80,5%) |0,274
ja: mit 2 (1,3%) 7 (3,4%)
bleibenden
Schaden
TIA/PRIND |4 (2,6%) 2 (1,0%)
Delir/ 15 (9,9%) 21 (10,2%)
Durchgangs-
syndrom
nicht 3 (2,0%) 10 (4,9%)
beurteilbar/
nicht
erweckbar
kardialer nein 153 (100,0%) (207 (99,0%) (0,511
Infarkt ja 0 (0,0%) 2 (1,0%)

Der Anteil an Patienten mit postoperativ instabilem Sternum wurde nur auf Patienten mit
offener OP und somit primérer Sternotomie bezogen. In der Gruppe der isolierten MKR
kam es bei 2% (n = 2) zu einem postoperativ instabilen Sternum, in der Vergleichsgruppe
mit kombinierter MKR bei 4% (8 Patienten).
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MafRnahmen

Postoperativ waren bei einigen Patienten Malinahmen wie eine Rethorakotomie aufgrund
von Blutungen oder Herzversagen, Hamofiltration, eine Reintubation oder auch
postoperative Reanimationen notig. Eine Reintubation wurde nur festgehalten, wenn
diese nicht in Zusammenhang mit einer zweiten Operation durchgefiihrt wurde. Die

weiteren MalRnahmen sind in Tabelle 20 aufgefiihrt.

Tabelle 20: Postoperative MafRnahmen

MKR isoliert oder kombiniert
isoliert kombiniert Signifikanz
N (%) N (%) p-Wert
Rethorakotomie | nein 144 (94,1%) |187 (89,5%) |0,132
ja 9 (5,9%) 22 (10,5%)
Reintubation nein 140 (92,1%) |177 (84,7%) |0,081
ja 8 (5,3%) 25 (12,0%)
Keine 4 (2,6%) 7 (3,3%)
Extubation
postoperativ
Reanimation nein 150 (98,0%) |201 (96,2%) |0,368
ja 3 (2,0%) 8 (3,8%)
H&mofiltration | nein 138 (91,4%) |185(88,9%) [0,482
ja 13 (8,6%) 23 (11,1%)

Verlauf

Einige Patienten benétigten eine oder mehrere Ubertragungen von Blutbestandteilen.

Die folgenden Angaben (Tabelle 21) fassen die intra- und postoperativen Transfusionen
zusammen. Es zeigten sich bei allen Blutprodukten signifikante Unterschiede (p = 0,000)
zwischen den beiden Kollektiven. Wahrend 40,5% der Patienten (n = 62) mit isolierter
MKR keine Bluttransfusionen benétigten, waren es bei den Patienten mit kombinierter
MKR nur 13,9% (n = 29). Eine Transfusion von FFP-Infusionen war bei 75,2% (n = 115)
der Patienten mit alleiniger MKR, bei 53,1% (n = 111) der Patienten mit kombinierter
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MKR nicht n6tig. Thrombozytenkonzentrate wurden bei 88,9% (n = 136) der Gruppe mit
isoliertem Eingriff und bei 63,2% (n = 132) der Gruppe mit kombiniertem Eingriff nicht
benotigt.

Es liegen keine Informationen tber die praoperativen Hamoglobin-Werte der Patienten
vor, was eine Bewertung der Transfusionsmenge im Zusammenhang mit dem Outcome
limitiert. Der postoperative Blutverlust wurde in Millilitern festgehalten und ist ebenfalls
in Tabelle 21 aufgefuhrt.

Tabelle 21: Transfusionen und Blutverlust

MKR isoliert oder kombiniert
isoliert kombiniert Signifikanz
Perzentil Perzentil p-Wert
Median |25 -75 N [Median [25-75 N
Einheiten 2 0-4 153 44 2-6 209 {0,000
Erythrozyten-
konzentrate
Einheiten FFP (0 0-0 153 |0 0-4 209 {0,000
Einheiten 0 0-0 153 |0 0-1 209 {0,000
Thrombozyten-
konzentrate
Blutverlust 600 420-910 [147 (1030 670 - 1540 (201 {0,000

Die Patienten mit isolierter MKR verbrachten deutlich weniger Tage (Median 3;
25%-Perzentil 2; 75%-Perzentil 5) auf Intensivstation, als die Vergleichsgruppe
(Median 5; 25%-Perzentil 3; 75%-Perzentil 8) (p = 0,000). Es zeigte sich ebenfalls ein
signifikanter Unterschied zwischen den Kollektiven beziiglich der Aufenthaltsdauer in
der Klinik (p = 0,004). In der Gruppe der isolierten MKR lag der Median bei zehn Tagen
(25%-Perzentil 8; 75%-Perzentil 13) und in der Vergleichsgruppe bei zwolf Tagen
(25%-Perzentil 9; 75%-Perzentil 17).

Bei der Letalitat im Krankenhaus sowie auch bei der 30-Tages-Letalitat zeigten sich keine

signifikanten Unterschiede zwischen den Kollektiven. Die detaillierte Verteilung ist
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Tabelle 22 zu entnehmen. Insgesamt starben 8,4% der Patienten (n = 30) auf einer
herzchirurgischen Station, 8,8% der Patienten (n = 31) innerhalb von 30 Tagen

postoperativ.

Tabelle 22: Friihe postoperative Letalitat
MKR isoliert oder

kombiniert

isoliert kombiniert | Signifikanz

N (%) N (%) p-Wert
Letalitdt im [nein  |143 (93,5%) |186 (90,3%) |0,337

Krankenhaus ja 10 (6,5%) 20 (9,7%)

30-Tages- nein  |142 (93,4%) |180 (89,6%) |0,255
Letalitat

ja 10 (6,6%) |21 (10,4%)

3.3.2 Langzeitergebnisse

Fragebogen: langfristiger postoperativer Zustand

Zum Abfragen des allgemeinen und klinischen Zustandes der Patienten zum Zeitpunkt
der Durchfiihrung der Studie, wurden Fragebdgen versendet. 79,1% (n = 121) der
Patienten mit isolierter MKR waren zum Zeitpunkt der Umfrage, bei einer mittleren
Follow-up Dauer von 3,24 Jahren (25%-Perzentil: 2,18 Jahre, 75%-Perzentil 5,22Jahre),
noch nicht verstorben, in der Vergleichsgruppe waren es 64,5% (n = 129). Von insgesamt
23,8% der Patienten (n = 67) erhielten wir keine Ruckantwort, weder eine Riicksendung
des Fragebogens noch eine Information Uber den Verbleib der Patienten. Die
Rucklaufquote unterschied sich zwischen den Gruppen nicht signifikant (p = 0,111).
Trotz fehlender Riickantworten konnten bei diesen Patienten einige Fragen auch uber das
krankenhauseigene Informationssystem herausgefunden werden, wie beispielsweise die

Durchfuhrung einer kardialen Reoperation.

Die Follow-up Rate beziiglich Re-OPs lag bei 57,5% (n=208). Eine Re-OP erhielten

15,5% der Patienten mit isolierter MKR (n = 15), in der Vergleichsgruppe mit

kombinierter MKR wurden 9,9% (n = 11) reoperiert. Acht der Re-OPs erfolgten innerhalb

von 30 Tagen postoperativ. Hiervon wurden funf Re-OPs bei Patienten mit isolierter

MKR und drei bei Patienten mit kombinierter MKR durchgefiihrt. Zu beachten ist
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allerdings, dass zwei weitere Re-OPs in der Kohorte mit kombiniertem Eingriff mit 41
und 33 Tagen postoperativ nur kurz nach der 30-Tagemarke durchgefiihrt wurden. Alle
Re-OPs fanden innerhalb der folgenden fiinf Jahre statt. Bei Patienten der isolierten MKR
durchschnittlich nach 323 Tagen, bei Patienten mit kombinierter MKR nach
durchschnittlich 301 Tagen. Der Unterschied zwischen den Kohorten war nicht
signifikant. Die Re-OPs im zeitlichen Verlauf werden in Abbildung 2 dargestellt. 16 der
Patienten mit Re-OP hatten urspriinglich eine degenerative MI, drei der Patienten eine
funktionelle MI und sechs der Patienten mit Re-OPs eine gemischt degenerative und
funktionelle MI.

Reoperationen im Zeitverlauf

—@—isolierte MKR kombinierte MKR

16
c 14
[+8]
5 12
=
© 10
g
o B8
18]
=
=
T 4
=
<< 2

0

0 200 400 600 800 1000 1200 1400 1600

Zeit in Tagen postoperativ

Abbildung 2: Reoperationen im zeitlichen Verlauf; Vergleich isolierte und kombinierte MKR

Die Art der Re-OPs ist in Tabelle 23 dargestellt. Zwei der MKEs wurden zusammen mit
einem AKE bzw. Re-AKE durchgefiihrt, ein weiterer zusammen mit einem AKE und
einer TKR. Eine Re-MKR wurde in einer OP mit einem PFO-Verschluss durchgefiihrt
und einmal zusammen mit einer Re-AKE. Die drei weiteren Re-OPs betrafen nicht die
Mitralklappe und waren eine Bypass-OP und zwei Re-AKEs bzw. Refixation eines
AKEs. Aus Tabelle 24 lassen sich die Grinde fiir Re-OPs entnehmen. Es liegen zu
insgesamt 18 Re-OPs Informationen tber Vorerkrankungen und folgender OP-Indikation

Vor.
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Tabelle 23: Reoperationen

MKR isoliert oder kombiniert

isoliert kombiniert | Signifikanz
N (%) N (%) p-Wert
Re-OP nein 82 (84,5%) [100 (90,1%) |0,114
MKE 11 (11,3%) |4 (3,6%)

Re-MKR |4 (4,1%) |4 (3,6%)

andere OP |0(0,0%) |3 (2,7%)

Tabelle 24: Re-OP bedingende Erkrankungen

MKR isoliert oder kombiniert
isoliert kombiniert
Re- Re-

MKE MKR MKE MKR AKE
Re-OP Ml 7 2 4 2 0
bedingende _

Endokarditis |1 1 0 0 1

Erkrankungen

84,3% der Patienten (n = 75) mit isolierter MKR, bzw. 84,0% (n = 84) der Patienten mit
kombinierter MKR gaben an, postoperativ in kardiologischer Behandlung gewesen zu

sein.

Postoperativ in Behandlung wegen eines anderen Herzleidens waren sieben Patienten
(8,0%) der Gruppe mit isolierter MKR und 21 Patienten (20,6%) der Vergleichsgruppe.
Die Patientenangaben waren anhand des Fragebogens beziiglich der Art des Herzleidens
nicht genauer spezifizierbar. HRST gaben insgesamt 33,7% (n = 61) der Patienten
postoperativ an, wobei beide Kollektive einen nahezu gleichen Anteil daran hatten.
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Einen Schlaganfall erlitten 7,0% (n = 6) der Patienten mit isolierter MKR und 11,9%
(n =12) der Patienten mit kombinierter MKR im Zeitraum zwischen OP und August
2016. Dies schlief’t Frihkomplikationen sowie Schlaganfalle zu spaterem Zeitpunkt ein;
Eine Differenzierung diesbeziiglich erfolgte nicht. Ein genauer Zeitpunkt der Ereignisse
durch die
Thrombozytenaggregationshemmer oder Antikoagulanzien nahmen circa zwei Drittel

wurde unseren  Fragebogen an Patienten  nicht  abgefragt.
(69,0%) der Patienten mit isolierter MKR postoperativ ein. In der Vergleichsgruppe war
dies mit 95% ein signifikant groerer Anteil (p = 0,000). Die Verteilung der
verschiedenen Prdparate zeigte hingegen keinen signifikanten Unterschied zwischen

Patienten mit isolierter MKR und Patienten mit kombinierter MKR (p = 0,325).

Tabelle 25: Blutverdiunnende Medikation postoperativ

MKR isoliert oder
kombiniert
isoliert kombiniert
N (%) N (%)
Antikoagulation | nein 52 (59,8%) |53 (52,5%)
postoperativ Heparin 0 (0,0%) 1(1,0%)
Cumarin-Derivate 24 (27,6%) |40 (39,6%)
NOAK/ DOAK 11 (12,6%) |7 (6,9%)
Thrombozyten- |nein 60 (69,0%) |55 (54,5%)
aggregations- | ASS 27 (31,0%) |44 (43,6%)
hemmer andere 0 (0,0%) 2 (2,0%)
postoperativ Thrombozyten-
aggregationshemmer
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Eine deutliche Mehrheit aller Patienten beschrieb ihre postoperative Lage als gebessert,

circa die Halfte der Patienten gab an keine Beschwerden nach dem Eingriff mehr zu

haben. Die meisten der Patienten hatten die Beschwerden unter mittelstarker Belastung.

Eine detaillierte Darstellung der Beschwerden ist Tabelle 26 zu entnehmen.

Tabelle 26: Postoperative Lage

MKR isoliert oder kombiniert

Brust und Luftnot

isoliert kombiniert Signifikanz
N (%) N (%) p-Wert
postoperative | besser 63 (72,4%) 80 (80,0%) 0,378
Lage unveréndert 21 (24,1%) 16 (16,0%)
schlechter 3 (3,4%) 4 (4,0%)
Art der keine 41 (48,2%) 51 (50,0%) 0,424
Beschwerden | Beschwerden
Druck auf der 5 (5,9%) 12 (11,8%)
Brust oder
Brustschmerzen
Luftnot 31 (36,5%) 33 (32,4%)
Druck auf der 8 (9,4%) 6 (5,9%)

Der Zeitpunkt des Auftretens der Beschwerden wurde belastungsabhéngig in die NYHA-
Stadien eingeteilt und ist in folgender Tabelle dargestellt. Bei einem p-Wert von 0,256

ergab sich kein signifikanter Unterschied.

Tabelle 27: NYHA-Stadien postoperativ

MKR isoliert oder kombiniert
isoliert kombiniert
N (%) N (%)
NYHA | 41 (47,7%) |51 (50,5%)
postoperativ || 30 (37,2%) |37 (36,6%)
" 8 (9,3%) 8 (7,9%)
v 7 (8,1%) 5 (5,0%)

43



Echokardiographiebefunde

Insgesamt 95,5% (n = 168) der Patienten gaben an, eine postoperative Echokardiographie
gehabt zu haben, davon 77 Patienten mit isolierter MKR und 91 Patienten mit
kombinierter MKR.

Nach eigenen erganzenden Recherchen lagen uns insgesamt Echokardiographien von 177
Patienten (49,0%) vor: 58,2% (n = 89) der Patienten mit isolierter MKR und 42,3%
(n = 88) der Patienten mit kombinierter MKR. Davon hatten in der Gruppe mit isoliertem
Eingriff 10,2% eine TEE und 88,6% eine TTE sowie 1% beide Untersuchungen. In der
Vergleichsgruppe hatten 8,2% eine TEE und 91,8% eine TTE. Die mediane Follow-up-
Dauer bezlglich der Echokardiographiebefunde lag bei 2,45 Jahren (25%-Perzentil 1,34
Jahre; 75%-Perzentil 4,08 Jahre).

Es wurden folgende nominale Kriterien beurteilt und festgehalten: die Funktionalitét der
MK, Prolaps eines Segels, ausgerissene Sehnenfdden und die rechtsventrikulare
Funktion. In beiden Vergleichsgruppen war jeweils in tber 95% die MK funktionell in
Ordnung. Lediglich die rechtsventrikulare Funktion wies signifikante Unterschiede auf
(p = 0,020): Diese wurde in der Gruppe der isolierten MKR im Vergleich zur
kombinierten MKR mehr als 20% héaufiger als gut bewertet. Die GroRe des linken
Vorhofs und Ventrikels wurde zur besseren Ubersicht jeweils in vier Gruppen aufgeteilt.
Eine genaue Auflistung der Ergebnisse ist in Tabelle 28 dargestellt.
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Tabelle 28: Echokardiographische Daten postoperativ

MKR isoliert oder kombiniert

abnorme GroRe

isoliert kombiniert Signifikanz
N (%) N (%) p-Wert

Funktionalitat der |nicht in 4 (4,9%) 4 (4,8%) 1,000
Mitralklappe Ordnung

in Ordnung 78 (95,1%) 80 (95,2%)
Prolaps des nein 79 (98,8%) 81 (96,4%) 0,621
anterioren oder Prolaps eines |1 (1,3%) 3(3,6%)
posterioren Segels |oder beider

Segel
ausgerissene nein 80 (97,6%) 82 (97,6%) 1,000
Sehnenfaden ja 2 (2,4%) 2 (2,4%)
rechtsventrikuldre |gut 35 (87,5%) 27 (64,3%) 0,020
Funktion eingeschrankt |5 (12,5%) 15 (35,7%)
GroRe des linken | normal 18 (24,7%) 16 (20,8%) 0,759
\Vorhofs leichte 15 (20,5%) 17 (22,1%)

Dilatation

maRige 20 (27,4%) 23 (29,9%)

Dilatation

schwere 20 (27,4%) 21 (27,3%)

Dilatation
enddiastolische normal 60 (81,1%) 61 (78,2%) 0,586
GroRe des linken | leicht abnorme |8 (10,8%) 5 (6,4%)
\Ventrikels Grole

maRig abnorme |2 (2,7%) 8 (10,3%)

GroRe

schwere 4 (5,4%) 4 (5,1%)

Die stetigen Variablen sind in Tabelle 29 aufgefiihrt. Da es sich um eine retrospektive

Studie handelt und die Echokardiographiebefunde in der Ausfihrlichkeit deutlich
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variieren, existieren je nach Kriterium teilweise nur wenig gultige Werte, was die

Aussagekraft einschrankt.

Tabelle 29: Stetige echokardiographische Daten postoperativ

MKR isoliert oder kombiniert
isoliert kombiniert Signifikanz
Perzentil Perzentil p-Wert
Median |25-75 N |Median |25-75 N
Schweregrad der |1,0 1,0-15 82 (15 1,0-2,0 81 0,007
Rest-MI
mittlerer Gradient |3,83 3,00 -5,00 |34 |4,00 3,00 - 5,50 |38 (0,142
uber MK
Spitzengradient 8 7-20 7 |14 11-15 5 10,460
uber MK
LVEF 60 50 - 65 64 |55 45 - 60 66 [0,014
TAPSE 21,0 19,0-22,0 |13 |18,0 14,0 - 20,0 {21 | 0,046
Aorteninsuffizienz | 1,0 1,0-15 10 (1,0 1,0-2,0 28 10,778
oder Ersatz
Grad der 1,0 1,0-2,0 28 |1,5 1,0-2,0 65 0,114
Trikuspidal-
insuffizienz
Grad der 1,0 1,0-1,0 6 |1,0 10-15 11 0,735
Pulmonal-
insuffizienz
Systolischer 37 30-50 44 141 35-55 47 (0,025
pulmonalarterieller
Druck (mmHg)

Postoperativ hatten in der ausgewerteten Kontrollechokardiographie 7,32% der Patienten
mit isolierter MKR und 11,1% der Patienten mit kombinierter MKR eine Ml > 2. Freli
von einer M1 waren 17,18% aller Patienten.
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Postoperatives Uberleben

Insgesamt verstarben bis zum Zeitpunkt der durchgefiihrten Studie bei einer mittleren
Follow-up-Dauer der Studie von 3,24 Jahren (25%-Perzentil 2,18 Jahre, 75%-Perzentil
5,22 Jahre) 30,1% der Patienten, welche sich in 22,8% der Patienten (n = 33) mit isolierter
MKR und 35,5% der Patienten (n = 71) mit kombinierter MKR aufteilten.

Zur Uberlebenszeitanalyse wurde eine Kaplan-Meier-Kurve angefertigt (siehe
Abbildung 3). Hier zeigt sich ein signifikanter (p = 0,022) Unterschied bezuglich des
Uberlebens zwischen Patienten mit isoliertem und kombiniertem Eingriff. Patienten mit
isolierter MI zeigten einen besseren Verlauf im Kurz- sowie im Langzeitliberleben. Die
5-Jahres-Uberlebensrate lag bei Patienten mit isolierter MKR bei 79,17%, bei Patienten
mit kombiniertem Eingriff bei 71,28%, die 8-Jahres-Uberlebensrate bei Patienten mit
isoliertem Eingriff bei 77,78%, bei Patienten mit kombiniertem Eingriff bei 66,15%.

Die 1-Jahres-Uberlebensrate aller Patienten lag bei 85,84%, die 5-Jahres-Uberlebensrate
bei 74,63% und die 8-Jahres-Uberlebensrate bei 71,09%.
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Abbildung 3: Uberlebenszeit von Patienten mit isolierter und kombinierter MKR
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In Abbildung 4 wird eine Kaplan-Meier-Kurve dargestellt, in der das Uberleben,
abhangig von funktioneller M1 und degenerativer Ml verglichen wird, wobei auffallt, dass
Patienten mit funktioneller M1 ein, besonders langfristig, geringeres Uberleben zeigten,
als Patienten mit degenerativer MI. Die 5-Jahres-Uberlebensrate lag bei Patienten mit
degenerativer Ml bei 81,74%, mit funktioneller Ml bei 69,35% und bei kombinierter Ml
bei 73,20%.
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Abbildung 4: Uberlebenszeit von Patienten mit degenerativer und funktioneller Ml
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Auffallig ist, dass Patienten mit kombiniertem Eingriff deutlich hdufiger an einer
funktionellen MI litten als Patienten mit isoliertem Eingriff, bzw. Patienten mit
funktioneller MI hdufig einem kombinierten Eingriff unterzogen wurden. Dies ist in
Abbildung 5 dargestellt. Dadurch l&sst sich abschlieRend nicht eindeutig beurteilen, ob

kombinierter Eingriff oder funktionelle MI verantwortlich fiir hbhere Sterbezahlen ist.

120
W degenerative M
W funktionelle M
[beide

1004

Anzahl

isoliert kombiniert
MKR isoliert oder kombiniert

Abbildung 5: Anteil degenerativer und funktioneller MI bei Patienten mit isolierter und
kombinierter MKR
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4 Diskussion

4.1 Letalitat

In der durchgefiihrten Studie zeigte sich bei einem medianen Lebensalter von 68 Jahren
(25%-Perzentil 58; 75%-Perzentil 76) eine 5-Jahres-Uberlebensrate aller Patienten von
74,63%. Diese unterschied sich signifikant zwischen den Patienten mit isolierter MKR
(79,17%) und denen mit kombinierter MKR (71,28%). Die 30-Tages-Letalitat hingegen
wies mit durchschnittlich 8,8% keinen signifikanten Unterschied zwischen beiden
Kohorten auf. Unterschiedliche Eigenschaften der Patientengruppen zeigten somit keine
nachweisbare Auswirkung auf das kurzfristige Uberleben, nach einem Jahr bereits
unterschied sich die Letalitat jedoch signifikant.

Die Kohorten unterschieden sich hinsichtlich einiger ihrer Eigenschaften signifikant: In
der Gruppe der kombinierten MKR traten prdoperativ instabile Angina pectoris,
préaoperativ stattgefundene Myokardinfarkte, arterielle Hypertonie, VHF und Diabetes

mellitus signifikant haufiger auf. Die LVEF zeigte sich durchschnittlich héhergradiger
reduziert. Auch das durchschnittliche Lebensalter war in der Gruppe der kombinierten
MKR hoher. Besonders auffallig war auch der signifikant hohere Anteil funktioneller Ml
bei Patienten mit kombinierter MKR. Studien, die ebenfalls kombinierte und isolierte

MKR vergleichen, liegen zum Zeitpunkt der Arbeit nicht vor.

Verglichen mit der Studie von Pojar et al., in der das Outcome zweier Patientengruppen
nach MKR bzw. MKE durch eine minimalinvasive Klappenchirurgie retrospektiv
analysiert wurde (33), zeigte sich in der vorliegenden Studie eine deutlich héhere 30-
Tages-Letalitatsrate mit 8,8%. Die operative Letalitat, die in den verglichenen Studien
allgemein mit der 30-Tages-Letalitat gleichgesetzt wird, lag bei Pojar et al. in der MKR-
Gruppe bei 1,4%. Auch weitere grolRangelegte Studien wiesen eine geringere 30-Tages-
Letalitatsrate nach (34, 35, 18, 36). Das Durchschnittsalter der aufgeftihrten Studien war
jedoch, auler bei Seese et al., deutlich geringer als bei der vorliegenden Arbeit. In
Hinblick auf den Zusammenhang zwischen erhéhtem Lebensalter und gesteigerter friiher
postoperativer Letalitat (37, 38), konnte dies unter anderem der Grund der Differenz der
30-Tages-Letalitat sein. In der Metaanalyse von Mascarelli et al., in der 18 Studien mit
insgesamt 1905 Patienten mit MKR verglichen wurden, stellte sich nach der
multivariablen Analyse nur das Alter als signifikant beeinflussender Faktor beziiglich des

Outcomes dar (37). Des Weiteren zeigten die Patienten in den Studien von Noack et al.,
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mit 55,1% in NYHA-Stadium drei und vier, und Pojar et al. mit 32,5% aller Patienten
(MKE und MKR) in NYHA-Stadium drei und vier (36, 33), ein durchschnittlich
geringeres NYHA-Stadium, als in der vorliegenden Studie mit 64,1% der Patienten in
Stadium drei und vier bei isolierter MKR und 80,8% mit kombinierter MKR. Dies kdnnte
ebenfalls Einfluss auf die 30-Tages-Letalitdt haben, wie auch in der Studie von
Petrus et al. beschrieben (38). Dort wird das NYHA-Stadium 3-4 prdoperativ als
Wirkungsvariable bezogen auf die allgemeine postoperative Sterblichkeit genannt. In der
Studie von Seese et al. wurden nur Patienten mit einem Alter von 75 Jahren oder &lter
eingeschlossen. Eine geringe 30-Tages-Letalitat mit 5,7% konnte hier daraus resultieren,
dass Patienten mit praoperativem kardiogenem Schock aus der Studie ausgeschlossen
wurden (35).

In der vorliegenden Studie zeigt sich ein signifikanter Unterschied der Langzeit-
Uberlebensraten zwischen isolierter und kombinierter MKR, dargestellt in der Kaplan-
Meier-Kurve der Abbildung 3. Die Gruppe mit MI degenerativer Genese zeigt im
Vergleich zu den Gruppen funktioneller Genese sowie gemischter Genese eine bessere
Uberlebensrate (siehe Kaplan-Meier-Kurve der Abbildung 4). Mit 50,2% funktioneller
MI und 23,4% funktionell sowie degenerativer MI bei kombinierter MKR, ist die
funktionelle Genese bei kombinierter MKR die deutlich iiberwiegende Atiologie, im
Gegensatz zur isolierten MKR (19% funktionelle MI, 35,5% funktionell und
degenerativ). Ob nun das bessere Uberleben der Patienten mit isolierter MKR mit dem
Fehlen von Begleiterkrankungen, mit der fiinrenden Atiologie oder mit anderen Faktoren

zusammenhangt, lasst sich nicht endgultig bestimmen.

Weitere zur Verfiigung stehende Studien befassten sich meist entweder ausschliel3lich mit
degenerativen Mls oder mit funktionellen Mls (Definitionen siehe Seite 3f), weshalb in

der folgenden Diskussion auch diese Aufteilung hdufig aufgegriffen wird.

Verglichen mit der Studie von Dufendach et al. sowie einer etwas kleiner angelegten
Studie mit 80 Patienten von Kitamura et al. zeigte sich eine deutlich bessere 5-Jahres-
Uberlebensrate der Patienten mit funktioneller und kombinierter M1 in der vorliegenden
Arbeit mit 69,35% und 73,20%. Beide Vergleichsstudien werteten Daten von Patienten
mit funktioneller MI aus, zogen jedoch MKR und MKE in die Auswertung mit ein
(39, 40). Bei der Studie von Dufendach et al. handelt es sich um eine Single-Center-Studie
mit 358 Patienten, die sich zwischen 2010 und 2017 einer MKR oder MKE mit CABG,
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somit kombinierten Eingriffen, bei schwerer ischamischer MI unterzogen. Die
30-Tages-Letalitat lag bei Dufendach et al. mit 8,3% bei einem dhnlichen Wert wie in der
vorliegenden Studie, die 5-Jahres-Uberlebensrate jedoch nur bei 64% (39). Als
Wirkungsvariable fir die 5-Jahres-Letalitdat werden hier hohes Lebensalter, niedrige
LVEF, Diabetes mellitus, COPD, Immunsuppression, praoperativer Gebrauch einer
IABP sowie nicht-elektive Félle genannt. Einzelwerte zur 5-Jahresiiberlebensrate von
Patienten mit MKR und MKE liegen zu den genannten Studien nicht vor. Somit ist nicht
evaluierbar, ob das Outcome der MKR-Patienten besser und ggf. dhnlicher zu dem
unserer Studie ist als das der MKE-Patienten. Die These, dass das 5-Jahres-Outcome mit
MKR jedoch besser ist als mit MKE, unterstlitzen die Studien von Petrus et al. und
Furukawa et al. (38, 41). Hier wurden jeweils nur Patienten mit MKR bei funktioneller
MI miteinbezogen. Die 5-Jahres-Uberlebensrate ist mit 67,3% bei Petrus et al. besser als
bei den vorherig aufgefuhrten Studien. Auch bei Furukawa et al. lag der Anteil an
Patienten, die nicht an einer kardialen Ursache verstarben bei 74% und somit hoher als in
oben genannten Vergleichsstudien. Petrus et al. untersuchten das Outcome von 261
Patienten, die sich zwischen 2000 und 2014 mit einem mittleren Alter von 69 + 9 Jahren
einer MKR mit CABG unterzogen. Eine Assoziation zwischen erhohter Letalitdt und
NYHA-Stadium [11/1V, Nierenversagen in der Vorgeschichte und Rezidiv einer Ml,
wurde nachgewiesen. Bei Furukawa et al. handelt es sich um eine klein angelegte,
retrospektive Studie mit 30 Patienten, die sich zwischen 2010 und 2016 einer MKR bei
ischdmischer M1 unterzogen. Bei auch hier hoherer 5-Jahrestiberlebensrate im Vergleich
zu den Studien mit MKR und MKE-Patienten von Dufendach et al. und Kitamura et al.,

liegt ein besseres Langzeit-Uberleben fir MKR bei funktioneller M1 nahe.

Bei degenerativer M1 hat die MKR im Vergleich zur MKE ein deutlich besseres Outcome
in Bezug auf die frihe Sterblichkeit (42-44). Die Studie von Hendrix et al. zeigte nach
Datenauswertung von 12.043 Patienten aus der STS Adult Cardiac Surgery Database,
dass dies in Hinblick auf die operative Letalitat fur alle Altersklassen zutrifft (43). Auch
in der Meta-Analyse von Jung et al., in der 12 retrospektive Studien verglichen wurden,
zeigte sich ein signifikant hoheres Risiko fiir postoperativ frihes Versterben der MKE-
Gruppe im Vergleich zur MKR-Gruppe in allen Studien (45). Mit einer 30-Tages-
Letalitat von 6,6% bei isolierter MKR und 10,4% bei kombinierter MKR, war diese im
Vergleich zu anderen Studien, die Werte zwischen 0% und 2,2% zeigten, deutlich héher

(46-48, 42, 43, 49). Allerdings liegt in diesen retrospektiven Studien wahrscheinlich ein
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Bias vor: Leicht zu rekonstruierende, weniger ausgepréagte Mitralinsuffizienzen wurden
eher rekonstruiert, wahrend gemischte Lasionen aus Stenose und Insuffizienz eher mit
einem Ersatz behandelt wurden. Man kann also nicht die Schlussfolgerung ziehen, dass
die MKR die bessere Technik wére — es ist vielmehr so, dass die MKR bei den weniger

kranken Patienten eingesetzt wurde.

Auch die 5-Jahres-Uberlebensrate war in vergleichbaren Studien héher als in der
vorliegenden Studie (50, 48, 47, 51); In unserer Studie lag diese bei 81,74% fir
degenerative MI. Mit medianen Lebensaltern zwischen 44 und 61 Jahren, lagen diese
jedoch weit unter dem Durchschnittsalter von 68 Jahren in unserer Studie. Dies konnte
das schlechtere Uberleben unter anderem erklaren, da sich auch bei degenerativer M1 das
Alter malgeblich auf die Letalitdt auswirkt, wie unter anderem in der Studie von
Javadikasgari et al. nachgewiesen wurde (52). Insgesamt wird die Letalitdt jedoch
multifaktoriell bedingt; Unter anderem LVEF, Voroperationen, ein hoher BMI sowie
weitere Klappenerkrankungen stellen Risikofaktoren dar, die individuell im
Zusammenspiel mit weiteren Vorerkrankungen in die Entscheidungsfindung zur

Durchfuhrung einer MKR mit einbezogen werden miissen.

4.2 Re-Mitralklappenrekonstruktion und Mitralklappenersatz

In der vorliegenden MKR-Studie erreichte das Follow-up beziiglich Re-OPs lediglich
eine Vervollstandigung von 57,5%. Waéhrend eines medianen Beobachtungszeitraums
von 3,24 Jahren (25%-Perzentil 2,8 Jahre; 75%-Perzentil 5,22 Jahre) wurden in der
Gruppe der isolierten MKR in einem medianen Zeitraum von 5,52 Monaten
(25%-Perzentil 0,57, 75%-Perzentil 13,79) 15 Re-OPs durchgefihrt (15,5%), von denen
elf MKEs waren und vier Re-MKRs. In der Gruppe der kombinierten MKR wurden in
einem medianen Zeitraum von 7,5 Monaten (25%-Perzentil 0,97; 75%-Perzentil 13,46)
elf Personen reoperiert (9,9%). Hiervon wurden jeweils vier Patienten mit einem MKE
bzw. einer Re-MKR versorgt, weitere drei erhielten andere OPs. Der Grund der Re-OP
war in der Regel eine erneute MI, lediglich in drei Féllen war nachweislich eine
Endokarditis ursachlich. Alle dokumentierten Re-OPs wurden innerhalb von funf Jahren
nach OP-Datum der MKR durchgefuhrt, der GroRteil in beiden Vergleichsgruppen schon
im ersten Jahr nach der initialen MKR, 30,7% aller Re-OPs innerhalb der ersten 30 Tage.
Die Freiheit von Re-OPs nach 5 Jahren betrug somit 87,9% (n=182) bezogen auf
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Patienten mit Angaben zu Re-OPs. Ein signifikanter Unterschied beztiglich der Anzahl
der Re-OPs zwischen den Patienten mit isolierter und kombinierter MKR zeigte sich

nicht.

In MKR und MKE-vergleichenden Studien von Dufendach et al., Seese et al. und Pojar
et al. (39, 35, 33) zeigten sich prozentual deutlich weniger Re-OPs mit einer 5-Jahres-
Reoperations-Freiheit der MK zwischen 94,6% bei Pojar et al. und 98% bei Seese et al..
Hierbei wurde je Studie ein Patient aufgrund einer Endokarditis der MK operiert, alle
weiteren infolge von wiederkehrender MI. Auch in der Studie von Javadikasgari et al.
wurden nur 4% der Re-OPs wegen einer Endokarditis durchgefiihrt (52). Die Ursachen
der Re-OPs zeigten ein vergleichbares Verhaltnis zur vorliegenden Studie. Allgemein
wurden bei oben genannten Studien jedoch weniger Patienten reoperiert als in unserer

Studie, sowohl auf Fallzahlen bezogen, als auch prozentual.

Es ist allerdings zu beachten, dass bei einem Follow-up von lediglich 57,5% in
vorliegender Studie die prozentualen Ergebnisse der Re-OPs zuriickhaltend beurteilt
werden sollten. Es besteht eine hohe Wahrscheinlichkeit, dass ein Grof3teil der Patienten
ohne Information (iber Re-OPs ggf. auch keine solche erhalten hat, zumal das Follow-up
durch Informationen aus dem Kklinikeigenen System inklusive vorliegender externer
Operationsberichte und Patientenangaben gespeist wurde, wobei es sich um verlassliche
und Kliniksintern auch weitgehend vollstandige Informationssammlungen handelt. Mehr
als die Hélfte der Patienten wurde im UKGM Giellen, der Klinik der urspriinglichen
MKR, operiert. Bezogen auf alle in die Studie eingeschlossenen Patienten lage die Rate
der Reoperationen bei 7,18%, bezogen auf die Patienten, von denen Informationen

vorliegen bei 12,5%.

In der Metaanalyse von Moscarelli et al., die Ergebnisse von 18 Studien untersuchte, lag
der Anteil an Patienten mit moderatem Reflux oder durchgefiihrter Re-OP bei 7,05% (37).
Somit liegt der Anteil an Re-OPs der vorliegenden Studie, auch bezogen auf die gesamte
Kohorte einschliel3lich Patienten ohne Information Uber Re-OPs, im Bereich dieser

Metaanalyse.

Javadikasgari et al. zeigte in seiner Studie, dass mit 11% signifikant mehr Re-OPs nach
18 Jahren bei Patienten mit komplexer MI durchgefuhrt wurden, als bei Patienten mit
einfacher Mitralklappenerkrankung (6,3%). Als weitere Risikofaktoren wurden

auflerdem unter anderem ein héherer praoperativer linker atrialer Volumenindex, eine
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MKR ohne Anuloplastie und eine Segelresektion sowie ein praoperativ hohes
NYHA-Stadium genannt (52). Die Bedeutung der prdoperativen Symptomatik fur die
Wahrscheinlichkeit der Re-OP wird durch die Studienergebnisse von Tomsi¢ et al.
gestutzt, die in ihre Studie nur asymptomatische Patienten einschlossen. Bei einer
StudiengroRe von 83 Patienten kam es lediglich zu zwei Re-OPs, was 2,41% entspricht
und deutlich unter der Reoperationsrate unserer Arbeit liegt, bei der allerdings fast nur

symptomatische Patienten eingeschlossen wurden. (18).

Noack et al. zeigten in ihrer Studie, dass es einen Zusammenhang zwischen der LVEF
und der Reoperationsrate gibt: Je schlechter die LVEF, desto hoher die Reoperationsrate.
Diese lag nach funf Jahren flr Patienten mit einer LVEF von 40-49% bei 6%, bei
Patienten mit einer LVEF kleiner 30% bei 14,2% (36). In vorliegender Studie hatten
88,8% aller Patienten prdoperativ eine LVEF grofRer als 30%. Insgesamt lag die
Reoperationsrate bei  12,5%. Somit liegt dieser Prozentsatz zwischen den
Reoperationsraten der Gruppe mit einer LVEF kleiner 30% und gréRer 30% von Noack
et al.. Die Gruppen mit besserer LVEF der Studie von Noack et al. weisen jedoch eine

deutlich geringere Reoperationsrate als das Gesamtergebnis unserer Studie auf.

Betrachtet man nur die Kohorten der Patienten mit degenerativer MI, zeigt die
Metaanalyse von Jung et al., dass das Risiko fir eine Re-OP fiir Patienten nach MKE
signifikant hoher ist als fur Patienten mit MKR, was auf die sehr zufriedenstellende
Haltbarkeit und Funktion einer MKR zurlckzufiihren ist (45).

In der vorliegenden Studie wurden bei Patienten mit degenerativer MKR mehr Re-OPs
in Form eines MKEs durchgefiihrt als Re-MKRs. Zehn von insgesamt 16 Patienten
erhielten einen MKE, lediglich vier Patienten eine Re-MKR. Diese Gewichtung zeigte
sich auch in den Studien von Nishida et al. und David et al. (53, 50). Die Studie von
Nishida et al. erhob Daten von 86 Patienten, die nach MKR eine Re-OP zwischen 1991
und 2015 erhielten. Es zeigten sich lediglich 27% der Re-MKRs erfolgreich. Von den
erfolgreich durchgefiihrten Re-MKRs bendtigten jedoch 95,7% innerhalb von funf Jahren

keine dritte OP, was als zufriedenstellendes Ergebnis gewertet werden kann (53).

Bezogen auf die Gesamtheit aller Patienten unserer Studie mit degenerativer Ml, erhielten
7,08% nachweislich eine Re-OP. Auch hier zeigte sich eine hohere Reoperationsrate, als
in den vorliegenden Vergleichsstudien zu Patienten mit MKR bei degenerativer Ml (50,

47,51, 54). Ursachen fur die verhéltnismaliig hohe Reoperationsrate unserer Studie lassen
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sich nicht abschliel3end festlegen. In der Studie von Imielski et al. wurde eine moderate
postoperative M| als signifikanter Risikofaktor fir eine Klappen-Re-OP genannt (54).
Ein solcher Zusammenhang kann in unserer Studie nicht hergestellt werden, da von mehr
als einem Drittel der Patienten, die sich einer Re-OP unterzogen, keine Daten zur
postoperativen Rest-MI vorliegen. Reismann et al. fiihrten eine Studie mit 1366 Patienten
durch mit einem durchschnittlichen Alter von 64 Jahren, bei denen isolierte und
kombinierte MKRs durchgefuhrt und das Kurzzeit-Outcome untersucht wurde. Hier
zeigte sich eine signifikante Korrelation zwischen der Reoperationsrate und
Patientenalter, medikamentenpflichtiger Hypertonie, sowie einiger praoperativer
Laborwerte, wie beispielsweise Hamatokrit, International Normalized Ratio (INR) und
Thrombozytenanzahl. Die Studie wies eine Reoperationsrate von 7,7% innerhalb von 30
Tagen auf, was hoéher war als bei unserer vorliegenden Studie mit einer 30-Tage-
Reoperationsrate von 3,8% (34). In der Studie von Kawamoto et al. mit 217 Patienten
und einem medianen Alter von 57,7 Jahren wurde VHF in Bezug auf MKR untersucht.
Es zeigte sich eine signifikant hohere Reoperationsrate nach funf sowie nach zehn Jahren
bei Patienten mit postoperativem VHF im Vergleich zu Patienten ohne VHF (48). In
vorliegender Studie hatten 16 von 26 Patienten postoperativ VHF, was 61,54% aller
Patienten entspricht, die reoperiert wurden. Wahrend der Anteil an Patienten mit VHF
bezogen auf alle Patienten, nur bei 52,3% liegt. Somit kann die vorliegende Studie eine
mdgliche Korrelation zwischen postoperativem VHF und durchgefiihrter Re-OP stiitzen.
Um genauere Angaben machen zu kdnnen, mussten die vorliegenden Daten im Nachgang

diesbezlglich noch weiterfiihrend ausgewertet werden.

4.3 Grad der Mitralklappeninsuffizienz pra- und postoperativ

Die Auswertung der MI pra- und vor allem postoperativ ist von groRer Bedeutung, da
wiederkehrende postoperative Mls das Risiko einer Wiederaufnahme zur kardiologischen
Behandlung, einer Re-OP und das Letalitatsrisiko signifikant erhohen (38).

Bei der Auswertung hinsichtlich der postoperativen Rest-MI in unserer Studie ist zu
beachten, dass die Anzahl der Patienten, bei denen auswertbare Angaben vorliegen, im
Vergleich zu der gesamten Studienpopulation verhéltnismaRig gering ist. Da auch der
zeitliche Abstand der ausgewerteten Echokardiographien zum Operationsdatum sehr
divergierend ist, sind somit Schlussfolgerungen nur eingeschrankt zu machen. Die
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mediane Follow-up Dauer betrug 2,45 Jahre (25%-Perzentil 1,34 Jahre; 75%-Perzentil
4,08 Jahre).

Bei einem Median von Grad 3 (25%-Perzentil 3,0; 75%-Perzentil 3,5) der Ml préoperativ
in allen Kohorten, zeigte sich postoperativ ein signifikanter Unterschied zwischen
Patienten mit isoliertem und kombiniertem Eingriff: Die Gesamtheit der Patienten wies
im Median eine MI Grad 1 auf (25%-Perzentil 1,0; 75%-Perzentil 1,5). Patienten mit
isolierter MKR hatten mit einem Median von Grad 1,0 (25-%-Perzentil 1,0; 75%-
Perzentil 1,5) eine signifikant geringere Rest-Ml, als Patienten mit kombiniertem Eingriff
mit einem Median von Grad 1,5 (25-%-Perzentil 1,0; 75%-Perzentil 2,0). Nur insgesamt

4,9% aller Patienten entwickelten wéhrend des Follow-ups eine MI Grad 3 oder groRer.

In der Studie von Dufendach et al. traten im Verlauf bei Patienten mit MKR zunehmend
moderate Mls auf, es entwickelten jedoch nur wenige Patienten eine schwere MI. Nach
drei Jahren waren dies nur drei Patienten, 68% der Patienten mit MKR hatten zu diesem
Zeitpunkt keine MI. Im Vergleich dazu zeigte sich eine 100%ige Freiheit von Ml bei
Patienten nach MKE (39). Im Unterschied hierzu zeigten in unserer Studie bei einer
medianen Follow-up Dauer von 2,45 Jahren lediglich 17,18% echokardiographisch keine
MI. Verantwortlich hierfir kdnnte eine unterschiedliche echokardiographische Definition
von Mitralinsuffizienz sein. Auflerdem enthdlt der Echokardiographie-Textbaustein

unseres Klinikums den Normwert M| Grad 1.

Die Studienergebnisse von Javadikasgari et al. lieRen erkennen, dass bei einer
Studienpopulation mit Patienten, die eine MKR sowie Patienten, die eine MKE erhielten,
zundchst ein friihes schnelles Ansteigen persistierender bzw. wiederauftretender Ml in
den ersten Monaten nach OP auftrat, was sich jedoch dann verlangsamte. Nach zehn
Jahren hatten dort 6,2% der Patienten mit einfacher und 11% mit komplexer
Klappenerkrankung eine schwere MI, ein signifikanter Unterschied zwischen den
Vergleichsgruppen entwickelte sich erst in spéater Phase (52). In vorliegender Studie
wurde nicht zwischen verschiedenen Zeitpunkten nach OP-Datum, bezogen auf die Rest-
MI unterschieden, jedoch zeigte sich ebenfalls ein gutes Outcome wéhrend der gesamten
Follow-up Dauer: 95,1% der Patienten hatten in der Echokardiographie keine MI oder
eine MI < 3. Grades. Auch in der Studie von Coyan et al. zeigte sich nach MKR und
gleichzeitiger AKE ein gutes Ergebnis mit einer Freiheit von mindestens moderater Ml
bei 78% der Patienten nach funf Jahren (55). Im Vergleich hierzu hatten 70,38% der
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Patienten mit kombinierter MKR in unserer Studie eine MI < 2. Grades in der jeweils
letzten verfugbaren Kontrollechokardiographie. Dies ist ein etwas geringerer Prozentsatz

bei auBerdem durchschnittlich kiirzerem Abstand zum Operationszeitpunkt.

Ein gutes Langzeitergebnis nach MKR, bezogen auf die Ausprédgung einer
wiederkehrenden MI postoperativ wurde auch in folgenden zwei Studien belegt: In der
Studie von Tomsic et al. lag die Freiheit von einer wiederaufgetretenen MI > 3. Grades
nach 10 Jahren bei 93,3% der Patienten (18); in der Studie von Lazam et al. waren 85%

der Patienten nach MKR frei von einer MI > 3. Grades (44).

In den Studien von Petrus et al. und Furukawa et al., in denen nur Patienten mit
funktioneller MI eingeschlossen wurden, zeigte sich ebenfalls ein gutes Outcome. In der
Studie von Petrus et al. hatten nach einem Jahr 9,6% (% 1,8%) und nach funf Jahren 20,3%
(£ 2,5%) eine MI > 2 (38). In der Studie von Furukawa et al. wiesen nach drei Jahren nur
3% Prozent der Patienten eine MI auf, nach funf Jahren waren es 17% (41). Dies sind
sehr gute und deutlich bessere Ergebnisse im Vergleich zum Outcome unserer Studie
nach der gesamten Follow-up Dauer. Trotz des in diesen Studien nachgewiesenem
Nutzen einer MKR fiir die Patienten mit funktioneller MI bezogen auf die postoperative

MI, ist der Einsatz einer MKR bei genannter Atiologie weiterhin umstritten.

Aktuelle Studien zeigten, dass trotz leicht hoherer friiher Sterblichkeit bei Patienten mit
MKE bei funktioneller MlI, die langfristige Sterberate keine signifikanten Unterschiede
im Vergleich zur Behandlung mit MKR aufweist. Zu diesem Schluss kamen sowohl
Nappi et al. in ihrer Meta-Analyse bezlglich Therapie-Optionen bei ischdmischer M, als
auch Goldstein et al. (56, 57). In einer aktuellen Studie von Gimpel et al., in der
119 Patienten, hiervon 101 mit MKR und 18 mit MKE, bei chronischer ischdmischer Ml
zwischen 1999 und 2016 eingeschlossen wurden, ergab sich 10 Jahre postoperativ keine
statistische Signifikanz bezogen auf den Unterschied der Uberlebensrate bei MKE versus
MKR. Bezuglich der Schwere der postoperativen MI zeigte sich jedoch ein deutlich
besseres Outcome bei Patienten mit MKE: Nur 18% der Patienten wiesen eine milde Ml
auf, kein Patient litt unter einer schweren oder moderaten Ml. Im Vergleich hierzu hatten
16,4% der Patienten mit MKR eine moderate MI postoperativ, 47,9% eine milde M1 (58).
Bei deutlich divergierender Anzahl der Patienten in den Vergleichsgruppen, ist das

Ergebnis der Studie sicherlich nur mit Einschrankungen zu bewerten. Dennoch stellt sich
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das Outcome einer MKR bei funktioneller M1 zum aktuellen Zeitpunkt nicht Gberlegen
gegenuber der Therapieoption einer MKE dar.

In Studien mit Patienten mit degenerativer M1 und MKR waren die Ergebnisse beziiglich
wiederkehrender MI sehr zufriedenstellend. In der grofRangelegten Studie von
Pasrija et al. wiesen 95% der Patienten in der Echokardiographie vor Entlassung keine
oder nur minimale MI auf, keiner der Patienten hatte eine mehr als moderate Ml
postoperativ (47). In der Studie von David et al. mit insgesamt 1234 Patienten hatten nach
einem Jahr 3,3% der Patienten eine MI > 3, nach fiinf Jahren 4,4% und nach zehn Jahren
lediglich 6,3%. Nach einer multivariaten Analyse stellten David et al. eine Assoziation
von wiederkehrender moderater oder schwerer M1 und Alter, komplettem Schenkelblock,
MKR ohne Anuloplastiering sowie dem Grad der myxomatdsen Degeneration dar (50).
In der Studie von Giraldo-Grueso et al. wurde aul3erdem gezeigt, dass ein praoperativer
Herzinfarkt das Risiko einer wiederkehrenden MI bis zu 18% bei Patienten mit
degenerativer MI erhohen kann, modifizierbar durch Alter, Geschlecht und operatives
Vorgehen. Auch hier wies die Studie ein gutes Outcome mit 98% der Patienten frei von
schwerer MI nach 6,6 Jahren nach (49). Guo et al. stellten in ihrer Studie einen
Zusammenhang zwischen der Schwere der prdoperativen MI und der dann
wiederauftretenden postoperativen M1 im Verlauf dar. Patienten mit fortgeschrittener Ml
praoperativ hatten signifikant haufiger eine wiederkehrende MI (32% versus 14,3%
wéhrend des gesamten Follow-ups) (51). Kawamoto et al. zeigten einen Zusammenhang
zwischen spatem postoperativem VHF und wiederkehrender MI auf. Bei einer Freiheit
von wiederaufgetretener MI von 95% der Patienten ohne VHF nach funf Jahren und
lediglich 73,8% der Patienten mit VVHF, zeigte sich eine signifikante Differenz (48). Dies
betont die Wichtigkeit einer wirksamen Therapie von VHF bei Patienten nach MKR.

Goldstone et al. wiesen nach, dass das Auftreten einer wiederkehrenden moderaten Ml
nicht abhangig vom Typ des Segelprolaps, der operativen Herangehensweise oder der
Notwendigkeit einer Revision der initialen MKR sei. In der Studie wurden Daten von
525 Patienten ausgewertet, die bei degenerativer M1 eine MKR erhalten hatten. Ein Anteil
bendtigte intraoperativ eine Revision, welcher dann mit den Patienten ohne Revision
verglichen werden konnte. Eine intraoperative Revision hatte keinen Einfluss auf
perioperative Erkrankungen, Rest-MI und postoperative Letalitat. Nach der MKR hatten
94,5% der Patienten keine oder nur eine minimale Ml (59). Von grof3er Bedeutung ist

laut Imielski et al. das direkte postoperative Ergebnis beziiglich MI. Patienten mit einer

59



milden MI postoperativ wiesen signifikant haufiger eine moderate oder hohergradige Ml
im Verlauf auf, als Patienten ohne MI postoperativ (54). Ein direkter Bezug auf unsere
Studie ist aufgrund der bei uns fehlenden Angaben beziuglich Revision und direkt
postoperativem Ergebnis nicht méglich. Sehr wichtig sind die Ergebnisse jedoch in Bezug
auf die Entscheidungsfindung der Operateure bei MKR, sollte sich intraoperativ nach
erfolgter Rekonstruktion eine weiterbestehende M1 zeigen. Laut oben genannten Studien
ist eine sofortige Revision mit Verringerung der M1 fiir ein gutes Langzeit-Outcome der

Patienten essenziell.

Insgesamt zeigten die verglichenen Studien im Durchschnitt geringere Anteile an
Patienten mit wiederkehrender Ml als in unserer Arbeit. Dies ist sicherlich multifaktoriell
bedingt. Alle oben genannten Faktoren, wie beispielsweise das Alter der
Patientenkohorte, beeinflussen das Outcome beziiglich des Grades der MI. Des Weiteren
sind die Auswertungen und Einschdtzung der Schwere der MI auch maRgeblich
untersucherabhéngig, was zu unterschiedlichen Einstufungen der MI, trotz definierter

Normwerte fihren kann.

4.4 Vorhofflimmern

VHF st eine sehr h&ufige Begleiterkrankung bei Patienten mit MI, die eine
Mitralklappen-OP erhalten; deutlich haufiger als beispielsweise bei Patienten mit AKE
oder CABG (60). Uber verschiedene Mechanismen, wie Schlaganfalle und tachykardie-
induzierte Kardiomyopathien, kann es durch VHF postoperativ zu einem schlechten
Outcome kommen (61). Es besteht eine Class I, Level A Empfehlung zur chirurgischen
Ablation im Rahmen einer Mitralklappen-OP. Bei oben genannten Risiken eines VHFs
und fehlendem zusétzlichen Risiko bei Durchfiihrung einer begleitenden Ablation bei
Klappenoperation, sollte diese zur Wiedererlangung eines Sinusrhythmus (SR) bei MKR
durchgefuhrt werden (60). In unserer Studie hatten praoperativ 44,9% aller Patienten und
somit ein grolRer Anteil VHF. Patienten mit kombinierter MKR hatten signifikant haufiger
persistierendes VHF als Patienten mit isolierter MKR (35,6% vs. 22,2%). Von den
162 Patienten mit VHF erhielten 52,8% eine Ablationstherapie als Begleiteingriff der
MKR, wonach nur noch 67,1% dieser Patienten VHF hatten. Im Vergleich hierzu hatten
mit 89,5% bedeutsam mehr Patienten postoperativ VHF, die keine Ablationstherapie
erhalten hatten, was die Effektivitat der Therapie bestatigt. In der Studie von Pojar et al.,
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in der Patienten mit MKE und MKR eingeschlossen wurden, zeigte sich eine bessere
Erfolgsrate der Ablationstherapie mit 77,3% der behandelten Patienten (33), in der Studie

von Guo et al. waren 50% der durchgefiihrten Ablationen erfolgreich (51).

Patienten, die prdoperativ nicht unter VHF litten erhielten folglich keine
Ablationstherapie. Von diesen entwickelten 32,1% ein VHF wahrend des gesamten
Follow-ups. Auch in vergleichbaren Studien kam es postoperativ zu neu auftretendem
VHF. So entwickelten in der Studie von David et al. innerhalb von 20 Jahren 32,4% der
Patienten mit préoperativem SR ein VHF (50), in der Studie von Grigioni et al. waren es
postoperativ 23% (+ 1%) (46) und in der Studie von Kawamoto et al. nach zehn Jahren
ein Anteil von 17,1% der Patienten (48). Als Risikofaktoren bzw. assoziierte Faktoren fir
spontan neu auftretendes VHF wurden unter anderem fortgeschrittenes Alter, eine kleine
Ringanuloplastie, der linke Vorhofdurchmesser, Entwicklung einer moderaten bis
schweren TI, fortgeschrittenes NYHA-Stadium préoperativ, reduzierte EF sowie
fortgeschrittene myxomattse Herzerkrankung, isolierter anteriorer Segelprolaps und
wiederauftretende MI genannt (48, 50, 51).

Laut der Studie von Guo et al. erhdhte postoperatives persistierendes VHF nicht die
postoperative Letalitat (51). Entgegen dieser Aussage sehen David et al. in ihrer Studie
einen Zusammenhang zwischen postoperativem VHF und kardialem Tod (50).
Préoperatives paroxysmales und persistierendes VHF bei Diagnosestellung einer Ml sei
assoziiert mit einem signifikant erhohten Letalitatsrisiko postoperativ, so Grigioni et
al. (46). Laut Kawamoto et al. bestand ein deutlich erhohtes Wiederauftreten einer Ml
postoperativ bei Patienten mit postoperativem VHF im Vergleich zu Patienten ohne
VHF (48). Bei der im Moment bestehenden uneindeutigen Datenlage beziiglich des
Zusammenhangs des postoperativen Letalitatsrisikos und VHF, scheint eine

Ablationstherapie auch nach Diskussion unserer Studienergebnisse sinnvoll.

Diesbeztiglich wird in der Studie von Tomsi¢ et al. weiterfihrend sogar die Frage gestellt,
ob eine prophylaktische Rhythmusintervention zum Zeitpunkt der MKR sinnvoll und
zielfiihrend sei (18). Zur schlussendlichen Beurteilung wéren weitere Langzeitstudien

notwendig.
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4.5 Outcome bezlglich NYHA-Stadium

Das postoperative Outcome beziiglich des NYHA-Stadiums wurde in unserer Studie
mittels Fragebdgen ermittelt und dient somit durch subjektive Einschatzung der Patienten
zur Evaluation des postoperativen klinischen Zustands im Verlauf. Obwohl préoperativ
bei Patienten mit kombinierter MKR ein signifikant groRerer Anteil im NYHA-Stadium
Il und IV war, zeigte sich postoperativ kein signifikanter Unterschied mehr in der
Verteilung der NYHA-KIassifikation zwischen Patienten mit isolierter und kombinierter
MKR. Laut Patientenangaben befanden sich zum Zeitpunkt der Umfrage nur noch 15,0%
der Patienten in NYHA-Stadium 111 oder IV, was signifikant weniger ist im Vergleich zu
73,8% praoperativ. Somit konnte in unserer Studie kein signifikanter Unterschied des
postoperativen Outcomes in Korrelation mit dem prdoperativen NYHA-Stadium
festgestellt werden. Dennoch ist die Evaluation dieses Stadiums wichtig, da laut David et
al. die Letalitdit nach MKR signifikant hoher fir Patienten mit préoperativ hoherem
NYHA-Stadium ist (50).

Es liegen drei Arbeiten vor, die ebenfalls eine Auswertung der NYHA-Stadien
durchfiihrten. In allen Dreien kam es zu einer signifikanten Verbesserung des klinischen
Zustands bezogen auf die in der NYHA-KIlassifikation festgehaltene Symptomatik. In der
Studie von Furukawa et al., die nur Patienten mit ischamischer Ml einschloss, zeigte sich
eine Verbesserung des praoperativen NYHA-Stadiums von durchschnittlich 3,2 (£ 0,7)
auf postoperativ 2,2 (= 1,0) (41). Auch in der Arbeit von Giraldo-Grueso et al. sank der
Anteil an Patienten in NYHA-Stadium Il und IV von praoperativ 16,5% auf 4%
postoperativ zum Zeitpunkt des letzten Follow-ups. Auffallig hierbei war, dass die
Patienten bereits vor der MKR durchschnittlich ein deutlich geringeres NYHA-Stadium
hatten, als die Patienten in vorliegender Studie (49). Auch in der dritten zum Vergleich
vorliegenden Studie von Pojar et al., die Patienten mit MKR und MKE einschloss, zeigte
sich eine signifikante Reduktion des NYHA-Stadiums von 2,1 (x 0,9) préoperativ auf 1,3
(x 0,6) postoperativ (33).

Zusammenfassend I&sst sich aus den oben genannten Studien ableiten, dass unabhéngig
von der Atiologie, eine erfolgreiche MKR mit einer Verbesserung des NYHA-Stadiums
einhergeht und somit die Symptome der Patienten postoperativ, auch langfristig, geringer
sind und sich so die durchschnittliche Lebensqualitét bessert.
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4.6 Limitationen

Bei der vorliegenden Studie handelt es sich um eine retrospektive Single-Center-Studie,
einhergenend mit entsprechenden Limitationen. Die Patientendaten beztglich des
Langzeit-Outcomes konnten nur teilweise erhoben werden, da eine Kontaktaufnahme mit
einigen Patienten nicht moglich war. Teilweise lag das Problem im vorzeitigen
Versterben der Patienten, teilweise an einem Wohnortwechsel ohne verfugbare neue
Adresse sowie ggf. an fehlender Kooperationsbereitschaft. Hieraus resultierte ein

unvollstandiges Follow-up mit teilweise stark eingeschrankter Aussagekraft.

Des Weiteren handelte es sich bei den erhobenen Daten im Fragebogen um eine
subjektive Selbsteinschatzung der Patienten und Angaben, die mit eingeschranktem
Laienwissen nicht von jeder Person in gleicher Qualitat beantwortet werden konnten. Die
Echokardiographiebefunde, die in verschiedenen Institutionen von unterschiedlichen
Arzten durchgefilhrt wurden, hatten zudem kein einheitliches Schema, die

Ausfihrlichkeit und Angabe von Messwerten variierte stark.

Es wurden insgesamt sehr viele Daten pro Patient erhoben, weshalb eine Auswertung und
gegenseitige Inbezugnahme aller Daten im Rahmen dieser Studie nicht moglich war, da
sonst das Ausmaf der Arbeit deutlich tberschritten worden wére. Die Kohorten waren
beispielsweise beziiglich Alter, aber auch vieler weiterer Faktoren recht inhomogen, was
einen Vergleich dieser und somit die schlussendliche Aussagekraft einschréankt.
Besonders auffallig war der unterschiedlich groBe Anteil an funktioneller bzw.
degenerativer Ml als Krankheitsursache in den jeweiligen Gruppen. Ob Unterschiede im
Outcome eher auf die Atiologie oder aber auf den Unterschied zwischen isolierter oder
kombinierter MKR zu beziehen sind, war nicht eruierbar.

Besonders in der Diskussion wurde deutlich, dass es nur wenige gut vergleichbare
Studien gibt, da kaum eine Studie isolierte und kombinierte MKR vergleicht. Haufig
waren die Patientenkohorten anderer Arbeiten in ihren Eigenschaften deutlich
abweichend bzw. anders vorselektiert als in unserer Studie. Aussagekréaftige
Schlussfolgerungen und Vergleiche waren hierdurch eingeschrankt und nur schwierig zu

machen.

Bei erneuter Durchfthrung einer ahnlichen Studie, sollte diese bereits im Rahmen der
Vorbereitung zur MKR mit den Patienten besprochen und geplant werden. Diese sollten

im Voraus informiert werden, eine Einwilligung unterschreiben und nach Durchfiihrung
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der MKR sollte regelméiiiger Kontakt aufrechterhalten  werden. Die
Folgeechokardiographien sollten zur besseren Vergleichbarkeit im Zentrum der
durchgefuhrten MKR oder aber wenigstens nach festem Schema und Standard, nach
vorgegebener Zeit durchgefuhrt und direkt Ubermittelt werden. Hierdurch wirde ein
vollstandiges Follow-up mit geringerem Zeitaufwand und deutlich stérkerer Aussagekraft

erreicht werden.
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5 Zusammenfassung

In der vorliegenden retrospektiven Studie wurden 362 Patienten eingeschlossen, die sich
im Zeitraum zwischen 2007 und 2014 einer MKR im UKGM GieRen unterzogen; hiervon
153 Patienten einer isolierten und 209 Patienten einer kombinierten MKR, welche im
Rahmen der Arbeit verglichen wurden. Insgesamt handelte es sich um 216 Ménner und
146 Frauen mit einem medianen Alter von 68 Jahren (25%-Perzentil 58 Jahre;
75%-Perzentil 76 Jahre), welches sich zwischen den Patienten mit isolierter MKR
(Median 64 Jahre; 25%-Perzentil 52 Jahre; 75%-Perzentil 73 Jahre) und den Patienten
mit kombinierter MKR (Median 71 Jahre; 25%-Perzentil 64 Jahre; 75%-Perzentil
78 Jahre) signifikant unterschied. In der Gruppe der Patienten mit kombinierter MKR war
ein bedeutend hoherer Anteil an Patienten mit funktioneller M1 vertreten als in der
Vergleichsgruppe, was ein wichtiger Aspekt beziiglich der Inhomogenitéat der Kohorten
ist. Die Datenerhebung fand zwischen Februar 2015 und August 2016 statt. Die
Follow-up Dauer betrug im Median 3,24 Jahre.

Die 30-Tages-Letalitat betrug 8,8% und wies keinen signifikanten Unterschied zwischen
den Vergleichsgruppen auf. Hingegen war die 5-Jahresiiberlebensrate in der Gruppe der
Patienten mit isolierter MKR mit 79,17% signifikant hoher im Gegensatz zu 71,28% in
der Kohorte der Patienten mit kombinierter MKR. Mdgliche Ursache hierfir konnte im
durchschnittlich héheren Lebensalter, der héhergradig reduzierten LVEF oder einem
prozentual groReren Anteil an arterieller Hypertonie, Diabetes mellitus, VHF,
praoperativer AP und haufigeren praoperativen Myokardinfarkten in der Gruppe der
kombinierten MKR liegen. Bei durchschnittlich deutlich niedrigerem Lebensalter der
Patienten in Vergleichsstudien, war in diesen auch die Letalitdt geringer als in
vorliegender Studie.

Bei einem Follow-up von 57,5% bezuglich Re-OPs wurden insgesamt 26 Re-OPs,
hiervon 15 MKEs und acht Re-MKRs, innerhalb von finf Jahren nach MKR
durchgefuhrt. Das Verhéltnis von MKE und Re-MKR wurde auch in Vergleichsstudien

widergespiegelt.

Bei einer medianen Follow-up Dauer beziuglich ausgewerteter postoperativer
Echokardiographie von 2,45 Jahren zeigte sich eine signifikant gebesserte MI
postoperativ von einem Median von 1,0 Grad bei Patienten mit isolierter MKR und 1,5

Grad bei Patienten mit kombinierter MKR. Prdoperativ zeigte sich bei einer medianen Ml

65



von 3,0 zwischen den Vergleichsgruppen kein signifikanter Unterschied. Auch die
klinische Symptomatik, festgehalten durch das NYHA-Stadium, wies eine signifikante
Besserung auf: Nach MKR waren nur noch 15% der Patienten im Stadium 111 oder 1V,

im Vergleich zu 73,8% préaoperativ.

Bei Patienten im SR zum Operationszeitpunkt entwickelten 32,1% spontan postoperativ
VHF im Follow-up-Zeitraum. Bei Patienten mit vorbestehendem VHF zeigte eine
intraoperative Ablationstherapie diesbezuglich eine signifikante Besserung im Vergleich

zu Patienten ohne Ablationstherapie.

Insgesamt konnten durch die durchgefiihrten MKRs, sowohl in der Gruppe der
kombinierten MKR als auch in der Gruppe der isolierten MKR, zufriedenstellende
Ergebnisse erzielt werden. Die oben genannten Ergebnisse stehen im Einklang zu
aktuellen Studien, die ebenfalls das gute Outcome nach MKR sowie eine langfristig gute

Klappenfunktion und somit einen groRen Nutzen fir den Grof3teil der Patienten belegen.
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6 Summary

In the present study 362 patients, who underwent a mitral reconstruction surgery between
2007 and 2014 at the UKGM GieRen, were included, thereof a group of 153 patients who
got an isolated mitral reconstruction and a group of 209 patients with a combined mitral
reconstruction, which were compared in this work. Overall 216 men and 146 women were
included, with a median age of 68 years (25% percentile 58 years; 75% percentile 76
years), which varied significantly between patients with an isolated intervention (median
64 years; 25% percentile 52 years; 75% percentile 73 years) and patients with a combined
intervention (median 71 years, 25% percentile 64 years; 75% percentile 78 years). In the
group of patients with combined mitral reconstruction was a considerable higher
percentage of patients with functional mitral insufficiency than in the comparison group.
This was an important aspect concerning the homogeneity of the cohorts. The data
gathering happened between February 2015 and August 2016. The median duration of

follow-up was 3,24 years.

The 30-day mortality was 8,8% and showed no significant difference between the
comparison groups. On the contrary, the 5-year survival rate was significantly higher in
the group of patients with isolated mitral reconstruction with 79,17% in contrast to the
cohort of patients with combined mitral reconstruction with 71,28%. Potential cause
could be a in average higher age, the reduction of LVEF of higher degree or a higher
percentage of arterial hypertonia, diabetes mellitus, atrial fibrillation, preoperative angina
pectoris and more numerous preoperative myocardial infarction in the group of combined
intervention. In comparative studies which included patients with considerably lower

average age, the mortality was lower than in this present study.

Regarding reoperations, a follow-up of 57,5% was reached with 26 reoperations in total.
Thereof 15 mitral replacements and eight redo mitral reconstructions were carried out.
This ratio of mitral replacement to redo mitral reconstruction was also reflected in

comparative studies.

At a median follow-up duration of 2,45 years concerning analyzed postoperative
echocardiographies, patients with isolated mitral reconstruction showed a significantly
improved mitral insufficiency at a median of 1,0 degree, patients with combined mitral
reconstruction a median of 1,5 degree. Preoperative there was no significant difference

of mitral insufficiency between the comparative groups at a median of 3,0 degree. Also
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the clinical symptomatology showed a significant improvement, presented by the NYHA
stadium: After mitral reconstruction only 15% of the patients were at stadium 11l or 1V,

compared to 73,8% of all patients preoperative.

32,1% of the patients with sinus rhythm at the time of surgery developed atrial fibrillation
spontaneously in the course of the follow-up. Regarding patients with preexisting atrial
fibrillation, an intraoperative ablation therapy showed significant improvement in this

regard compared to patients without ablation therapy.

Allinall, by mitral reconstruction satisfactory results could be achieved, both in the group
of combined and in the group of isolated mitral reconstruction. The above-mentioned
results are in accord with current studies, which also document the good outcome after
mitral reconstruction as well as good long-term valve function and consequently a great

benefit for the bigger part of the patients with mitral insufficiency.
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7 Anhang

7.1 Abkirzungsverzeichnis

Al - Aortenklappeninsuffizienz

AKE - Aortenklappenersatz

AP - Angina Pectoris

ASD - Atriumseptumdefekt

ASS - Acetylsalicylséure

AV - atrioventrikulér

BMI - Body-Mass-Index

BNP - brain natriuretic peptide — B-natriuretisches Peptid
CABG - coronary artery bypass graft — Koronararterienbypass
CMR - Kardio-MRT

COPD - chronic obstructive pulmonary disease - chronisch obstruktive

Lungenerkrankung

DOAK - direkte orale Antikoagulanzien

EF - Ejektionsfraktion

EuroSCORE - European System for Cardiac Operative Risk Evaluation

FB - Fragebogen

FFP - fresh frozen plasma — gefrorenes Frischplasma

HRST - Herzrhythmusstérung

IABP - Intraaortale Ballonpumpe

ICD - Implantable cardioverter defibrillator — Implantierbarer Kardioverter-Defibrillator
INR - International Normalized Ratio

KHK - Koronare Herzkrankheit
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LVEF - Linksventrikulére Ejektionsfraktion

MI - Mitralinsuffizienz

MK - Mitralklappe

MKE - Mitralklappenersatz

MKR - Mitralklappenrekonstruktion

NOAK - neue orale Antikoagulanzien

NYHA - New York Heart Association

OP - Operation

pAVK - periphere arterielle Verschlusskrankheit

PFO - persistierendes Foramen ovale

(P)RIND - (prolongiertes) reversibles ischamisches neurologisches Defizit
SR - Sinusrhythmus

TEE - transesophageal echocardiography - transdésophageale Echokardiographie
TIA - transitorische ischdmische Attacke

TI - Trikuspidaklappeninsuffizienz

TKR - Trikuspidalklappenrekonstruktion

TTE - transthorakale Echokardiographie

VHF - Vorhofflimmern

ZNS - zentrales Nervensystem

ZVD - Zentraler Venendruck
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7.4 Fragebogen

1. Waren Sie nach der Herzklappen-Operation in kardiologischer Behandlung?

O ja ] nein

2. Mussten Sie wegen der gleichen Herzklappe noch einmal operiert werden?
O ja O nein
3. Mussten Sie wegen eines anderen Herzleidens behandelt werden?

Ll ja L] nein

Wenn 2. oder 3. ja, bitte mit Datum und Krankenhaus angeben

4. Traten Herzrhythmusstérungen auf?

O Jja H nein

5. Wie geht es lhnen nach der Operation?

] besser
] unverandert
O schlechter

6. Welche Art von Beschwerden haben Sie?

] Druck auf der Brust/ Brustschmerz
O Luftnot

7. Falls ja, wann treten diese Beschwerden auf?

Ll bei starker Belastung

] bei mittelstarker Belastung
L] bei leichter Belastung

L] in Ruhe

8. Erlitten Sie einen Schlaganfall?
O ja 0 nein

9. Nehmen Sie Medikamente zur Blutverdiinnung ein? (z.B. Marcumar, Xarelto,
Pradaxa, Eliquis)

O ja L nein

Falls ja: welche?
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10. Haben Sie nach der Operation eine Ultraschalluntersuchung des Herzens
durchfiihren lassen?

Falls ja, bitte Namen und Adresse des Arztes angeben, damit wir uns den
Untersuchungsbefund zusenden lassen kdnnen.

Raum fiir weitere Anmerkungen:

79



8 Erklarung zur Dissertation

,Hiermit erkldre ich, dass ich die vorliegende Arbeit selbstdndig und ohne unzuldssige
Hilfe oder Benutzung anderer als der angegebenen Hilfsmittel angefertigt habe. Alle
Textstellen, die wortlich oder sinngemaR aus verdffentlichten oder nichtveréffentlichten
Schriften entnommen sind, und alle Angaben, die auf mindlichen Auskinften beruhen,
sind als solche kenntlich gemacht. Bei den von mir durchgefihrten und in der Dissertation
erwahnten Untersuchungen habe ich die Grundsétze guter wissenschaftlicher Praxis, wie
sie in der ,Satzung der Justus-Liebig-Universitait GieRen zur Sicherung guter
wissenschaftlicher Praxis“ niedergelegt sind, eingehalten sowie ethische,
datenschutzrechtliche und tierschutzrechtliche Grundsatze befolgt. Ich versichere, dass
Dritte von mir weder unmittelbar noch mittelbar geldwerte Leistungen fur Arbeiten
erhalten haben, die im Zusammenhang mit dem Inhalt der vorgelegten Dissertation
stehen, oder habe diese nachstehend spezifiziert. Die vorgelegte Arbeit wurde weder im
Inland noch im Ausland in gleicher oder ahnlicher Form einer anderen Priifungsbehorde
zum Zweck einer Promotion oder eines anderen Prifungsverfahrens vorgelegt. Alles aus
anderen Quellen und von anderen Personen tbernommene Material, das in der Arbeit
verwendet wurde oder auf das direkt Bezug genommen wird, wurde als solches kenntlich
gemacht. Insbesondere wurden alle Personen genannt, die direkt und indirekt an der
Entstehung der vorliegenden Arbeit beteiligt waren. Mit der Uberpriifung meiner Arbeit
durch eine Plagiatserkennungssoftware bzw. ein internetbasiertes Softwareprogramm

erklare ich mich einverstanden.*

Ort, Datum, Unterschrift

80



9 Danksagung

Ich danke meinem Doktorvater Herrn Professor Boning fiir die Uberlassung des Themas
sowie die stets freundliche, sehr zuverlassige und konstruktive Unterstiitzung.

Aulerdem gilt mein Dank Frau Oswald fir die Hilfe bei der Datensammlung sowie
Herrn Dr. Pons-Kihnemann fur die Unterstitzung und Beratung bei der statistischen
Auswertung.

Zudem mdchte ich meiner Familie danken, insbesondere meiner Mutter fur die
Ermutigung, Unterstiitzung und vielen Ratschlage auf dem Weg zur Fertigstellung der
Acrbeit.

81



