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1 Einleitung

Seit der Geburtsstunde der Karotischirurgie am 7. August 1953, als Michael Ellis DeBakey
und seine Mitarbeiter in Houston/Texas die erste erfolgreiche Thrombendarteriektomie der
Karotisgabel durchfuhrten [110], wurde dieses Verfahren und die Methoden, die damit
zusammenhangen, standig weiterentwickelt.

Dennoch besteht 50 Jahre nach der Einfiihrung der ,,chirurgischen Schlaganfallprophylaxe*
noch immer keine endgultige Klarheit hinsichtlich der Indikationsstellung zur Operation fur
die einzelnen Stadien der zerebrovaskuldren Insuffizienz nach Vollmar [110]
beziehungsweise den aktualisierten Stadien der Deutschen Gesellschaft fiir Geféalichirurgie
[34]. Auch im Rahmen der perioperativen Therapie gibt es seit Jahren kontroverse
Diskussionen bezlglich des neurophysiologischen Monitorings, der Operationstechnik
(Thrombendarteriektomie oder Eversionstechnik), der selektiven oder elektiven Shunteinlage,
sowie der Optimierung in der Therapie der Begleiterkrankungen.

Eindeutig geklart ist das VVorgehen bei Patienten mit hochgradiger (70-99%) symptomatischer
Stenose der Arteria carotis interna. In internationalen prospektiv-randomisierten Studien
begriindet sich die klare Indikationsstellung zur Operation bei diesem Patientengut.
MaRgeblich die NASCET- (North American Symptomatic Carotid Endarterectomy Trial)
[11,80] und die ECST-Studie (European Carotid Surgery Trial) [38,75,85] verdeutlichen die
Uberlegenheit der operativen Vorgehensweise gegeniiber einer konservativ medikamentésen
Behandlung. So zeigte die NASCET-Studie, dass das kumulative Risiko fiir einen
ipsilateralen  Apoplex (Schlaganfall) nach zwei Jahren in der medikamentos
(Thrombozytenaggregationshemmer, Risikofaktorenmanagement) behandelten Gruppe 26%
betrug, wéhrend es in der chirurgisch behandelten Gruppe bei lediglich 9% lag — das
entspricht einer absoluten Risikoreduktion von 17% bzw. einer relativen Risikoreduktion von
65% (p<0,001) [80]. Die ECST-Studie kam zu vergleichbaren Ergebnissen beziiglich der
Risikoreduktion durch Thrombendarteriektomie bei symptomatischen hochgradigen Stenosen
[75,85]. Beide Studien kommen hinsichtlich der Therapie von symptomatischen
geringgradigen (<50%) Karotisstenosen zu dem eindeutigen Ergebnis, dass dieses
Patientengut nicht von einer Operation profitiert, da die Funfjahresraten der ipsilateralen
neurologischen Ereignisse in der medikamentdsen und chirurgischen Gruppe nicht signifikant
unterschiedlich sind (NASCET: medikamentdse Gruppe 18,7%, chirurgische Gruppe 14,9%,
p=0,16) und so die perioperativen Risiken der Thrombendarteriektomie gegenuber dem

-1-



postoperativen Benefit Uberwiegen [11,75]. Bei der Behandlung mittelgradiger (50-69%)
Stenosen kommen NASCET und ECST zum Teil zu unterschiedlichen Ergebnissen. Wéhrend
die NASCET einen moderaten Vorteil durch die Operation nachweist (Fiinfjahresrate fur
Apoplex in der medikamentdsen Gruppe 22,2% und in der chirurgischen Gruppe 15,7%,
p=0,045), findet die ECST keinen Hinweis flr ein besseres Auskommen in den ersten funf
Jahren nach der Operation. Dementsprechend lehnen die ECST-Investigatoren die
Thrombendarteriektomie symptomatischer mittelgradiger Stenosen ab, wahrend die
Mitarbeiter der NASCET eine Operation bei Patienten ohne schwere Begleiterkrankungen
oder Risikofaktoren durch erfahrene Operateure mit niedriger perioperativer
Komplikationsrate fiir sinnvoll halten [11,38].

Bei den bisher aufgefiihrten Ergebnissen ist allerdings zu beachten, dass die NASCET- und
die ECST-Studie unterschiedliche Stenosegradmesstechniken angewendet haben. Die daraus
resultierenden Unterschiede in der Bewertung der Stenose relativieren sich bei der
Interpretation der einzelnen Studienergebnisse. Die unterschiedlichen Stenosegrade kénnen
mittels einer Umrechnungsformel einander angeglichen werden: ECST%-Stenose = 0,6 X
NASCET%-Stenose + 40%. Wahrend der Stenosegrad in Europa als das Verhaltnis vom
Querdurchmesser des geringsten noch durchflossenen Abschnitts zum geschatzten
urspringlichen GefaRdurchmesser beschrieben wird (,,lokaler Stenosegrad“, ECST-Kriterien)
ist in Nordamerika der geringste GefaBdurchmesser innerhalb der Stenose im Verhaltnis zum
GefalRdurchmesser oberhalb der Stenose gemeint (,,distaler Stenosegrad“, NASCET-
Kriterien) [99]. Eine 50%ige Stenose nach den NASCET-KTriterien entspricht somit einer
70%igen Stenose gemaR der Definition der ECST. In Publikationen haben sich mittlerweile
die NASCET-Kriterien durchgesetzt.

Im Gegensatz zu den symptomatischen Karotisstenosen ist die Indikationsstellung bei den
asymptomatischen Stenosen bis heute nicht vollstandig geklért. Wie bei den symptomatischen
gibt es auch fur die asymptomatischen Stenosen der Arteria carotis interna zwei groRe
prospektive, randomisierte, kontrollierte Studien: die amerikanische ACAS (Asymptomatic
Carotid Atherosclerosis Study) [37,100] und das europdische Pendant ACST (Asymptomatic
Carotid Surgery Trial) [50,88,98].

Die ACAS-Studie zeigte, dass die Funfjahresrate flr einen Apoplex in der medikamenttsen
Gruppe 11% und in der chirurgischen Gruppe 5,1% betrug — das entsprach einer absoluten
Risikoreduktion von 5,9% und einer relativen Risikoreduktion von 53% (p=0,004). Daraus

zogen die ACAS-Investigatoren den Schluss, dass Patienten mit einer asymptomatischen
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Karotisstenose, deren Stenosegrad mehr als 60% betrdgt und die keine schweren
Begleiterkrankungen aufweisen, einen Benefit von der elektiven Thrombendarteriektomie
haben, wenn diese mit einem perioperativen Morbiditats- und Mortalitatsrisiko von weniger
als 3% durchgefuhrt werden kann [37].

Neue Erkenntnisse in der kirzlich abgeschlossenen europaischen ACST-Studie belegen, dass
bei Patienten, die junger als 75 Jahre alt sind und duplexsonographisch eine mehr als 70%ige
Stenose (ECST-Kriterien) aufweisen, eine operative Endarteriektomie das 5-Jahres-Risiko flr
einen Apoplex halbieren kann. Ohne Operation erlitten 12% der Patienten innerhalb der
folgenden 5 Jahre einen Schlaganfall, mit Operation betrug die Insultrate nur mehr ca.6%
[49]. Die endgiltigen Resultate (Follow-up lauft noch) der ACST-Studie stehen noch aus. Es
zeichnet sich aber ab, dass diese die Ergebnisse der ACAS-Studie weitestgehend bestatigen
werden.

Neben den beschriebenen groRen Studien gibt es zahlreiche weitere Untersuchungen fur
asymptomatische Karotisstenosen, die allerdings aufgrund der Komplexitét der Fragestellung
bei mangelhaftem Studiendesign in ihren Aussagen zweifelhaft bleiben (CASANOVA-Studie
- Carotid Artery Stenosis with Asymptomatic Narrowing: Operation versus Aspirin [24], VA-
Studie - Veterans Affairs Cooperative Study Group [53]) und die Uneinigkeit in der
Behandlung der asymptomatischen Karotisstenose verdeutlichen [25,52,55,94].

Trotzdem gibt es einige kleinere, meist Single-Center Studien, die durchaus interessante
Aspekte aufwerfen. Branchereau et al. belegten beispielsweise in einer retrospektiven Studie,
dass die Gruppe der asymptomatischen Patienten keinesfalls homogen ist. Vor allem
Patienten, die so genannte nicht-hemisphérische Symptome (Benommenheit, Synkopen,
Beeintrachtigungen des Sehens, etc.) aufwiesen, und solche mit zusatzlichen herz- oder
gefélichirurgischen Operationen (simultan oder zu einem spateren Zeitpunkt), hatten ein
deutlich schlechteres Auskommen als die ,,rein“ asymptomatische Patientengruppe [20].

Eine kombinierte Thrombendarteriektomie der Arteria carotis interna mit herzchirurgischem
Eingriff wurde Anfang der 70er Jahre erstmals beschrieben [16]. Zahlreiche nachfolgende
Studien zeigten gute Ergebnisse mit niedriger Morbiditdt und Mortalitdt bei simultanen
Eingriffen [26,28,73,82], andere Studien sprechen sich fiir das ,,prior staged oder reverse
staged” - Vorgehen (Thrombendarteriektomie zweizeitig vor oder nach der aortokoronaren
Bypassoperation) aus [27,43]. Nach wie vor wird deshalb die Indikation fiir ein kombiniertes
Vorgehen bei Stenosen der Arteria carotis interna und der Koronargefdl3e in der Literatur
kontrovers diskutiert [45].



Im Allgemeinen wird die Indikation zur operativen Therapie nach den Richtlinien der
American Heart Association (AHA) gestellt. Sie unterscheidet vier Kategorien fur die
Bewertung potentieller Indikationen: ,,proven® (auf der Basis prospektiver randomisierter
Studien, z.B. NASCET, ECST), ,acceptable but not proven* (auf der Basis viel
versprechender, aber nicht wissenschaftlich gesicherter Daten), ,,uncertain“ (aus den zugrunde
liegenden Daten kann keine Nutzen-Risiko-Abwégung getroffen werden) und ,,proven
inappropriate“(aktuelle Daten belegen, dass das Risiko groRer ist als der Nutzen).

Bei symptomatischen Patienten (TIA, PRIND oder leichter Apoplex in den letzten sechs
Monaten) gilt die Indikation zur Operation als ,,proven* bei hochgradigen (70-99%) Stenosen
und als ,,acceptable but not proven“ bei mittelgradigen (50-69%) Stenosen — unter der
Voraussetzung, dass die perioperative Morbiditats-Mortalitats-Rate (MMR)<6% ist.

Bei asymptomatischen Patienten gilt die Indikation bei unilateraler Stenose >o0der=60% als
»proven® unter der Voraussetzung einer MMR <3% [17,36]. Weitere Empfehlungen zum
Management der Karotisstenose liefern auch die neuesten Leitlinien der Deutschen
Gesellschaft fir GefalRchirurgie [62].

Ziel ist grundsatzlich die perioperative Morbiditdt und Mortalitdt zu senken, um so die
Wertigkeit der operativen Therapie zu erhohen. Hierbei sollten die wesentlichen
EinflussgroRen wie Diagnostik, Indikation, Operationsverfahren, perioperatives Monitoring,

sowie pré- und postoperative Betreuung untersucht werden.

Seit den Tagen DeBakey’s sind die diagnostischen Mdglichkeiten zur Erkennung einer
Stenose der hirnversorgenden Arterien um ein Vielfaches erweitert worden. Zusatzlich zur
Verbesserung der konventionellen Angiographieverfahren kamen als neue diagnostische
Methoden die Computertomographie (CT), die Magnetresonanzangiographie (MRA) und die
farbkodierte Duplexsonographie hinzu [14,71]. Auch wenn zur Zeit die hochaufldsende
intraarterielle digitale Subtraktionsangiographie (DSA) immer noch der Goldstandard der
GeféaRdiagnostik ist [62], konnte sie doch in naher Zukunft von den oben erwahnten
alternativen Verfahren abgelost werden. Diese finden schon heute vielfach Anwendung und
haben vor allem wegen ihrer geringeren Invasivitat Vorteile [6,14,78]. Denn die derzeitige
Methode der Wahl, die intraarterielle DSA, birgt eine Reihe nicht zu vernachlassigender
Risiken fir transiente und permanente neurologische Ausfalle [14,51,59].

Neueste Untersuchungen sprechen sich fir eine Kombination aus préoperativer
Farbduplexsonographie und Magnetresonanzangiographie aus [6,7,71,77].



Alvarez-Linera und Mitarbeiter verglichen MRA und DSA zusatzlich mit der
kontrastmittelunterstltzten Angiographie im Spiral-Computertomogramm (CTA). Die Studie
ergab, dass die CTA der MRA unterlegen war, da besonders bei starker Kalzifizierung des
GefélRes der Stenosegrad nicht sicher beurteilt werden konnte. Sie kamen zu der
Uberzeugung, dass die DSA von der MRA abgelost werden und nur noch bei
Kontraindikationen der Kernspinuntersuchung (Schrittmacher, Metallimplantate) zum Einsatz
kommen sollte [4].

Die Duplexsonographie zeichnet sich durch die Mdoglichkeit zur Beurteilung des
Stenosegrades, sowie zur Informationsgewinnung bezlglich der Plaguemorphologie aus
[2,10,62]. Diese wurde in den letzten Jahren als ein Faktor zur Verbesserung der
Indikationsstellung zur Operation einer Karotisstenose herangezogen und diskutiert. Tegos et
al. [102,103,104,105] verwenden bei ihren Untersuchungen die computergestiitzte GSM-
Bestimmung (Grey Scale Median), mit der die Helligkeit eines Objektes in der
Duplexuntersuchung stufenlos bestimmt werden kann. Ergebnis ihrer Untersuchung war, dass
die Plagues symptomatischer Patienten echodrmer und homogener sind als die von
asymptomatischen Patienten [105]. In einem Vergleich von Computertomographiebildern
symptomatischer und asymptomatischer Patienten kommen sie zu dem Schluss, dass
umschriebene kortikale und subkortikale Infarkte, bei denen man von einer embolischen
Entstehung ausgeht, vermehrt mit echoarmen Plaques assoziiert sind [102].

Analysen der Plaquezusammensetzung zeigen, dass die Plaques symptomatischer Patienten,
welche lipidreicher und kollagendrmer sind als bei asymptomatischen Patienten, signifikant
mit vermehrten Plaqueulzerationen, subintimalen Blutungen und vor allem mit ischdmischen
neurologischen  Symptomen  assoziiert sind  [90,96,112].  Informationen  (ber
Plaguemorphologie und -zusammensetzung konnten so beispielsweise in Zukunft eine

Hilfestellung bei der Indikationsstellung zur Operation geben.

Bei den Operationsverfahren hat sich neben der anfangs erwéhnten offenen
Thrombendarteriektomie (TEA) die ebenfalls von DeBakey im Jahre 1959 eingefiihrte
Eversionsendarteriektomie (EEA) erfolgreich etabliert. Die beiden alternativen Techniken der
Karotisdesobliteration fiihren zu vergleichbar guten Ergebnissen bezuglich Morbiditat und
Mortalitat [8,60,81]. Den Vorteilen der EEA — kirzere Abklemmzeiten, Mdglichkeit des
Ausgleichs einer Elongation der Arteria carotis interna und Verschluss ohne Patch — stehen
eine hohere Rate an peripheren Nervenlasionen, vor allem des Nervus hypoglossus, sowie die

als wesentlich schwieriger beschriebenere Einlage eines intraluminaren Shunts, gegeniber.
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Die hohere Restenoserate bei der konventionellen TEA gegentiber der EEA flhrt nicht zu
einer hoheren Rate neurologischer Ereignisse im postoperativen Langzeitverlauf [9,22]. Beide

Verfahren finden deshalb im Moment in Deutschland regelmaliig Anwendung.

Eine Alternative zum chirurgischen Vorgehen durch TEA oder EEA kodnnte die perkutane
transluminale Angioplastie (PTA) - mit oder ohne Stentimplantation - der Arteria carotis
interna werden. Bisher konnte jedoch die Gleichwertigkeit oder sogar Uberlegenheit dieser
radiologischen interventionellen Technik noch nicht eindeutig gezeigt werden und ist derzeit
Gegenstand  mehrerer  prospektiv-randomisierter  Studien (SPACE (Stent-protected
Percutaneous Angioplasty of the Carotid versus Endarterectomy), CREST (Carotid
Revascularization Endarterectomy versus Stenting Trial), CAVATAS Il (Carotid and
Vertebral Artery Transluminal Angioplasty Study), EVA-3S (Endarterectomy versus
angioplasty in patients with symptomatic severe carotid stenosis trial)) [23,39,54].

Momentan wird die Anwendung der PTA nur bei nicht narkosefahigen Patienten, bei
Restenosen nach Thrombendarteriektomie (symptomatische Rezidivstenosen), nach lokaler
Strahlentherapie (hostile neck) und im Rahmen prospektiver Studien empfohlen
[1,70,76,111].

Weitere Veranderungen in der Karotischirurgie ergaben sich durch die Fortschritte in der
Andsthesie, beispielsweise im Sinne einer kontinuierlichen Blutdruckiiberwachung und eines
intraoperativen Neuromonitorings, durch das die frihzeitige Erkennung von Stérungen der
zerebralen Durchblutung zur Verhinderung unerwiinschter neurologischer Ereignisse wahrend
der Operation erzielt werden kann.

Vor allem auf dem Gebiet des intraoperativen Monitorings der zerebralen Perfusion gibt es
eine Vielzahl von maoglichen Verfahren, die ihre Notwendigkeit durch die Ausklemmung der
Karotisstrombahn wahrend der Thrombendarteriektomie erfahren. Sie reichen von der
Stumpfdruckmessung uber Elektroenzephalographie (EEG), transkranieller
Dopplersonographie (TCD), Ableitung somatosensorisch evozierter Potentiale (SSEP),
elektromagnetischer Flussmessung im intraluminalen Shunt bis zur ,,Sqeezetechnik* (Eingriff
in Regionalanésthesie beim wachen Patienten) [110].

Die Einlage eines intralumindren Shunts wéhrend der Ausklemmung der Karotisstrombahn
dient der Aufrechterhaltung der Blutzufuhr zum Gehirn. Ob ein Shunt routinemafiig (elektiv),
nur bei gegebener Indikation (selektiv) oder tiberhaupt nicht benutzt werden sollte, wird noch
kontrovers diskutiert [18,21,46,47,79,87,101,109]. Durch eine Shunteinlage kann die Gefahr
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einer Minderperfusion reduziert werden. Die Verwendung eines Shunts wird insbesondere bei
supraaortischen Mehrfachlasionen (hochgradige Stenose oder Verschluss der kontralateralen
Arteria carotis interna und / oder zusatzliche Erkrankung der Vertebralarterien) empfohlen
[62]. Zu den moglichen Komplikationen einer Shunteinlage z&hlen iatrogene

Wanddissektionen beziehungsweise die Ausldsung intraoperativer Embolien [18].

Eine von Thiel und Ritzka [107] in Deutschland durchgefiihrte Befragung ergab, dass 43,3%
der befragten Kliniken Uberhaupt kein zerebrales Monitoring wahrend der
Thrombendarteriektomie durchfihren. Die tbrigen Kliniken verwenden am h&ufigsten das
SSEP-Monitoring (37,3%), gefolgt von Stumpfdruckmessung (24,8%) und konventioneller
EEG-Ableitung (24,2%). Im Vergleich dazu liegen die Ergebnisse der Deutschen Gesellschaft
fir Gefasschirurgie bei 39,3% fiur das SSEP-Monitoring und 10,7% fur die EEG-Ableitung
[36].

Die Ableitung somatosensorisch evozierter Potentiale (SSEP) ist weit verbreitet. Viele
Studien und Reviews belegen ihre gute Aussagekraft beziglich der zerebralen Perfusion
wéhrend der Abklemmung der Arteria carotis interna [12,48,56,91,93,113]. Manninen et al.
beispielsweise untersuchten in einer retrospektiven Studie, ob eine intraoperative
Uberwachung mit SSEP auch bei Patienten durchfiihrbar ist, die praoperativ einen manifesten
Apoplex erlitten hatten, deren Gehirn sozusagen vorgeschadigt war. Ergebnis ihrer
Untersuchung war, dass die ipsilateral zum abgelaufenen Apoplex abgeleiteten Potentiale vor
dem Abklemmen des GefélRes (baseline) eine signifikant niedrigere Amplitude als die
kontralateral abgeleiteten SSEP und die beidseitigen Potentiale der Patienten, die keinen
Schlaganfall erlitten hatten (asymptomatisch oder TIA), aufwiesen. Die Patienten mit
abgelaufenem Apoplex hatten deshalb signifikant haufiger asymmetrische SSEP (Verhaltnis
ipsilateral und kontralateral abgeleiteter Potentiale <0,8) als die Nicht-Apoplex-Patienten.
Bezlglich der Amplitudenreduktion und Latenzverlangerung wéhrend der Abklemmphase
ergaben sich jedoch keine Unterschiede zwischen den beiden Gruppen, was auch flr die
Haufigkeit postoperativer neurologischer Ereignisse galt. Aus diesen Ergebnissen schlossen
die Autoren, dass ein SSEP-Monitoring bei Patienten nach abgelaufenem Apoplex trotz
vermehrt asymmetrischer Baseline-Potentiale anwendbar ist [69]. Linstedt und Mitarbeiter
kommen diesbeziglich zu einer kontroversen Auffassung. Sie fanden einen Zusammenhang
zwischen dem Vorkommen falsch negativer SSEP und praoperativ erlittenen Schlaganfallen.
Sie vermuteten, dass in diesen Fallen die Minderung der zerebralen Perfusion wéhrend der

GeféaRabklemmung auBerhalb des Erfassungsbereichs der Methode lag, und somit die
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intraoperativ  abgeleiteten Potentiale von Patienten mit abgelaufenem Apoplex nur
eingeschrankt beurteilbar sind [67].

Auch die konventionelle EEG-Ableitung als intraoperatives Monitoring der zerebralen
Perfusion findet noch Anwendung und wird von einigen Autoren als sensitive Methode
eingestuft [5,74,92]. Nachteile der EEG-Uberwachung sind allerdings eine hohe Anfalligkeit
flr Storfaktoren (Narkosetiefe, vor allem bei Barbituratnarkosen; praoperative Hirninfarkte)
und Schwierigkeiten bei der Auswertung [5,69]. Die immer noch oft verwendete Methode der
Stumpfdruckmessung liefert nach Ansicht mehrerer Autoren keine zuverlassigen Resultate
[13,107]. Auch der Wert der transkraniellen Dopplersonographie (TCD) als Methode des
intraoperativen Perfusionsmonitorings wird kontrovers diskutiert [30]. Arnold et al. kamen in
ihrer Studie zu dem Ergebnis, dass die TCD ausreichend sensitiv ist und mit der
konventionellen EEG-Ableitung zu vergleichbaren Resultaten fihrt [5], wohingegen Belardi
und Mitarbeiter die TCD fir unzuverlassig halten [13].

Ein vollig anderes Prinzip der intraoperativen Uberwachung ergibt sich bei der Durchfiihrung
der Thrombendarteriektomie in Lokoregionalanésthesie. Hier kann der neurologische Zustand
des wachen Patienten durch standige Uberpriifung der zerebralen Funktionen (Bewusstsein,
Sprache, Motorik mit Hilfe der Sqeezetechnik, Sensibilitat) direkt kontrolliert werden.
Mehrere Studien belegen, dass die Rate der perioperativen Komplikationen bei der TEA in
Lokoregionalanésthesie mit denen der TEA in Vollnarkose vergleichbar ist [15,86,97,116].
Ob die Rate neurologischer Komplikationen tatsdchlich geringer ist als bei der
Intubationsnarkose wird derzeit in einer prospektiv-randomisierten europaischen Multicenter-
Studie (GALA TRIAL - General Anaesthesia versus Local Anaesthesia for Carotid
Endarterectomy) zur Risikoevaluierung nach Vollnarkose oder Lokalanésthesie bei der
Karotisendarteriektomie untersucht [106].

Spezifische Details zur Operationstechnik, zu intraoperativen Kontrollverfahren und zu
neurophysiologischem Monitoring lassen sich nicht eindeutig bewerten. Diese Tatsache
bestatigen auch die Ergebnisse des ,,Qualitdtsmanagements Carotis-TEA* der Deutschen
Gesellschaft fir Gefasschirurgie. Danach sind die Morbiditats-Mortalitats-Raten nicht
signifikant unterschiedlich zwischen Eversionstechnik und klassischer TEA, mit und ohne
Shunt, intraoperativen Kontrollen oder perioperativem Monitoring, sondern zeigen allenfalls
Trends auf, die der Einzelne bei Verbesserungsbedarf seiner VVorgehensweise nutzen kann
[36].



Letztendlich bleibt die Wertigkeit von selektivem Shunt versus elektivem Shunt und
Neuromonitoring bislang ungeklart. Auch die aktuellen Leitlinien der Deutschen Gesellschaft

fir Gefasschirurgie geben in diesem Punkt keine konkrete Empfehlung [62].

Letzte wesentliche Einflussgrosse fir das Auskommen der Patienten ist die perioperative
Therapie der Begleiterkrankungen. Die arterielle Hypertonie wird als ein wesentlicher
Risikofaktor diskutiert. Auch die AHA weist in ihren Guidelines auf die arterielle Hypertonie
als den wichtigsten Risikofaktor im Rahmen der Karotisoperation hin [17]. So sind
signifikante Zusammenhdange zwischen gesteigerten Blutdruckwerten und Schlaganfallrate
Inhalt multipler Studien [61,65]. Die Therapie der arteriellen Hypertonie spielt ebenfalls in
der Sekundarpravention nach erlittenem Schlaganfall oder TIA eine wesentliche Rolle [63].
In der PROGRESS Studie (Perindopril protection against recurrent stroke study) konnte nach
einer vierjahrigen Beobachtungszeit mit blutdrucksenkender Behandlung (ACE-Hemmer
Perindopril) bei einem mittleren Blutdruckausgangswert von 147 mmHg systolisch und
86 mmHg diastolisch eine Reduktion des Blutdrucks um 9 mmHg systolisch und 4 mmHg
diastolisch erreicht werden. Durch die Zusatzbehandlung auf Basis von Perindopril wurde das
Risiko eines Schlaganfallrezidivs hochsignifikant um 28% gesenkt (p<0,0001) [84].

Auflerdem wird der Einfluss von Diabetes mellitus und der Niereninsuffizienz immer wieder
diskutiert und untersucht [64]. Subgruppenanalysen groRer Studien werden hier notwendig

sein, um weiterfihrende Aussagen zu erlangen.



Ziel der Arbeit

Wie oben erwéhnt sind auch 50 Jahre nach DeBakeys erster erfolgreicher
Thrombendarteriektomie noch viele Fragen offen geblieben, beziehungsweise stetig neue
hinzugekommen. Immer noch ist die Indikationsstellung bei asymptomatischen
Karotisstenosen nicht endgultig geklart; Wertigkeit und Indikation zum Neuromonitoring,
sowie der Stellenwert und die Therapie der Begleiterkrankungen sind ebenfalls in der
Diskussion.

Ziel dieser Arbeit soll es sein, unter Nutzung der Datenbank der Herz-, Kinderherz- und
GeféaRchirurgie des Klinikums der Justus-Liebig-Universitat Giellen einerseits die eigenen
Ergebnisse zu bewerten und andererseits unter besonderer Betrachtung des intraoperativen
Neuro- und des perioperativen Blutdruckmonitorings neue Erkenntnisse zur Verbesserung der
Indikationsstellung sowie der perioperativen Uberwachung und Behandlung unserer Patienten
zu erarbeiten, um somit eine Verbesserung der Ergebnisse bezuglich Morbiditat und

Mortalitat zu erzielen.
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2 Material und Methoden

Durch Nutzung der Datenbank der Klinik fiir Herz-, Kinderherz- und GefaRchirurgie der
Justus-Liebig-Universitat GieRBen gelang es mir, die Krankenakten von 870 Patienten, die im
Zeitraum vom 1.1.1994 bis zum 31.12.2002 einer Thrombendarteriektomie der Arteria carotis
interna zugefihrt wurden, auf folgende pra-, intra- und postoperative sowie die im Rahmen

der ambulanten Nachsorge erhobene Parameter zu untersuchen.

2.1  Préoperative Parameter

2.1.1 Alter

Beschreibung: Das Alter des Patienten am Tag der Operation wurde in Jahren erfasst.

2.1.2 Geschlecht (mannlich/weiblich-Skala)

2.1.3 Seite der Operation

Beschreibung: Die Operationen wurden unterteilt in Erstoperationen der rechten und linken

Aurteria carotis interna, sowie in rechtsseitige und linksseitige Reoperationen.

2.1.4 Préoperative neurologische Symptomatik

. Transitorische ischamische Attacke (TIA) (ja/nein-Skala)

= Prolongiertes reversibles ischamisches neurologisches Defizit (PRIND)
(Ja/nein-Skala)

=  Schlaganfall (Apoplex, Stroke) (ja/nein-Skala)

. Keine neurologische Symptomatik vorhanden (Asymptomatisch)
(ja/nein-Skala)
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Beschreibung: Auf der Grundlage der Eingangsuntersuchung und Befragung durch den
Aufnahmearzt wurde erfasst, ob ein Patient ein oben aufgefiihrtes neurologisches Defizit
erlitten hatte oder nicht. Kombinationen der verschiedenen zerebralen ischdmischen
Ereignisse waren mdoglich (z.B. transitorisch ischdmische Attacke mit nachfolgendem
Apoplex). Eine Wiederholung des gleichen Ereignisses (z.B. rezidivierende transitorische

ischamische Attacke) wurde nicht erfasst, sondern als ein Ereignis registriert.

2.1.5 Préoperative Beurteilung des Stenosegrades der Karotisstrombahn

= Arteria carotis interna sinistra

= Arteria carotis interna dextra

Beschreibung: Auf der Grundlage des préoperativ durchgefiihrten bildgebenden Verfahrens
wurde der Stenosegrad in Prozent nach NASCET-Kriterien berechnet. AnschlieRend wurden
finf Stenosegradgruppen gebildet: a) keine Stenose vorhanden, b) geringgradige Stenose
(>50%), c) mittelgradige Stenose (50-69%), d) hochgradige Stenose (70-99%) und

e) Verschluss der Arteria carotis interna.

2.1.6 Angiologisch / Radiologische Untersuchungsmethode

. Intraarterielle digitale Subtraktionsangiographie (i.a.-DSA)
. Magnetresonanzangiographie (MRA)
= Extrakranielle Doppler-/Duplexsonographie der hirnversorgenden Geféle

Beschreibung:  Ausschlaggebend war das diagnostische  Verfahren, dass zur
Indikationsstellung der Thrombendarteriektomie fuhrte. In vielen Fallen war zundchst
duplexsonographisch die Stenose der Arteria carotis interna festgestellt worden. In den
meisten Fallen wurde dann jedoch noch eine intraarterielle DSA und/oder MR-Angiographie
zur Verifizierung der Stenose und zum Ausschluss nachfolgender intrakranieller Stenosen
durchgefihrt. In die dritte Kategorie fielen also nur die Patienten, bei denen die Indikation zur

Operation ausschliellich aufgrund des sonographischen Befundes gestellt wurde.
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2.1.7 Risikofaktorenprofil

Periphere arterielle Verschlusskrankheit (pAVK) (ja/nein-Skala)

Beschreibung: Es wurde erfasst, ob eine periphere arterielle Verschlusskrankheit im Stadium
I1b nach Fontaine und hoher vorlag oder nicht.

Koronare Herzkrankheit (KHK) (ja/nein-Skala)

Beschreibung: Als relevante Begleiterkrankung wurde eine koronare Herzkrankheit Stadium
I1 und héher nach den Kriterien der New York Heart Association (NYHA) betrachtet.

Arterielle Hypertonie (ja/nein-Skala)

Beschreibung: Eine arterielle Hypertonie wurde als vorhanden betrachtet, wenn ein Patient
unbehandelt einen Blutdruck von >140mm Hg systolisch und/oder >90 mm Hg diastolisch
(entsprechend der WHO-Definition) aufwies oder wenn er eine entsprechende

antihypertensive Medikation erhielt.

Hyperlipoproteindmie (ja/nein-Skala)

Beschreibung:  Von einer relevanten  Hyperlipoproteindmie wurde bei einem
Gesamtcholesterin tber 200 mg/dl bzw. einem LDL-Cholesterin tber 135 mg/dl oder bei
entsprechender lipidsenkender Medikation ausgegangen.

Nikotinabusus (ja/nein-Skala)

Beschreibung: Als Raucher wurden Patienten eingestuft, die in den letzten zehn Jahren vor

der Operation einen erheblichen Nikotinmissbrauch betrieben hatten.

Diabetes mellitus

= Kein manifester Diabetes mellitus vorhanden
= Tablettenpflichtiger Diabetes mellitus

= Insulinpflichtiger Diabetes mellitus
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Beschreibung: Die Einteilung in die oben aufgefiihrten Gruppen erfolgte aufgrund der vom
Aufnahmearzt erhobenen Anamnese. Ein Patient mit einem latenten Diabetes mellitus, bei
dem eine Behandlung durch diétetische Mallnahmen ausreichend war, wurde als

Nichtdiabetiker betrachtet und somit der ersten Gruppe zugeordnet.

Niereninsuffizienz

= Normale Nierenfunktion (Kreatinin < 1.2 mg/dl)
= Niereninsuffizienz im Stadium der kompensierten Retention (Kreatinin > 1.2 mg/dl)

= Dialysepflichtige Niereninsuffizienz

Beschreibung: Bei der Einteilung wurden die préoperativ ermittelten Serumkreatininwerte

und die im Zuweiserbrief angegebenen Nierenfunktionswerte berticksichtigt.

2.1.8 Préoperative medikamentdse Antikoagulation /

Thrombozytenaggregationshemmung

= Acetylsalicylsaure
=  Clopidogrel, Ticlopidin
. Phenprocoumon

. Heparin

Beschreibung: Registriert wurde die letzte antikoagulatorische/antithrombozytare Medikation

des Patienten vor der stationaren Aufnahme zur Operation.

2.2 Intraoperative Parameter

2.2.1 Operateur

= Facharzt

= Assistenzarzt

Beschreibung: Die Daten wurden dem Operationsprotokoll entnommen.
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2.2.2 Arteriotomieverschluss

=  Venenpatch (Segment der Vena saphena magna)
. Dacronpatch (6mm x 75mm, Sulzer medica (VASCUTEK®),
Thin wall carotid patch; Lot.no.7948)
=  Andere Verschlussverfahren (Perikardpatch, direkter Verschluss,

Protheseninterponat (6mm PTFE), Geféaliresektion und —reinsertion)

Beschreibung: Die Angaben zur Art des Arteriotomieverschlusses wurden aus dem
Operationsbericht Gbernommen. Die in der dritten Gruppe aufgefiihrten Verfahren des
Arteriotomieverschlusses fanden in dem untersuchten Kollektiv so selten Anwendung, dass
eine einzelne Betrachtung unterblieb und sie deshalb zu der Kategorie ,,Andere

Verschlussverfahren* zusammengefasst wurden.

2.2.3 Stufennaht (ja/nein-Skala)

Beschreibung: Es kann vorkommen, dass nach dem Ausschélen des Thrombintimazylinders
aus der Arteria carotis interna eine periphere Intimastufe zuriickbleibt. Zur Vermeidung von
Turbulenzen oder einer Dissektion und dadurch bedingter Restenose oder Verschluss wird die
Intimastufe mit einem nicht resorbierbaren Faden der Starke 7x0 in fortlaufender Nahttechnik

fixiert.

2.2.4 Neurophysiologisches Monitoring
(Ableitung somatosensorisch evozierter Potentiale (SSEP))

Beschreibung: Die kontinuierliche Ableitung der somatosensorisch evozierten Potentiale
wahrend der Operation erlaubte eine indirekte Beurteilung der zerebralen Perfusion im
Rahmen der Ausklemmung der Karotisstrombahn. So bildeten die SSEP’s die Grundlage zur
Indikationsstellung einer Shunteinlage. Hierzu wurde eine Stimulationselektrode kontralateral
der zu operierenden Seite im Bereich des Handgelenks tber dem Nervus medianus
angebracht. Synchron wurden wahrend der gesamten Operation die zervikale Aktivitat in
Hohe des zweiten Halswirbelkorpers und die Reizantwort des Rechteckimpulses (Stromstarke
30mA, Frequenz 3,1/s, Reizdauer 0,2ms), der am Nervus medianus gesetzt wurde, Uber dem

sensorischen Kortex der zu operierenden Seite gemessen. Fielen die fortlaufend registrierten
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Signale wahrend der GefaRabklemmphase in ihrer Amplitude und/oder Latenz bei konstanten
systolischen Blutdruckwerten um mehr als 50% ab, wurde die Indikation zur Shunteinlage
gestellt. Zur Ableitung der Potentiale wurde das Elektrodiagnostik System Viking Il/11e® von
Nikolet verwendet.

2.2.5 Einlage eines Shunts

Beschreibung: Verwendet wurden gerade Carotid artery shunts der Grofle 1x8-1x14Ch.,
Lot. No. 99LO76E, von Sherwood Medical, Tullamore, Irland.

2.2.6 Operationsdauer

Beschreibung: Es wurde die Schnitt-Naht-Zeit in Minuten aus dem Operationsprotokoll

Ubernommen.

2.2.7 GefalRabklemmdauer

Beschreibung: Notiert wurde die absolute zerebrale Ischamiezeit in Minuten. Diese Angaben

wurden ebenfalls dem Operations- bzw. Narkoseprotokoll entnommen.

2.2.8 Simultane Operationen

. Keine simultanen Operationen

=  Simultane aortokoronare Bypassoperation

=  Andere simultane Operationen (Herzklappenoperation, kombinierte aortokoronare
Bypass-und Herzklappenoperation, Y -Prothesen-Operation, Schrittmacher-
implantation, Arteria profunda femoris-Plastik, Perkutane transluminale Angioplastie

der Arteria subclavia)

Beschreibung: Vor allem in den letzten Jahren des Beobachtungszeitraums wurden vermehrt
simultan zur Karotisthrombendarteriektomie aortokoronare Bypassoperationen durchgefuhrt,

so dass es sinnvoll erschien, diese gesondert zu betrachten.

-16 -



Die in der dritten Kategorie aufgefuhrten zusatzlichen Operationen wurden nur selten

durchgefiihrt. Sie wurden deshalb zu einer Gruppe zusammengefasst.

2.2.9 Operationsprinzip

Bei der Thrombendarteriektomie (TEA) erfolgt zunédchst die sorgfaltige Freilegung und
Préparation der Karotisgabel unter Schonung der in diesem Gebiet verlaufenden Hirnnerven
(Nervus facialis (VI11); Nervus vagus (X) und Nervus hypoglossus (XII)). Nach systemischer
Heparingabe und Ausklemmung der GefélRe wird dann die Langsarteriotomie der Arteria
carotis communis bis in den poststenotischen Abschnitt der Arteria carotis interna hinein
durchgefihrt. Es schlief3t sich die Ausschélung des stenosierenden Intimazylinders aus diesem
GeféalRgebiet an. Bleibt eine distale Intimastufe zuriick, so wird diese mit einem nicht
resorbierbaren Faden der Starke 7x0 in fortlaufender Nahttechnik fixiert. Nach Spilung und
Uberpriifung der Durchgingigkeit des GefaBes wird die Arteriotomie mit einem Patch
(autologe Vene, Dacron oder PTFE) oder durch direkte Naht (Faden der Stérke 6xO0,
fortlaufend) verschlossen und der Blutstrom wird wieder freigegeben. AnschlieRend erfolgen
Blutstillung, Einlage einer Redondrainage und schliel3lich Wundverschluss [32,110].

Im Gegensatz zur offenen TEA wird bei der EEA nach Freilegung und Préparation des
Operationsgebietes die Arteria carotis interna schrédg an der Karotisteilungsstelle abgesetzt.
Dann erfolgt die Isolierung des stenosierenden Intimazylinders durch Eversion der
GefaRwand nach kranial. Dieser reifit meistens am Ubergang zur gesunden distalen Intima ab,
so dass diese Stelle unter Sicht uberpruft werden kann. Die Ausschélung der Arteria carotis
communis et externa erfolgt wie bei der offenen TEA. Nach abschlieBender Uberpriifung aller
ausgeschélten GefalRbezirke wird die Arteria carotis interna mittels fortlaufender Naht mit
einem Faden der Starke 6x0 oder 7x0 in ihr friheres Ostium an der Karotisgabel oder zum
Ausgleich einer Elongation entsprechend weiter proximal in die Arteria carotis communis
reimplantiert. Danach erfolgen wie bei der offenen TEA Blutstillung, Drainageeinlage und
Wundverschluss [110].
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2.3 Postoperative Parameter

2.3.1 Postoperative neurologische Symptomatik

= Transitorische ischamische Attacke (TI1A)

= Prolongiertes reversibles ischamisches neurologisches Defizit (PRIND)

= Schlaganfall (Apoplex, Stroke)

. Keine neu aufgetretene neurologische Symptomatik
(Postoperativer neurologischer Zustand entspricht dem praoperativen neurologischen
Zustand)

Beschreibung: Basierend auf der tdglichen neurologischen Untersuchung durch den
Stationsarzt wurde erfasst, ob ein Patient ein postoperativ neu aufgetretenes neurologisches
Defizit hatte oder nicht.

2.3.2 Postoperative periphere Nervenlasionen

. Keine peripheren Nervenschéadigungen
= Parese des Nervus hypoglossus
= Parese des Nervus facialis

. Parese des Nervus recurrens

Beschreibung: Die Grundlage der Erfassung dieser lokalen Komplikationen war ebenfalls die

Untersuchung durch den Stationsarzt.

2.3.3 Postoperatives Auftreten hypertoner Phasen

Beschreibung: Es wurde erfasst, ob im Zeitraum der ersten 24 Stunden nach der Operation
mindestens einstindige Blutdruckspitzen mit systolischen Werten >160 mmHg trotz

antihypertensiver Therapie auftraten.

2.3.4 Postoperative Komplikationen (nicht-neurologische Komplikationen)

. Keine eingetretenen Komplikationen

. Lokales Wundh&matom
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=  Reoperation (wegen einer Nachblutung oder eines Frihverschlusses)

Beschreibung: Hier wurden die Komplikationen der Operation, ausgenommen die
neurologischen  Defizite, erfasst. Wie bei den postoperativen peripher- und
zentralneurologischen Komplikationen war auch hier die Beurteilung durch den Stationsarzt
die Grundlage der Erfassung. Es wurden alle Reoperationen wéhrend des postoperativen
stationaren Aufenthalts registriert, unabhangig von der Indikation, die zur erneuten Operation

flihrte (Nachblutung, Frihverschluss, usw.).

2.3.5 Postoperative Mortalitét

Beschreibung: Alle Todesfélle im Rahmen des postoperativen stationdren Aufenthalts wurden

dokumentiert und auf ihre Ursache hin genau untersucht.

2.4 Parameter der ambulanten Nachsorge

2.4.1 Verlauf der postoperativ aufgetretenen peripher- und zentralneurologischen

Komplikationen

Beschreibung: Basierend auf der neurologischen Untersuchung und Anamnese in der
gefalchirurgischen Sprechstunde wurde die neurologische Situation des Patienten beurteilt.

2.4.2 Dauer der Nachsorge

Kontrolluntersuchungen werden nach 6 Wochen, 3, 6 und 12 Monaten sowie nachfolgend

jahrlich angeboten.

Beschreibung: Erfasst wurde jeweils die letzte dokumentierte Untersuchung im Rahmen der
gefaRchirurgischen Sprechstunde. Diese Untersuchung umfasste eine genaue Anamnese der
neurologischen Situation des Patienten, eine neurologische Untersuchung sowie eine

Duplexsonographie der Karotisstrombahn beidseits.
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2.5 Statistische Methoden

Zur Datenerfassung wurde eine Excel-Datei angelegt. Die Datenauswertung erfolgte dann mit
SSPS fir Windows Version 6.1.3. Bei den qualitativen Merkmalen wurden relative
Héufigkeiten zur Beschreibung verwendet. Die drei quantitativen Merkmale Alter,
Operationsdauer und  GeféRabklemmdauer wurden mit Hilfe von  Median,
Standardabweichung, Minimal- und Maximalwert beschrieben. Mdgliche Zusammenhénge
wurden mit Hilfe von Kreuztabellen zur Darstellung gebracht. AnschlieBend erfolgte die
Beurteilung dieser Zusammenhdnge durch Anwendung des Chi-Quadrat-Tests
beziehungsweise Fisher-Yates-Tests (nur bei 2x2-Kreuztabellen). Insgesamt ist zu beachten,
dass es sich um eine explorative Datenanalyse handelt, die also lediglich hilft, Hypothesen zu
formulieren, diese aber nicht bestdtigen beziehungsweise beweisen kann. Die berechneten
Irrtumswahrscheinlichkeiten p (p<0,05 wurde als statistisch signifikant angesehen) werden im
Ergebnisteil entsprechend angegeben, kdnnen aber ebenfalls nur ein Hinweis auf
Zusammenhange sein und nicht der Beweis desselbigen. Die im Ergebnisteil verwendeten

Tabellen entstammen dem Excel-Programm.
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3 Ergebnisse

3.1  Préaoperative Parameter

3.1.1 Alter

Das Durchschnittsalter der 870 operierten Patienten lag bei 67 Jahren mit einer
Standardabweichung von +/— 8 Jahren. Der alteste Patient war zum Zeitpunkt der Operation

88 Jahre alt, die jlngste Patientin 40 Jahre.

3.1.2 Geschlecht

Im Zeitraum vom 1.1.1994 bis 31.12. 2002 wurden insgesamt 870 Thrombendarteriektomien
der Arteria carotis interna durchgefuhrt, davon 634 an Mannern (72,9%) und 236 an Frauen
(27,1%).

3.1.3 Seite der Operation

Bei den 870 Eingriffen handelte es sich in 419 Féllen (48,2%) um Ersteingriffe der linken, in
429 Fallen (49,3%) um Ersteingriffe der rechten Seite. Zudem gab es 13 Eingriffe (1,5%) bei
Rezidivstenose der linken und 9 Eingriffe (1%) bei Rezidivstenose der rechten Arteria carotis

interna.

3.1.4 Préoperative neurologische Symptomatik

Bei der Erfassung der préoperativ aufgetretenen neurologischen Symptomatik fanden sich in
341 Fallen (39,2%) eine transitorische ischdmische Attacke (TIA) und in 57 Fallen (6,6%) ein
prolongiertes reversibles ischamisches neurologisches Defizit (PRIND). 192 Patienten (22%)
hatten zum Zeitpunkt der stationdaren Aufnahme zur Operation bereits einen manifesten
Schlaganfall erlitten. Insgesamt kamen somit 537 Patienten (61,7%) mit einer
symptomatischen Stenose der Arteria carotis interna zur Thrombendarteriektomie. Bei 333

-21 -



Patienten (38,3%) waren praoperativ keine neurologischen Ereignisse aufgetreten, so dass

diese als asymptomatisch eingestuft werden konnten (Tabelle 1).

Pradoperative neurologische Symptom atik
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OTransitorische ischamische Attacke (TIA)

W Prologiertes reversibles ischdmisches neurologisches Defizit (PRIND)
OApoplex

Oasymptomatisch

Tabelle 1: Dargestellt sind die Haufigkeiten der aufgetretenen neurologischen Ereignisse
vor der Operation.

3.1.5 Préoperative Beurteilung des Stenosegrades der Karotisstrombahn

Bei der Auswertung der praoperativ durchgefiihrten angiologisch-radiologischen Diagnostik
(intraarterielle Angiographie, MR-Angiographien, Duplexsonographie) ergab sich in 60
Fallen (6,9%) eine hochgradige Stenose der rechten Arteria carotis interna bei gleichzeitigem
Verschluss der linken Seite und in 59 Fallen (6,8%) eine hochgradige Stenose der linken
Arteria carotis interna bei gleichzeitig bestehendem rechtsseitigen Verschluss vorlag.

In 121 Fallen (13,9%) fand sich eine hochgradige Stenose beider Karotiden. Somit lag der
Anteil komplexer Stenosesituationen bei 27,6% (240 Falle) (Tabelle 2).
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Préaoperative Stenoseverteilung
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Ohochgradige Stenose der rechten Arteria carotis interna bei gleichzeitigem
linksseitigem Verschluss

Bhochgradige Stenose der linken Arteria carotis interna bei gleichzeitigem
rechtsseitigem Verschluss

Ohochgradige Karotisstenose beidseits

Oeinseitige hochgradige Stenose

Tabelle 2: Dargestellt sind die Haufigkeiten der aufgetretenen Stenosemuster.

3.1.6 Angiologisch / Radiologische Untersuchungsmethode

Den grofiten Anteil an den zur Operationsindikation fiihrenden diagnostischen Methoden
hatte eindeutig die intraarterielle digitale Subtraktionsangiographie mit 762 Féallen (87,6%).
Besonders in den letzten Jahren der Untersuchung wurde zunehmend die weniger invasive
Technik der Magnetresonanzangiographie zur Verifizierung der Stenose genutzt. So lag der
Anteil dieses diagnostischen Verfahrens insgesamt bei 7,3% (64 Félle). Noch seltener wurde
die Indikation zur Thrombendarteriektomie allein aufgrund des duplexsonographischen
Befundes gestellt, nd&mlich lediglich in 44 Féllen (5,1%).

3.1.7 Risikofaktorenprofil

Periphere arterielle Verschlusskrankheit

Unter den 870 operierten Patienten fand sich in 254 Féllen (29,2%) als zusatzliche
Erkrankung eine periphere arterielle Verschlusskrankheit im Stadium Ilb nach Fontaine und

hoher.
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Koronare Herzkrankheit

433 Patienten (49,8%) wiesen eine koronare Herzkrankheit im NYHA-Stadium Il und héher

als relevante Begleiterkrankung auf.

Arterielle Hypertonie

Eine arterielle Hypertonie als Risikofaktor flir die Arteriosklerose der hirnversorgenden
Geféle wurde bei 684 Patienten (78,6%) diagnostiziert.

Hyperlipoproteindmie

Bei 552 Patienten (63,4%) bestand eine behandlungspflichtige Erhohung des

Gesamtcholesterins beziehungsweise des LDL-Cholesterins.

Nikotinabusus

362 Patienten (41,6%) betrieben einen als Risikofaktor der Arteriosklerose relevanten

Nikotinabusus in den letzten zehn Jahren vor der Operation.

Diabetes mellitus

Der Anteil der Diabetiker lag insgesamt bei 23,9% (208 Patienten). Davon wiesen 140
Patienten (67,3%) einen tablettenpflichtigen und 68 Patienten (32,7%) einen insulin-

pflichtigen Diabetes mellitus auf.

Niereninsuffizienz

694 Patienten (79,8%) hatten normale Nierenfunktionswerte. Unter den tbrigen 176 Patienten
(20,2%) wiesen 170 (96,6%) eine Niereninsuffizienz im Stadium der kompensierten
Retention auf und 6 (3,4%) Patienten eine terminale Niereninsuffizienz —mit
Dialysepflichtigkeit.

(Tabelle 3)
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Risikofaktorenprofil

800

bcd

600 552
1 433

362

Anzahl

400 - 054

208 176
200

O Periphere arterielle Verschlusskrankheit (pAVK) B Koronare Herzkrankheit (KHK)
OArterielle Hypertonie OHyperlipoproteindmie

H Nikotinabusus ODiabetes mellitus

B Niereninsuffizienz

Tabelle 3: Dargestellt sind die Haufigkeiten der relevanten Begleiterkrankungen bzw.
Risikofaktoren.

3.1.8 Prédoperative medikamenttse Antikoagulation /

Thrombozytenaggregationshemmung

Im Vergleich der praoperativen ,,blutverdiinnenden” Medikation stellte sich heraus, dass 488
Patienten (56,1%) Acetylsalicylsaure und 127 (14,6%) Clopidogrel/Ticlopidin einnahmen.
231 Patienten (26,6%) wurden mit einer intravends applizierten Heparintherapie behandelt

und 24 Patienten (2,8%) erhielten eine orale Antikoagulation durch Phenprocoumon
(Tabelle 4).
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Prédoperative Antikoagulation/
Thrombozytenaggregationshemmung

600

500 | 488

400

300

Anzahl

231
200

127

100 -
24

EAcetylsalicylsdure (ASS) B Clopidogrel/Ticlopidin

CdHeparin OPhenprocoumon

Tabelle 4: Dargestellt sind die Haufigkeiten der praoperativen antikoagulatorischen
bzw. antithrombozytaren Medikation.

3.2 Intraoperative Parameter

3.2.1 Operateur

Von den 870 Thrombendarteriektomien wurden 408 (46,9%) von einem Assistenzarzt in
fortgeschrittenem Ausbildungsstadium durchgefihrt. In 462 (53,1%) der Falle war ein
Facharzt der Operateur.

3.2.2 Arteriotomieverschluss

Der Arteriotomieverschluss wurde in der ersten Halfte des Untersuchungszeitraums mit einem
autologen Venenpatch (in der Regel Vena saphena magna) als Verfahren der Wahl betrachtet
und dementsprechend in 337 Féllen (38,7%) durchgefihrt. Spater hat sich dann der
Dacronpatch als bevorzugtes Verschlussmaterial durchgesetzt. Der Anteil dieser
Verschlussmethode betragt 50,4% (438 Félle). In den restlichen 95 Fallen (10,9%) wurden

verschiedenste andere Arteriotomieverschlussverfahren angewendet.
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Darunter fielen z.B. der direkte Verschluss der Arteriotomie, der Einsatz eines
Protheseninterponats (6mm PTFE), der Verschluss mit einem Perikardpatch und die Technik

der GefaRresektion mit anschlieRender Reinsertion (Tabelle 5).

Arteriotomieverschluss
500
438
400 ~
337
< 300 -
[
c
< 200 A
94
100
0
OVenenpatch
B Dacronpatch
OAndere Verschlussverfahren (siehe Text)

Tabelle 5: Dargestellt sind die Haufigkeiten der angewendeten Verschlussverfahren.

3.2.3 Stufennaht

Nach dem Ausschélen des Intimazylinders aus der Arteria carotis interna kann eine periphere
Intimastufe zurtickbleiben.

In 389 Féllen (44,7%) musste eine Stufennaht zur Fixierung der entstandenen Stufe angelegt
werden. Der Anteil der Operationen, in denen diese Prozedur nicht notwendig war, betrug
dementsprechend 55,3% (481 Falle).

3.2.4 Neurophysiologisches Monitoring

Eine indirekte Uberwachung der zerebralen Perfusion mittels Ableitung somatosensorisch
evozierter Potentiale (SSEP) wurde ausnahmslos in allen beobachteten Fallen durchgefihrt.
Bei 715 Operationen (82,2%) zeigten diese SSEP"s einen regelrechten Verlauf, wahrend es in
den (brigen 155 Féllen (17,8%) zu einem Abfall der somatosensorisch evozierten Potentiale

auf weniger als 50% der Anfangsamplitude kam (Tabelle 6).
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3.2.5 Einlage eines Shunts

In 138 Fallen (89%) von insgesamt 155 Operationen mit SSEP-Abfall (Shuntindikation),

wurde ein Shunt eingelegt. 732 Patienten wurden ohne Shunteinlage operiert (Tabelle 6).

Neuromonitoring und Shunteinlage

800 715 132
600
cEtS 41
N 400 —+
z 1
200 155 138
; ____ I

OKein Abfall der somatosensorisch evozierten Potentiale (SSEP)
B Abfall der somatosensorisch evozierten Potentiale (SSEP)
OShunteinlage

OKeine Shunteinlage

Tabelle 6: Dargestellt sind die Haufigkeiten der SSEP-Veranderungen und der Shunt-
einlage

3.2.6 Operationsdauer

Die durchschnittliche Operationsdauer betrug 109 Minuten bei einer Standardabweichung von
+/- 31 Minuten, wobei die langste Operation 229 Minuten dauerte und die kirzeste 51

Minuten.

3.2.7 GefaRabklemmdauer

Der Blutfluss durch die zu operierende Arteria carotis interna wurde durchschnittlich fir 39
Minuten (Standardabweichung: +/- 17 Minuten) unterbrochen. Die kirzeste Ischamiezeit

betrug 3 Minuten (bei Shunteinlage) und die langste 127 Minuten.
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3.2.8 Simultane Operationen

Von den 870 Operationen waren 773 (88,9%) alleinige Thrombendarteriektomien der Arteria
carotis interna. In 82 Féllen (9,5%) wurde simultan zur Thromendarteriektomie eine
aortokoronare Bypassoperation und in 8 Fallen (0,9%) zuséatzlich ein Herzklappenersatz
sowie eine aortokoronare Bypassanlage durchgefihrt. In jeweils 2 Féllen (0,2%) wurde
simultan ein Schrittmacher implantiert und eine Plastik der Arteria profunda femoris
durchgefihrt. Die (brigen Simultanoperationen waren mit je einem Fall (0,1%) eine
Herzklappenrekonstruktion, eine Y-Prothesenanlage der Aortenbifurkation sowie eine
perkutane transluminale Angioplastie der Arteria subclavia. Insgesamt unterzogen sich 97
Patienten (11,1%) einer simultanen Operation, von denen 41 prdoperativ neurologisch

symptomatisch und 56 asymptomatisch waren (Tabelle7).

Simultane Operationen

800 773
600
% i
N 400 —+
[
> I
200 + 82
| o I
0

OKeine Simultanoperationen

B Simultane aortokoronare Bypassoperationen

OAndere simultane Operationen (siehe Text)

Tabelle 7: Dargestellt sind die Haufigkeiten der durchgefuhrten simultanen
Operationen.
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3.3 Postoperative Parameter

3.3.1 Postoperative neurologische Symptomatik

Bei der postoperativen neurologischen Untersuchung durch den Stationsarzt sind in 805
Fallen (92,5%) keine neuen postoperativen zentralneurologischen Defizite aufgetreten. In 20
Fallen (2,3%) ereignete sich eine transitorische ischamische Attacke (TIA), in 10 (1,2%) ein
prolongiertes reversibles ischamisches neurologisches Defizit (PRIND). 35 Patienten (4%)

erlitten postoperativ einen Apoplex (Tabelle 8).

Postoperative neurologische Symptomatik
50

40
30 -
20 -
10

w
[0)]

20

Anzahl

10

OTransitorische ischamische Attacke (TIA)

B Prolongiertes reversibles ischamisches neurologisches Defizit
(PRIND)
OApoplex

Tabelle 8: Dargestellt sind die Haufigkeiten der postoperativ aufgetretenen
zentralneurologischen Komplikationen.

3.3.2 Postoperative periphere Nervenlésionen

In 93 Féllen (10,7%) traten periphere Nervenlasionen auf, wovon die Paresen des Nervus
hypoglossus mit 67 Féllen (72,1%) den grofiten Anteil aufwiesen. Entsprechend waren die
Anteile der Facialisparesen mit 19 Fallen (20,4%) und der Reccurensparesen mit 7 Féllen

(7,5%) wesentlich geringer (Tabelle 9).
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OParese des Nervus hypoglossus
B Parese des Nervus facialis
O Parese des Nervus recurrens

Tabelle 9: Dargestellt sind die Haufigkeiten der postoperativ aufgetretenen
peripherneurologischen Komplikationen.

3.3.3 Postoperatives Auftreten hypertoner Phasen

Blutdruckverlaufe mit dauerhaften systolischen Werten tiber 160 mmHg Gber einen Zeitraum
von >1h traten trotz antihypertensiver Therapie in den ersten 24 Stunden nach der Operation
in 150 (17,2%) Fallen auf.

3.3.4 Postoperative Komplikationen

In 131 Féllen (15%) kam es postoperativ zu einem Hamatom im Bereich der Operationsnaht.
52 mal (6%) war eine Reoperation notwendig. Allerdings war die Indikation fur die erneute
Operation nicht immer eine Nachblutung, sondern in seltenen Fallen auch der Verdacht auf
einen Friihverschluss der operierten Arteria carotis interna. Die Gibrigen 687 Patienten (79%)
blieben frei von Blutungskomplikationen bzw. den zuvor beschriebenen zur Reoperation

fihrenden Ereignissen.

3.3.5 Postoperative Mortalitat

Im Rahmen des postoperativen stationdren Aufenthalts verstarben insgesamt 11 Patienten

(1,3%). Nach alleiniger Thrombendarteriektomie verstarben 5 (0,6%) von 773 Patienten,

-31-



3 waren zuvor symptomatisch und 2 asymptomatisch. Nach simultaner aortokoronarer
Bypassoperation verstarben 6 (7,3%) der 82 Patienten, von denen 3 symptomatisch und
3 asymptomatisch waren. Die Todesursachen der Patienten, die sich einer
Thrombendarteriektomie unterzogen, waren zweimal ein massiver Apoplex mit Hirnddem,
zweimal eine Sepsis (Pneumonie bzw. Aspiration bei der Narkoseeinleitung) und ein
plotzlicher Herztod bei bekannter koronarer Herzkrankheit. Von den 6 Patienten mit
simultaner aortokoronarer Bypassoperation verstarben 4 im kardiogenen Schock und 2 an

einer Sepsis unbekannter Ursache.

3.4  Parameter der ambulanten Nachsorge

Duplexsonographische Kontrolluntersuchungen nach Karotisthrombendarteriektomie werden
in unserer Klinik nach 6 Wochen, 3, 6 und 12 Monaten, sowie anschlieBend in jahrlichen
Abstanden angeboten.

Da insgesamt nur 407 (46,8%) der 870 Patienten das Angebot der ambulanten
Kontrolluntersuchungen in Anspruch nahmen, lassen sich aus diesem Follow-up nur wenige

beschreibende Aussagen gewinnen.

3.4.1 Dauer der Nachsorge

Die angebotene duplexsonographische Kontrolluntersuchung wurde von 407 Patienten
wahrgenommen. VVon diesen 407 Patienten waren entsprechend alle zur ersten Kontrolle nach
sechs Wochen erschienen. 378 Patienten (43,4%) erschienen auch zur zweiten Kontrolle nach
drei Monaten, 331 (38%) zur dritten Untersuchung nach sechs Monaten. Nach einem Jahr
erschienen noch 263 (30,2%) der operierten Patienten regelmaRig zur Kontrolle. Ein Follow-
up nach zwei Jahren konnte in 180 Fallen (20,7%), nach drei Jahren in 112 Féllen (12,9%)
und nach vier Jahren in 49 Féllen (5,6%) erhoben werden. 29 Patienten (3,3%) kamen sogar
funf Jahre und teilweise noch langer regelméRig zu den Kontrolluntersuchungen. Daraus
ergibt sich eine durchschnittliche Follow-up-Dauer von 1,7 Jahren fir die 407 zur Nachsorge

erschienenen Patienten.
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4 Statistische Bewertung

Folgende Fragestellungen wurden unter Verwendung der bereits vorliegenden Ergebnisse

untersucht:

1) Gibt es einen oder mehrere Parameter, der/die einen signifikanten Einfluss auf das
Auftreten
a) zentralneurologischer Komplikationen (TI1A, PRIND, Apoplex)
b) postoperativer hypertoner Phasen sowie

C) postoperativer Mortalitat hat/haben?

2) Wie wichtig ist der Routineeinsatz eines neurophysiologischen Monitorings
beziehungsweise die daraus folgende Indikationsstellung zur Shunteinlage in Bezug auf

postoperative zentralneurologische Ereignisse?

3) Welchen Einfluss haben Simultanoperationen auf die Morbiditat und Mortalitat?

4.1  Zentralneurologische Komplikationen, hypertone Phasen und Mortalitat

4.1.1 Praoperative Parameter

4.1.1.1 Alter

Die Patienten ohne postoperative  zentralneurologische  Komplikationen  waren
durchschnittlich 67 Jahre alt (Standardabweichung +/— 8 Jahre, Maximum 88 Jahre,
Minimum 40 Jahre). Bei den Patienten mit zentralneurologischen Komplikationen lag das
Durchschnittsalter fir die transienten Ausfélle (TIA/PRIND) bei 66 Jahren (TIA:
Standardabweichung +/— 8 Jahre, Maximum 78 Jahre, Minimum 46 Jahre; PRIND:
Standardabweichung +/— 8 Jahre, Maximum 76 Jahre, Minimum 53 Jahre) und fir ein

permanentes Defizit (Apoplex) bei 69 Jahren (Standardabweichung +/— 8 Jahre, Maximum 81
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Jahre, Minimum 45 Jahre). Mit der Irrtumswahrscheinlichkeit von p=0,46 ergab sich kein
signifikanter Einfluss des Alters auf die postoperative neurologische Symptomatik.

Beziuglich des Auftretens postoperativer hypertoner Phasen konnte ebenfalls kein
signifikanter Einfluss des Alters festgestellt werden (Patienten mit hypertonen Phasen:
Median 67 Jahre, Standardabweichung +/— 8 Jahre, Maximum 86 Jahre, Minimum 43 Jahre;
Patienten mit Normotonie: Median 67 Jahre, Standardabweichung +/— 8 Jahre, Maximum 88
Jahre, Minimum 40 Jahre; p=0,72).

Die Patienten die postoperativ verstarben, waren im Mittel 61 Jahre (Patienten ohne
Simultanoperation: Standardabweichung +/— 6 Jahre, Maximum 73 Jahre, Minimum 57 Jahre)
bzw. 70 Jahre (Patienten mit Simultanoperation: Standardabweichung +/— 7 Jahre, Maximum
71 Jahre, Minimum 52 Jahre) alt. Bei den Patienten, die nicht wahrend des stationéren
Aufenthalts verstarben, fand sich ein Durchschnittsalter von 67 Jahren (Standardabweichung
+/— 8 Jahre, Maximum 88 Jahre, Minimum 40 Jahre). Mit p=0,41 liel? sich kein signifikanter

Einfluss des Alters auf die Mortalitat feststellen.

4.1.1.2 Geschlecht

Zentralneurologische Komplikationen erlitten 43 (6,8%) der ménnlichen und 22 (9,3%) der
weiblichen Patienten. Fir die transienten zentralneurologischen Defizite ergab sich folgende
Geschlechterverteilung: 12 (1,9%) der mannlichen und 8 (3,4%) der weiblichen Patienten
erlitten eine TIA, ein postoperatives PRIND wurde bei 7 Ménnern (1,1%) und bei 3 Frauen
(1,3%) diagnostiziert. Von einem permanenten neurologischen Ausfall (Apoplex) waren 24
(3,8%) der ménnlichen und 11 (4,7%) der weiblichen Patienten postoperativ betroffen. Mit
der Irrtumswahrscheinlichkeit von p=0,21 ergab sich kein signifikanter Einfluss des
Geschlechts auf die postoperative zentralneurologische Symptomatik.

Bei der Gegenuberstellung der relativen Haufigkeiten lieR sich allerdings ein gewisser Trend
erkennen, nach dem die weiblichen Patienten in allen oben aufgefiihrten neurologischen
Kategorien ein schlechteres Auskommen hatten als die Mé&nner.

Beziiglich des Auftretens postoperativer hypertoner Phasen fand sich ebenfalls kein
signifikanter Einfluss des Geschlechts (104 Manner (16,4%), 46 Frauen (19,5%); p=0,28).

Im Rahmen des postoperativen stationdren Aufenthalts verstarben 9 (1,4%) mannliche und 2
(0,8%) weibliche Patienten. Mit p=0,37 konnte kein signifikanter Einfluss des Geschlechts

auf die Mortalitit nachgewiesen werden.
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4.1.1.3 Seite der Operation

Zentralneurologische Komplikationen wiesen postoperativ 94 (22,4%) der linksseitigen, 20
(4,7%) der rechtsseitigen Ersteingriffe sowie ein (11,1%) rechtsseitiger Zweiteingriff auf.
Linksseitige Zweiteingriffe blieben komplikationsfrei.

Bei den transienten Defiziten ergab sich folgende Verteilung: 12 (2,9%) der linksseitig und 8
(1,9%) der rechtsseitig erstoperierten Patienten erlitten eine TIA, die Anzahl an PRINDs lag
bei 8 (1,9%) fur linksseitige und bei 2 (0,5%) flr rechtsseitige Ersteingriffe. Bei den
Reoperationen traten keine postoperativen transienten neurologischen Ausfélle auf. Ein
permanentes neurologisches Defizit (Apoplex) trat bei 24 (5,7%) linksseitigen, bei 10 (2,3%)
rechtsseitigen Ersteingriffen und bei einer (11,1%) rechtsseitigen Reoperation auf. Mit einer
Irrtumswahrscheinlichkeit von p=0,009 konnte ein signifikanter Einfluss der Operationsseite
auf das zentralneurologische Auskommen nachgewiesen werden. Nach linksseitigen
Karotiserstoperationen traten haufiger zentralneurologische Komplikationen auf als nach
rechtsseitigen Erstoperationen.

Im Gegensatz hierzu ergab sich kein signifikanter Einfluss der Operationsseite auf das
Auftreten postoperativer hypertoner Phasen (hypertone Phasen traten bei 75 (17,9%)
linksseitigen und bei 71 (16,6%) rechtsseitigen Erstoperationen sowie bei 2 (15,4%) der
linksseitigen und bei 2 (22,2%) der rechtsseitigen Zweiteingriffe auf; p=0,93).

Auch auf die Mortalitat wirkte sich die Operationsseite nicht signifikant aus (es verstarben 7
Patienten (0,7%) bei linksseitigen und 4 Patienten (0,4%) bei rechtsseitigen Erstoperationen;

alle Zweiteingriffe hatten keine Mortalitat; p=0,97).

4.1.1.4 Prdoperative neurologische Symptomatik

Im Vergleich der praoperativ symptomatischen zu den asymptomatischen Patienten ergaben
sich folgende Haufigkeitsverteilungen: unter der asymptomatischen Patientengruppe wiesen
16 Patienten (4,8%) postoperativ zentralneurologische Komplikationen auf, 5 Patienten
(1,5%) erlitten postoperativ eine TIA, 1 Patient (0,3%) ein PRIND und 10 Patienten (3%)
einen Apoplex. 49 Patienten (9,1%) der symptomatischen Patientengruppe verzeichneten
postoperativ zentralneurologische Komplikationen; 15 Patienten (2,8%) erlitten postoperativ
eine TIA, 9 Patienten (1,7%) ein PRIND und 25 Patienten (4,6%) einen Apoplex.

Die aus diesen Zahlen resultierende Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,02 ergab einen deutlichen

Hinweis dafir, dass die prdoperative neurologische Symptomatik einen signifikanten Einfluss
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auf das postoperative neurologische Auskommen hat. Symptomatische Patienten erlitten
postoperativ haufiger zentralneurologische Ausfélle als asymptomatische Patienten. Dagegen
fand sich kein Hinweis auf ein erhthtes postoperatives Risiko fiir das Auftreten hypertoner
Phasen (p=0,53).

In Bezug auf die postoperative Mortalitat ergab sich ebenfalls kein signifikanter Einfluss
(postoperativ verstarben 5 (1,5%) der asymptomatischen Patienten und 6 (1,2%) der
symptomatischen Patienten; p=0,84).

Betrachtet man die unterschiedlichen Qualitaten des praoperativen neurologischen Defizits im
einzelnen (TIA, PRIND, Apoplex), so kommt man zu folgenden Ergebnissen:

30 (8,8%) der 341 Patienten, die préoperativ eine TIA erlitten, und 35 (6,6%) der 529
Patienten ohne TIA in der Anamnese wiesen postoperativ zentralneurologische
Komplikationen auf.

Mit der Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,23 ergab sich daraus kein signifikanter
Zusammenhang  zwischen einer  préoperativen TIA und der postoperativen
zentralneurologischen Symptomatik. Allerdings lieR sich der Trend erkennen, dass Patienten,
die bereits préoperativ eine TIA erlitten, postoperativ hdufiger ein transientes neurologisches
Defizit (TIA oder PRIND) entwickelten als Patienten ohne préoperative TIA.

Bei 5 Patienten (8,7%), die préoperativ ein PRIND erlitten, und bei 60 (7,4%) derjenigen, die
kein PRIND in der Anamnese aufwiesen, traten postoperativ zentralneurologische Ereignisse
auf. Unter den Patienten mit prdoperativem PRIND konnten postoperativ eine TIA (1,8%),
ein PRIND (1,8%) und 3 Schlaganfalle (5,3%) festgestellt werden. Unter den Patienten ohne
praoperatives PRIND wurden postoperativ 19 TIA (2,3%), 9 PRIND (1,1%) und 32
Schlaganfélle (3,9%) diagnostiziert. Unter der Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,7 konnte kein
signifikanter Einfluss eines praoperativen PRIND auf die postoperative zentralneurologische
Symptomatik nachgewiesen werden. Allerdings erlitten Patienten mit préoperativem PRIND
postoperativ haufiger einen Apoplex als Patienten ohne préoperatives PRIND.

Patienten, die praoperativ einen Apoplex erlitten, verzeichneten in 23 Fallen (12%)
postoperativ zentralneurologische Komplikationen; in 6 Fallen (3,1%) traten postoperativ eine
TIA, in 3 Fallen (1,6%) ein PRIND und in 14 Fallen (7,3%) ein Apoplex auf. Unter den
Patienten ohne préoperativen Apoplex wiesen 42 Patienten (6,2%) postoperativ
zentralneurologische Komplikationen auf; 14 Patienten (2,1%) erlitten eine TIA, 7 Patienten
(1%) ein PRIND und 21 Patienten (3,1%) einen Apoplex. Mit p=0,007 konnte ein
signifikanter  Einfluss eines prdoperativen Schlaganfalls auf die postoperative

zentralneurologische Symptomatik festgestellt werden. Patienten mit prédoperativem Apoplex
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waren haufiger von postoperativen zentralneurologischen Defiziten betroffen als diejenigen
ohne praoperativen Apoplex.

Ein erhohtes Risiko fiir das Auftreten postoperativer hypertoner Phasen ergab sich fur diese
Patientengruppe nicht (hypertone Phasen traten bei 53 Patienten (15,5%) mit TIA und bei 97
(18,3%) derjenigen ohne TIA auf; p=0,29).

Auch in Bezug auf die postoperative Mortalitat ergab sich kein signifikanter Einfluss einer
praoperativ aufgetretenen TIA (postoperativ verstarben 5 Patienten (1,5%) mit TIA und 6
(1,2%) derjenigen ohne TIA; p=0,86).

Patienten mit prdoperativem PRIND hatten weder ein erhohtes Risiko fur das Auftreten
hypertoner Phasen (p=0,67), noch ergab sich in Bezug auf die postoperative Mortalitét ein
signifikantes Ergebnis (p=0,68). Fir die Patientengruppe mit praoperativ erlittenem Apoplex
ergab sich ebenfalls kein signifikantes Risiko fur das Auftreten hypertoner Phasen (p=0,14),
noch lieR sich ein signifikanter Einfluss auf die postoperative Mortalitat feststellen
(postoperativ verstarb ein Patient (0,5%) mit Apoplex und 10 (1,5%) derjenigen ohne
Apoplex; p=0,42).

4.1.1.5 Angiologisch / Radiologische Untersuchungsmethode

Die unterschiedlichen bildgebenden Verfahren (DSA, Duplex, MRA) verteilen sich weder
signifikant auf zentralneurologische Ereignisse noch auf die Mortalitéat.

Zentralneurologische Komplikationen traten in 55 Operationen (7,2%) auf, zu denen die
Indikation aufgrund einer konventionellen Angiographie (i.a.-DSA), in 6 (9,4%) aufgrund
einer Magnetresonanzangiographie (MRA) wund in 4 (9,1%), bei denen die
Operationsindikation aufgrund alleiniger Duplexsonographie gestellt wurde. Mit der
Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,76 konnte kein signifikanter Einfluss des préoperativen
diagnostischen Verfahrens auf die postoperative zentrale Neurologie nachgewiesen werden.

9 (1,2%) der mit DSA diagnostizierten und anschlieBend operierten Patienten verstarben im
Rahmen des stationdren Aufenthalts. Nach MRA verstarb ein Patient (1,6%) und nach
Duplexsonographie verstarb ebenfalls ein Patient (2,3%). Ein signifikanter Einfluss des
gefaRdarstellenden Verfahrens auf die postoperative Mortalitat lie3 sich nicht nachweisen

(p=0,5).
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4.1.1.6 Risikofaktorenprofil

Periphere arterielle VVerschlusskrankheit (pAVK)

20 Patienten (7,9%) mit einer begleitenden peripheren arteriellen Verschlusskrankheit und 45
Patienten (7,3%) ohne pAVK erlitten ein zentralneurologisches Defizit. Das Vorliegen einer
peripheren arteriellen Verschlusskrankheit ist hier keine relevante EinflussgroRe flr
zentralneurologische Komplikationen (p=0,77). Allerdings zeigte sich ein tendenziell erhdhtes
Risiko fur das Auftreten postoperativer hypertoner Phasen (p=0,07).

8 Patienten (3,2%) mit pAVK und 3 Patienten (0,5%) ohne pAVK verstarben im Rahmen des
postoperativen stationdren Aufenthalts. Unter der Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,004 konnte
ein signifikanter Einfluss der pAVK auf die postoperative Mortalitdt nachgewiesen werden.
Patienten mit zusatzlicher peripherer arterieller Verschlusskrankheit verstarben héaufiger als

diejenigen ohne pAVK.

Koronare Herzkrankheit (KHK)

31 Patienten (7,2%), die zusatzlich zur Karotisstenose eine koronare Herzkrankheit
aufwiesen, und 34 (7,8%) derjenigen ohne KHK zeigten postoperativ zentralneurologische
Komplikationen. Mit der Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,73 konnte kein signifikanter Einfluss
einer préoperativ  bestehenden koronaren Herzkrankheit auf die postoperative
zentralneurologische Symptomatik nachgewiesen werden.

Es ergaben sich ebenfalls keine statistisch relevanten Besonderheiten beztiglich postoperativer
hypertoner Phasen (p=0,31).

Mit p=0,04 konnte ein signifikanter Einfluss einer KHK auf die postoperative Mortalitat
festgestellt werden. Patienten mit koronarer Herzkrankheit verstarben haufiger als solche ohne
KHK (9 Patienten (2,1%) mit KHK und 2 Patienten (0,5%) ohne KHK verstarben

postoperativ).

Arterielle Hypertonie

Bei 56 Patienten (8,2%), die eine arterielle Hypertonie aufwiesen, und bei 9 (4,8%)
derjenigen mit normotonen Blutdruckwerten wurde ein postoperatives zentralneurologisches
Defizit diagnostiziert. Es konnte kein signifikanter Einfluss der arteriellen Hypertonie auf die

postoperative Neurologie nachgewiesen werden (p=0,12). Allerdings liel3 sich der Trend
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erkennen, dass Patienten mit arterieller Hypertonie h&ufiger von postoperativen TIA und
Schlaganféllen betroffen waren als Personen mit Normotonie (TIA 2,5% versus 1,6%;
Apoplex 4,5% versus 2,1%).

Hypertone Phasen traten postoperativ bei 134 Patienten (19,6%) mit einer arteriellen
Hypertonie und bei 16 Patienten (8,6%) mit praoperativen normotonen Blutdruckwerten auf.
Daraus ergab sich unter der Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,0004 ein hoch signifikanter
Zusammenhang zwischen einer bereits praoperativ behandelten arteriellen Hypertonie und
dem Auftreten postoperativer hypertoner Phasen.

111 Patienten (16,2%) mit bekannter Hypertonie und 20 (10,8%) ohne arterielle Hypertonie
entwickelten ein lokales Hadmatom. Eine Reoperation wurde bei 46 Patienten (6,7%) mit
Hypertonie und bei 6 (3,2%) derer ohne Hypertonie durchgefihrt. Mit der
Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,02 ergab sich daraus ein signifikanter Zusammenhang
zwischen einer arteriellen Hypertonie und dem Auftreten postoperativer nicht-neurologischer
Komplikationen. Patienten mit bekannter arterieller Hypertonie entwickelten mehr
Wundhédmatome und mussten sich haufiger einer Reoperation unterziehen als Patienten mit
normotonen Blutdruckwerten.

Beziiglich der postoperativen Mortalitdt konnte kein signifikanter Einfluss einer arteriellen
Hypertonie festgestellt werden (postoperativ verstarben 9 Patienten (1,3%) mit bekannter

arterieller Hypertonie und 2 (1,1%) ohne Hypertonie; p=0,4).

Hyperlipoproteindmie

Zentralneurologische Komplikationen wiesen postoperativ. 38 Patienten (6,9%) mit
Hyperlipoproteindmie und 27 Patienten (8,5%) ohne erhohte Blutfette auf. Unter der
Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,39 konnte kein signifikanter Einfluss der Blutfette auf die
postoperativen zentralneurologischen Komplikationen nachgewiesen werden.

Ebenso konnte kein signifikanter Einfluss der Hyperlipoproteindmie fir das Auftreten
postoperativer hypertoner Phasen (p=0,44) nachgewiesen werden.

Im Rahmen des postoperativen stationdren Aufenthalts verstarben 11 Patienten (3%) mit
Hyperlipoproteindmie. Alle Patienten ohne Erhéhung der Blutfette Gberlebten. Unter der
Irrtumswahrscheinlichkeit ~ p=0,04  konnte  ein  signifikanter ~ Einfluss  einer
Hyperlipoproteindmie auf die postoperative Mortalitdt nachgewiesen werden. Alle
verstorbenen Patienten wiesen praoperativ erhohte Blutfette auf.
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Nikotinabusus

Fur die Patientengruppe mit Nikotinabusus fand sich weder ein Hinweis fur ein erhdhtes
Risiko einer zentralneurologischen Komplikation (p=0,1), noch fiur das Auftreten hypertoner
Phasen (p=0,63).

Auch beziiglich der postoperativen Mortalitat ist Nikotinabusus keine statistisch relevante
EinflussgroRe (postoperativ verstarben 6 Raucher (1,6%) und 5 Nichtraucher (1%); p=0,64).

Diabetes mellitus

Zentralneurologische Komplikationen traten postoperativ bei 42 Patienten (6,3%) ohne
manifesten Diabetes mellitus, bei 16 (11,4%) der tablettenpflichtigen Diabetiker und bei 7
(10,3%) der insulinpflichtigen Diabetiker auf. Mit der Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,08
konnte Kkein signifikanter Einfluss eines Diabetes mellitus auf die postoperative
zentralneurologische Symptomatik sowie fir das Auftreten hypertoner Phasen (p=0,2)
festgestellt werden.

Auch bezogen auf die Mortalitat ergaben sich keine statistisch relevanten Besonderheiten
(postoperativ  verstarben 9 Patienten (1,4%) ohne Diabetes mellitus, ein (0,7%)
tablettenpflichtiger und ein (1,5%) insulinpflichtiger Diabetiker; p=0,69).

Niereninsuffizienz

Fur die Patientengruppe mit eingeschrankter Nierenfunktion fand sich weder ein Hinweis fiir
ein erhohtes Risiko einer zentralneurologischen Komplikation (p=0,45) noch fir das
Auftreten postoperativer hypertoner Phasen (p=0,39).

Bezogen auf die postoperative Mortalitit konnte ebenfalls kein Einfluss der Nierenfunktion
festgestellt werden (postoperativ verstarben 5 Patienten (0,7%) ohne eingeschrankte
Nierenfunktion und 6 Patienten (3,6%) mit einer Niereninsuffizienz im Stadium der
kompensierten Retention; alle dialysepflichtigen Patienten tiberlebten; p=0,06).

Allerdings lie sich der Trend erkennen, dass Patienten mit einer Niereninsuffizienz haufiger

verstarben als solche mit normalen Kreatininwerten.
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4.1.1.7 Praoperative medikamenttse Antikoagulation /

Thrombozytenaggregationshemmer

Es konnte kein statistisch relevanter Einfluss der prdoperativen Medikation fur ein gehduftes
Auftreten zentralneurologischer Komplikationen (p=0,46) festgestellt werden. Fir das
Auftreten postoperativer hypertoner Phasen konnte ebenso kein signifikanter Einfluss der
thrombozytenaggregationshemmenden / antikoagulatorischen Medikation festgestellt werden
(p=0,61).

Ein lokales Hamatom fand sich bei 72 Patienten (14.8%) nach Acetylsalicylsaure-Einnahme,
bei 27 (21,3%) nach Clopidogrel / Ticlopidin-Einnahme, bei 29 (12,6%) nach Heparin-
Therapie und bei 3 (12,5%) nach Phenprocoumon-Einnahme. Eine Reoperation musste bei 28
Patienten (5,7%) der Acetylsalicylsaure-Gruppe, bei 12 (9,4%) der Clopidogrel / Ticlopidin-
Gruppe, bei 10 (4,3%) der Heparin-Gruppe und bei 2 (8,3%) der Phenprocoumon-Gruppe
durchgefiihrt werden. Unter der Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,11 ergab sich hieraus kein
signifikanter Zusammenhang zwischen praoperativer medikamentdser Antikoagulation /
Thrombozytenaggregationshemmer und nicht-neurologischen postoperativen
Komplikationen. Allerdings zeigte sich der Trend, dass die
Thrombozytenaggregationshemmer  Clopidogrel / Ticlopidin - mit einem erhdhten
postoperativen Blutungsrisiko verbunden waren.

Im Rahmen des postoperativen stationdren Aufenthalts verstarben 7 (0,7%) der praoperativ
mit Acetylsalicylsdure und 3 (1,3%) mit Heparin behandelten Patienten. In der Clopidogrel /
Ticlopidin-Gruppe verstarb eine weitere Person (0,8%), wéhrend in der Phenprocoumon-
Gruppe alle Patienten Uberlebten. Mit der Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,94 lieR sich kein
signifikanter Einfluss der préoperativen Medikation auf die postoperative Mortalitét

nachweisen.
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4.1.2 Intraoperative Parameter

4.1.2.1 Operateur

28 Patienten (6,9%), die von einem Assistenzarzt operiert wurden, und 37 Patienten (8%), bei
denen ein Facharzt die Operation durchfiihrte, wiesen postoperativ zentralneurologische
Komplikationen auf. Mit der Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,52 konnte kein signifikanter
Einfluss des Operateurs auf die postoperative zentralneurologische Symptomatik
nachgewiesen werden.

Unter den Patienten, die von einem Assistenzarzt operiert wurden, wiesen 51 Patienten
(12,5%) peripherneurologische Komplikationen auf. In der vom Facharzt operierten Gruppe
waren es 42 Patienten (9,1%). Die Haufigkeiten der peripheren Nervenldsionen stellten sich
wie folgt dar: bei den Patienten, die von einem Assistenzarzt operiert wurden, trat in 38 Féllen
(9,3%) eine Parese des Nervus hypoglossus, in 10 Féllen (2,5%) eine Parese des Nervus
facialis und in 3 Fallen (0,7%) eine Parese des Nervus recurrens auf; Patienten, die von einem
Facharzt operiert wurden, wiesen in 29 Féallen (6,3%) eine Parese des Nervus hypoglossus, in
9 Féllen (1,9%) eine Parese des Nervus facialis und in 4 Féllen (0,9%) eine Parese des Nervus
recurrens auf. Es konnte kein signifikanter Einfluss des Operateurs auf die Hé&ufigkeit
peripherer Nervenl&sionen nachgewiesen werden (p=0,37). Die von einem Assistenzarzt
operierten Patienten wiesen allerdings tendenziell h&ufiger eine Parese des Nervus
hypoglossus und des Nervus facialis auf als die von einem Facharzt Operierten.

Statistisch relevante Besonderheiten beziglich des Auftretens postoperativer hypertoner
Phasen konnten nicht festgestellt werden (p=0,17).

Ein lokales Hamatom entwickelten 70 (17,2%) der von einem Assistenzarzt operierten
Patienten und 61 (13,2%) der Patienten, bei denen die Operation von einem Facharzt
durchgefiihrt wurde. Eine Reoperation wurde bei 23 (5,6%) der von einem Assistenzarzt und
bei 29 (6,3%) der von einem Facharzt operierten Patienten durchgefiihrt. Mit p=0,26 ergab
sich daraus kein signifikanter Zusammenhang zwischen dem Operateur und den nicht-
neurologischen Komplikationen.

Auch in Bezug auf die postoperative Mortalitdt konnte kein signifikanter Einfluss
nachgewiesen werden (postoperativ verstarben 4 (1%) der von einem Assistenzarzt sowie 7

(1,5%) der von einem Facharzt operierten Patienten; p=0,76).
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4.1.2.2 Arteriotomieverschluss

Es konnte kein signifikanter Einfluss fur die beiden wesentlich angewandten Verfahren zum
Arteriotomieverschluss, Venen- bzw. Dacronpatchplastik, auf die Haufigkeit postoperativer
zentral- (p=0,69) oder peripherneurologischer Komplikationen (p=0,42) nachgewiesen
werden.

Ein lokales Hdmatom entwickelten 49 Patienten (14,5%) nach Verschluss mittels VVenenpatch,
71 (16,2%) nach Verschluss mittels Dacronpatch und 11 (11,6%) nach anderen
Verschlussverfahren. Eine  Reoperation wurde bei 17 Patienten (5%) nach
Venenpatchverschluss, bei 28 (6,4%) nach Dacronpatchverschluss und bei 7 (7,4%) nach
anderen Verschlussverfahren durchgefihrt. Hieraus ergab sich mit p=0,66 ebenfalls kein
signifikanter Zusammenhang zwischen dem Arteriotomieverschlussverfahren und den
postoperativen nicht-neurologischen Komplikationen.

Auch in Bezug auf die postoperative Mortalitdt konnte kein signifikanter Einfluss des
Arteriotomieverschlussverfahrens festgestellt werden (postoperativ verstarben 2 Patienten
(0,6%) mit Venenpatchverschluss, 6 (1,4%) mit Dacronpatchverschluss und 3 (3,2%) nach

anderen Verschlussverfahren; p=0,34).

4.1.2.3 Stufennaht

31 Patienten (8%), bei denen wéhrend der Operation eine Stufennaht durchgefiihrt wurde, und
34 Patienten (7,1%), bei denen diese MaRnahme nicht notwendig war, traten postoperativ
zentralneurologische Komplikationen auf. Mit der Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,62 ergab
sich daraus kein signifikanter Einfluss einer Stufennaht auf die postoperative
zentralneurologische Symptomatik.

Peripherneurologische Komplikationen wiesen 52 Patienten (13,4%) mit Stufennaht und 41
(8,5%) der Ubrigen Patienten auf. Es konnte kein signifikanter Einfluss einer Stufennaht auf
die peripherneurologische Symptomatik festgestellt werden (p=0,15). Allerdings liel3 sich der
Trend erkennen, dass nach einer Stufennaht haufiger periphere Nervenldsionen gefunden
wurden als ohne diese MalRnahme.

Ein lokales Hamatom entwickelten 58 Patienten (14,9%), bei denen wahrend der Operation
eine Stufennaht durchgefuhrt wurde, und 73 (15,2%), bei denen diese Malinahme nicht
notwendig war. Eine Reoperation wurde in 29 Fallen (7,5%) nach Ersteingriffen mit

Stufennaht und in 23 Fallen (4,8%) nach Erstoperationen ohne Stufennaht durchgefiihrt. Mit
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der Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,25 konnte kein signifikanter Zusammenhang zwischen
einer Stufennaht und diesen nicht-neurologischen Komplikationen festgestellt werden.

Auch in Bezug auf die postoperative Mortalitdt konnte kein signifikanter Einfluss einer
Stufennaht nachgewiesen werden (postoperativ verstarben 4 Patienten (1,1%), bei denen
wahrend der Operation eine Stufennaht durchgefuhrt wurde, und 7 Patienten (1,4%), bei

denen diese Malinahme nicht notwendig war; p=0,3).

4.1.2.4 Neurophysiologisches Monitoring

(Ableitung somatosensorisch evozierter Potentiale (SSEP))

Bei 41 (5,7%) von 715 Patienten, die wahrend der Abklemmphase keinen signifikanten Abfall
der SSEP-Amplitude aufwiesen, und bei 24 (15,5%) von 155 Patienten, die eine solche
Verdanderung der evozierten Potentiale hatten, traten postoperativ zentralneurologische
Komplikationen auf. Von den Patienten ohne Veranderungen der SSEP-Amplitude erlitten 11
Patienten (1,5%) eine TIA, 8 (1,1%) ein PRIND und 22 (3,1%) einen Apoplex. Bei den
Patienten mit Verdnderungen der SSEP-Amplitude wurde in 9 Féllen (5,8%) eine TIA, in 2
Féllen (1,3%) ein PRIND und in 13 Fallen (8,4%) ein Apoplex diagnostiziert. Mit der
Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,00003 konnte ein hoch signifikanter Einfluss von
Veranderungen der somatosensorisch evozierten Potentiale auf die postoperative
zentralneurologische Symptomatik nachgewiesen werden. Patienten mit VVeranderungen der
SSEP-Amplitude erlitten hdufiger zentralneurologische Defizite, vor allem TIA und Apoplex,
als Patienten ohne diese Veranderungen wéhrend der Abklemmphase.

113 Patienten (15,8%) ohne Verdnderungen der SSEP-Amplitude und 37 Patienten (23,9%)
mit einem Abfall der SSEP-Amplitude zeigten postoperativ hypertone Phasen. Unter der
Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,02 konnte ein signifikanter Zusammenhang zwischen
Veranderungen der somatosensorisch evozierten Potentiale und dem Auftreten postoperativer
hypertoner Phasen festgestellt werden. Patienten mit SSEP-Veranderung hatten haufiger
hypertone Phasen als solche ohne SSEP-Veranderungen.

Beziglich der postoperativen Mortalitdt konnte kein signifikanter Einfluss wvon
Veranderungen der SSEP-Amplitude nachgewiesen werden (postoperativ verstarben
9 Patienten (1,3%) ohne Verdnderungen der SSEP-Amplitude und 2 (1,2%) mit
Veranderungen der SSEP-Amplitude; p=0,1).
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4.1.2.5 Einlage eines Shunts

Die im Folgenden beschriebenen Ergebnisse korrelieren direkt mit denen des SSEP-
Monitorings. Da die Shunteinlage eine Konsequenz des SSEP-Abfalls darstellt, sind die

erhobenen Ergebnisse am ehesten als Folge des SSEP-Abfalls zu werten.

22 (15,9%) von 138 Patienten, die mit Shunt operiert wurden, und 43 (5,9%) von 732
Patienten, bei denen auf eine Shunteinlage verzichtet wurde, erlitten postoperativ
zentralneurologische Komplikationen.

Die zentralneurologischen Komplikationen verteilten sich wie folgt auf die beiden Gruppen:
die Patienten, die mit Shunteinlage operiert wurden, erlitten in 8 Féllen (5,8%) eine TIA, in 2
Fallen (1,4%) ein PRIND und in 12 Féllen (8,7%) einen Apoplex; bei den Patienten, die ohne
Shunteinlage operiert wurden, wurde in 12 Fallen (1,6%) eine TIA, in 8 Fallen (1,1%) ein
PRIND wund in 23 Fallen (3,2%) ein Apoplex diagnostiziert. Unter der
Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,00004 ergab sich daraus ein hoch signifikanter
Zusammenhang zwischen einer Shunteinlage und der postoperativen zentralneurologischen
Symptomatik. Patienten, die mit Shunteinlage operiert wurden, erlitten héufiger
zentralneurologische Komplikationen als Patienten, die keine Indikation zur Shunteinlage
hatten.

32 Patienten (23,2%) mit tempordrer Shunteinlage und 118 Patienten (16,1%) ohne
Shunteinlage, hatten postoperativ hypertone Phasen. Mit der Irrtumswahrscheinlichkeit
p=0,04 konnte ein signifikanter Einfluss der Shunteinlage auf das Auftreten postoperativer
hypertoner Phasen nachgewiesen werden. Nach Operationen, bei denen eine temporére
Shunteinlage notwendig war, traten haufiger hypertone Phasen auf als nach Eingriffen ohne
Shunteinlage.

Bezliglich der postoperativen Mortalitat konnte kein signifikanter Einfluss der Shunteinlage
nachgewiesen werden (postoperativ verstarben 2 Patienten (1,4%), die mit Shunt operiert
wurden, und 9 Patienten (1,2%), bei denen der Eingriff ohne Shunt durchgefuhrt wurde;
p=0,97).
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4.1.2.6 Operationsdauer

Bei den Patienten ohne zentralneurologische Komplikationen betrug die Schnitt-Naht-Zeit im
Durchschnitt 107 Minuten (Standardabweichung +/— 30 Minuten, Maximum 229 Minuten,
Minimum 51 Minuten). Die Patienten, die eine TIA erlitten, wurden im Mittel 113 Minuten
(Standardabweichung +/— 26 Minuten, Maximum 166 Minuten, Minimum 70 Minuten),
diejenigen die ein PRIND erlitten, durchschnittlich 115 Minuten lang operiert
(Standardabweichung +/— 19 Minuten, Maximum 150 Minuten, Minimum 90 Minuten). Die
Schnitt-Naht-Zeit der Patienten, die einen Apoplex erlitten, betrug im Durchschnitt 120
Minuten (Standardabweichung +/— 43 Minuten, Maximum 228 Minuten, Minimum 59
Minuten). Mit der Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,02 konnte ein signifikanter Einfluss der
Operationsdauer auf die postoperative zentralneurologische Symptomatik nachgewiesen
werden. Nach langeren Operationszeiten traten diese Komplikationen haufiger auf als nach
klrzeren Schnitt-Naht-Zeiten.

Die durchschnittlichen  Schnitt-Naht-Zeiten unter den Patienten mit peripheren
Nervenlésionen stellten sich folgendermalen dar: bei den Hypoglossusparesen betrug sie 118
Minuten (Standardabweichung +/— 33 Minuten, Maximum 205 Minuten, Minimum 67
Minuten), bei den Fazialisparesen 108 Minuten (Standardabweichung +/— 24 Minuten,
Maximum 160 Minuten, Minimum 63 Minuten) und bei den Rekurrensparesen 145 Minuten
(Standardabweichung +/— 46 Minuten, Maximum 176 Minuten, Minimum 53 Minuten).
Patienten ohne postoperative peripherneurologische Ausfalle wurden im Mittel 106 Minuten
lang operiert (Standardabweichung +/— 30 Minuten, Maximum 229 Minuten, Minimum 51
Minuten). Unter der Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,07 ergab sich daraus kein signifikanter
Zusammenhang zwischen der Operationsdauer und den peripherneurologischen
Komplikationen. Allerdings lieR sich der Trend erkennen, dass nach langeren
Operationszeiten vermehrt Hypoglossus- und Rekurrensparesen auftraten.

Beziglich des Auftretens postoperativer hypertoner Phasen konnte ebenfalls kein
signifikanter Einfluss der Operationsdauer festgestellt werden (p=0,17).

Die Patienten, die ein lokales Hamatom entwickelten, wurden im Durchschnitt 110 Minuten
lang operiert (Standardabweichung +/— 33 Minuten, Maximum 229 Minuten, Minimum 62
Minuten). Die einer Reoperation unterzogenen Patienten wurden beim Ersteingriff mit einer
durchschnittlichen Schnitt-Naht-Zeit von 116 Minuten operiert (Standardabweichung +/— 32
Minuten, Maximum 185 Minuten, Minimum 53 Minuten). Bei den Patienten, die keine dieser
nicht-neurologischen Komplikationen aufwiesen, betrug die Operationsdauer im Mittel 106
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Minuten (Standardabweichung +/— 30 Minuten, Maximum 215 Minuten, Minimum 51
Minuten). Mit der Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,097 konnte kein signifikanter
Zusammenhang zwischen der Operationsdauer und der postoperativen neurologischen
Symptomatik festgestellt werden. Allerdings lie sich der Trend erkennen, dass die
Operationszeiten der Patienten, die nicht-neurologische Komplikationen erlitten, l&nger waren
als die Schnitt-Naht-Zeiten derjenigen, die frei von diesen Komplikationen blieben.

Mit p=0,08 fand sich kein signifikanter Einfluss der Operationsdauer auf die postoperative
Mortalitat.

4.1.2.7 GefaRabklemmdauer

Die GefaRabklemmdauer der Patienten, die postoperativ frei von zentralneurologischen
Komplikationen blieben, betrug im Mittel 39 Minuten (Standardabweichung +/— 30 Minuten,
Maximum 127 Minuten, Minimum 3 Minuten). Die durchschnittliche Abklemmzeit der
Patienten, die eine TIA erlitten, betrug 30 Minuten (Standardabweichung +/— 20 Minuten,
Maximum 67 Minuten, Minimum 3 Minuten) und die derjenigen, bei denen ein PRIND
diagnostiziert wurde, betrug 42 Minuten (Standardabweichung +/— 16 Minuten, Maximum 65
Minuten, Minimum 13 Minuten). Bei den Patienten, die postoperativ einen Apoplex
aufwiesen, wurde die Karotisstrombahn durchschnittlich 36 Minuten verschlossen
(Standardabweichung +/— 19 Minuten, Maximum 84 Minuten, Minimum 5 Minuten). Mit der
Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,04 konnte ein signifikanter Einfluss der Abklemmdauer auf
die postoperative neurologische Symptomatik nachgewiesen werden. Uberraschenderweise
hatten die Patienten, die postoperativ eine TIA oder einen Apoplex erlitten im Durchschnitt
kirzere Abklemmzeiten als die postoperativ asymptomatischen Patienten.

Es konnte kein erhthtes Risiko fir das Auftreten peripherneurologischer Komplikationen
(p=0,09), hypertoner Phasen (p=0,49) oder nicht-neurologischer Komplikationen (p=0,81)
festgestellt werden.

Auch in Bezug auf die postoperative Mortalitdt konnte kein signifikanter Einfluss der
Abklemmzeit festgestellt werden. Bei Patienten, die im Rahmen des postoperativen
stationdren Aufenthalts verstarben, fand sich eine durchschnittliche Abklemmzeit von 41
Minuten (Patienten ohne Simultanoperation: Standardabweichung +/— 12 Minuten, Maximum
49 Minuten, Minimum 20 Minuten) bzw. von 32 Minuten (Patienten mit Simultaneingriffen:

Standardabweichung +/— 13 Minuten, Maximum 39 Minuten, Minimum 3 Minuten); die
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Patienten, die Uberlebten, wiesen im Mittel eine Abklemmzeit von 40 Minuten auf
(Standardabweichung +/— 17 Minuten, Maximum 127 Minuten, Minimum 3 Minuten);
p=0,21).

4.1.3 Postoperative Parameter

4.1.3.1 Postoperatives Auftreten hypertoner Phasen

20 Patienten (13,3%) mit postoperativen hypertonen Phasen und 45 Patienten (6,3%) ohne
postoperative hypertone Phasen wiesen postoperativ zentralneurologische Komplikationen
auf. Die Patienten mit hypertonen Phasen erlitten in 6 Féllen (4%) eine TIA, in einem Fall
(0,7%) ein PRIND und in 13 Féllen (8,7%) einen Apoplex. Die Patienten ohne postoperative
hypertone Phasen erlitten in 14 Fallen (1,9%) eine TIA, in 9 Féllen (1,3%) ein PRIND und in
22 Féllen (3,1%) einen Apoplex. Mit der Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,003 ergab sich
daraus ein hoch signifikanter Zusammenhang zwischen dem Auftreten postoperativer
hypertoner Phasen und der postoperativen zentralneurologischen Symptomatik. Patienten mit
hypertonen Phasen waren haufiger von einer TIA oder einem Apoplex betroffen als Patienten
ohne hypertone Phasen.

Bezliglich der nicht-neurologischen Komplikationen konnte kein signifikanter Einfluss
nachgewiesen werden (Wundhamatome traten bei 29 Patienten (19,3%) mit hypertonen
Phasen und bei 102 Patienten (14,2%) ohne hypertone Phasen auf; Reoperationen wurden bei
9 Patienten (6%) mit hypertonen Phasen und bei 43 (6%) derer ohne hypertone Phasen
durchgefihrt; p=0,27).

Auch in Bezug auf die postoperative Mortalitat konnte kein signifikanter Einfluss festgestellt
werden (postoperativ verstarben 2 Patienten (1,3%) mit hypertonen Phasen und 9 (1,2%) ohne

hypertone Phasen; p=0,22).
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4.2  Bewertung des neurophysiologischen Monitorings sowie der selektiven
Shunteinlage

Unter 4.1.2.4 und 4.1.2.5 wurde bereits berichtet, dass ein Abfall der somatosensorisch
evozierten Potentiale und die damit verbundene selektive Shunteinlage einen signifikanten
Einfluss auf die postoperative zentralneurologische Symptomatik sowie auf das Auftreten

postoperativer hypertoner Phasen hatten.

Doch in wie weit hangt ein SSEP-Abfall beziehungsweise die damit verbundene

Shunteinlage mit dem préoperativ bekannten Stenosemuster zusammen?

Bildet man die Gruppe ,Patienten mit komplexen Stenosemustern“, in die sowohl die
Patienten mit beidseitig hochgradigen Stenosen als auch die mit kontralateralem Verschluss
fallen, und stellt sie den Ubrigen Patienten mit ,,einfachen Stenosemustern® gegeniiber, so
ergeben sich die im Folgenden aufgefuhrten Haufigkeitsverteilungen.

Patienten mit komplexen Stenosemustern wiesen in 62 Féllen (25,8%) Veranderungen der
SSEP-Amplitude auf, die Ubrigen Patienten in 93 Fallen (14,8%). Mit der
Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,0001 konnte ein signifikanter Zusammenhang zwischen dem
kombinierten Parameter ,komplexe Stenosemuster” und den intraoperativen Veranderungen
der somatosensorisch evozierten Potentialen festgestellt werden. Patienten mit komplexen
Stenosemustern hatten h&ufiger einen SSEP-Abfall wéhrend der Abklemmphase als die
ubrigen Patienten.

Unterteilt man diese Gruppe, zeigt sich, dass die Patienten mit beidseitig hochgradigen
Stenosen keine signifikanten Verdnderungen aufwiesen, wohl aber die Patienten mit
kontralateralem Verschluss.

Patienten mit beidseitig hochgradigen Stenosen wiesen in 22 Fallen (18,2%) Verdnderungen
der somatosensorisch evozierten Potentiale auf, wéhrend Patienten mit kontralateralem
Verschluss in 40 Fallen (33,6%) einen Abfall der somatosensorisch evozierten Potentiale
aufwiesen. Die ubrigen Patienten in 93 Féllen (15%). Mit p=0,37 konnte kein signifikanter
Zusammenhang zwischen dem Vorliegen beidseitig hochgradiger Stenosen und den
Veranderungen der SSEP-Amplitude nachgewiesen werden. Mit der
Irrtumswahrscheinlichkeit  p<0,00001 konnte allerdings ein  hoch signifikanter
Zusammenhang zwischen dem Vorliegen eines kontralateralen Verschlusses und den

Verénderungen der somatosensorisch evozierten Potentialen nachgewiesen werden. Patienten
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mit kontralateralem Verschluss hatten hdufiger einen Abfall der SSEP-Amplitude als alle
ubrigen Patienten.

Bezuglich der intraoperativen Shunteinlage konnte ebenfalls ein hoch signifikanter Einfluss
festgestellt werden. Eine Shunteinlage erfolgte in 40 Fallen (33,6%) bei kontralateralem
Verschluss und in 98 Féllen (13%) bei den (Ubrigen Patienten; p<0,00001.
Patienten mit kontralateralem Verschluss wurden haufiger mit einem Shunt operiert als alle

ubrigen Patienten.

Weiterhin stellt sich die Frage: Verringert die Shunteinlage bei SSEP-Abfall die
Morbiditdt und Mortalitat?

Betrachtet man isoliert die Patienten, bei denen es wahrend der Abklemmphase zu einem
Abfall der somatosensorisch evozierten Potentiale auf weniger als 50% der Anfangsamplitude
kam (155 Patienten), stellt man fest, dass bei 138 Patienten (89%) ein Shunt eingelegt wurde.
Bei 17 Patienten (11%) mit SSEP-Abfall wurde die Shunteinlage unterlassen.

In diesen Féllen war der Arteriotomieverschluss bereits soweit fortgeschritten, dass eine
Shunteinlage nicht mehr als sinnvoll erachtet wurde. Statistisch fand sich fur diese kleine
Gruppe entsprechend auch kein signifikant schlechteres Ergebnis.

22 Patienten (15,9%), die mit einem Shunt versorgt wurden, und 2 Patienten (11,8%), die
trotz SSEP-Abfall ohne Shunteinlage operiert wurden, wiesen postoperativ
zentralneurologische Komplikationen auf. Nach Operationen mit SSEP-Abfall und
Shunteinlage traten in 8 Féllen (5,8%) eine TIA, in 2 Fallen (1,4%) ein PRIND und in 12
Fallen (8,7%) ein Apoplex auf. In je einem Fall, bei dem trotz SSEP-Abfall ohne
Shunteinlage operiert wurde, trat eine TIA (5,9%) bzw. ein Apoplex (5,9%) auf.

Mit der Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,65 konnte kein signifikanter Einfluss des spéten
SSEP-Abfalls auf die postoperative zentralneurologische Symptomatik nachgewiesen werden.
Diese Patienten haben kein schlechteres Ergebnis als die Patienten, die bei friihem SSEP-
Abfall mit Shunteinlage operiert wurden.

Auch bezuglich der Mortalitat lieR sich kein signifikanter Einfluss der Shunteinlage bei
SSEP-Abfall feststellen (nach Operation mit SSEP-Abfall und Shunteinlage verstarben
2 Patienten (1,4%); nach Operation mit SSEP-Abfall ohne Shunteinlage verstarb keiner der
Patienten; p=0,88).
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4.3 Einfluss von Simultanoperationen auf Morbiditat und Mortalitat

Zentralneurologische  Ausfélle erlitten  postoperativ. 58  Patienten  (7,5%) ohne
Simultanoperation und 7 Patienten (8,5%) mit simultaner aortokoronarer Bypassoperation.
Alle Patienten mit anderen Simultaneneingriffen blieben postoperativ frei von
zentralneurologischen Komplikationen.

Die zentralneurologischen Defizite verteilten sich folgendermaRen: Patienten ohne
Simultaneingriff erlitten in 20 Fallen (2,6%) eine TIA, in 9 Fallen (1,2%) ein PRIND und in
29 Féllen (3,7%) einen Apoplex; bei Patienten mit simultaner aortokoronarer Bypassoperation
wurde in einem Fall (1,2%) ein PRIND und in 6 Fallen (7,3%) ein Apoplex diagnostiziert;
eine TIA trat in dieser Gruppe nicht auf. Mit der Irrtumswahrscheinlichkeit p=0,99 konnte
kein signifikanter Einfluss einer Simultanoperation auf die postoperative neurologische
Symptomatik nachgewiesen werden. Allerdings lieR sich der Trend erkennen, dass Patienten
mit simultaner aortokoronarer Bypassoperation haufiger einen postoperativen Apoplex
erlitten als Patienten ohne Simultaneingriff.

Beziuglich des Auftretens postoperativer hypertoner Phasen konnte ebenfalls kein
signifikanter Einfluss von Simultaneingriffen festgestellt werden (hypertone Phasen traten in
142 Fallen (18,4%) ohne Simultaneingriff und in 8 (9,8%) mit simultaner aortokoronarer
Bypassoperation auf; bei Patienten mit anderen Simultaneingriffen traten keine hypertonen
Phasen auf; p=0,43).

Im Rahmen des postoperativen stationaren Aufenthalts verstarben 5 Patienten (0,6%) ohne
Simultaneingriff und 6 Patienten (7,3%) mit simultaner aortokoronarer Bypassoperation. Alle
Patienten mit anderen simultanen Operationen Uberlebten. Mit der Irrtumswahrscheinlichkeit
p<0,00001 konnte ein hoch signifikanter Zusammenhang zwischen einem Simultaneingriff
und der postoperativen Mortalitdt nachgewiesen werden. Patienten mit simultaner

aortokoronarer Bypassoperation verstarben haufiger als Patienten ohne Simultaneingriff.
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5 Diskussion

5.1  Beurteilung der eigenen Ergebnisse

Die Ergebnisse der von mir durchgefuhrten Untersuchungen zeigen, dass die Karotisoperation
fir symptomatische Patienten mit hoher Sicherheit und mit gutem Ergebnis durchgefihrt
werden kann. Bezuglich des asymptomatischen Patientenkollektivs ergeben sich Hinweise,
wie die Sicherheit der Karotisoperation in unserer Klinik, im Sinne einer Reduktion der
Morbiditats- und Mortalitats-Rate (MMR), erhéht werden kann. Diese Aussagen grinden im
Wesentlichen auf folgenden Daten:

Untersucht wurden 870 Félle. Davon waren 537 Patienten (61,7%) préoperativ
symptomatisch und 333 (38,3%) asymptomatisch. Insgesamt wurde postoperativ in 20 Féllen
(2,3%) eine TIA, in 10 Féllen (1,1%) ein PRIND und in 35 Fallen (4%) ein Apoplex
diagnostiziert. 11 Patienten (1,3%) verstarben postoperativ. Die MMR (schwere
zentralneurologische Ereignisse, im Sinne eines Apoplex und Tod) betragt demnach fur alle
Patienten zusammen 5,3%.

Unter den 537 symptomatischen Patienten wurde postoperativ in 15 Féllen (2,7%) eine TIA,
in 9 Fallen (1,6%) ein PRIND und in 25 Féllen (4,6%) ein Apoplex beobachtet. 6 Patienten
(1,1.%) verstarben. Dementsprechend betragt die MMR fiir symptomatische Patienten 5,7%
und liegt damit im Rahmen der von der American Heart Association (AHA) geforderten
Zielparameter von <6% flr symptomatische Patienten [17,62].

Unter den 333 asymptomatischen Patienten wurde postoperativ in 5 Féllen (1,5%) eine TIA,
in einem Fall (0,3%) ein PRIND und in 10 Fallen (3%) ein Apoplex nachgewiesen. Es
verstarben 5 Patienten (1,5%). Die MMR fur asymptomatische Patienten betragt 4,5%. Somit
liegt sie Uber dem von der AHA geforderten Zielparameter von <3% fur asymptomatische
Patienten [17,62].

Betrachtet man isoliert die Patienten, die ohne Simultaneingriff operiert wurden (773 Falle,
88,9%), so gab es unter diesen 496 (64,2%) préoperativ symptomatische und 277 (35,8%)
préoperativ asymptomatische Félle. Insgesamt traten in diesem Patientenkollektiv
postoperativ 20 mal (2,6%) eine TIA, 9 mal (1,1%) ein PRIND und 35 mal (3,7%) ein
Apoplex auf. Es verstarben 5 Patienten (0,6%). Damit ergibt sich fur Patienten ohne
Simultaneingriff eine MMR von 4,4%. Die MMR fur symptomatische Patienten ohne
Simultaneingriff betragt 4,8% (15 (3%) TIA, 8 (1,6%) PRIND, 21 (4,2%) Schlaganfalle und 3
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(0,6%) Tote) und liegt somit deutlich unter der AHA-Grenze [17,62]. Flr asymptomatische
Patienten ergibt sich eine MMR von 3,4% (5 (1,8%) TIA, 1 (0,3%) PRIND, 8 (2,8%)
Schlaganfélle und 2 (0,6%) Tote) und erfullt damit fast die AHA-KTriterien [17,62].

Hieraus ergibt sich ein erkennbar hoheres perioperatives Risiko fir die operative Therapie der

Karotislasion fiir kombinierte Eingriffe.

5.2  Vergleichbarkeit des Patientenkollektivs

Die Deutsche Gesellschaft fiir Gefasschirurgie (DGG) hat seit 1996 eine deutschlandweite
externe (d.h. abteilungsabhangige) Qualitatskontrolle fur jede durchgefuhrte Karotis-
Operation eingefihrt.

Unsere Ergebnisse werden mit den Daten der ,,Kommission Qualitatssicherung der Deutschen
Gesellschaft fiir Gefasschirurgie® aus dem Jahr 1999 [36], sowie mit den Ergebnissen der
groBen amerikanischen (NASCET, ACAS) [11,41,100] und europdischen (ECST, ACST)
[49,85,89] Studiengruppen verglichen.

Das Durchschnittsalter ist in unserem Patientengut 67 Jahre (DGG-Gruppe 68 Jahre,
NASCET 65,4 Jahre, ACAS 67,4 Jahre, ECST 62,5 Jahre, ACST 68 Jahre), der Anteil an
Mannern betrégt 72,9% (NASCET 70,5%, ACAS 63,8, ECST 72%, ACST 66%) [11,66,85].
38,3% unserer Patienten waren klinisch neurologisch asymptomatisch (DGG-Gruppe 40,6%).
Die Patientengruppe, die zum Zeitpunkt der stationdren Aufnahme bereits einen Schlaganfall
erlitten hatte, liegt mit 22,1% uber der des vergleichbaren Patientenkollektivs der DGG
(14,1%) [36].

Auch die Anzahl komplexer Stenosesituationen (hochgradige Stenose und /oder Verschluss
der kontralateralen Arteria carotis interna) ist in unserem Patientengut fast doppelt so hoch

wie in dem vergleichbaren Patientenkollektiv der DGG (27,6% versus 14,2%).

Beziiglich der erhobenen Begleiterkrankungen konnten wir folgende Ergebnisse feststellen:

eine periphere arterielle Verschlusskrankheit fand sich in 29,2% (NASCET 37,1%, ACAS
30,7%, ECST 16%); eine koronare Herzkrankheit in 49,8% (NASCET 58,6%, ACAS 52,8%,
ECST 24%); eine arterielle Hypertonie in 78,6% (NASCET 77,1%, ACAS 64%, ECST 52%,
ACST 65%); eine Hyperlipoproteindmie in 63,4% (NASCET 31,4%, ACAS 44,1%); eine
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terminale Niereninsuffizienz in 3,4% (NASCET 1,4%, ACAS 2,4%); Diabetes mellitus in
23,9% (NASCET 22%, ACAS 23%, ECST 12%, ACST 20%); Nikotinabusus in 41,6%
(NASCET 42%, ACAS 26%, ECST 53%) [11,41,66,85,100].

Im Vergleich der intraoperativ erhobenen Daten erfolgte die konventionelle
Thrombendarteriektomie, das Verfahren der Wahl an unserer Klinik, in der DGG-Studie in
57,3% und eine Eversionsthrombendarteriektomie in 38,5% der Félle [36]. Beide Verfahren

sind bezlglich ihrer Ergebnisse als gleichwertig zu beurteilen [9,81].

Der Arteriotomieverschluss wurde an unserer Klinik vorwiegend mittels Patchplastik
durchgefiihrt, wobei in der ersten Halfte des Untersuchungszeitraums ein autologer
Venenpatch (38,7%) verwendet wurde, spater setzte sich dann der Dacronpatch (50,4%) als
bevorzugtes Verschlussmaterial durch. Dagegen wurde in der DGG-Studie nur in 49% eine
Patchplastik angelegt, davon in 17% mittels Venenpatch und in 72,2% mittels Dacronpatch.

In 51% der Félle wurde hier ein direkter Verschluss durchgefiihrt.

Ein Neuromonitoring, das an unserer Klinik ausnahmslos in allen Fallen durchgefuhrt wird
und die Indikation zur Shunteinlage stellt (selektives Shunting), erfolgte laut der DGG Studie
nur in 54% (NASCET 51%) der Félle, davon in 39,9% als SSEP und in 10,7% als EEG.
Entsprechend hoch war der Anteil der elektiven Shunteinlage mit 44,2% (NASCET 41%). In
den Fallen, in denen eine elektive Shunteinlage erfolgt, ist ein entsprechendes Monitoring
nicht zwingend notwendig. Im Rahmen unserer Untersuchung wurde in 15,9% ein Shunt

eingelegt.

Simultanoperationen erfolgten in unserer Patientengruppe in 11,1% der Félle, verhaltnismaliig

hoch im Vergleich zu der DGG-Studie mit einem Anteil von nur 2,8%.

Aufgrund der oben beschriebenen und verglichenen Parameter lasst sich kein signifikanter
Unterschied unseres Patientengutes zu dem der grof3en Vergleichsstudien ableiten, was die
Gegeniberstellung der Ergebnisse moglich macht. Tendenziell ist allerdings zu erkennen,
dass unser Krankengut mehr Begleiterkrankungen aufweist (insbesondere einen hohen Anteil
mit praoperativ erlittenem Apoplex, arterieller Hypertonie und Simultanoperationen), als das

der grol3en Vergleichsstudien.
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5.3  Bewertung der Ergebnisse

Das postoperative zentralneurologische Auskommen wird signifikant durch die préoperative
neurologische Symptomatik beeinflusst [17,36,68]. Patienten, die préoperativ einen
manifesten Schlaganfall erlitten hatten, haben ein signifikant (p=0,007) erhohtes Risiko fiir
das postoperative Auftreten einer erneuten zentralneurolgischen Komplikation. Der manifeste
Schlaganfall spielt hier eine bedeutende Rolle und sollte in der Anamnese und Aufklarung des
Patienten als wesentlicher Parameter im Hinblick auf eine postoperative zentralneurologische
Komplikation beachtet werden. Dabei ist der optimale Zeitpunkt nach einem
nichtinvalidisierenden Apoplex umstritten. Frihere Untersuchungen zeigten fir kurze
Zeitintervalle (<6 Wochen) bei vorbestehendem Hirninfarkt ein erhdhtes intra- und
perioperatives Apoplex- und Einblutungsrisiko [35,42,44,83]. Derzeit wird zunehmend eine
zugige Indikation zur Operation nach einem manifesten Schlaganfall gestellt, insbesondere
wenn der Patient trotz Medikation instabil bleibt (stroke in evolution) [35,42]. Nach den
Leitlinien der Deutschen Gesellschaft fur Geféasschirurgie kann eine Operation bei filiformer
Stenose bereits nach 2-3 Wochen erfolgen, vorausgesetzt es findet sich keine Blut-Hirn-
Schrankenstérung im MRT (CT), bei geringgradigerer Stenose sollte eine Operation auch im
Intervall nach 4-8 Wochen erfolgen [62] ,sofern sich konstante MRT-Veranderungen finden.
Fur instabile Patienten oder Patienten mit filiformer Stenose und entsprechender
Plaguemorphologie erscheint die Gefahr einer zentralen Einblutung wéhrend der Operation
im frihen Intervall geringer als das Risiko eines erneuten Schlaganfalls, da die Reapoplexrate

in den ersten Wochen nach einem Schlaganfall am hochsten ist [41,85,89].

Einen wesentlichen Einfluss auf die postoperative Morbiditdt und Mortalitat fand sich auch
fur die untersuchten Begleiterkrankungen. Die arterielle Hypertonie wird als einer der
wichtigsten Risikofaktoren nach einer Karotisthrombendarteriektomie in groen Studien und
auch in unserem Patientengut bestatigt [17,84]. Patienten mit bekannter arterieller Hypertonie
haben signifikant mehr postoperativ verlangerte hypertone Phasen (p=0,0004). Ebenso haben
Patienten mit postoperativ  verlangerten hypertonen Phasen signifikant mehr
zentralneurologische Komplikationen (p=0,003). Bereits 1980 haben Towne und Bernhard
[108] den Zusammenhang zwischen postoperativer Hypertonie und nachfolgender
Komplikation nach Karotisthrombendarteriektomie untersucht. Patienten mit praoperativ
bekannter arterieller Hypertonie entwickelten in 79,6% postoperativ verlangerte hypertone
Phasen (p<0,01).
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Des Weiteren berichteten sie, dass die Gruppe, die postoperativ hypertone Phasen
entwickelte, einer erhdhten neurologischen Morbiditat und Mortalitat ausgesetzt ist. Auch in
den aktuellen Guidelines der AHA wird unter Berilcksichtigung dieser Quelle darauf
hingewiesen [17]. Obwohl diese Ergebnisse seit mehr als 20 Jahren vorliegen gibt es keine
weiterflihrende Untersuchung beziiglich einer Verbesserung einer préoperativen Medikation
insbesondere keine Vergleiche der Wirksamkeit einzelner Medikamentengruppen (z.B. ACE-
Hemmer versus Beta-Blocker) oder einer Kombination aus unterschiedlichen
Medikamentengruppen bezogen auf die postoperative Hypertonie.

Gleichzeitig entwickelten Patienten mit arterieller Hypertonie in unserem Patientengut
signifikant (p=0,02) mehr Wundh&matome und wurden deshalb hdufiger einer Reoperation
unterzogen als Patienten mit normotonen Blutdruckwerten, was ebenfalls in den aktuellen
Guidelines der AHA bestéatigt wird [17].

Die Begleiterkrankungen pAVK (p=0,004), KHK (p=0,04) und Hyperlipoproteindmie
(p=0,04) haben einen signifikanten Einfluss auf die Mortalitdt. Betrachtet man die
Patientengruppe, bei der weder eine pAVK, KHK, noch Hyperlipoproteinamie (n=153;
17,5%) diagnostiziert wurde, ist die Mortalitat 0%.

Ein bedeutender Parameter, durch den die wesentlichen Endpunkte Morbiditat und Mortalitat
in unserer Untersuchung beeinflusst werden, sind die Simultanoperationen, welche in den
beiden groRen Studien NASCET und ECST zu den Ausschlusskriterien gehorten.

In 82 Fallen (9,5%) wurde simultan zur Thrombendarteriektomie eine aortokoronare
Bypassoperation durchgefiihrt. Diese Patienten haben eine hochsignifikant hohere Mortalitt;
p<0,00001. Bei 6 von insgesamt 11 Patienten, die im Rahmen des postoperativen stationédren
Aufenthalts verstarben, wurde eine simultane aortokoronare Bypassoperation durchgefihrt.
Entsprechend hoch ist die Mortalitét flr diese Patientengruppe mit 7,3% (6 Félle) versus 0,6%
(5 Falle) fur die Patienten ohne Simultanoperation. Alle Patienten mit anderen
Simultanoperationen Uberlebten. Damit ergibt sich flr Patienten mit Simultaneingriff eine
MMR von 14,6% (7,3% Apoplex, 7,3% Tote). Im Gegensatz hierzu ist die
Krankenhaussterblichkeit in Deutschland nach einer geplanten koronarchirurgischen
Operation deutlich niedriger. Sie lag im Jahr 2004 bei 2,41% (ermittelt durch die
Bundesgeschaftsstelle Qualitatssicherung Herzchirurgie BQS) [19].

Die aktuelle Studienlage bezlglich der Komplikationen bei Simultanoperationen ist
letztendlich ungekl&rt und wird in der Literatur kontrovers diskutiert [26,28,33,40,45,73,82].
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Ein  wesentliches Ziel meiner Untersuchung war auch die Bewertung der
Perfusionsverhaltnisse ~ wahrend der Operation, die mit Hilfe verschiedener
Monitoringverfahren tberwacht werden und bei insuffizienter Kollateralisation mit drohender
Ischdmie durch Shunteinlage verbessert werden kénnen.

Da bislang kein sicherer pradiktiver Marker fir die Notwendigkeit einer Shunteinlage und die
Beurteilung der Kollateralisationsverhaltnisse vorliegt, ist es umso wichtiger geeignete
perioperative Monitoringverfahren anzuwenden, welche fur die Senkung der Morbiditat und
Mortalitat entscheidend beitragen kénnen

Fur den Routineeinsatz eines neurophysiologischen Monitorings und die daraus folgende
Indikationsstellung zur Shunteinlage herrschen allerdings noch widerspriichliche Meinungen
[3,69,87,92,93,101]. Das in unserer Klinik angewandte intraoperative neurophysiologische
Monitoring zeigte in 17,8% (155 Falle) einen signifikanten SSEP-Abfall, woraufhin in 89%
(138 von 155 Féllen) ein Shunt eingelegt wurde. Es konnte kein signifikanter Einfluss der
Shunteinlage nach SSEP-Abfall auf spéatere neurologische Symptomatik nachgewiesen
werden (p=0,65). Von den 17 Patienten, die trotz SSEP-Abfall ohne Shunteinlage operiert
wurden, erlitt je ein Patient postoperativ eine TIA beziehungsweise einen Apoplex.

Bei diesen 155 Fallen mit einem signifikanten SSEP-Abfall, traten in 24 (15,5%) Féllen
postoperativ zentralneurologische Komplikationen auf. Unter den 715 Patienten ohne
signifikanten SSEP-Abfall, wurden bei 41 (5,7%) Patienten postoperativ zentralneurologische
Komplikationen diagnostiziert. Dies bedeutet, dass bei 24 von 65 Patienten mit
postoperativem neurologischem Defizit ein SSEP-Abfall aufgetreten ist.

Ein Abfall der somatosensorisch evozierten Potentiale auf weniger als 50% der
Anfangsamplitude  (Shunt-Indikation) ist nicht nur signifikant haufiger — mit
zentralneurologischen Komplikationen (TIA 1,5% versus 5,8%; PRIND 1,1% versus 1,3%
und Apoplex 3,1% versus 8,4%; p=0,00003), sondern auch mit dem Auftreten postoperativer
hypertoner Phasen (p=0,02) verbunden.

Ein signifikantes Ergebnis fanden wir auch fir die Patientengruppe mit kontralateralem
Verschluss. Demnach ist ein kontralateraler Verschluss signifikant hufiger mit einem SSEP-
Abfall (p<0,00001) und dadurch bedingt auch haufiger mit einer Shunteinlage verbunden
(p<0,00001). Im Gegensatz zu einer Vielzahl vertdffentlichter Arbeiten [87], sowie den grof3en
internationalen prospektiv-randomisierten Studien (NASCET, ECST, ACAS, ACST) konnten
wir den kontralateralen Verschluss aber nicht als signifikanten Risikofaktor fir neurologische
Komplikationen identifizieren.
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Die Patienten mit kontralateralem Verschluss hatten vermehrt einen SSEP-Abfall, aber kein
signifikant schlechteres postoperatives neurologisches Auskommen. Durch die SSEP-
Ableitung und die konsekutive protektive Shunteinlage fand sich ein vergleichsweise gutes
Ergebnis fur diese Subpopulation. Von einigen Autoren wird bei kontralateralem Verschluss
und bereits vorausgegangenem Apoplex der generelle Einsatz einer Shunteinlage (Routine-
Shunting) gefordert [47,92]. Auch in den aktuellen Leitlinien der Deutschen Gesellschaft fir
Gefésschirurgie wird bei Verschluss der kontralateralen Arteria carotis interna die
Verwendung eines Shunts empfohlen [62]. In unserer Patientengruppe konnte mit Hilfe der
SSEP-Ableitung die selektive Shunteinlage mit guten Ergebnissen durchgefiihrt werden.

Somit konnten wir in unserer Untersuchung das SSEP-Kriterium (Shunt-Indikation) mit einer
niedrigen Sensitivitat (36,9%) sowie einer akzeptablen Spezifitat (83,7%) bewerten, welche
vermutlich durch Herabsetzung des Schwellenwertes von 50% auf 30% erhéht werden kann.
Durch den zeitlich fruher eintretenden Schwellenwert konnten die falsch-negativen
Ergebnisse, die bei einem hdheren Schwellenwert beobachtet worden sind, eingeschrénkt
werden; gegebenenfalls mit einer Akzeptanz von falsch-positiven Ergebnissen, die dann zu
einer friheren Einlage des selektiven Shunts fuhren.

Andere Gruppen diskutierten bereits unterschiedliche Schwellenwerte.

Schwierig erscheint die Festlegung eines geeigneten Schwellenwertes, ab dem es maglich ist,
den Beginn von neurologischen Veranderungen, die zu einem Kritischen Perfusionszustand
fihren konnen, friihzeitig zu erkennen und somit eine gezielte Shunteinlage zu ermdglichen.
In einer prospektiven Studie um Sharigia [91] wird bereits eine 30%ige Amplitudenreduktion
[bei N20/P25] als kritischer Schwellenwert definiert. Dieses Ergebnis widerlegt die
mehrheitlich einstimmigen Aussagen anderer Studien, die erst ab einer 50%igen Reduktion
der Amplitude, wie auch an unserer Klinik durchgefiihrt, von einer drohenden Ischdmie
ausgehen [69,87]. Dinkel et al.legte in seinen Untersuchungen als Kriterium zur selektiven
Shunteinlage erst den vollstandigen Verlust der SSEP-Amplitude fest und bestatigte die
Zuverléssigkeit des SSEP-Monitorings zur Erkennung drohender Ischdmien nach der
Karotisabklemmung mit denen er gute Ergebnisse erzielen konnte [29,31,95].

Denkbar ist, dass die ausgeléste zentrale Ischdmie hormonelle Dysregulationen oder
verdnderte Transmitter-Konzentrationen bewirkt, welche eine Veranderung der zentralen
Autoregulation des peripheren Blutdruckes induziert und somit die hypertone Phase eine
Folge des zentralen Protektionsmechanismus darstellt. Dadurch kann auch ein indirekter
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Zusammenhang von signifikantem SSEP-Abfall und postoperativ verlangerter hypertoner
Phase hergestellt werden.

Die internationale Gesellschaft fir Hypertonie (ISH - International Society of Hypertension)
beschreibt als Ursache des initialen Blutdruckanstiegs in der Akutphase des Schlaganfalls
eine Aktivierung neuroendokriner Systeme einschliellich des sympathischen, des
glukokortikoiden und des mineralkortikoiden Systems sowie den Anstieg des systemischen
Blutdrucks mit Anstieg des intrakraniellen Drucks und den Stress, der mit dem
Krankheitsereignis selbst einhergeht [58].

Somit ware ein initialer Blutdruckanstieg im Akutstadium ein adaptiver Mechanismus und
damit eine Reaktion, um die Perfusion in der Penumbra des ischamischen Infarktes zu
erhohen.

Andere Theorien zur Erklarung postoperativer Blutdruckschwankungen sind Manipulation an
den in der Gefdlwand von Sinus caroticus lokalisierten Barorezeptoren wahrend der
Abklemmphase. Es wird diskutiert, dass die zuvor teils funktionslosen und nun wieder
freiliegenden Barorezeptoren einen Druckabfall auf Atmosphéarenniveau registrieren und Uber
neurale Afferenzen (Nervus glossopharyngeus) eine zentrale Gegenregulation auslésen
konnen [115]. Mogliche iatrogene Verletzungen der Afferenzen des Baroreflexes kénnen zu
lang andauernden postoperativen Blutdruckregulationsstérungen fiihren [57]. Diese anderen

Theorien lassen aber keinen Zusammenhang mit dem SSEP-Abfall herleiten.

Letztendlich muss man in Frage stellen, ob die SSEP-Ableitung als ein ausreichend sensitives
Verfahren ein drohendes neurologisches Ereignis erkennt, oder aber in unserem Fall die
Indikation zum Shunt unter Umstédnden zu spat gestellt worden ist, da ein neurologisches

Ereignis nur unbefriedigend, wie oben beschrieben, verhindert wurde.

Als derzeit einzige Alternative zum neurologischen Monitoring ermdglicht die
Regionalanésthesie beim wachen Patienten eine zeitnahe neurologische Beurteilung und ein
schnelles Handeln im Falle einer auftretenden neurologischen Symptomatik. Diese Methode
wird gegenwartig in einer groRen randomisierten europdischen Studie Uberprift (GALA-
Trial) [106].

Ein neuer experimenteller Ansatz eine mdogliche zerebrale Ischdmie wahrend der
Karotisabklemmung zu detektieren liefert die indirekte Messung des Sauerstoffgehalts im
intrakraniellen arteriellen Blut. Dazu verglichen Beese et al. in ihrer Studie die

Infrarotspektroskopie (Near-infrared spectroscopy, NIRS) mit der SSEP-Ableitung [12].
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Eine vergleichbare Studie mit &hnlichen Ergebnissen wurde an der Universitét in Heidelberg
durchgefiihrt. Anhand der Referenzmethode SSEP wurde die Wertigkeit oxymetrischer
Verfahren  ,near-infrared“Spektroskopie  (NIRS) sowie des transkonjunktivalen
Sauerstoffpartialdrucks (pcjO2) bestimmt. Die Indikation zur Shunteinlage wurde
ausschlieBlich bei vollstandigem Verlust der SSEP-Amplitude (SSEP=0%) gestellt.
Entscheidender Nachteil indirekter Methoden wie der SSEP war, dass die neuronale
Funktionsstorung als zelluldre Reaktion der gestdrten Oxygenierung zeitlich nachgeschaltet
ist. Die Ergebnisse zeigten eine zeitlich signifikant spater eintretende maximale Veranderung
der SSEP im Vergleich zur ,,Near-Infrared“-Spektroskopie. Als erstes Resultat dieser Studie
erscheint die alleinige Indikation mittels NIRS nicht sinnvoll, aber als nicht invasive Methode
ist sie geeignet, das Standardverfahren SSEP zunachst in einem modifizierten
Neuromonitoringkonzept zu ergénzen [72]. Weitere Untersuchungen werden notwendig sein

um die NIRS als alleiniges Instrument zu installieren.

Als Konsequenz der oben genannten Studien und unserer Ergebnisse liegt nun unsere
Intention darin, eine frihere Indikation zur Shunteinlage bei bereits 30%igem Verlust der
SSEP-Amplitude (SSEP=70%) zu stellen, um damit friher auf eine hypoperfusionsbedingte
Ischamie zu reagieren.

Wesentlich erscheint auch die Notwendigkeit einer praoperativen Optimierung der Therapie
einer arteriellen Hypertonie, sowie die engmaschige perioperative Uberwachung und Therapie

von Blutdruckschwankungen zur Minderung der hypertoniebedingten Morbiditét.
Die kritische Qualitatskontrolle der chirurgischen Resultate in der Karotischirurgie wird in

Zukunft weiter notwendig sein, um dauerhaft die postoperative Komplikationsrate zu

vermindern und somit den Stellenwert der Operation zu dokumentieren.
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6 Zusammenfassung

Die Karotisthrombendarteriektomie (TEA) gilt seit Jahrzehnten als der Goldstandard in der
operativen Schlaganfallprophylaxe. Dennoch bestehen weiterhin eine Reihe ungeklarter
Fragen. Immer wieder kommen Neue hinzu.

So besteht beispielsweise keine endgultige Klarheit hinsichtlich der Indikationsstellung zur
Operation fir einzelne Stadien der zerebrovaskuldren Insuffizienz nach Vollmar. Der
Stellenwert und die Therapie der Begleiterkrankungen sind ebenso in Diskussion wie die
Wertigkeit unterschiedlicher diagnostischer Verfahren, der gunstigste Zeitpunkt der
Operation, das beste Operationsverfahren sowie das valideste Verfahren des intraoperativen

Neuromonitorings.

Im Zeitraum vom 1.1.1994 bis zum 31.12.2002 wurden an der Klinik fur Herz-, Kinderherz-
und Gefélichirurgie der Justus-Liebig-Universitat Gielen 870 Patienten, davon 537 (61,7%)
Patienten mit einer prdoperativ. symptomatischen und 333 (38,3%) mit einer
asymptomatischen Stenose der Arteria carotis interna einer Karotisendarteriektomie
zugefihrt. Bei 97 (11,1%) Patienten wurde in gleicher Sitzung ein Zweiteingriff durchgefiihrt.
Retrospektiv wurde nun der Einfluss des Neuro- und Blutdruckmonitorings auf Morbiditat
und Mortalitat der operierten Patienten untersucht.

Insgesamt fanden sich postoperativ 20 (2,3%) transitorische ischamische Attacken (TIA), 10
(1,1%) prolongierte reversible ischdmische neurologische Defizite (PRIND) und 35 (4%)
Schlaganfalle. 11 (1,3%) Patienten verstarben postoperativ. Die Morbiditats-Mortalitats-Rate
(MMR) betragt demnach fir alle Patienten zusammen 5,3%. Ein signifikant hoheres
perioperatives Risiko ergab sich fiir Patienten mit kombinierten Eingriffen (TEA +
aortokoronare Bypassoperation). Die MMR fir Simultanoperationen betrégt 14,6% (6 (7,3%)
Schlaganfalle, 6 (7,3%) Tote).

Betrachtet man isoliert die Patienten, die ohne Simultaneingriff operiert wurden, so ergibt sich
eine MMR von 4,8% fur symptomatische Patienten (AHA-Kriterium <6%). Fr
asymptomatische Patienten ergibt sich eine MMR von 3,4% und erfullt damit fast die AHA-
Kriterien (AHA-Kriterium <3%).

Unter den untersuchten Begleiterkrankungen stellte sich die arterielle Hypertonie als einer der
wichtigsten Risikofaktoren fur zentralneurologische Komplikationen dar. Patienten mit

postoperativ verldngerten hypertonen Phasen hatten signifikant mehr zentralneurologische

-61-



Komplikationen (p=0,003). Ebenso hatten Patienten mit bekannter arterieller Hypertonie
signifikant mehr postoperative verlangerte hypertone Phasen (p=0,0004).

Das intraoperative Neuromonitoring im Sinne der Ableitung somatosensorisch evozierter
Potentiale (SSEP) wurde ausnahmslos in allen Féllen durchgefiihrt. Dabei kam es in 155
(17,8%) Féllen zu einem signifikanten SSEP-Abfall. In 138 (89%) Fallen wurde ein Shunt
eingelegt. Unsere Untersuchung zeigte, dass ein SSEP-Abfall signifikant mit dem Auftreten
einer postoperativen zentralneurologischen Symptomatik (p=0,00003), sowie dem Auftreten
postoperativer hypertoner Phasen korreliert (p=0,02).

Die Patienten mit SSEP-Abfall und Shunteinlage haben aber dennoch ein unbefriedigendes
neurologisches Auskommen (8 (5,8%) TIA, 2 (1,4%) PRIND und 12 (8,7%) Schlaganfalle).

Ergebnis und resultierende Konsequenzen meiner Arbeit fir den operativen Alltag beruhen
somit auf einer friheren Indikation zur Shunteinlage bei bereits 30%igem SSEP-Abfall und
auf der Durchfuhrung eines engmaschigen perioperativen Blutdruckmonitorings um die
hypertoniebedingte Morbiditat zu senken.

Die Indikation zum Kombinationseingriff muss weiter tberprift werden.
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7 Summary

For decades now, carotid endarterectomy (CEA) is regarded as the gold standard in surgical
prevention of strokes. Nevertheless, a number of questions remain and need to be answered.

For example, the indication for surgery at different stages of cerebrovascular insufficiency
according to Vollmar. The impact and therapy of co-morbidities are just as much in
discussion as the evaluation of different diagnostic procedures, the most favourable time for
surgery, the best surgical technique as well as the most valid procedure of the intra-operative

neuromonitoring.

Between January 1994 and December 2002 870 carotid endarterectomies were performed at
the department of cardiovascular and vascular surgery of the Justus Liebig University of
Giessen. In 537 (61.7%) cases patients showed a symptomatic and in 333 (38.3%) cases an
asymptomatic carotid stenosis. In 97 (11.1%) patients a combined operative procedure was
performed (l.e. coronary artery bypass grafting). The influence of the neuro- and blood
pressure-monitoring on morbidity and mortality of operated patients was examined
retrospectively.

Postoperatively 30 (3.4%) minor and 35 (4%) major strokes were registered. 11 (1.3%)
patients died. The morbidity and mortality rate (MMR) of the total of patients was 5.3%.
Patients with combined procedures (CEA /CABG) had a significantly higher peri-operative
risk (MMR 14.6%; 6 (7.3%) strokes, 6 (7.3%) deaths).

The MMR for patients with carotid surgery alone was 4.8% for symptomatic patients (AHA
criteria <6%), and 3.4% for asymptomtic patients (AHA criteria <3%).

Among the examined co-morbidities hypertension turned out to be the essential risk factor for
neurological complications. Patients who developed prolonged postoperative phases with
increased blood pressure levels had significantly more neurological complications (p=0.003).
Likewise patients with previously diagnosed hypertension showed postoperatively significant
higher blood pressure levels (p=0.0004).

The intra-operative neuro-monitoring by recording somatosensory evoked potentials (SSEP)
was performed in all cases. In 155 (17.8%) SSEP reduction was significant. A shunt was
placed in 138 (89%) cases. Our investigation showed that a SSEP reduction is significantly
combined with an increased number of postoperative neurological deficits (p=0.00003), as

well as the occurrence of increased blood pressure levels (p=0.02).
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However, patients with SSEP reduction and consecutive shunt placement have an
unsatisfactory neurological outcome (8 (5.8%) TIA, 2 (1.4%) PRIND and 12 (8.7%) strokes).

According to my research work, an earlier indication for shunting on patients with already
showing 30% SSEP reduction as well as a close perioperative blood pressure monitoring and
therapy are required to improve the results of carotid endarterectomy.

The indication for combined procedures must be examined closely in the future.
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