Vergleich der durch EuroScore prognostizierten mit der
beobachteten Mortalitat von aortokoronaren
Bypass-Operationen

INAUGURALDISSERTATION

zur Erlangung des Grades eines Doktors der Medizin (Dr. med.)
des Fachbereichs Medizin
der Justus-Liebig-Universitat Giel3en

vorgelegt von Philip Timmerkamp
aus Dusseldorf

Gielten 2014



Aus dem Zentrum fur Chirurgie, Anésthesiologie und Urologie
Klinik fir Herz-, Kinder- und Geféalichirurgie
der Universitatsklinikum GieBen und Marburg GmbH, Standort GielRen
Direktor: Prof. Dr. Andreas Boning

1. Gutachter: Prof. Dr. med. Gerold Gorlach
2. Gutachter: Prof. Dr. med. Rainer Moosdorf

Tag der Disputation: 30.09.2014



Inhaltsverzeichnis
INNARSVEIZEICNNIS ... I
ADbDIHAUNGSVEIZEICANIS ... s 1
TabelleNVErZEIChNIS ......ooiiiiee s v
1 BINIEITUNG .ot 1
1.1 Strukturwandel und Qualitatssicherung in der Herzchirurgie...........c.ccccoeenee. 1
1.2 Risikostratifizierungssysteme (SCOIES) ......cuuviiureriireiiiiee it e e 3
1.3 Koronare Herzkrankheit (KHK) ..........ccccoiiiiiiiii e 4
1.4 Ziel der ArDEIL ..o 5
2 MEENOIK ... e 7
2.1 Kiriterien der Patientenauswahl.............ccccooiiiiiiiii e 7
2.2 Erfassen und Auswertung der Daten ...........cccoooeeiiiieiiien e 7
2.3 Ziele und Entwicklung der EuroScore-Studie............cccovveriiiiiiiiieniiiee i 13
2.4 StatistisSChe MethOUEN .........ueiiiiie e 16
3 ErgEDNISSE ... 18
3.1 Altersstruktur und Geschlechterverteilung...........ccooeeviiiiiiiiiniee e 18
3.2 Kardiovaskulére Risikofaktoren fir die Entstehung der KHK ....................... 19
3.2.1  Arterielle HYpertonie ..........cocveoiiieiiiiei e 19
3.2.2  HypercholeSterinAmie ..........ccccooiiiiiiie i 19
3.2.3  NIKOINADUSUS .....eeeiiiiie e 20
3.2.4  Erhohtes C-reaktives Protein........ccoceveiiieiiiieiiiiee e 20
3.2.5 Diabetes Mellitus. .......ccoiuiiiiiiiiiiie e 20
32,6 AQIPOSITAS ... .eeeiieieiiiie ettt 21
3.3 Kardiale Erkrankungen als Folge der KHK ... 22
3.3.1  Instabile ANGINA PECLONIS........eiiiiieiiiiee e 23
3.3.2 Myokardinfarkte und Beurteilung der Ejektionsfraktion.................... 23
3.3.3 Kardiale Rnythmusstorungen ...........ccccoveeeiiieniiien e 24
3.3.4 Stenosierte KOronararterien.........ccovveeeiieeeiieee e sieee s ssieee s 25
3.4 Einstufung des klinischen Schweregrades herzinsuffizienter Patienten
nach Kriterien der NYHA-KIasSIfikation ...........cccoooiiiiniiiiiie e, 25
3.5 Extrakardiale Begleiterkrankungen ...........ccocevieiiieiiiiee e 27
3.5.1  NIereninSUFFIZIENZ.........ccueeiiiiiiiii e 28
3.5.2 Extrakardiale ArterioskIErose...........cccvvuiieiiieiiiiiei e 28
3.5.3 Chronisch obstruktive Lungenkrankheit (COPD) ........c.cccccevviveininennn 28

354 AN e s 28



3.5.5 Neurologische Erkrankungen ...........ccccoceeeiieniiien e 29
3.5.6  HePatopathie........ooiiiiiiiie e 29
3.6  Koronarchirurgie als Therapie der kritischen Koronarstenose........................ 29
3.7 Einstufung des Gesamtkollektivs in die EuroScore-Gruppen...........ccccccueeee. 30
3.8 MOMAIIAL.......eeeeeee i 32
3.8.1  TOdeSZEIPUNKLE ......eeieiiie e 32
3.8.2 Mortalitatsergebnisse der Giellener-Studie ............ccoocvvveeiiiiiieeciinnnen. 32
3.8.3 Kaorrelation von Risikofaktoren mit der Mortalitat................ccccceeee. 34
3.8.4 Ergebnis der binédren logistischen Regressionsanalyse....................... 36
4 DISKUSSION ...ttt e e e s e e e e 38
4.1 EuroScore als Studiengrundlage...........occvveiiiiiiiiiiiiiie e 38
4.2 Mortalitatsergebnisse der GieRener-Studie und des EuroScores im
VEIGIBICH .. 41
4.3 Die drei Mortalitatspradiktoren der GieRBener-Studie ...........cccocvvvveeeiiiineeenne, 43
4.4 SChIUSSTOIGEIUNG. ... .eeiiiiiiie e 48
5 ZUSAMMENTASSUNG ..eeeivviieiiiieeiieie et et e e s e e srbeeessbeeesbeeesnneee s 49
6 SUMIMBIY ...ttt e e r e e e ekt e e e e abb e e e s anbe e e e e enneeas 52
LIteraturVerZEICNNIS ........ooiiiiiiie e e bra e 54
ADKUrZUNGSVEIZEICANIS ... 61
EFKIATUNG ..ottt 63

[ 1067 o U Lo PSPPSR 64



Abbildungsverzeichnis

Abbildung 1: ARErsverteilung .........cccoooeieiiiiiiiii e 19
Abbildung 2: BMI-VErteilung ........c.cooiiiiiiiiiiiiie e 22
Abbildung 3: EF-Verteilung ........coooveiiiiiiii e 24
Abbildung 4: NYHA-EINSTUTUNG ......ooiiiiiiii e 27
Abbildung 5: Periphere Anastomosen-Verteilung ..........ccccovveeiieiiiieeiiiee e 30
Abbildung 6: Risikogruppen-EinStufung...........ccccooiiriiiiiiiie e 32

Abbildung 7: Vergleich der erwarteten und beobachteten Risikogruppen-
MOPAIEALEN ..o 33



Tabellenverzeichnis

Tabelle 1:

Tabelle 2:

Tabelle 3:

Tabelle 4:

Tabelle 5:

Tabelle 6:

Tabelle 7:

Tabelle 8:

Tabelle 9:

Tabelle 10:

Praoperative Parameter ..........cccooieeeiiiieiiiie e 8
Intraoperative Parameter .........cccoooveeiiiee e 10
Postoperative Parameter...........oooevriiiee e 11
Die drei Risikogruppen des EUrOSCOrES..........eevvveeriiieriiiieeiiiee s 14
EUrOSCOre-Profil ........coiiiiiie e 15
BMI-WEITE ... 21
RisSIKogruppen-EiNStUTUNG.........ccvviiiiiiiiies e 31

Vergleich der erwarteten und beobachteten Risikogruppen-
MOPAIEALEN ..o 33

Ergebnis der univariaten Analyse.........cccovviiiiiiiiniiee e 35

Ergebnis der bindren logistischen Regressionsanalyse....................... 36



Einleitung 1

1 Einleitung

1.1  Strukturwandel und Qualitatssicherung in der
Herzchirurgie

Die Herzchirurgie konnte seit der Etablierung der offenen Eingriffe unter Verwen-
dung der extrakorporalen Zirkulation in den 50er Jahren eine rasante Entwicklung
durchlaufen [21]. Damit wurde die Erarbeitung von weiteren Verfahren der korona-
ren Bypasschirurgie ermoglicht. So fuhrte in den 60er Jahren Favaloro die erste er-
folgreiche koronare Bypass-Operation bei einer 51-j&dhrigen Frau durch. Diese Herz-
operation wurde oft als die erste aortokoronare Bypass-Operation bezeichnet [12].

Da sich das Patientenspektrum der Herzchirurgie insbesondere in den letzten zwan-
zig Jahren erheblich erweiterte, fand dementsprechend auch ein nicht zu unterschat-
zender Strukturwandel statt. Die Ursache war in der demographischen Entwicklung
mit stetig steigenden Lebenserwartungen sowie in den Industrienationen vorherr-
schenden Lebensgewohnheiten zu sehen. Dies fiihrte durch pathologische Verande-
rungen an den Herzklappen und Herzkranzgefaen vermehrt zu einer sekundéren
Belastung und Schadigung des Herzens. Weitere Grinde fur den Strukturwandel
waren rasante Entwicklungen bzw. Optimierungen von Myokardprotektion, Herz-
Lungen-Maschine, Operationstechniken, kardiologischer Diagnostik und intensiv-
medizinischer Moglichkeiten. Demzufolge waren das Durchschnittsalter der Herzpa-
tienten, der Schweregrad der kardialen Befunde, die Komorbiditat und die Anzahl
der Reoperationen im fortgeschrittenen Alter erheblich gestiegen. Resultierend aus
dieser Entwicklung wurde eine mdglichst objektive Einschatzung des operativen
Risikos nicht nur von Kardiologen und Chirurgen angestrebt, sondern auch im zu-
nehmenden Malie von Patienten und Kostentrdgern verlangt [31]. Auch die Kosten-
Nutzen-Analyse nahm fiir die jeweiligen Kostentrdger, besonders bei teuren Inter-

ventionen wie der koronaren Bypass-Operation, immer mehr an Bedeutung zu.

Seit den 60er Jahren stand durch die wissenschaftlichen Arbeiten von J. Kirklin, E.
Blackstone und vielen anderen die Outcomeanalyse in der Herzchirurgie als Grund-
instrument fur Qualitatskontrolle zur Verfligung. Damit wurden in den 70er Jahren

die ersten vergleichenden Auflistungen von herzoperierten Patienten erstellt, um das
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Konzept der Risikostratifizierung zu entwickeln [10]. So fanden in Anbetracht des
individuellen operativen Risikos und der einhergehenden Kosten bereits in den 80er
Jahren MalRnahmen der Qualitatssicherung in der Herzchirurgie Anwendung [38, 67,
75, 78]. Die Gesellschaft fur Thorax-, Herz- und Geféalichirurgie fuhrte als erste
Fachgesellschaft die systematische Qualitatssicherung in Deutschland ein. Sie hatte
damit einen hohen Standard erreicht und konnte im Vergleich mit internationalen
Standards gut mithalten.

Herzpatienten rekrutieren sich zum tberwiegenden Teil aus &lteren Jahrgédngen (60
bis 79 Jahre), weisen in der Regel durch das erhohte Arterioskleroserisiko bedingte
weitere Erkrankungen auf und haben ein erhdhtes Operationsrisiko. Hieraus ergab
sich die Forderung nach einer suffizienten Risikostratifizierung, um auch den immer
haufiger vorkommenden Hochrisikopatienten zu evaluieren und fir diesen ein opera-
tives Konzept vorzulegen oder ihn gegebenenfalls von einem operativen Eingriff
auszuschlieBen. Des Weiteren wuchsen das Interesse und Bedirfnis der Bevolke-
rung, Uber Risiken einer operativen Malinahme moglichst genau informiert zu wer-
den, um einerseits das personliche Risikoprofil bei der Durchfiihrung einer solchen
Operation einschatzen zu konnen und um andererseits Anhaltspunkte flr einen Ver-
gleich der verschiedenen Kliniken zu bekommen. Auch an den einzelnen Herzzen-
tren nahmen die Bedeutung und das Interesse zu, individuelle Risiken und Operati-
onsergebnisse seitens der Patienten zu bewerten, um die Ergebnisse spater mit ande-
ren Kliniken im Rahmen einer guten Qualitatssicherung objektiv vergleichen zu
kdnnen. So erstellte man z.B. anhand von bestimmten EuroScore-Variablen und ei-
nem Datensatz aus Patienten ein Vorhersagemodell der 30-Tage-Letalitat nach kar-
diochirurgischen Operationen. Damit konnten Patienten und Arzte das individuelle
Operationsrisiko beim Vorliegen bestimmter Risikofaktoren errechnen. Der Nachteil
bestand darin, dass der freie Zugang zu Mortalitatsdaten in der Herzchirurgie sowie
deren offentliche Verbreitung Patientenselektion, Indikationsstellung und &rztliche
Entscheidungen enorm beeinflussen konnten. So wiesen Chirurgen und Kliniken bei
der Behandlung von Hochrisikopatienten ohne Einbeziehung der individuellen Risi-
kofaktoren bisweilen schlechtere Operationsresultate auf als solche, die bessere Er-

gebnisse wegen der Berucksichtigung der Risikofaktoren erzielten und damit mogli-
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cherweise auch einen Einfluss auf die Zuweisungspolitik und Zuteilung von finanzi-

ellen Hilfsmitteln hatten.

1.2 Risikostratifizierungssysteme (Scores)

Zur moglichst objektiven Einschatzung des individuellen operativen Risikos erfolgte
die Entwicklung verschiedener Risikostratifizierungssysteme. Diese konnten sich
bereits in vielen Kliniken bewdhren. So etablierten sich international mehrere
Risikoscores (EuroScore, Parsonnet-, Cleveland Clinic-, French-, Pons-, Ontario
Province Risk- und Society of Thoracic Surgeons-Score) in der Herzchirurgie.

Das in europdischen Landern mit am weitesten verbreitete Risikostratifizierungssys-
tem in der Herzchirurgie ist der sogenannte European System for Cardiac Operative
Risk Evaluation Score (EuroScore). Dieser zahlte zum Zeitpunkt der Datenerhebung
fur die vorliegende Arbeit zu den am meisten gebrdauchlichen Systemen der Herzchi-
rurgie mit hohem Qualitatsstandard und wurde urspriinglich als benutzerfreundliches
Modell erstellt, um weitreichend im Rahmen von risikoangeglichenem Qualitatsma-

nagement eingesetzt zu werden.

Im EuroScore-System bewertet man bestimmte Untersuchungsergebnisse und Er-
krankungen mit vorher festgelegten Score-Punkten (Tabelle 5). Daraufhin erfolgt
nach Erfassung der erreichten Gesamtpunktzahl die Einstufung der Patienten in je-
weils eine von drei festgelegten Risikogruppen (Tabelle 4). Dieses Modell, das als
objektives Verfahren zur Bewertung der Qualitét in der Herzchirurgie gilt, wird h&au-
fig zur Risikoeinstufung von Herzpatienten, denen eine kardiochirurgische Interven-
tion am Herzen bevorsteht, angewendet. Somit lassen sich mit Hilfe der risikoadjus-
tierten Mortalitat Qualitatsunterschiede zwischen einzelnen Operateuren und Klini-
ken abschédtzen und erkennen. Dennoch wird der Einsatz von Risikoscores in der
Literatur auch in Frage gestellt [33, 54]. Kritisch betrachtet haben Risikostratifizie-
rungssysteme nur einen begrenzten pradiktiven Aussagewert, da Faktoren wie z.B.
individuelle Erfahrung und Leistungsstand des Operateurs sowie Spétletalitat der
Patienten haufig nicht bericksichtigt werden. Die endgultige Prognose der Patienten
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fir die poststationdre Lebenszeit ist sowohl abhangig von der Zusammenarbeit der

medizinischen Fachgruppen als auch von der Lebensweise der Patienten selbst.

1.3 Koronare Herzkrankheit (KHK)

Die koronare Herzkrankheit ist eine Erkrankung an den Koronararterien. Ursache fur
Durchblutungsstérungen im myokardialen Bereich ist die Manifestation der Arterio-
sklerose an den HerzkranzgefaBRen, die als ,koronare Herzkrankheit” (KHK) be-
zeichnet wird. Koronarstenosen fiihren zur Koronarinsuffizienz, einem Missverhalt-
nis zwischen Sauerstoffbedarf und -angebot im Herzmuskel. Dieses wird als Ischa-
mie bezeichnet. Die koronare Herzkrankheit ist eine chronische Erkrankung, die sich
im zeitlichen Verlauf verschlechtert. Dabei ist die Angina pectoris (Stenokardie) das
Leitsymptom der KHK. Patienten klagen hdufig tber thorakales Druckgefiihl oder
retrosternales Brennen. Dabei kénnen Ausléser der Angina pectoris kérperliche oder
psychische Belastung sein. In der Regel lasst die stabile Angina pectoris-
Symptomatik nach wenigen Minuten Ruhe oder nach Nitrospray-Einnahme wieder
nach [29]. Teilweise strahlen die Schmerzen zum Hals, Unterkiefer, Oberbauch, RU-

cken, zur Schulter und zum linken oder rechten Arm aus.

In den Industrienationen zahlt die koronare Herzerkrankung zur h&ufigsten Todesur-
sache. Allein in Deutschland sind 20 % der Todesfélle durch die KHK verursacht.
Patienten, die an einer koronaren Herzkrankheit versterben, sind in mehr als 80 %
der Falle &lter als 65 Jahre. Die Lebenszeitprévalenz in Deutschland betragt fir Man-
ner 30 % und fur Frauen 15 % [29]. Eine Heilung der koronaren Herzkrankheit ist
allerdings nicht moglich. Aus diesem Grund sollten die entsprechenden kardialen
Risikofaktoren rechtzeitig erkannt und behandelt werden, um eine Verschlechterung
der KHK zu minimieren. Dabei sind unterschiedliche Risikofaktoren fiir die Entste-
hung einer Arteriosklerose verantwortlich. Zu den nicht beeinflussbaren Risikofakto-
ren zdhlen Alter, mannliches Geschlecht und die familidre Belastung. Dagegen geho-
ren zu den beeinflussbaren Risikofaktoren der koronaren Herzkrankheit
Hypercholesterindmie, Hyperlipoproteindmie (a), Hyperhomozysteindmie, niedrige
HDL-Werte, Diabetes mellitus, Hypertonie, Nikotinabusus, Ubergewicht, Bewe-
gungsmangel und Stress. Das Zusammenwirken dieser Risikofaktoren erhéht das
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kardiovaskuldre Risiko 0berproportional. Mit zunehmender Verschlechterung der
KHK erhoht sich auch die Wahrscheinlichkeit fur das Vorkommen von weiteren kar-
dialen Erkrankungen wie z.B. Herzinsuffizienz, Myokardinfarkt, Herzrhythmussto-
rungen, Reizleitungsstorungen und plétzlicher Herztod. Hinweise fiir eine Angina
pectoris bzw. koronare Herzerkrankung lassen sich meistens durch die Basisdiagnos-
tik wie Anamnese mit Risikostratifizierung, Laborwerte mit entsprechendem Risiko-
profil, Ruhe-EKG, Belastungs-EKG und Echokardiographie erharten. Eine weiter-
fuhrende Diagnostik durch ein Langzeit-EKG kann sinnvoll sein, um
ischamiebedingte ST-Senkungen bei Belastungen im Alltag oder nachtliche stumme
Ischamien zu erfassen. Eine definitive Diagnose erhalt man durch die Koronarangio-

graphie mit Darstellung von Lokalisation und AusmaR der Stenose(n) [29].

1.4  Ziel der Arbeit

Die Anwendung der Risikostratifizierungssysteme zur operativen Risikoeinschét-
zung wird von der Literatur oft kritisch bewertet [55, 65]. Daraus resultiert die Uber-
legung, zu Uberprifen, ob das in der Herzchirurgie h&ufig angewandte EuroScore-
System, welches zum Erhebungszeitpunkt als geeignetes Risikoklassifikationssystem
mit scheinbar hoher VVorhersagekraft und Validitat bezlglich der Mortalitatseinschat-
zung bei koronaren Bypass-Operationen galt, die postoperative Mortalitat der unter-
suchten Patienten realistisch voraussagt. Bei dem dieser Studie zugrundeliegenden
Patientenkollektiv handelt es sich um Patienten, die an der Klinik fir Herz— und Ge-

falchirurgie der Uniklinik GieRBen herzbypassoperiert wurden.

Eine Zielsetzung dieser Studie ist es, einerseits eine moglichst gute Vergleichbarkeit
der vorgegebenen erwarteten Mortalitdt des EuroScores mit der ausgewerteten beo-
bachteten Mortalitat der GielRener-Studie zu erreichen und andererseits die VVorhersa-
gequalitat des EuroScore-Systems zu uberprifen. Dabei wird in Anlehnung an den
EuroScore die Mortalitat auf den Zeitraum bis 30 Tage nach der aortokoronaren By-
pass-Operation festgelegt, um mdglichst genau die Gesamtmortalitat und die Morta-
litdtsraten der drei Risikogruppen des EuroScores mit der Giel3ener-Studie verglei-

chen und beurteilen zu kdnnen.
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Ein weiteres Ziel ist die Erhebung und Analyse von signifikanten Risikofaktoren, die
einen Zusammenhang zwischen herzchirurgischem Eingriff und postoperativer Mor-

talitat aufweisen.
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2 Methodik

2.1 Kriterien der Patientenauswahl

In der vorliegenden Studie wurden die Daten von 866 konsekutiven Patienten, wel-
che sich im Zeitraum von Januar 2003 bis Dezember 2004 aufgrund einer koronaren
Herzerkrankung einer aortokoronaren Bypass-Operation an der Klinik fir Herz— und
GefaBchirurgie des Universitatsklinikum GieRRen unterzogen, retrospektiv ausgewer-
tet. Die Reevaluierung der archivierten Patientenakten erfolgte anhand von standar-
disierten Erhebungsbdgen. In die Wertung gingen alle Patienten mit ein, die zum

Operationszeitpunkt das Erwachsenenalter erreicht hatten.

In der vorgestellten Studie wurden Herzpatienten beriicksichtigt, die eine isolierte
elektive, dringliche oder notfallmaRige koronare Bypass-Operation im Rahmen einer
koronaren Herzerkrankung erhielten. Weitere Einschlusskriterien waren KHK-
Patienten mit und ohne kardiovaskularen Risikofaktoren und reoperierte Personen
aufgrund einer erneuten Stenosierung an den HerzkranzgefaRen. Die Indikationsstel-
lung zur operativen Therapie erfolgte durch eine préoperativ durchgefiihrte Koronar-

angiographie.

Zu den Ausschlusskriterien z&hlten herzbypassoperierte Patienten, die wéhrend des
gleichen Eingriffs einen Herzklappenersatz bekamen.

2.2  Erfassen und Auswertung der Daten

Zum Erfassen der wichtigen Daten des untersuchten Patientenkollektivs, wie z.B.
Stammdaten, wurde ein Microsoft Office Access (Version 2003) Softwareprogramm
angewandt. Fir die statistische Analyse der erhobenen Daten wurde das Programm
SPSS fur Windows (SPPS Inc., Chicago) herangezogen. Die tabellarische Darstel-
lung der Informationen erfolgte mit Hilfe von Microsoft Office Excel 2003.

Es bestand die Mdglichkeit, einen Einblick in die archivierten Krankenakten des Pa-

tientenkollektivs zu erhalten, um die wichtigen Daten in das entsprechende Soft-
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wareprogramm einzugeben. Die in den Patientenakten dokumentierten Daten konn-
ten préoperativ anhand der Anamnese und der zur Verfligung stehenden kardiologi-
schen Routinediagnostik erfasst werden. Die Erhebung der intra- und postoperativen
Parameter erfolgte wahrend des operativen Eingriffs bzw. im weiteren stationdren
Verlauf. Einen Uberblick aller erfassten Parameter ermdglichen die ersten drei Ta-

bellen.

Tabelle 1: Préoperative Parameter

Stammdaten Einheit
Geschlecht m/w
Alter Jahre
GroRe cm
Gewicht kg
BMI kg/m?
Kardiale Risikofaktoren VVorkommen/Therapie/Zeitraum
Avrterielle Hypertonie ja/nein
behandelt
unbehandelt
unbekannt
Hypercholesterindmie ja/nein
behandelt
unbehandelt
unbekannt
Diabetes mellitus ja/ nein

diatetisch behandelt
orale Medikation

mit Insulin behandelt
unbehandelt
unbekannt

Nikotin Nichtraucher
rauchte innerhalb der letzten 2 Monate
ehemaliger Raucher

unbekannt
Begleiterkrankungen Status/Befund/Vorkommen
Nierenfunktion normal

kompensiert
dialysepflichtig
Transplantat
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Stammdaten Einheit
Hepatopathie Hepatitis
Zirrhose
andere Lebererkrankungen
unbekannt
Chronisch obstruktive Lungenkrankheit (COPD)  ja/nein
Restriktive Lungenerkrankung ja/nein
Cerebrovaskulére Stenose ja/nein
Periphere arterielle Verschlusskrankheit ja/nein
Neurologisches Defizit ja/nein
Laborwerte Einheit
Quick %
PTT sec.
Thrombozyten giga/l
Hb g/l
Serum Kreatinin mg/dl
CRP mg/dl
Medikation Therapie/VVorkommen
Nitrate intravends
Inotrope intravends
Thrombozytenfunktionshemmer ja/nein
oral
intravends
Bronchodilatatoren ja/nein
Steroide ja/nein
EKG Zeitraum/Vorkommen/Befund

Myokardinfarkte

Herzrhythmusstérungen

Kardialer Status/
Klinischer Schweregrad

ja/nein

weniger als 90 Tage
mehr als 90 Tage
unbekannt

ja/nein
Vorhofflimmern
Kammerflimmern

andere Rhythmusstérungen

Einheit/VVorkommen/Zeitraum

Ejektionsfraktion

Linksventrikularer enddiastolischer Druck
NYHA-KIlassifikation

Kardiale Dekompensation

%

mmHg

Stadien I-1V

ja/nein

weniger als 48 h
weniger als 3 Wochen
mehr als 3 Wochen
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Stammdaten

Einheit

Koronarchirurgie

Dringlichkeit

Notfall nach PTCA
Kardiale VVoroperation
Koronare Herzerkrankung

Hauptstammstenose

Intraaortaler Ballonpumpeneinsatz

Op-Dringlichkeit/\VVorkommen
Befund

elektiv
dringlich (stabil unter i.v. Medikation)
Notfall (instabil, Reanimation)

ja/nein
ja/nein
1-GefaRerkrankung
2-GefaRerkrankung
3-GefaRerkrankung

ja/nein
weniger als 50%
gleich oder mehr als 50%

ja/nein

Tabelle 2: Intraoperative Parameter

OP-Daten

Zeit/ Kardioplegiel6sung

Aufnahmediagnose ICD
Operationsdatum TT.MM.JJJJ
Operationsdauer min.
Bypass-Zeit min.
Aortenabklemmzeit min.
Kardioplegie Bretschneider
Eppendorf
Kirklin
Kirsch
St. Thomas
Blutkardioplegie
Kombination
andere
Graftsanzahl VVorkommen/Material
Grafts-Vene ja/nein
Grafts-ITA-Links ja/nein
Grafts-ITA-Rechts ja/nein
Grafts-Arteria-Radialis ja/nein
Grafts-Viszeralarterien ja/nein
Sonstige Grafts Biocompound
Kunststoff

andere
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Bypass-Anlage

Periphere Anastomosen Anzahl
Zusétzlicher Eingriff
Linksventrikulare Aneurysmaresektion ja/nein
Transfusionen Menge
Thrombozytenkonzentrat ml
Erythrozytenkonzentrat ml
Frischplasma ml
Medikation
Trasylol ja/nein
Herzlungenmaschine VVorkommen/Menge
Off-Pump/On-Pump ja/nein
Maschinenbilanz ml
Komplikationen Ursache

Low Cardiac Output

Hypoxamie

andere

keine

Tabelle 3: Postoperative Parameter

OP-Daten Zeit/Vorkommen
Beatmungsdauer Stunden
Intraaortaler Ballonpumpeneinsatz ja/nein
Laborwerte Einheit

Quick %

Hb erster Wert nach dem Eingriff g/l

Hb niedrigster Wert g/l

Hb bei Entlassung g/l

PTT sec.

Thrombozyten giga/l

CKMB u/L

CK u/L

Serum Kreatinin hochster Wert mg/dl

CRP am 2. Tag mg/dl

Transfusion Menge/Vorkommen
Thrombozytenkonzentrat ml
Erythrozytenkonzentrat ml
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Frischplasma Anzahl

Hamofiltration ja/nein

Medikation

Katecholamingabe ja/nein
Drainagenanlage Menge
Drainagenmenge in 24 Stunden ml

Drainagenmenge gesamt ml

Komplikationen VVorkommen/Ursache
Rethorakotomie ja/nein

Neurologische Erkrankungen

Kardiale Rhythmusstorungen

Sonstige Erkrankungen
Sepsis

Pneumonie
Notfallreanimation
Todesursache

Blutung/Hamatom
Low Cardiac output
Tamponade
Graftsprobleme/Ischamie
Wundinfektion
Dissektion
Prothesendysfunktion
Chylothorax
Mediastinitis
instabiles Sternum
andere

ja/nein
Durchgangssyndrom
TIA

PRIND

Apoplex

ja/nein

Vorhofflimmern
Kammerflimmern

andere Rhythmusstérungen

ja/nein
ja/nein

ja/nein

kardial

Sepsis

neurologisch
Multiorganversagen

Andere
Verweildauer Zeit
Aufenthaltsdauer (Intensivstation) Tage
Aufenthaltsdauer (Normalstation) Tage
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2.3 Ziele und Entwicklung der EuroScore-Studie

Die multinationale EuroScore-Studie (European System for Cardiac Operative Risk
Evaluation) ist ein Verfahren zur Bestimmung des Risikoprofils von kardiochirurgi-
schen Patienten, die sich in Europa einer Herzoperation unterzogen. Die umfangrei-
che Datenbasis wurde fur die Entwicklung des EuroScores rekrutiert. In einer multi-
nationalen Studie konnten zwischen September und November 1995 Informationen
uber 19030 konsekutive Patienten von insgesamt 128 Herzzentren in acht europai-
schen Landern gesammelt werden. Die Modellwahl erforderte die Dokumentation
von 97 Risikofaktoren, davon 68 préoperative und 29 operative Parameter. Bestimm-
te Risikofaktoren wurden in Relation zur postoperativen Mortalitat gesetzt. Ein inter-
nationales Gremium von Herzchirurgen wertete die Ergebnisse aus. Die erhobenen
Parameter mussten bestimmte Kriterien wie Objektivitat, Glaubwurdigkeit, Verfig-
barkeit und Unbeeinflussbarkeit erfullen. Im Unterschied zu anderen Studien zeigten
Risikofaktoren wie Diabetes, Hypertonus, und Rauchen keinen signifikanten Einfluss
auf die Mortalitatsrate. Als zwei relativ neue Risikofaktoren wurden die periphere
Arteriosklerose und die neurologische Dysfunktion, wie z.B. der Schlaganfall, ermit-
telt und in den EuroScore mit aufgenommen [63]. Aufbauend aus diesen Ergebnissen
und der Auswertung von 13302 Patienten aus der EuroScore-Datenbank entwickelte
man den additiven EuroScore (Tabelle 5). Die Daten von insgesamt 13302 Patienten
wurden zur Erstellung des Scores benétigt und an 1479 Patienten getestet. Parameter,
die sich als nicht signifikant erwiesen, fanden im Modell keine Berlicksichtigung.
Daraufhin wurden 17 Risikofaktoren im additiven EuroScore festgelegt, die man in
patienten-abhangige, kardiale Faktoren und operation-abhéngige Faktoren unterteil-

te.

Die im EuroScore vertretenen Parameter (Erkrankungen und Untersuchungsergeb-
nisse) wurden mit vorher festgelegten Score-Punkten bewertet. Dabei gingen unter-
schiedliche Parameter wie z.B. laborchemische, hd&modynamische, neurologisch-
pathologische Parameter, chronische Vorerkrankungen und auch das Patientenalter
mit in die Bewertung ein. Der endgiltige Punktwert im Gesamtscore ergab sich

durch die Summe der Score-Punkte jedes Einzelparameters.
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Nach Erfassung der Gesamtpunktzahl wurden Patienten in drei Risikogruppen einge-
stuft, in eine niedrige (0-2 Punkte), mittlere (3-5 Punkte) und hohe (6 und mehr
Punkte) Risikogruppe (Tabelle 4). Die Summe der Score-Punkte ergab das ungeféhre
postoperative 30-Tage-Mortalitatsrisiko als Prozentangabe [47]. Diese Verfahrens-
weise beruht auf der Hypothese, dass die Auspragung bestimmter Parameter direkt
oder indirekt mit der Punktsumme des Score-Systems korreliert und damit eine hohe
Validitat hinsichtlich der Mortalitat fiir Patienten besteht. Die Einteilung der Patien-
ten in drei Risikogruppen erfolgte nach erreichter Gesamtpunktzahl (Tabelle 4) [47].

Tabelle 4: Die drei Risikogruppen des EuroScores

Punktwert Risikogruppe Mortalitat (%0)
0-2 niedriges Risiko 0,56 - 1,10
3-5 mittleres Risiko 2,62 - 3,51
>6 hohes Risiko 10,25 -12,16

In Anlehnung an [47]

Das entsprechende EuroScore-Profil mit seinen 17 Variablen wird in der folgenden
Tabelle 5 veranschaulicht [47].
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Tabelle 5: EuroScore-Profil
Score-
Patienten-abhangige Faktoren Definition Punkte
Alter Pro angefangenen 5 Jahre tiber 60 1
Geschlecht Weiblich 1
chronic obstructive pulmonary disease Langzeittherapie mit Bronchodilatatoren 1
(COPD) oder Steroiden
Extrakardiale Arteriopathie Claudicatio, Karotisverschluss oder Ste- 2
nose > 50%, vorausgegangener oder ge-
planter Eingriff an Aorta abdominalis,
Extremitatenarterien oder Carotiden
Neurologische Dysfunktion Schwere Einschrankung der Beweglich- 2
keit oder der taglichen Verrichtung
Voroperationen am Herzen Jede friihere Perikarder6ffnung 3
Serum Kreatinin > 200 pmol/l préoperativ 2
Aktive Endokarditis Unter Antibiose zum Op-Zeitpunkt 3
Kritischer préoperativer Zustand Herzdruckmassage, Beatmung, 3
Katecholamingabe, IABP-Einsatz, Vent-
rikulare Tachykardie, akutes Nierenver-
sagen (Anurie/Oligurie < 10 mi/h)
Kardiale Faktoren
Instabile Angina pectoris Gabe von intravendsen Nitraten bis zum 2
operativen Eingriff
Linksventrikuldre Dysfuntion Leicht bis mittelgradig eingeschrénkte 1
LVEF 30-50%,<30%
Schwergradig eingeschrankte LVEF 3
<30 %
Vorangegangener < 90 Tage vor der Operation 2
Myokardinfarkt
Pulmonale Hypertonie Systolischer Pulmonalisdruck > 60 mm 2
Hg
Operation-abhéngige Faktoren
Notfall Operation vor Beginn des néchsten Ar- 2
beitstages
Eingriffe auler isolierter Bypass- GroRerer kardialer Eingriff oder als Zu- 2
Operation satz zur Bypass-Operation
Eingriffe an der thorakalen Aorta Aorta ascendens, Aortenbogen oder Aor- 3
ta descendens
Septumruptur nach Myokardinfarkt Ja 4

In Anlehnung an [47]
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Mit Hilfe derselben 17 Risikofaktoren lieR sich auch das logistische EuroScore-
Modell kalkulieren. Dieses sollte eine bessere Einschatzung der Mortalitat, besonders
bei Patienten in der Hochrisikogruppe, ermdglichen. Die in Tabelle 5 vorgestellten
17 préoperativen Risikofaktoren wurden anstelle der Score-Punkte mit einem Beta-
Koeffizienten versehen, um mit Hilfe einer bestimmten Formel die vorausgesagte
Mortalitat zu berechnen [64]. Da aber die urspringliche additive Version im Ver-
gleich zum logistischen EuroScore einfacher und zeitsparender kalkuliert werden
konnte, stellte sich dieser in der tdglichen Praxis als vorteilhafter heraus.

2.4  Statistische Methoden

Die Berechnung und Auswertung der gewonnenen Daten erfolgte in kooperativer
Zusammenarbeit mit dem Institut fur medizinische Informatik der Universitat Gie-

Ren.

Grundlage der statistischen Auswertung war die deskriptive Darstellung der unter-
suchten Parameter. Aus sadmtlichen Werten wurden der arithmetische Mittelwert, der
Median, das Minimum und Maximum sowie die Standardabweichung berechnet.

Testverfahren der Wahl zur Analyse nominaler Faktoren wie das Alter erfolgten
durch den Chi-Quadrat-Test nach Pearson (x2-Test). Bei Nichtdurchfiihrbarkeit des
x2-Tests wegen zu kleiner Erwartungswerte/Fallzahlen < 5, wurde der exakte Test
nach Fischer verwendet. Die Bestimmung der Mittelwerte der kontinuierlichen

Variabeln erfolgte mit dem T-Test.

Mit Unterstitzung der univariaten Analyse wurde ein méglicher Zusammenhang der
einzelnen pra-, intra- und postoperativ erhobenen Parameter mit der Mortalitat be-
stimmt [43]. Insgesamt waren es 14 Risikofaktoren, die mit einem p-Wert von < 0,01
als hochsignifikant und einem p-Wert von p < 0,05 als signifikant mit der postopera-
tiven Mortalitat korrelierten. Daraufhin fand die bindre logistische Regressionsanaly-
se Anwendung, um aus den 14 zugefiihrten signifikanten Risikofaktoren Pradiktoren

der Mortalitat herauszufiltern.
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Die logistische Regressionsanalyse untersucht die Abhangigkeit einer dichotomen
Variablen, wie in der vorliegenden Studie ,,Nichtverstorbene — Verstorbene®, von
anderen unabhéngigen Variablen. Damit wird das Verfahren eingesetzt, um Grup-

penunterschiede zu erklaren und zu prognostizieren.
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3 Ergebnisse

Im Studienzeitraum von 2003 und 2004 wurden insgesamt 866 Patienten, die sich
einer aortokoronaren Bypass-Operation am Universitatsklinikum Giel3en unterzogen,
untersucht. In den folgenden Kapiteln werden die statistischen Ergebnisse vorge-
stellt.

3.1 Altersstruktur und Geschlechterverteilung

Im untersuchten Gesamtkollektiv betrug die Anzahl der Frauen 204 (23,6 %) und die
der Ménner 662 (76,4 %). Die Auswertung ergab eine Altersspanne von 35 bis 92
Jahre, im Median ein Alter von 67 Jahre. Das mittlere Lebensalter fur alle Patienten
lag bei 65,8 Jahre mit einer Standardabweichung von * 9,4. Ein mittleres Alter fir
Frauen ergab 67,7 Jahre mit einer Standardabweichung von + 9,43 und das der Man-
ner 65,3 Jahre mit einer Abweichung von £ 9,28. Der prozentuale Anteil der Manner
im Alter von 35 bis 39 Jahre betrug 24,2 %, doppelt so hoch wie der Frauenanteil mit
12,3 %. Zum Zeitpunkt des operativen Eingriffs zeigte sich ein héherer Anteil der
Uber 64-jahrigen Frauen (70,6 %). Dagegen war der Manneranteil der Ulber 64-
Jahrigen mit 57,1 % wesentlich geringer. Etwas weniger als die Halfte der Personen

(48 %) waren zwischen 65 und 74 Jahre alt.

Die im Diagramm 1 dargestellten Kurvenverlaufe zeigen zum einen die Altersvertei-
lung des Gesamtkollektivs und zum anderen die geschlechtsspezifische Verteilung.
Bei der Betrachtung des Diagramms fallt ein stetiger Anstieg des Kurvenverlaufs bei
beiden Geschlechtern bis Ende der sechsten Lebensdekade auf. Etwa ab Mitte der
siebten Lebensdekade konnte dagegen ein Abfall der geschlechtsspezifischen Kurven

dokumentiert werden.
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Abbildung 1: Altersverteilung

3.2 Kardiovaskulare Risikofaktoren fiir die Entstehung der
KHK

In diesem Kapitel werden die statistischen Ergebnisse kardiovaskuldrer Risikofakto-
ren fur die Entstehung der koronaren Herzkrankheit (KHK) vorgestellt. Dabei bezie-
hen sich die Auswertungen auf die prozentuale Haufigkeitsverteilung des Gesamtkol-
lektivs und auf die geschlechtsspezifische Verteilung.

3.2.1  Arterielle Hypertonie

Die arterielle Hypertonie war der hdufigste kardiovaskulare Risikofaktor mit einer
Anzahl von 831 (96,1 %) Herzpatienten. Der Anteil der Frauen zeigte einen Wert
von 97,5 %, der der Ménner 95,6 %. Davon erhielten 804 (92,8 %) der Hypertoniker
eine medikamentdse Therapie und 27 (3,1 %) der Patienten waren unbehandelt.

3.2.2  Hypercholesterinamie

Die statistische Auswertung extrahierte die Hypercholesterindmie als zweithaufigsten
Risikofaktor mit einer Gesamtanzahl von 739 (85,3 %) Patienten. Dabei konnte
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ebenfalls ein hoherer Anteil der Frauen mit 86,6 % festgestellt werden. Dagegen
zeigte sich ein etwas niedrigerer Anteil der Manner von 84,9 %. Insgesamt bekamen
442 (51,0 %) der Personen eine medikamentdse Therapie und 297 (34,3 %) der Pati-

enten waren unbehandelt.

3.2.3 Nikotinabusus

Nikotinabusus war der dritthdufigste kardiovaskulare Risikofaktor mit einer Gesamt-
anzahl von 445 (51,4 %) Patienten, von denen mehr Ménner, 241 (27,8 %), als Frau-
en rauchten. Der Ménneranteil lag bei 60,8 % und der Frauenanteil bei nur 27,7 %.
Die praoperative Anamnese ergab, dass 241 der Raucher noch innerhalb der letzten
zwei Monate geraucht hatten und 204 (23,6 %) Personen ehemalige Raucher waren.

3.2.4 Erhohtes C-reaktives Protein

Ein erhohtes C-reaktives Protein (CRP) spricht fur das Vorliegen eines Infektes. Er-
hohte CRP-Werte kdnnen aber auch im Rahmen eines akuten Koronarsyndroms beo-
bachtet werden. Das CRP gilt somit seit einigen Jahren auch als Parameter fur das
Risiko einer KHK. Ein laborchemisch festgestellter Infektfokus von CRP > 5 mg/dI
trat bei 353 (40,8 %) Patienten des gesamten untersuchten Kollektivs auf. Davon
waren mehr Frauen (45,0 %) als Ménner (39,9 %) betroffen.

3.25 Diabetes mellitus

Insgesamt 306 Patienten erkrankten an Diabetes mellitus (35,3 %), von denen 44,1 %
der Frauen und 32,7 % der Manner betroffen waren. Eine didtetische Behandlung
erfolgte bei 66 (7,6 %) Personen, eine orale bei 112 (12,9 %), und 125 (14,4 %) Dia-
betiker bekamen eine Insulintherapie.
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3.2.6  Adipositas

Definition: Adipositas besteht, wenn der Anteil der Fettmasse am Kérpergewicht bei
Frauen 30 % und bei Mannern 20 % Ubersteigt. Durch den Korpermassenindex (Bo-
dy-Mass-Index = BMI) kann indirekt die Fettmasse abgeschatzt werden. Der BMI-
Wert wird durch die Formel Koérpergewicht (kg) : KérpergréfRe (m)? ermittelt [28].

Tabelle 6: BMI-Werte

Gewichtsklassifikation (Europa, USA) BMI (kg/m?)

Normalgewicht 18,5-24,9

Ubergewicht (Praadipositas) 25,0 - 29,9
Adipositas Grad | 30,0-34,9
Adipositas Grad Il 35,0-39,9
Adipositas Grad 111 (extreme Adipositas) 40 oder mehr

In Anlehnung an [29]

In der untersuchten Studie betrug das mittlere Gewicht der Frauen 73,4 + 13,6 kg.
Die Auswertung des mittleren Gewichts der Ménner lag bei 83,8 + 12,4 kg. Der Bo-
dy-Mass-Index (BMI) zeigte sich im Durchschnitt bei den Frauen mit einem Anteil
von 27,9 + 4,8 kg/m2. Der durchschnittliche Anteil der M&nner ergab einen Wert von
27,6 + 3,8 kg/m2. Nach der Gewichtsklassifikation wird Ubergewicht ab einem BMI
von 25,0 kg/m? angesehen (Tabelle 6). Die Anzahl der tbergewichtigen Frauen mit
einem Body-Mass-Index von = 25 kg/m? lag bei 145 (72,1 %) und der tbergewichti-
gen Manner bei 480 (72,6 %). Im Bereich der Adipositas-Einstufung Grad I-111 be-

fanden sich insgesamt 217 (25,1 %) Personen.

Das unten aufgefiihrte Diagramm 2 veranschaulicht die Ubergewichtsverteilung der
Frauen und Ménner des untersuchten Gesamtkollektivs anhand von festgelegten

BMI-Intervallen.
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Abbildung 2: BMI-Verteilung

Zusammengefasst werden kardiovaskulare Risikofaktoren fir die Entstehung der
koronaren Herzkrankheit in absteigender Reihenfolge aufgelistet:

Arterielle Hypertonie (n = 831; Frauen: 97,5 %; Manner: 95,6 %)
Hypercholesterinamie (n = 739; Frauen: 86,6 %; Manner 84,9 %)
Nikotinabusus (n = 445; Frauen: 27,7 %; Manner: 60,8 %)

Erhohtes C-reaktives Protein (n = 353; Frauen: 45 %; Mé&nner: 39,9 %)
Diabetes mellitus (n = 306; Frauen: 44,1 %; Manner 32,7 %)

© o~ w bdh -

Adipositas (n = 217; Frauen 27,7 %; Ménner 24,2 %)

3.3 Kardiale Erkrankungen als Folge der KHK

In diesem Kapitel werden die ausgewerteten kardialen Erkrankungen mit kardialem
Status, die aus einer fortschreitenden koronaren Herzerkrankung resultieren, vorge-
stellt. Die Dokumentation erfolgte durch eine ausfuhrliche Anamnese mit Beurtei-
lung des Kklinischen Schweregrades und der kardialen Diagnostik.
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3.3.1 Instabile Angina pectoris

Unter einer instabilen Angina pectoris-Symptomatik litten insgesamt 55 (6,4 %) des
Gesamtkollektivs. Davon waren 7,8 % der Frauen und 5,9 % der Manner betroffen.
Bei Angina pectoris erfolgte zur Reduktion des thorakalen Druckgeftihls als angindse
TherapiemalRnahme eine intraventse Nitratgabe bei 55 (6,4 %) Patienten.

3.3.2  Myokardinfarkte und Beurteilung der Ejektionsfraktion

Einen oder mehrere Myokardinfarkte erlitten 453 (52,4 %) des Gesamtkollektivs,
davon 248 (28,6 %) im Zeitraum innerhalb von 90 Tagen préoperationem. Bei 205
(23,7 %) Infarktpatienten lag die letzte Myokardischdmie langer als 90 Tage zurlck.
Dabei zeigte sich in der prozentualen geschlechtsspezifischen Haufigkeitsverteilung
der Myokardinfarkte im préoperativen Beobachtungszeitraum von weniger als 90
Tagen kaum ein Unterschied (Frauen: 28,7 %; Manner: 28,4 %).

Zur Beurteilung der linksventrikularen Auswurffraktion und Lokalisation der Wand-
bewegungsstorungen am Herzen erfolgte zumeist als Routinediagnostik eine Echo-
kardiographie. Die Beurteilung der Ejektionsfraktion als MaR fir die Herzaktion
konnte auch noch durch weitere diagnostische Untersuchungsverfahren wie
Herzkatheteruntersuchung, Magnetresonanztomographie, Myokardszintigraphie oder
Radionuklid-Ventrikulographie bzw. Binnenraumszintigraphie bestimmt werden. Bei
gesunden Personen betragt die Ejektionsfraktion > 55 %. Ein Abfall dieses Wertes
resultiert aus einer Einschréankung der linksventrikuldren systolischen Pumpfunktion.
Entsprechend der verminderten Ejektionsfraktion werden Funktionseinschrankungen
als leichtgradig (45 % - 54 %), mittelgradig (30 % — 44 %) und hochgradig (< 30 %)
eingestuft [29].

Eine gute linksventrikulére Funktion von > 55 % zeigte sich bei 629 (74,3 %) Patien-
ten, eine leicht bis mittelgradig eingeschrankte linksventrikuldre Ejektionsfraktion
von 30 % - 54 % (Diagramm 3) bei 190 (22,5 %) Personen und eine hochgradig ein-
geschrénkte linksventrikuldre Funktion von < 30 % bei 27 (3,7 %) Patienten. Davon

waren 2,5 % der Frauen und 3,6 % der Méanner betroffen. Eine gute linksventrikulare
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Ejektionsfraktion zeigte sich in der statistischen Auswertung der vorher festgelegten
EF-Intervalle von 60 % - 79 % und 80 % - 99 % bei 138 (67,7 %) Frauen. Dagegen
war die Anzahl der Ménner mit 404 (61,0 %) deutlich hoher. Eine eingeschrénkte
Ejektionsfraktion mit EF-Intervallen von 0 % - 19 % und 20 % - 39 % fanden sich
bei 14 (6,8 %) Frauen. Auch in diesen EF-Intervallen waren die Manner mit einer
Anzahl von 73 (11,1 %) starker vertreten. Die Auswertung der mittleren Ejektions-
fraktion betrug 61,2 + 14,9 % (Frauen: 63,4 £+ 14,4 %; Manner: 60,4 + 15,0 %).

Das Diagramm 3 veranschaulicht die prozentuale Haufigkeitsverteilung der Ejekti-
onsfraktion des gesamten Patientenkollektivs in Abhangigkeit vom Geschlecht.

Ejektionsfraktion
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Abbildung 3: EF-Verteilung

3.3.3  Kardiale Rhythmusstorungen

VVor dem geplanten operativen Eingriff befanden sich 643 (74,4 %) Patienten im Si-
nusrhythmus. Unter kardialen Rhythmusstérungen litten 221 (25,6 %) Patienten des
Gesamtkollektivs. Dabei wurde vor allem das Auftreten von Vorhofflimmern und
Kammerflimmern beriicksichtigt. So ergab die statistische Auswertung bei 77
(8,9 %) Herzpatienten ein Vorhofflimmern. Bei einer kleinen Patientenanzahl von 11
(1,3 %) mussten notfallmaliige Reanimationen im Rahmen eines akut aufgetretenen

Kammerflimmerns durchgefiihrt werden. Davon waren nur 0,5 % der Frauen und
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1,5 % der Manner betroffen. VVorhofflimmern wurde bei 6,9 % der Frauen und 9,3 %

der Ménner nachgewiesen.

3.34 Stenosierte Koronararterien

Durch eine invasive Koronarangiographie konnte als hdufigste Stenose eine 3-
GefaBerkrankung bei 687 (79,3 %) Patienten diagnostiziert werden. Der 2-
Geféallerkrankung wurden 160 (18,5%) Personen zugeordnet und der 1-
GefaBerkrankung 16 (1,9 %). Ein Hauptstammstenosengrad von = 50 % stellte man
bei 213 (24,6 %) kardiologisch untersuchten Herzpatienten fest. Dabei zeigte sich in
der prozentualen Haufigkeitsverteilung kaum ein Unterschied zwischen Frauen
(24,9 %) und Maénnern (24,5%). Der Frauenanteil mit einer koronaren 3-
Gefallerkrankung lag bei 3,9 % und der Anteil der Manner bei 1,2 %. Auch die koro-
nare 2-Geféallerkrankung war bei den Frauen stdrker vertreten. So waren bei 22,7 %
der Frauen zwei Koronararterien stenosiert. Der Manneranteil der 2-
Gefallerkrankungen betrug 17,3 %. Dagegen ergab die statistische Auswertung einen
hoheren Anteil der Mé&nner mit einer 3-Geféallerkrankung (81,6 %) im Vergleich zu
den Frauen (73,6 %).

3.4 Einstufung des klinischen Schweregrades
herzinsuffizienter Patienten nach Kriterien der NYHA-
Klassifikation

Die Einstufung des Schweregrades der klinischen Beschwerdesymptomatik von Pati-
enten erfolgte nach den anamnestischen Angaben bzw. nach dem AusmaR der Herz-
insuffizienz zum Zeitpunkt der kdérperlichen Untersuchung. Dabei wurden in der vor-
liegenden Arbeit insgesamt 788 Patienten nach der New York Heart Association
(NYHA) eingeteilt und den vier Stadien zugeordnet.
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Stadieneinteilung nach New York Heart Association (NYHA) [29]:

NYHA-Stadium I: Beschwerdefreiheit, normale korperliche Belastbarkeit

NYHA-Stadium I1: Beschwerden bei starkerer korperlicher Belastung

NYHA-Stadium I11: Beschwerden schon bei leichter korperlicher Belastung

NYHA-Stadium IV: Beschwerden in Ruhe

Nach den Kriterien der New York Heart Association befanden sich 27 (3,1 %) Pati-
enten im NYHA-Stadium | (Frauen: 2,5 %; Manner: 3,3 %), 374 (43,2 %) Félle im
Stadium Il (Frauen: 48,5 %; Manner: 41,5 %), 329 (38,0 %) Personen im Stadium 111
(Frauen: 34,3 %; Ménner: 39,1 %) und 58 (6,7 %) der Herzpatienten im klinischen
Stadium IV (Frauen: 10,8 %; Manner: 5,4 %). Damit ergaben die Ergebnisse, dass
der grofite Anteil der Patienten das NYHA-Stadium Il verzeichnete, gefolgt von Sta-

dium I11.

Unter Beschwerden bei starkerer korperlicher Belastung litten mehr Frauen als Man-
ner mit einem héheren Anteil von 7 % im NYHA-Stadium Il. Manner dagegen wa-
ren im Stadium 111 um 4,8 % mehr vertreten und zeigten schon bei leichter korperli-

cher Belastung Beschwerden.

Auch die diastolische Herzinsuffizienz mit urséchlicher diastolischer Dysfunktion
des linken Ventrikels wurde durch die kardiale Routinediagnostik anhand der préo-
perativen Bestimmung des linksventrikuldren enddiastolischen Druckes (LVEDP)
beriicksichtigt. Bei der diagnostizierten diastolischen Herzinsuffizienz ist die ventri-
kulare Fillung abnorm und der LVEDP-Wert mit > 12 mmHg erhéht. Der LVEDP-
Normbereich liegt in Ruhe bei 5 — 12 mmHg [29]. Ein linksventrikularer enddiastoli-
scher Druck konnte bei insgesamt 824 Patienten bestimmt werden. Ein leichtgradig
erhéhter LVEDP-Wert von > 13 mmHg fand sich bei 519 (62,9 %) Patienten und ein
deutlich erhohter linksventrikularer enddiastolischer Druck von > 20 mmHg bei 227
(26,2 %) Fallen.
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Eine kardiale Dekompensation wurde bei insgesamt 87 (10,0 %) Patienten nachge-
wiesen. Bei 15 (1,7 %) Féllen traten Zeichen der kardialen Dekompensation inner-
halb der letzten 48 Stunden vor der geplanten Operation auf, bei 36 (4,2 %) Personen
innerhalb der letzten drei Wochen und bei 26 (3,0 %) Fallen lagen die kardialen De-
kompensationen langer als drei Wochen préoperativ zuriick. Insgesamt

dekompensierten mehr Manner (10,6 %) als Frauen (8,4 %).

Die Haufigkeitseinstufung des Gesamtkollektivs in die vier Stadien gemaR den

NYHA- Kriterien wird im folgenden Sdaulendiagramm 4 dargestellt.
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Abbildung 4: NYHA-Einstufung

Die drei haufigsten kardialen Erkrankungen des untersuchten Gesamtkollektivs in
absteigender Reihenfolge waren die Herzinsuffizienz, die 3-Geféalierkrankung und
der erlittene Myokardinfarkt im Beobachtungszeitraum von weniger als 90 Tagen

praoperationem.

3.5 Extrakardiale Begleiterkrankungen

Wie bereits im oberen Kapitel erwahnt, lag das durchschnittliche Alter der unter-
suchten KHK-Patienten bei 65,8 Jahre. Mit zunehmendem Alter erhoht sich die An-
zahl der extrakardialen Begleiterkrankungen, daher erfolgte auch hier die statistische

Auswertung folgender Erkrankungen.
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3.5.1 Niereninsuffizienz

Eine Niereninsuffizienz wurde bei 233 (24,1 %) Patienten festgestellt. Davon konnte
bei 23 (2,7 %) Personen ein erhfhtes Serum Kreatinin von > 2 mg/dl nachgewiesen
werden. Damit lag bei 1,0 % der Frauen und 3,2 % der Méanner eine dekompensierte
Niereninsuffizienz vor. Ein akutes Nierenversagen erlitten nur die Ménner (1,8 %).
Davon waren 9 (1,0 %) Personen dialysepflichtig. Eine Dialyse bekamen 1,0 % der

Frauen und 1,1 % der Méanner.

3.5.2 Extrakardiale Arteriosklerose

Der Nachweis einer Karotisstenose von > 50 % zeigte sich bei 187 (21,8 %) Perso-
nen. Der Frauenanteil betrug 25,5 % und der Ménneranteil 20,7 %. Damit ergab die
statistische Auswertung einen hdheren Frauenanteil der Karotisstenosen von > 50 %.
Dagegen waren mehr Ménner (22,0 %) als Frauen (16,7 %) von einer peripheren
arteriellen Verschlusskrankheit (pAVK) betroffen. 177 (20,4 %) Personen des unter-
suchten Gesamtkollektivs litten unter einer pAVK.

3.5.3  Chronisch obstruktive Lungenkrankheit (COPD)

Von den 866 untersuchten Herzpatienten waren 146 (16,9 %) an einer COPD er-
krankt. Dabei lag der Ménneranteil bei 17,4 % , der Frauenanteil bei 14,6 %.

3.54 Anamie

Im praoperativ durchgefiihrten Labor konnten bei 114 (13,2 %) Herzpatienten Ana-
mien mit einem Hamoglobin-Wert von < 120 g/l festgestellt werden. Davon waren

mehr Frauen (22,3 %) als Ménner (10,5 %) andmisch.
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3.5.5  Neurologische Erkrankungen

Im Rahmen der Anamnese berichteten die Patienten uber korperliche Einschrankun-
gen im Alltag, zudem fiel wéhrend der ausfiihrlichen korperlichen Untersuchung eine
neurologische Symptomatik bei insgesamt 93 (10,7 %) Personen auf,

3.5.6  Hepatopathie

An einer Leberzirrhose waren insgesamt 50 (5,8 %) Personen erkrankt. Davon waren
bei 5,1 % der Frauen und 6,1 % der Manner Leberzirrhosen nachweisbar. Anhand
der durchgefiihrten Hepatitis-Serologie waren bei 36 (4,2 %) Herzpatienten chroni-
sche Hepatitisinfektionen aufgefallen. Dabei gab es kaum einen prozentualen Unter-
schied zwischen Frauen (4,0 %) und Ménnern (4,3 %).

Die drei haufigsten extrakardialen Erkrankungen des untersuchten Gesamtkollektivs
waren in absteigender Reihenfolge Niereninsuffizienz, Karotisstenose und periphere
arterielle Verschlusskrankheit.

3.6  Koronarchirurgie als Therapie der kritischen
Koronarstenose

Die chirurgische Therapie der kritischen Koronarstenose besteht im Wesentlichen

aus einer Uberbriickung der verschlossenen oder stenosierten Koronararterien durch:

e aortokoronare Venenbriicken (ACVB)
e Verbindung mit A. mammaria interna (IMA)

Die Anzahl der Myokardrevaskularisationen verteilte sich auf eine bis sieben Anas-
tomosen. Die 3- und 4-fachen Myokardrevaskularisationen waren die am haufigsten
durchgefuhrten Eingriffe. Die Anzahl der Patienten mit drei Anastomosen betrug 211
(24,4 %), davon waren 62 (30,4 %) Frauen und 149 (22,5 %) Méanner betroffen. Zur
groRten Gruppe gehdrten Patienten der 4-fachen Myokardrevaskularisation mit einer
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Anzahl von 336 (38,8 %). Die Anzahl der Frauen betrug 72 (35,3 %) und die der
Maénner 264 (39,9 %).

Bei 622 (71,8 %) Patienten wurden elektive Eingriffe vorgenommen. In 226 (26,1 %)
Fallen konnten dringliche operative Eingriffe dokumentiert werden. Bei 18 (2,1 %)
Patienten kam es innerhalb von 24 Stunden zu einer notfallméi3ig durchgefuhrten
kardiochirurgischen Operation. Eine erneute aortokoronare Bypass-Operation war
bei 42 (4,8 %) der 866 untersuchten Herzpatienten erforderlich.

Das Diagramm 5 belegt einen héheren prozentualen Anteil der Frauen bei 1-3-facher
Anastomisierung. Der Méanneranteil war dagegen bei den 4-6-fachen Anastomosen

starker vertreten.
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Abbildung 5: Periphere Anastomosen-Verteilung

3.7 Einstufung des Gesamtkollektivs in die EuroScore-
Gruppen

In Anlehnung an den EuroScore erfolgte die Einstufung des untersuchten Patienten-
kollektivs (n = 866) in die vorgegebene niedrige, mittlere oder hohe Risikogruppe.
Dabei wurden die préoperativ festgestellten klinischen und diagnostischen Befunde
bzw. Erkrankungen mit entsprechenden EuroScore-Punkten versehen. Um das Mor-

talitatsrisiko zu ermitteln, wurden die Patienten, gemal ihrer Punktsumme, einer der
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drei EuroScore-Gruppen zugeteilt. In der niedrigsten Risikogruppe ergab dies eine
Patientenanzahl von 298 (34,4 %). In die mittlere Gruppe wurden 304 (35,1 %) Per-
sonen eingestuft. Der Hochrisikogruppe wurden, geméald den Scorekriterien, die ge-
ringste Anzahl der Patienten mit 264 (30,5 %) zugewiesen. Bei Betrachtung der drei
Gruppen fiel auf, dass die Frauenanzahl mit 89 (43,6 %) in der hohen Risikogruppe
am starksten vertreten war. Die Ménner dagegen kamen mit einer Anzahl von 251
(37,9 %) in der niedrigsten Risikogruppe am haufigsten vor, gefolgt von der mittle-
ren Gruppe mit 236 (35,6 %) mannlichen Personen.

Die Einstufung des Patientenkollektivs nach Geschlecht in die drei EuroScore-

Gruppen kann Tabelle 7 entnommen werden.

Des Weiteren wird anhand des unten aufgefiihrten Diagramms 6 ersichtlich, dass die
Risikogruppenverteilung der Frauen von der niedrigen Risikogruppe beginnend ei-
nen stetigen Anstieg bis hin zur Hochrisikogruppe vorweist. Dagegen zeigt die Hau-
figkeitsverteilung der Manner einen umgekehrten Verlauf. Die héchste Anzahl der
Maénner befand sich somit in der niedrigen Risikogruppe und nahm im Verlauf bis

hin zur Hochrisikogruppe deutlich ab.

Tabelle 7:  Risikogruppen-Einstufung

Anzahl  Anteil  Anzahl  Anteil Anteil
Risikogruppen Ménner (%) Frauen (%) Gesamt (%)
niedrige Gruppe 251 37,9 47 23,0 298 34,4
mittlere Gruppe 236 35,6 68 33,3 304 35,1
hohe Gruppe 175 26,4 89 43,6 264 30,5

Gesamtergebnis 662 76,4 204 23,6 866 100,0
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Abbildung 6: Risikogruppen-Einstufung

3.8 Mortalitat

3.8.1  Todeszeitpunkte

Im Beobachtungszeitraum der festgelegten postoperativen 30-Tage-Mortalitat ver-
starben insgesamt 25 von 866 Patienten des GieRener Patientenkollektivs. In den
ersten funf Tagen nach dem operativen Eingriff ereigneten sich 13 Todesfalle. Nie-

mand verstarb am Tag der koronaren Bypass-Operation.

3.8.2  Mortalitatsergebnisse der Gieliener-Studie

Die Mortalitatsergebnisse wurden bestimmt, indem man die untersuchten Patienten
nach Erfassung der Gesamtzahl an Score-Punkten in eine der drei vorgegebenen Eu-
roScore-Risikogruppen einstufte. Somit war ein direkter Vergleich zwischen erwarte-
ter und beobachteter Mortalitdt moglich. In Anlehnung an den vorgeschriebenen Eu-
roScore-Kriterien gab es folgende Mortalitatsergebnisse:

Die beobachtete Gesamtmortalitat der vorliegenden GieRRener-Studie betrug 2,9 %.
Dabei wurde eine Gesamtmortalitdt der Frauen von 12/204 (5,9 %) und bei den
Mannern von 13/662 (2,0 %) ausgewertet. Von den insgesamt 25 Verstorbenen wa-
ren 0/298 (0 %) der niedrigsten Risikogruppe, 6/304 (2,0 %) der mittleren Risiko-
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gruppe sowie 19/264 (7,2 %) Todesfélle der Hochrisikogruppe zugeordnet. Dement-
sprechend nahm die beobachtete Mortalitat mit ansteigendem Risikoscore von 0 % in
der niedrigen Risikogruppe auf 7,2 % in der Hochrisikogruppe zu.

In der folgenden Tabelle 8 und anhand des Diagramms 7 werden die erwarteten Eu-
roScore-Mortalitatsraten und die beobachteten GielRener-Mortalitatsraten in allen drei

Risikogruppen gegeniibergestellt.

Tabelle 8: Vergleich der erwarteten und beobachteten Risikogruppen-
Mortalitaten

.. Anzahl erwartete EuroScore beobachtete GieRener
Risikogruppen "
ISIogripp Patienten Mortalitat Mortalitat
niedrige 298/866 0,56%-1,10% 0% (0/298)
(34,4%)
mittlere 304/866 2,62%-3,51% 2,0% (6/304)
(35,1%)
hohe 264/866 10,25%-12,16% 7,2% (19/264)
(30,5%)
In Anlehnung an [47]
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Abbildung 7: Vergleich der erwarteten und beobachteten Risikogruppen-
Mortalitaten
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3.8.3 Korrelation von Risikofaktoren mit der Mortalitét

Anhand der univariaten Analyse wurden diejenigen Faktoren ermittelt, die fir sich
betrachtet signifikant (p < 0,05) bzw. hochsignifikant (p < 0,01) mit der 30-Tage-
Mortalitat korrelierten. Die statistische Auswertung ergab eine Signifikanz bei insge-
samt 14 Risikofaktoren. Weiterhin wurde im Rahmen der deskriptiven Statistik das
Chancen-Verhdltnis (Odds-Ratio) kalkuliert. Die Ergebnisse der 14 akzentuierten

Faktoren werden in Tabelle 9 aufgelistet.
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Tabelle 9: Ergebnis der univariaten Analyse
Anzahl Patien- Signifi-
Patien-  ten  Odds kanz 95%-Konfidenz-
Faktoren ten [%6] Ratio (P) intervall

NYHA-Stadium IV 58 6,7 8,000 <0,001 2,797 - 22,802
Serum Kreatinin: 23 2,7 5,567 <0,001 2,292 - 13,526
> 2,0 mg/dl

Préoperativer |ABP- 48 55 14,035 <0,001 5,735 - 34,347
Einsatz

Alter: =70 Jahre 332 38,3 4,313 0,0004 1,769 -10,514
Notfall 18 2,1 7,482 0,0004 1,998 - 28,013
Anéamie: Hb < 120 g/l 114 13,2 3,943 0,0006 1,688 - 9,210
Hauptstammstenose: > 213 246 3,473 0,0012 1,551 -7,776
50%

Weibliches Geschlecht 192 236 3,148 0,0032 1,407 - 7,046
Akutes Nierenversagen 12 1,4 7,191 0,0042 1,478 - 34,989
Instabile Angina pectoris 55 6,4 3,955 0,0045 1,417 - 11,036
CRP: >5 mg/dl 353 41,1 3,156 0,0055 1,341 - 7,428
Hypercholesterindmie 739 85,3 0,352 0,0134 0,148 - 0,836
Kardiale Dekompensation 87 10,1 2,951 0,0191 1,142 - 7,628
Vorhofflimmern 77 8,9 2,394 0,0463 0,987 - 5,807
pAVK 177 20,4 2,213 0,056 0,959 - 5,108
Myokardinfarkt: < 90 Tage 248 28,7 2,431 0,067 0,910 - 6,492
Diabetes mellitus 306 3,3 2,026 0,077 0,911 - 4,505
Karotisstenose: > 50 % 187 21,8 2,075 0,080 0,901 - 4,785
Dialyse 9 11 4,323 0,140 0,518 - 36,087
Ejektionsfraktion: < 30 % 27 3,2 2,758 0,167 0,615-12,378
Z.n. Myokardinfarkt 453 52,4 1,701 0,197 0,752 - 3,844
Kammerflimmern 11 1,3 3,596 0,201 0,440 - 29,368
Aortenabklemmzeit: > 80 279 32,2 1,680 0,201 0,752 - 3,755
min.

Nikotinabusus: < 2 Monate 241 30,0 0,497 0,223 0,158 - 1,564
Alter: =60 Jahre 681 78,6 2,035 0,244 0,601 - 6,885
COPD 146 16,9 1,588 0,329 0,622 - 4,052
3-GefaRerkrankung 687 79,6 0,381 0,346 0,047 - 3,062
Body-Mass-Index: = 30 217 251 1,425 0,415 0,606 - 3,354
Kardiale Reoperation 42 49 1,735 0,460 0,395 - 7,626
Linksventrikularer enddiasto- 238 28,0 1,315 0,533 0,555 - 3,117
lischer Druck: > 20 mmHg

Bypass-Zeit: > 150 min. 128 16,2 1,307 0,637 0,429 - 3,979
NYHA-Stadium 111 329 41,8 1,218 0,700 0,452 - 3,284
Operationsdauer: > 300 min. 122 14,1 1,556 0,838 0,572 - 4,232
Avrterielle Hypertonie 831 96,1 0,985 0,988 0,129 - 7,512
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Als hochsignifikant (p < 0,01) erwiesen sich unter den untersuchten Faktoren
NYHA-Stadium 1V, Serum Kreatinin > 2,0 (mg/dl), préoperativer 1ABP-Einsatz,
Alter > 70 Jahre, kardiochirurgische Notfall-Operation, Andmie bei Hb < 120 (g/l),
Hauptstammstenose > 50%, weibliches Geschlecht, akutes Nierenversagen, instabile
Angina pectoris, CRP > 5 (mg/dl) und als signifikant (p < 0,05) zeigten sich
Hypercholesterinamie, kardiale Dekompensation und VVorhofflimmern.

3.8.4  Ergebnis der bindren logistischen Regressionsanalyse

Um Pradiktoren der Mortalitat zu ermitteln, wurden die oben dargestellten 14 signi-
fikanten Risikofaktoren der bindren logistischen Regressionsanalyse zugeftihrt.

Die Ergebnisse der bindren logistischen Regressionsanalyse werden in der folgenden
Tabelle 10 aufgelistet.

Tabelle 10: Ergebnis der binéren logistischen Regressionsanalyse

95%-
Odds Standard-  Signifikanz ~ Konfidenz-

Faktoren Ratio fehler (P) intervall
Préoperativer |ABP- 9,0 6,0 0,001 2,4-332
Einsatz

Weibliches Geschlecht 41 2,1 0,006 15-111
Alter: = 70 Jahre 3,5 1,8 0,015 1,3-9,7
Hauptstammstenose: > 50% 2,0 1,0 0,161 0,8-54
Notfall 3,2 2,8 0,177 0,6-175
CRP: > 5 mg/dl 2,1 1,1 0,186 0,7-6,0
Serum Kreatinin: > 2,0 mg/dl 45 6,1 0,263 0,3-63,8
Hypercholesterindmie 0,5 0,3 0,289 0,2-1,7
NYHA-Stadium IV 2,0 1,3 0,299 05-7,0
Akutes Nierenversagen 0,6 1,0 0,750 0,0-16,0
Vorhofflimmern 1,2 0,9 0,776 0,3-5,3
Instabile Angina pectoris 0,8 0,6 0,822 0,2-3,8
Anédmie: Hb < 120 g/l 1,1 0,6 0,863 04-35

Kardiale Dekompensation 1,0 0,7 0,952 0,2-3,8
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Der préoperative intraaortale Ballonpumpeneinsatz, das weibliche Geschlecht sowie
das Alter = 70 Jahre erwiesen sich in der statistischen Auswertung der binaren logis-
tischen Regressionsanalyse als signifikante Pradiktoren der postoperativen 30-Tage-
Mortalitat. Zudem lag das ausgewertete Chancen-Verhaltnis der drei Pradiktoren im

Bereich zwischen 3,5 und 9,0.



Diskussion 38

4  Diskussion

4.1 EuroScore als Studiengrundlage

Die Qualitatssicherung und insbesondere deren Bedeutung haben einen hohen Stel-
lenwert in der Medizin eingenommen. Eine standardisierte Einteilung des Operati-
onsrisikos schafft die VVoraussetzung fiir einen Vergleich von Operationsergebnissen
unterschiedlicher Kliniken. Ebenso kdnnen die Ergebnisse einzelner Kliniken im
zeitlichen Verlauf objektiver beobachtet und analysiert werden. Dabei diente der
EuroScore uberwiegend der Qualitatssicherung bzw. Risikostratifizierung in der Chi-

rurgie.

Zum Untersuchungszeitraum der vorliegenden GieRRener-Studie war das EuroScore-
System eines der praktikabelsten und etabliertesten Risikostratifizierungssysteme in
der Herzchirurgie. Es handelte sich bei diesem Risikoscore um eines der zuletzt ent-
wickelten Risikoklassifikationssysteme. Seine Entwickler konnten somit aktuellere
Erkenntnisse der medizinischen Weiterentwicklung berticksichtigen und in den Eu-
roScore miteinbeziehen. Was jedoch unterschiedliche Studien immer wieder erga-
ben, ist eine konstante Uberschatzung des Mortalitétsrisikos und damit eine nur be-
grenzte Aussagekraft des EuroScores. Im Gegensatz zum EuroScore unterschatzt der
Society of Thoracic Surgeons-Score (STS-Score) das perioperative Risiko leicht,
wird aber insgesamt als valider eingestuft, da dieser jahrlich an die beobachtete Mor-
talitat angepasst wird.

Eine Zielsetzung dieser Studie war es, die Vorhersagequalitit des EuroScore-
Systems anhand der untersuchten Giel3ener-Studie zu berpriifen. Dabei erfolgte ein
direkter Vergleich der vorgegebenen erwarteten Mortalitat des EuroScores mit der
ausgewerteten beobachteten Mortalitat der vorliegenden Studie. Der Beobachtungs-
zeitraum wurde wie beim EuroScore auf die postoperative 30-Tage-Mortalitat bezo-
gen, um maoglichst genau die Gesamtmortalitdten und die Mortalitatsraten in allen

drei Risikogruppen miteinander vergleichen und beurteilen zu kénnen.

In der vorliegenden Studie wurden die Risikofaktoren aus dem EuroScore-Modell

ubernommen und zusammen mit den Ausgangsdaten des Giel3ener Patientenkollek-
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tivs erfasst und untersucht. Somit konnte eine Einschéatzung des individuellen opera-
tiven Risikos mit Bewertung der Erkrankungen einzelner Patienten durch vorgegebe-
ne Score-Punkte ermdglicht werden. Dabei wurden nach Addition der Score-Punkte
und nach Erfassung der Gesamtpunktzahl die jeweiligen Patienten in die drei Euro-
Score-Gruppen eingestuft.

Ein Vorteil des EuroScores besteht darin, dass die vorgegebenen Risikogruppen eine
gute Korrelation zu dem Mortalitatsrisiko aufweisen. Die Korrelation der drei Score-
Gruppen ist gegeniiber anderen Risikostratifizierungssystemen mit héherer Anzahl
uberlegen. In anderen Risikoscore-Systemen wie z.B. beim FrenchScore werden vier
Gruppen, beim Parsonnet finf Gruppen und beim Higgins neun Gruppen verwendet.
In einer Arbeit von Higgins wurde die Verteilung des untersuchten Patientenkollek-
tivs auf eine reduzierte Anzahl der Risikogruppen empfohlen [31]. Eine Reduktion
der Gruppen wurde im publizierten EuroScore von Roques [62] und Nashef [47] in
die Tat umgesetzt. Michel et al. [45] hielten das EuroScore-Modell fur ein sinnvolles

und verlassliches Hilfsmittel zur Risikostratifizierung in Herzzentren.

Trotz der unbestreitbaren Bedeutung von Risikoklassifikationen bei der Qualitéts-
kontrolle und Begleitung von Klinischen Studien erfolgt keine haufige Anwendung
dieser Systeme. Die Studie von Baretti et al. [4] zeigte, dass nur 19 der 75 befragten
herzchirurgischen Zentren in Deutschland routinemafRig Risikostratifizierungssyste-
me anwendeten. Ein Grund daflir kdnnte eventuell der recht hohe zeitliche Arbeits-
aufwand zur Risikoprofilerhebung des Patienten bei der Anwendung mancher
Risikoscores sein. Daher sollte ein Score-System madglichst Ubersichtlich gestaltet
und einfach anzuwenden sein, um das entsprechende Risikoprofil ausreichend wider-
zuspiegeln. Diese Voraussetzung beziglich seiner Praktikabilitdt und Validitat bringt
der EuroScore mit sich, dies wurde unter anderem von der Heinrich-Heine-
Universitat Dusseldorf bestatigt [27]. Die beiden Risikoklassifikationssysteme Euro-
Score und Cleveland Clinic Score kamen vornehmlich an den Herzzentren zum Ein-
satz, gefolgt von Kklinikspezifischen Risikoscores [4]. In diesem Zusammenhang wére
eine optimale Lésung die einheitliche Anwendung eines einzigen Risikoscores, um

die Vergleichbarkeit der einzelnen herzchirurgischen Zentren zu optimieren.
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Betrachtet man die Risikofaktoren aus dem EuroScore-System, so waren mit einigen
Ausnahmen die meisten Uberschaubar, eindeutig festgelegt und dadurch auch gut
retrospektiv erhebbar. Im EuroScore wurden mit insgesamt 17 Risikofaktoren relativ
viele Faktoren berlicksichtigt. Dass aber auch eine geringe Anzahl an Risikofaktoren
ausreiche, um die Fruhmortalitat nach einer aortokoronaren Bypass-Operation hin-

reichend gut zu begriinden, stellten z.B. Tu et al. [73] anhand ihrer Studie fest.

Des Weiteren ist die Definition der einzelnen Risikofaktoren von wesentlicher Be-
deutung, da sie sonst einer subjektiven Interpretation des Betrachters, der angewand-
ten Diagnostik, oder einer ungentigend definierten Festlegung ausgeliefert sind. Ein
Score-Wert durch einen ungenau definierten Risikofaktor kann zu einer falschen
Einteilung eines Patienten in die jeweilige Risikogruppen fiihren. Hingegen kann die
Risikoverteilung bewusst oder unbewusst beim Beantworten der der Datenerhebung
zugrundeliegenden Fragen verandert werden, was bei einem System ohne Kklar defi-
nierte Risikofaktoren leichter geschehen kann. Zudem gibt es unterschiedliche Ein-
teilungen in ,harte”, ,weniger harte* und ,weiche* Faktoren. Risikofaktoren wie
z.B. Geschlecht und Alter sind klar bestimmbare Daten und nicht durch subjektive
Einschatzungen oder Manipulierbarkeiten des Untersuchers beeinflussbar. Die einge-
schrénkte linksventrikuldre Dysfunktion ist durch einen Grenzwert von < 30 % und
die pulmonal arterielle Hypertonie durch einen Wert von > 60 mmHg festgelegt und
werden daher in die weniger harten Faktoren eingestuft. Dagegen ist der langere Ge-
brauch von Bronchodilatatoren oder die Steroid-Therapie fir die Festlegung einer
chronisch obstruktiven Lungenerkrankung unprézise. Die neurologische Dysfunktion
wird durch korperliche Einschrdnkungen in der Bewegung oder Einschrankungen im
Alltag definiert. Damit z&hlt die neurologische Dysfunktion eher zu den ungenauen
Parametern, da neurologische Erkrankungen einer Einschatzung des individuellen
Leidensdrucks unterliegen. So sind die zuletzt genannten Risikofaktoren ebenfalls

beeinflussbar und gehdren der Kategorie der weichen Faktoren an.
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4.2  Mortalitatsergebnisse der GielRener-Studie und des
EuroScores im Vergleich

Neben der Mortalitatsbestimmung der vorliegenden Studie war ein weiteres Ziel die
Erhebung und statistische Auswertung von signifikanten Risikofaktoren, bei denen
ein Zusammenhang zwischen aortokoraner Bypass-Operation und postoperativer
Mortalitat bestand. Durch die Auswertung der univariaten Analyse konnten insge-
samt 14 Faktoren (Tabelle 9) ermittelt werden, die fur sich betrachtet als statistisch
signifikante Risikofaktoren mit der Mortalitadt des untersuchten Patientenkollektivs
korrelierten. Zudem erfolgte ein weiteres statistisches Verfahren, die sogenannte bi-
nére logistische Regressionsanalyse, um aus den 14 Risikofaktoren Prédiktoren der
Mortalitat herauszufiltern (Tabelle 10).

Die Anwendung des EuroScore-Systems wurde in der Literatur kontrovers diskutiert,
so auch in einer weiteren Arbeit von Gogabashian et al. im Jahr 2004 [22]. Die Un-
tersuchung von insgesamt sechs Studien unter Berucksichtigung des EuroScores
zeigte, dass das EuroScore-Klassifizierungssystem die Mortalitdt in den niedrigen
Risikogruppen hoher und in der Hochrisikogruppe niedriger einschétzte. Auch
Zingone et al. [80] erhielten in ihrer Studie mit 2426 untersuchten Patienten ein ahn-
liches Ergebnis. Demzufolge konnten im direkten Vergleich von Kliniken erhebliche
Fehleinschdtzungen resultieren [22]. AulRerdem kam man zu der Erkenntnis, dass die
vorausgesagte Mortalitat der Risikoscores generell im Vergleich zur ausgewerteten
perioperativen Mortalitat haufig insgesamt zu hoch eingeschatzt wurde [55].

In allen drei Risikogruppen lagen die Mortalitatsraten der Giel3ener-Studie unter der
eingeschatzten Mortalitdt des EuroScores. Damit zeigte sich ebenfalls, wie in den
oben aufgefiihrten Studien, eine Uberschatzung der EuroScore-Mortalitatsrate in der
niedrigen Risikogruppe. Im Gegensatz zu den oben genannten Studien konnte jedoch
durch die GielRener-Studie eine Unterschatzung der EuroScore-Mortalitdtsrate in der

Hochrisikogruppe nicht belegt werden.

Insgesamt zeigte sich in der Giel3ener-Studie ein stetiger Mortalitatsanstieg, wie beim
EuroScore vorgegeben. In der vorliegenden Studie verstarben ausschlieBlich Patien-
ten, die der mittleren und hohen, nicht aber der niedrigen Risikogruppe angehdrten
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(Tabelle 8). Die erwartete Gesamtmortalitat des EuroScore-Systems betrug 5,3 %
[80], wahrend die beobachtete Gesamtmortalitat der GieRener-Studie bei 2,9 % lag.
Damit wurde die vorgegebene Mortalitat in der vorliegenden Studie um 49 % unter-
schritten. Einerseits resultiert die ausgewertete beobachtete Mortalitat moglicherwei-
se aus guten Operationsergebnissen am Universitatsklinikum Giellen, andererseits
konnte die erwartete Gesamtmortalitdt sowie die erwartete Mortalitatsrate in allen
drei Risikogruppen vom EuroScore zu hoch eingeschétzt worden sein.

Die Abweichung der Gesamtmortalitdt sowie der Mortalitatsraten in den einzelnen
Risikogruppen ist moglicherweise auch durch das untersuchte kleinere Patientenkol-
lektiv in Giellen mit n = 866 im Verhaltnis zum EuroScore mit n = 13302 Patienten
zu sehen. Nicht ohne Grund wurde das EuroScore-Modell von seinen Entwicklern
anhand von tausenden Patienten erstellt bzw. validiert. So konnten zuféllige Ereig-
nisse und Verteilungen das Gesamtergebnis nicht oder nur unerheblich beeinflussen.

Das EuroScore-System vorhersagt nur die Mortalitadt und nicht wie andere Risiko-
klassifikationssysteme auch noch zusatzlich die Morbiditat, wie z.B. der French- und
Clinic-Score [30, 47, 54, 59, 62, 72]. Die Morbiditéat trifft Aussagen ber postopera-
tive Ereignisse und bereitet damit erhebliche Schwierigkeiten, fur die unterschied-
lichsten Ereignisse gemeinsame Vorhersagekriterien festzulegen. Pitk&nen und Mit-
arbeiter zeigten im Jahr 2000 [58] eine gute VVorhersagekraft des EuroScores auf, die
Studie von Geissler et al. [20] bestétigte, dass der EuroScore eine gute Korrelation
zwischen erwarteter und beobachteter Mortalitat aufweist (AUC = 0,755). Ein ahnli-
ches Ergebnis ergab die Studie von Nilsson et al. aus dem Jahr 2004 [49]. Das Euro-
Score-System und der aus der Datenbank "Society of Thoracic Surgeons” entwickel-
te Score wurden anhand der Daten von 4497 Patienten analysiert. Dabei erzielte der
EuroScore ein besseres Ergebnis mit einer AUC von 0,84 als der Society of Thoracic
Surgeons-Score mit einer AUC von 0,71 [49].

Die Mortalitat wurde in der Literatur [34, 53] als sinnvoller Faktor fir Risikoklassi-
fikationssysteme bestétigt, da die Mortalitdt fur unterschiedlichste Ereignisse ge-
meinsame Vorhersagekriterien zulasst und eine kaum beeinflussbare GroRe darstellt.
Jedoch sollte der postoperativ zu beobachtende Zeitraum wie beim EuroScore festge-
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legt sein. Einige Risikoscores legen den Zeitraum bis 30 Tage nach Hospitalentlas-
sung fest, andere dokumentieren die Todesfalle wéhrend des gesamten stationdren
Aufenthaltes. Die letzte Betrachtungsweise ist am ehesten addaquat, da instabile Pati-
enten mit schlechtem klinischem Verlauf nicht in andere Kliniken verlegt werden
kdnnen. Damit wére die in-hospital-mortality ein zuverlassiger Parameter. Allerdings
waéren die Bedingungen hierfiir, dass man Patienten im Krankenhaus bis zur geplan-
ten Entlassung behalt und keine vorzeitige Frihverlegung in andere Kliniken be-
treibt. Aus diesem Grund ist die in-hospital-mortality ein verlasslicher Parameter der
eigenen Behandlungsqualitét, da die Erfassung auswartiger Todesfalle oft unzuver-
lassig ist und die Todesursache nach Klinikentlassung durch eventuelle Einwirkung
anderer Krankheiten oder sogar durch auswaértige therapeutische Malinahmen beein-

flusst werden kann.

Die Aussagekraft der Risikostratifizierungssysteme sollte durchaus auch kritisch
betrachtet werden, da die Mortalitat nur bedingt eine Nutzen-Risiko-Abschétzung fir
ein operatives Verfahren zuldsst, weil weitere Faktoren wie Lebensqualitat oder
Spétletalitat der Patienten oft nicht erfasst werden. Das Score-System erlaubt keine
Aussage zur Spatmortalitdt und zur Lebensqualitat des Patienten nach dem operati-
ven Eingriff, obwohl diese Parameter fir die Indikationsstellung von Bedeutung
sind. Damit ist es kaum moglich, eine Prognose tber Spatmortalitat abzugeben. Aus
diesem Grund sollte der Score zur Operationsentscheidung nur ein orientierendes
Hilfsmittel sein [79].

4.3  Die drei Mortalitatspradiktoren der GieRener-Studie

Die ersten drei aufgefihrten Risikofaktoren praoperativer intraaortaler Ballonpum-
peneinsatz, weibliches Geschlecht und Alter = 70 Jahre haben sich in der binéren
logistischen Regressionsanalyse als Prédiktoren flir die postoperative Mortalitat her-
auskristallisiert. Aus diesem Grund wird in diesem Kapitel auf die drei Prédiktoren
der Mortalitdt eingegangen, um das statistische Ergebnis mit diversen Studien zu
belegen oder gegebenenfalls zu widerlegen.
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Der préoperative intraaortale Ballonpumpeneinsatz stellte sich in der binaren logisti-
schen Regressionsanalyse als signifikantester Mortalitatspradiktor heraus. Der |ABP-
Einsatz dient der kreislaufstabilisierenden Unterstiitzung, um die hdmodynamische
Situation des instabilen Patienten zu verbessern. Die intraaortale Ballonpumpe beruht
auf den pathophysiologischen Eigenschaften, das Herzzeitvolumen durch die Reduk-
tion der Nachlast fir den linken Ventrikel zu erhéhen [37]. Dies wurde mittels der
IABP-SCHOCK-Studie durch Abfall des Brain Natriuretic Peptide (BNP) nachge-
wiesen [60]. Zudem kann die IABP den mittleren arteriellen Blutdruck (MAP) erho-
hen und damit Katecholamine einsparen [6]. Patienten mit einer akuten Myokard-
ischamie kdnnen einen kardiogenen Schock entwickeln, der hauptverantwortlich fir
die erhohte Sterblichkeit von Patienten mit Myokardinfarkt sein kann. Somit wird die
intraaortale Ballonpumpe eingesetzt, um einerseits die Herzdurchblutung durch Er-
héhung des Blutdrucks zu verbessern und um andererseits die Herzarbeit zu entlas-
ten. Jedoch belegten Wissenschaftler am Herzzentrum Leipzig anhand einer deut-
schen Multizenter-Studie (IABP-SCHOCK II-Studie), dass der IABP-Einsatz beim
infarktbedingten kardiogenen Schock keine signifikanten Vorteile fur die Patienten
ergab. Demzufolge konnte nachgewiesen werden, dass die intraaortale Ballonpumpe
bei kardiogenem Schock nach akuter Myokardischdmie keine Reduktion der 30-
Tage-Mortalitat erzielte [70].

Des Weiteren findet die IABP héaufig Anwendung bei Patienten mit einer akuten
Myokardischamie im Rahmen einer perkutanen transluminalen Koronarangioplastie
(PTCA) [25, 35, 51, 52, 71] und bei praoperativen herzchirurgischen Eingriffen von
Hochrisikopatienten [8, 9, 32, 71]. Der Einsatz der perioperativen |ABP-
Unterstitzung zeigte in der Vergangenheit eine Reduktion der Mortalitatsrate. Es
fanden sich Prozentangaben der Mortalitatsraten von 16 % bis 56 % [2, 5, 7, 11, 13,
14, 15, 23, 44, 48, 56, 57, 68, 71]. Studien konnten eine niedrigere perioperative
Mortalitat bei Hochrisikopatienten mit frihzeitiger IABP-Unterstiitzung nachweisen.
Ein kausaler Zusammenhang war letztendlich nicht eindeutig nachweisbar, jedoch
konnte anhand der Daten festgehalten werden, dass die unterstiitzende friihzeitige
praoperative Implantation einer intraaortalen Ballonpumpe als stabilisierende Mal3-

nahme das klinische Ergebnis der Herzpatienten verbesserte [8, 9, 11, 14, 16, 32, 71].
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In der untersuchten Studie betrug die postoperative Mortalitat bei Patienten, die
praoperativ eine mechanische Herzunterstlitzung durch eine intaaortale Ballonpumpe
bekamen, 20,8 % (n = 10/48). Zudem bewertete der statistisch ermittelte p-Wert von
< 0,001 den préoperativen IABP-Einsatz als signifikanten Faktor fur ein erhdhtes
Mortalitatsrisiko. Auch Tuner [74] machte in einer Untersuchung eine vergleichbare
Beobachtung, denn auch er konnte eine hochsignifikante Korrelation mit der Mortali-
tat nachweisen. Warum der préoperative intraaortale Ballonpumpeneinsatz ein signi-
fikant hoheres Risiko darstellte, wurde in der Literatur letztendlich nicht ausreichend
begriindet. Die préoperative |ABP-Unterstiitzung wird tberwiegend bei Hochrisiko-
patienten eingesetzt. Damit kann vermutlich die nachgewiesene erhthte postoperati-
ve Mortalitat in der vorliegenden Studie erklart werden.

In der binéren logistischen Regressionsanalyse stellte sich als zweiter signifikanter
Pradiktor der postoperativen Mortalitat das weibliche Geschlecht heraus. In der Lite-
ratur wurde ebenfalls mehrfach das weibliche Geschlecht als ernstzunehmende Ein-
flussgroRe bezogen auf das operative Risiko beschrieben. Frauen, die sich einer
aortokoronaren Bypass-Operation aussetzten, hatten einen unglnstigeren Verlauf als
Maénner [1, 36, 46]. Dabei war die Ursache des geschlechtsspezifischen Risikofaktors
fur den Verlauf noch insgesamt unklar. Griinde wie unterschiedlicher Korper-
bau/Kérperoberflache, Koronarmorphologie, hormonelle Regulationsmechanismen
oder sogar eine zu spate Zuweisung im bereits fortgeschrittenen Krankheitsstadium
wurden mehrfach diskutiert [18, 24, 26, 41, 42, 69].

Fisher et al. [18] sowie Loop et al. [42] untersuchten in ihrer umfangreichen Arbeit
1982 bis 1983 ein grolReres Patientengut. Zur Erklarung der erhohten Letalitat der
Frauen verwies man auf die Unterschiede in der geringeren Korperoberflache und im
Koronardurchmesser. Dagegen zeigten epidemiologische Studien, dass das weibliche
Hormon Ostrogen eher einen kardioprotektiven Effekt auf die Koronargefale habe.
Dies konnte man durch eine ausreichende Ostrogensubstitutionsbehandlung bei
Frauen in der Menopause nachweisen [24]. Eine Ostrogengabe zeigte einen positiven
Einfluss auf den Lipidstoffwechsel durch die vasodilatierende Wirkung an den Ko-
ronargefalen [26]. Sullivan et al. [69] konnten eine erhohte Uberlebensrate bei Frau-

en mit Bypassen im Rahmen einer Substitutionsbehandlung mit Ostrogenen nach-
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weisen. Eine Studie von Babir et al. [3] bestdtigte anhand eines Kollektivs
bypassoperierter Patienten ein laborchemisch erhdhtes Gesamtcholesterin als kardio-
vaskuldren Risikofaktor bei Frauen, trotz der regelméfligen Einnahme eines
Lipidsenkers.

Eine weitere Ursache fiir die Prédiktion der postoperativen Mortalitat konnte durch-
aus die Fehleinschatzung der klinischen Beschwerden einer Myokardischamie mit
Folge der zu spdten Zuweisung in eine entsprechende Klinik sein [41]. Dennoch
werden Frauen im Vergleich zu Mé&nnern oft mit gutem Koronarstatus koronaran-

giographiert [42].

Auch andere Studien der folgenden Jahre verifizierten mit einer Ausnahme die héhe-
re operative Mortalitat des weiblichen Geschlechts [46]. So verglichen Ivert et al. im
Jahr 1989 [36] das Geschlecht der Uberlebenden und verstorbenen Patienten nach
einer koronaren Bypass-Operation und kamen zu dem Ergebnis, dass der Anteil der
Frauen (24,7 %) bei den Verstorbenen gréBer war als bei den Uberlebenden
(15,5 %). Durch eine weitere Vergleichsstudie der postoperativen Mortalitdat nach
einer koronaren Bypass-Operation wurde ein héherer Anteil fur Frauen mit 2,7 % im
Vergleich zu den Méannern mit 1,8 % dokumentiert. Die Langzeitbeobachtung (5-
Jahresuiberlebensrate) fiel allerdings zu Gunsten des weiblichen Geschlechts hoher
mit 93,1% aus. Dagegen lag die niedrigere 5-Jahrestiberlebenswahrscheinlichkeit der
Ménner bei 90,0 % [1].

Die GieRener-Studie zeigte anhand der Geschlechterverteilung einen geringeren An-
teil an Frauen (n = 204; 23,6 %), jedoch konnte auch in der vorliegenden Studie eine
hohere Mortalitatsrate der bypassoperierten Frauen gegentiber den Mé&nnern nachge-
wiesen werden. Der Anteil der postoperativ verstorbenen Frauen betrug 5,9 % (n =
12/204) und lag damit hoher als der Ménneranteil mit 2,0 % (n = 13/662). Der ermit-
telte p-Wert von 0,006 bestétigte das weibliche Geschlecht als signifikanten Risiko-
faktor auf das postoperative Outcome.

Dariiber hinaus kann festgehalten werden, dass die zunehmende Lebenserwartung
und die Alterspyramide einen erhéhten Anteil an Patienten im fortgeschrittenen Alter
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bedingen. Herzchirurgische KHK-Patienten bestehen zum tberwiegenden Teil aus
den Altersgruppen der 60- bis 79-J&hrigen und weisen in der Regel durch den arte-
riosklerotischen Prozess bedingte weitere Erkrankungen auf, mit der Folge des er-
hohten Operationsrisikos. Dies wurde auch in Studien von Rady et al. [61], Wein-
traub et. al. [77] und von Stephan et al. [66] belegt. Personen im fortgeschrittenen
Alter z&hlten zu den Hochrisikopatienten mit erhdhter Mortalitatsrate nach dem ope-
rativen Eingriff. Katz et al. [40] stellten anhand ihrer Studie fest, dass ein erhdhtes
postoperatives Mortalitatsrisiko der alteren Patienten im Vergleich zu jungeren Ver-
gleichsgruppen bestand.

Auch in der vorliegenden Studie waren 48 % der Patienten zum Zeitpunkt der kar-
diochirurgischen Operation zwischen 65 und 74 Jahre alt. Die Altersspanne der 866
Patienten betrug 35 bis 92 Jahre. Dies ergab im Mittel einen Wert von 65,8 Jahren.
Auffallig war der starker vertretene Anteil der mindestens 75-Jahrigen (23,1 %) im
Vergleich zur Gruppe der mindestens 80-Jéhrigen (6,4 %), die sich in Gielien einer
kardiochirurgischen Bypass-Operation unterzogen. Des Weiteren bestétigte die bina-
re logistische Regressionsanalyse ein signifikant hoheres operatives Risiko (p-Wert
0,015) bei Patienten im Alter = 70 Jahre. Somit galt fur Patienten ab einem Lebensal-
ter von 70 Jahren eine im Vergleich zur jingeren Gruppe eine deutlich erhéhte 30-
Tage-Mortalitat (Odds ratio = 3,5). Denn insgesamt verstarben in der Gruppe der 60-
bis 69-Jahrigen 0,92 % (n = 4/433), der Anteil der Verstorbenen im Alter von 70 bis
79 Jahre lag bei 3,28 % (n = 14/427), und in der Gruppe der mindestens 80-Jahrigen
verstarben 7,27 % (n = 4/55). Demzufolge bestétigte auch die Giel3ener-Studie ein

erhdhtes postoperatives Mortalitatsrisiko der = 70-J&hrigen.

In der Literatur wurde das fortgeschrittene Alter als einer der fihrenden Risikofakto-
ren in Bezug auf die erhdhte Mortalitat beschrieben [76]. So untersuchten Fernandez
et al. [17] in ihrer Arbeit in den 90er Jahren insgesamt 5219 Patienten. Sie kamen zu
der Erkenntnis, dass eine erhdhte postoperative Mortalitatsrate bereits ab dem 65.
Lebensjahr bestand. Auch weitere Studien belegten das Alter als einen Risikofaktor
ab 70 und 75 Jahren [28, 30, 50, 54, 62, 72].
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Durch die Arbeit von Katz und Chase [39] wurden die Risikoscores auch in Frage
gestellt, da sie zu dem Ergebnis kamen, dass das operative Risiko der Gber 70-
Jahrigen durch Score-Modelle oft tiberschétzt wurde. Resultierend daraus schlussfol-
gerten sie, dass sich die Bedeutung des Risikofaktors ,,fortgeschrittenes Alter* durch
fortschrittliche operative Standards und durch eine verbesserte Versorgung verringert
habe. Der Grund fiir das erhdhte Operationsrisiko mit nachgewiesener erhfhter Mor-
talitatsrate lag wahrscheinlich nicht nur am fortgeschrittenen Alter, sondern auch an
der Anzahl der extrakardialen Begleiterkrankungen, die mit zunehmendem Alter

vorkommen.

4.4  Schlussfolgerung

AbschlieRend lasst sich festhalten, dass die Mortalitatsraten in allen drei Risikogrup-
pen und damit die Gesamtmortalit4dt vom EuroScore-System insgesamt zu hoch ein-
geschéatzt wurden. Dies konnte in der Vergangenheit auch durch weitere Studien be-

statigt werden, so dass eine Uberarbeitung des EuroScore-Systems erforderlich war.

Eine Validitatssteigerung konnte dadurch erreicht werden, dass man aufgrund der
medizinischen Fortschritte das entsprechende Datenmaterial des EuroScores in re-
gelmaligen Abstdnden modifiziert. Ideal ware die Verwendung eines auf die jeweili-
ge Klinik abgestimmten Risikostratifizierungssystems.

Folglich sollte der EuroScore lediglich als Entscheidungshilfe fir die Einschatzung

des individuellen operativen Risikos einer koronaren Bypass-Operation dienen.
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5 Zusammenfassung

Durch die demographische Entwicklung und die stetigen Fortschritte in der Medizin
werden immer mehr dltere Personen und Hochrisikopatienten operiert. Daraus resul-
tieren im Rahmen des fortgeschrittenen Alters mit erhdhter Anzahl an extrakardialen
Begleiterkrankungen erhohte Komplikationsraten. Hieraus ergab sich die Forderung
nach einer suffizienten Risikostratifizierung, um auch den immer hdufiger vorkom-
menden Hochrisikopatienten zu evaluieren. Der EuroScore als Risikostratifizierungs-
system dient der Einschatzung des individuellen Risikoprofils fir Patienten, denen
ein operativer Eingriff bevorsteht.

Das Ziel der vorliegenden Studie war ein direkter Vergleich zwischen vorausgesagter
erwarteter Gesamtmortalitat des EuroScore-Systems mit der ausgewerteten beobach-
teten Mortalitat der Giel3ener-Studie. Dabei wurden auch die einzelnen Mortalitétsra-
ten in den vorgegebenen drei Risikogruppen des EuroScores durch Vergleiche und
Beurteilungen bertcksichtigt. Zudem wurden die definierten Risikofaktoren des
EuroScores tibernommen und zusammen mit den Ausgangsdaten des GieRRener Pati-
entenkollektivs erfasst und untersucht. Dabei war eine weitere Zielsetzung, durch
statistische Verfahren signifikante Risikofaktoren zu ermitteln, die einen Zusammen-
hang zwischen koronarer Bypass-Operation und postoperativer 30-Tage-Mortalitét

aufzeigten.

Grundlage der retrospektiven Arbeit war die Analyse eines Gesamtkollektivs von
866 Herzpatienten, die sich im Zeitraum von Januar 2003 bis Dezember 2004 am

Universitatsklinikum GieRen einer aortokoronaren Bypass-Operation unterzogen.

Die Summe der Score-Punkte der Risikofaktoren ergab die endgultige Gesamtpunkt-
zahl und damit auch das postoperative Mortalitatsrisiko durch die Einstufung des
Patienten in die drei vorgegebenen Risikogruppen (Tabelle 4). Die Gesamtpunktzahl
entsprach beim EuroScore-System der erwarteten Mortalitatsrate, so dass hier ein
direkter Vergleich zwischen erwarteter und beobachteter Mortalitat erlaubt war. Der
EuroScore gab eine Gesamtmortalitdt von 5,3% vor. Dagegen zeigte sich in der vor-
liegenden Studie eine Gesamtmortalitat von 2,9 %. Die beobachtete Gesamtmortali-
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tat lag damit um 49 % unter der von EuroScore vorausgesagten erwarteten Mortali-
tat. Das EuroScore-Modell lieB einen stetigen Anstieg der Mortalitatsraten in seinen
drei Risikogruppen erwarten. Dieses bestatigten auch die ausgewerteten Ergebnisse,
jedoch lagen die Mortalitatsraten in allen drei Risikogruppen der vorliegenden Gie-
Rener-Studie unter der Mortalitat des EuroScores.

Das EuroScore-System prognostizierte in allen Risikogruppen Mortalitatsraten mit
gruppensteigendem Risiko. In der niedrigsten Risikogruppe der Giel3ener-Studie
wurden jedoch keine Todesfélle verzeichnet. Von den insgesamt 25 Todesféallen be-
fanden sich 0/298 (0 %) in der niedrigsten Gruppe (EuroScore: 0,56 % - 1,1 %),
6/304 (2,0 %) in der mittleren (EuroScore: 2,62 % - 3,51 %) und 19/264 (7,2 %) (Eu-
roScore: 10,25 % - 12,16 %) Verstorbene in der hochsten Risikogruppe.

Die statistischen Ergebnisse zeigten, dass die Mortalitatsraten in allen drei Risiko-
gruppen und damit die Gesamtmortalitdt vom EuroScore-System insgesamt zu hoch
eingeschatzt wurde. Die Mortalitat nahm, wie im EuroScore vorgegeben, mit anstei-
gendem Risikoscore von 0 % bis 7,2 % zu.

Betrachtet man die Risikofaktoren aus dem EuroScore-System, so waren die meisten
eindeutig definiert und dadurch gut retrospektiv erhebbar. Die statistische univariate
Analyse der vorliegenden Studie extrahierte insgesamt 14 Risikofaktoren, die mit der
postoperativen Mortalitdt korrelierten. Diese Faktoren wurden der binédren logisti-
schen Regressionsanalyse zugefiihrt, um signifikante Pradiktoren der postoperativen
30-Tage-Mortalitat zu erheben. Die bindre logistische Regressionsanalyse ermittelte
drei Prédiktoren der Mortalitat: den prdoperativen intraaortalen Ballonpumpenein-

satz, das weibliche Geschlecht und das Patientenalter = 70 Jahre.

Die préoperative intraaortale Ballonpumpe wird tberwiegend bei Hochrisikopatien-
ten eingesetzt. Daraus resultierte vermutlich die in der vorliegenden Studie nachge-
wiesene erhohte postoperative Mortalitét.

Der Vergleich mit unterschiedlichen Studien ergab, dass in der Tat ein héheres ope-
ratives Risiko beim weiblichen Geschlecht und auch bei &lteren Patienten bestand.
Dabei war die Ursache des geschlechtsspezifischen weiblichen Risikofaktors insge-
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samt noch ungeklart. Es wurden verschiedene Griinde wie unterschiedlicher Korper-
bau/Kérperoberflache, Koronarmorphologie, hormonelle Regulationsmechanismen
und eine zu spate Zuweisung im weiter entwickelten Krankheitsstadium als mégliche
Ursache diskutiert. Dagegen wurde bei dlteren Patienten auf die arteriosklerotisch
bedingten Komorbiditaten verwiesen.
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6 Summary

As a result of demographic progression and continuous improvement in the field of
medicine, more and more elderly and high-risk patients are being operated upon.
This causes a higher rate of complications, due to advanced age and extracardial
comorbidities. A call for an adequate risk stratification is the result of this, in order to
be able to evaluate the growing number high-risk patients. EuroScore serves to rate
the individual risk profile of a patient awaiting surgery.

The aim of the study at hand was to draw a direct comparison between the predicted
anticipated all-cause mortality of the EuroScore system and the evaluated de facto
mortality taken from the GieRRen Mortality Study. In that study the single mortality
rates within the three given risk groups shown in EuroScore were taken into consi-
deration using comparisons and assessments. As well as that the risk factors were
taken over and, along with the initial data of the patient base of the Gielien Study,
was recorded and examined. Thereby a further aim was to determine significant risk
factors, using statistical methods, which showed a correlation between coronary by-
pass operations and post operative thirty-day-mortality.

The basis of this retrospective work was the analysis of a total of 866 patients, who
underwent an aortocoronary bypass operation between January 2003 and December
2004 in the University Clinic Giel3en.

The sum of the score points of each of the risk factors made up the final total sum
and therefore showed the postoperative mortality risk by the categorisation of the
patients into the three given risk groups (table 4). The total sum in the EuroScore
system corresponded to the anticipated rate of mortality, so it was admissable to
draw a direct comparison between anticipated and de facto mortality. EuroScore
showed a total mortality rate of 5.3%. On the other hand the study in hand showed a
total mortality rate of 2.9%. The de facto total mortality rate was 49% under the an-
ticipated mortality rate of EuroScore. The EuroScore system showed an increase in
the mortality rates in the three risk groups. This was confirmed by the evaluated re-
sults, however the mortality rates in all three risk groups taken from the GieRen
Study were lower than those of the EuroScore.

EuroScore prognosticated an upward trend in the mortality rates within the three risk
groups. In actual fact there were no fatalities in the lowest risk group. Of the total
fatalities, 25, 0/298 (0%) were in the lowest group (EuroScore predicted 0.56% -
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1.1%), 6/304 (2.0%) in the middle group (EuroScore: 2.62% - 3.51%) and 19/264
(7.2%) (EuroScore: 10.25% - 12.16%) of deaths in the highest risk group.

The statistical results showed that the rates of mortality within all three risk groups
and therefore the all-cause mortality were estimated too high. The mortality rates
rose, as had been predicted by EuroScore with a rising risk score from 0% to 7.2%.

Taking the risk factors within the EuroScore model, they were mostly explicitly de-
fined and could therefore be easily leviated in retrospective. The statistical univariate
analysis of the study at hand extracted a number of 14 risk factors, which correlated
with the post operative mortality rate. These factors were fed into a binary logistic
regression analysis in order to find out significant predictors for 30-day post-
operative mortality. The binary logistic regression analysis ascertained three predic-
tors for mortality: a preoperative use of an intra-aortic balloon pump, the female sex
and age of patient higher than or equal to 70 years of age.

A preoperative intra-aortic pump is generally used for high-risk patients. This proba-
bly led to the higher rate of postoperative mortality that was noted.

The comparison of various studies showed that there is in fact a higher rate of mor-
tality amongst older patients and also amongst female patients. In this case a rela-
tionship was shown between older patients and arteriosclerotic-caused comorbidities.
On the other hand the cause of the gender specific risk factor of being female re-
mained unclear. Various reasons, for example a different physique or body surface
area, coronary morphology, hormone regulatory mechanisms and a belated referral at
a later stage of illness were all discussed as possible causes.
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ACVB
AUC
BMI
BNP
CABG
CRP
CK
CK-MB
COPD
EF
EKG
FFP
Hb
HDL
IABP
ICD

IMA
ITA
KHK
LDL
LVEDP
MAP
NYHA
PAVK
PRIND
PTCA
PTT
Quick
ROC

Aortokoronarer Venenbypass

Area under curve

Body-Mass-Index

Brain Natriuretic Peptide

Coronary artery bypass graft

C-reaktives Protein

Creatinkinase

Creatinkinase Muscle-Brain

Chronic obstructive pulmonary diseases
Ejektionsfraktion

Elektrokardiogramm

Fresh frozen plasma

Hamoglobin

High-Density-Lipoprotein

Intraaortale Ballonpumpe

International Statistical Classification of Diseases and Related
Health Problems

Verbindung mit arteria mammaria interna
Interventrikularis anterior

Koronare Herzkrankheit
Low-Density-Lipoprotein

Linksventrikularer enddiastolischer Druck
Muittlerer arterieller Blutdruck

New York Heart Association

Periphere arterielle Verschlusskrankheit
Prolongiertes reversibles ischamisches neurologisches Defizit
Perkutane transluminale Koronarangioplastie
Partielle Thromboplastinzeit
Prothrombinzeit

Receiver Operating Characteristics
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STS-Score
TIA

Society of Thoracic Surgeons-Score

Transitorische ischamische Attacke
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