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l. Einleitung

1. Die Aortenklappenstenose

1.1 Anatomie und Physiologie der Aortenklappe

Die Aortenklappe ist die Taschenklappe zwischen linkem Ventrikel und Aorta. Sie

besteht aus drei Taschen, den sog. Valvulae semilunatae dextra, sinistra und

posterior, die sich bei sich andernden Druckverhaltnissen passiv 6ffnen und

schlielen. Die Klappe sitzt eingebettet in den faserig bindegewebigen Anulus

aortae, der Teil des elektrisch isolierenden Herzskeletts ist. Der Anulus aortae

befindet sich in unmittelbarer Nahe zum Trigonum fibrosum dextrum des

Herzskeletts, wodurch das His-Bundel (auch Fasciculus atrioventricularis) als

einzige und somit sehr wichtige Struktur des Reizweiterleitungssystems zieht.

Diese Struktur ist bei Manipulation an der Aortenklappe besonders gefahrdet und

kann bei Verletzung zu AV- und Schenkel-Blocken verschiedenen Grades fuhren

(Abb. 1 und Abb. 2).

Pulmonalklappe

Herzkranzarterie
linke Herz-

kranzarterie Aortenklappe

Reizleitungs-
system
(His-Biindel)

Klappenrand

bindegewebiges
Herzskelett

N rechte Herz-

e der j ﬁ kranzarterie

Papillarmuskeln Lage der

Abgang der rechten

Papillarmuskeln

linke Segelklappe
(Bikuspidal- oder rechte Segelklappe
Mitralklappe) (Trikuspidalklappe)

Abb. 1: Herzskelett auf Ventilebene (Schiinke et al. 2014)
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interatriales
Biindel

V.cava
superior

Nodus
sinuatrialis

Fasciculus atrio-
ventricularis

Crus sinistrum
Nodus atrio-

ventricularis Crus dextrum

Septum
interventri-
culare

Abb. 2: Langsschnitt des Herzens mit Darstellung des kardialen Reizweiterleitungssystems.
(Schiinke et al. 2014).

Die beiden Koronarien Aa. coronariae dextra und sinistra entspringen der Aorta

direkt Uber der Aortenklappe aus kleinen Ausbuchtungen, den sogenannten
Sinus valsavae (Abb. 3).

Aorta, Nodulus valvulae Lunula valvulae
Pars ascendens semilunaris semilunaris

A. coronaria
dextra

A.coronaria
sinistra

Sinus aortae

Valvula
semilunaris
dextra

Valvula
semilunaris
sinistra

Valvula semilunaris M. papillaris
posterior posterior

Abb 3: eroffneter Schnitt der Aortenwurzel und des kranialen Ausflusstrakts des linken

Ventrikels. Die Koronarostien (iber der rechten und linken Taschenklappe werden in den Sinus
valsavae gezeigt (Schiinke et al. 2014).
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Auch diese Lagebeziehung ist sehr relevant fur Eingriffe an der Aortenklappe:
durch den stabilisierenden und bei chirurgischer Therapie zu vernahenden Ring
der Klappenprothese konnen die Koronarostien verlegt und die Koronarreserve
durch die Verkleinerung der Sinus verringert werden. Verminderter Blutfluss in
den Koronarien kann zu myokardialen Ischamien, verringerter Pumpleistung und

somit eingeschrankter Leistungsfahigkeit fuhren.

In der mechanischen Herzaktion werden grundsatzlich die Anspannungs- und
Austreibungsphase als Systole und die Entspannungs- und Fullungsphase als
Diastole definiert. In der Anspannungsphase kontrahiert das Myokard und ubt
Druck auf die Blutflllung des Ventrikels aus, bis dieser den Gegendruck in der
Aorta Uibersteigt und sich die Aortenklappe im Ubergang zur Austreibungsphase
offnet. In der folgenden Entspannungsphase ist die Aortenklappe bereits wieder
geschlossen, da der Druck in der Aorta den im linken Ventrikel Ubersteigt. Der
Ventrikel fullt sich wieder sobald der Ventrikeldruck unter den des Vorhofs fallt
und sich die AV-Klappen 6ffnen. Entscheidend fur die Pumpfunktion des Herzens
ist somit die Mobilitdt und Morphologie der Taschen der Aortenklappe. Diese
mussen luckenlos aneinanderschlielen, um Regurgitation zu vermeiden und

mobil genug sein, um weit zu 6ffnen und einen starken Blutfluss zu ermdglichen.

1.2 Epidemiologie, Atiologie und Pathophysiologie der

Aortenklappenstenose

Die Aortenklappenerkrankung kann isoliert als Stenose oder Insuffizienz
auftreten, oder als kombiniertes Vitium mit jeweils fiUhrendem Anteil. Die
Aortenklappenstenose (AKS) ist mit 43 % aller Klappenvitien das haufigste in
Europa und Nordamerika und die haufigste derer, die einer Behandlung bedrfen
(Herold 2022). Die Pravalenz betragt ca. 2-7 % der uber 65-jahrigen (Vahanian
et al.) und bis zu 10 % in der Altersgruppe der 80- bis 89-jahrigen (Eveborn et al.
2013). Sie ist stark altersabhangig und wird durch den demographischen Wandel
und der daraus resultierenden alternden Bevolkerung vermutlich kinftig weiter

steigen.
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Grundséatzlich kénnen drei verschiedene Atiologien der AKS unterschieden
werden: degenerativ-inflammatorisch, angeboren-bikuspid und rheumatisch-
infektiés. In unseren Breiten ist die erste Atiologie mit Abstand die haufigste.
Hierbei spielen sich degenerative und inflammatorische Vorgange ahnlich einer
Atherosklerose an der Klappe ab: kalkhaltige Ablagerungen und entzundliche
Umbauprozesse fuhren zu einer senilen Kalzifizierung mit verminderter

Beweglichkeit der Taschen und folglich zu einem verengten Lumen (Abb. 4).

Rheumatic Calcific Bicuspid

@

Abb 4: Diagramme der oben genannten verschiedenen Atiologien der Aortenklappenstenose.
Dabei ist die Klappe jeweils in geschlossenem (oben) und gedéffnetem (unten) Zustand

dargestellt (Baumgartner et al. 2009).

Der Blutstrom erfahrt dadurch Turbulenzen, die diese Prozesse zusatzlich
beschleunigen. Ebenso wie bei der Atherosklerose wird hier von einer
genetischen Mitkomponente ausgegangen (Rajamannan 2008).

Als eine der haufigsten kardialen Fehlanlagen ist die bikuspide Aortenklappe mit
einer Pravalenz von 1-2 % der Gesamtbevolkerung eine weitere Atiologie der
AKS, wobei Manner dreimal haufiger betroffen sind als Frauen. Hierbei besteht
die Aortenklappe aus nur zwei Taschen. Meist sind dabei zwei der drei
ursprunglichen Taschen fusioniert, eine ,wahre* bikuspide Klappe ist selten und

bereitet groRere Probleme im Klappenersatz, da die Koronarostien sich direkt in
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180° zueinander gegenuber liegen und ein hoheres Risiko bergen, durch den
Prothesenring verlegt zu werden. Durch die geringere Taschenanzahl erfahren
diese eine hohere mechanische Belastung und verkalken und degenerieren so
frGher, wodurch Patienten mit bikuspider Klappe im Schnitt etwa 20 Jahre fruher
eine AKS sowie andere Komplikationen wie Aortenwurzeldilatation und -
aneurysma, Aortendissektionen oder auch Endokarditiden entwickeln. Die
Mehrheit bleibt jedoch von diesen Erkrankungen verschont, denn nur etwa 30 %
der Betroffenen werden klinisch relevant symptomatisch (Wang et al. 2016).
Seltener in der westlichen Welt seit der Einfuhrung der Antibiotikatherapie ist die
rheumatische AKS, die durch ein rheumatisches Fieber bei Infektion durch f-
hamolysierende Streptokokken ausgeldst werden kann. Hierbei werden
autoimmune Antikdrper gegen kardiale Strukturen gebildet, die zu einer
Endokarditis mit Zerstérung meist der Aorten- und Mitralklappe flihren kann. In
der Regel tritt diese Form der AKS vor dem 18. Lebensjahr und vermehrt im
globalen Siden auf. Dort ist sie eine der haufigsten Ursachen fir
Herzerkrankungen im Kindes- und Jugendalter.

Alle Atiologien der AKS vereint die dadurch bedingte chronische Druckbelastung
des linken Ventrikels. Diese Druckbelastung fluhrt zu einem Wachstumsreiz des
Myokards und so zu einer konzentrischen Linksherzhypertrophie. Aus diesen
Umbauprozessen entsteht im Verlauf eine diastolische Dysfunktion aufgrund der
verminderten Wanddehnbarkeit und eine verminderte linksventrikulare Funktion,

resultierend in einer Linksherzinsuffizienz.

1.3 Klinische und paraklinische Diagnostik der Aortenklappenstenose

Klinisch bleibt die AKS lange asymptomatisch. Der Symptombeginn korreliert
haufig mit einer Verkleinerung der Klappenéffnungsflache (KOF) unter 1cm? und
einem systolischen Druckgradienten von > 40-50 mmHg. Leitsymptome sind
Belastungsdyspnoe, Schwindel und Synkopen durch zerebrale
Minderdurchblutung sowie Angina pectoris-Beschwerden unter Belastung bei
verdickter Ventrikelwand mit erhéhtem Sauerstoffbedarf und Gefallkompression.
In der korperlichen Untersuchung sind ein spindelférmiges, raues Systolikum mit

Punktum maximum Uber dem 2. Intercostalraum rechts parasternal mit
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Fortleitung in die Carotiden, ein Pulsus parvus et tardus sowie ein hebender
Herzspitzenstold vernehmbar. Apparativ zeigt sich eventuell eine Hypotonie und
Zeichen einer Linksherzhypertrophie im EKG. Das wichtigste diagnostische Tool
ist jedoch die Echokardiographie. Hier kann man die relevanten Parameter der
linksventrikularen Ejektionsfraktion (LVEF), der KOF, der maximalen
Flussgeschwindigkeit Uber der Klappe (Vmax), des mittleren und maximalen
systolischen Druckgradienten zwischen dem linksventrikularen Ausflusstrakt und
der Aorta sowie des Durchmessers und der Wanddicke des linken Ventrikels
determinieren. Die Schweregradeinteilung der AKS erfolgt anhand des mittleren
systolischen Druckgradienten mithilfe der Bernoulli-Gleichung, der KOF durch die
Kontinuitatsgleichung, der Vmax und des Vorhandenseins von Symptomen. Eine
schwergradige AKS wird sowohl von der DGK als auch anhand der ESC/EACTS-
Guidelines (Vahanian et al. 2021) ab einer Vmax von 4 m/s, einem mittleren
Druckgradienten von > 40 mmHg, einer KOF von < 1,0 cm?, einem SVi von < 35
ml/m? und einer LVEF von < 50 % definiert (Abb. 5). Bei Patienten mit
hochgradigem Verdacht auf eine AKS und reduzierter linksventrikularer
Pumpfunktion sollte zusatzlich eine Stress-Echokardiographie durchgefiuhrt
werden, um eine normale SVi zu induzieren. Diese Untersuchung ist von
besonderer Bedeutung in der Differenzialdiagnostik der sogenannten ,low-
flow/low-gradient® AKS. Eine Behandlung der Aortenklappe ist dabei indiziert bei
einem Blutdruckabfall oder bei Anstieg des Druckgradienten um > 20 mmHg.

Eine kardiale Computer-Tomographie (CT) ist zum Ausschluss einer Koronaren
Herzkrankheit (KHK), zur Ausmessung der Klappenanatomie und des Risikos
einer Koronarostienobstruktion sowie des Ausmales der Kalzifizierung
insbesondere zur Planung einer endovaskuldren Behandlung indiziert.
AuRerdem ist eine Angio-CT der gesamten Aorta, der aortoiliakalen und der
Femoralgefalle notwendig, um die Gefalverlaufe sowie den Durchmesser der

Zugangsgefalle vor der endovaskularen Implantation zu beurteilen.
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Integrierte bildgebende Beurteilung der AS

AS-verddchtige Klappenmorphologie in der Echokardiographie

i
Flussgeschwindigkeit/
{ Gradienten bestimmen }
AS mit niedrigem Gradienten AS mit hohem Gradienten
Vmax <4 m/fs, Vmax =4 m/s,
APm <40 mmHg APm =40 mmHg
! !
~ AVA<10cm? -~ Mittelgradige AS “High flow Status®
b _ ~ 7
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Uberpriifen Sie den Blutdruck und schlieBen Sie " High flow Status
Messfehler aus, die zu einer Unterschdtzung von \ reversibel )
Gradient, Fluss oder AVA fiihren kénnen. =
1
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Flussstatus definieren®
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Niedriger Fluss Normaler Fluss
SVi <35 mi/m? SVi>35 ml/m?

!

Hochgradige AS unwahrscheinlich
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DSE Flussreserve® —@) ]
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koronare CT zur Neubewertung

Beurteilung der bei Hochgradige AS
AK-Verkalkung® normalem Fluss
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Ll hochgradige AS®

AK = Aortenklappe; AS = Aortenklappenstenose; AVA = Aortenklappenfldache; APm = mittlerer Druckgradient;
DSE = Dobutamin-Stress-Echokardiographie; LV = linksventrikuldr; LVEF = linksventrikuldre Ejektionsfraktion;
SVi = Schlagvolumenindex; Vmax = maximale transvalvuldre Flussgeschwindigkeit.

?Ein High-flow-Status kann bei Patienten mit Andmie, Hyperthyreose oder arterio-vendsen Fisteln reversibel
sein und kann auch bei Patienten mit hypertropher obstruktiver Kardiomyopathie auftreten. Obere Grenze des
normalen Flusses mittels gepulster Doppler-Echokardiographie: Herzindex 4,1 |/min/m? bei Mannern und Frauen,
SVi 54 ml/m? bei Mdnnern, 51 ml/m? bei Frauen). °Beriicksichtigen Sie auch: typische Symptome (ohne an-
dere Erkldrung), LV-Hypertrophie (in Abwesenheit von koexistierendem Bluthochdruck) oder reduzierte LV-
Langsfunktion (ohne andere Ursache). “DSE-Flussreserve 220 % Anstieg des Schlagvolumens als Reaktion auf
niedrig dosiertes Dobutamin. “Pseudo-hochgradige AS = AVA >1,0 cm? mit erhdhtem Fluss. ©Schwellenwerte
fur hochgradige AS, bewertet anhand der CT-Messung der Aortenklappenverkalkung (Agatston-Einheiten):
Manner >3000, Frauen >1600 = sehr wahrscheinlich; Manner >2000, Frauen >1200 = wahrscheinlich;
Ménner <1600, Frauen <800 = unwahrscheinlich.

@ESC/EACTS

Abb 5: Algorithmus der DGK zur echokardiographischen Schweregradeinteilung einer AKS
(DGK 2021).
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1.4 Krankheitsverlauf und Prognose

Eine hochgradige Aortenklappenstenose ist aktuell vorrangig durch einen Ersatz
der erkrankten Aortenklappe bestens behandelbar. Dieser kann entweder
operativ als offen-herzchirurgischer Aortenklappenersatz (AKE) Uber eine volle
Sternotomie oder endovaskular als transkutane transaortale kathetergestitzte
Klappenimplantation - TAVI (Transcatheter Aortic Valve Implantation) erfolgen.
Beide Therapieformen gelten als der rein medikamentdsen Behandlung eindeutig
Uberlegen. Sollte ein Patient jedoch sowohl inoperabel sein als auch keine
Madglichkeit eines Zugangsweges flr ein endovaskulares Verfahren bestehen,
kann eine medikamentose Therapie einer ggf. begleitenden Herzinsuffizienz
erfolgen. Ein normofrequenter Sinusrhythmus sollte erhalten werden und eine
etwaige Hypertonie mit besonderer Vorsicht vor symptomatischen Hypotonien
eingestellt werden. Die medikamentése Therapie hat jedoch keinen Einfluss auf
den naturlichen Progress der Erkrankung. Die AKS ist progredient und wahrend
eine niedrig- bis mittelgradige Stenose gut kompensiert werden und lange
asymptomatisch bleiben kann, zeigt eine schwergradig fortgeschrittene Stenose
beeintrachtigende Symptome, die sich rasch verstarken, sobald der linke
Ventrikel dilatiert ist. In der Gruppe der senilen kalzifizierten AKS betragt das 5-
Jahres-Uberleben nach Beginn der Symptomatik nur maximal 50 % (Ross et al.
1968). Des Weiteren scheinen weibliche Patientinnen mit AKS eine erhohte
Sterblichkeitsrate zu haben, da der erste facharztliche Kontakt spater erfolgt und
dadurch die Diagnose und auch die Uberweisung zum nétigen Eingriff haufig
verzégert ausgestellt wird im Gegensatz zu ihrem méannlichen Aquivalent (DGK

ESC Pocket Guidelines: Herzklappenerkrankungen. 2021).
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2. Chirurgische Therapie

2.1 Geschichte des Aortenklappenersatzes

Die erste Aortenklappenoperation flr die Aortenklappenstenose war die
Valvuloplastie und wurde 1912 durch T. Tuffier und A. Carrel durchgeflhrt. Hierbei
wurde die Aortenklappe durch Invagination der Aorta ascendens bei einem 26-
jahrigen Patienten mit AKS dilatiert (Sievers et al. 2010). 1950 wurde von C.
Bailey der erste Aortenklappendilatator entwickelt (Sievers et al. 2010). 1960
implantierte D. E. Harken unter Verwendung der Herz-Lungen-Maschine
erstmals eine selbst entwickelte kinstliche Klappe in die Aortenposition (Sievers
et al. 2010). D. Ross nutzte zwei Jahre spater das erste Mal einen tiefgefrorenen
Homograft zum chirurgischen Ersatz der Aortenklappe (Sievers et al. 2010). Ab
1964 begann die Verwendung der zuerst von A. Carpentier und M. L. Edwards
entwickelten bovinen und porcinen Xenografts, die sich bis heute durchgesetzt
haben (Sievers et al. 2010).

Seit Uber 50 Jahren ist der offen-chirurgische AKE der Goldstandard der AKS-
Therapie und bot bis zum Aufstieg der TAVI in den letzten 20 Jahren alleinig eine
deutliche Verbesserung der Uberlebensrate. Die Mortalitatsrate ist in erfahrenen
Zentren mit 0,5 bis 1 % beschrieben (Kvidal et al. 2000) und das
Gesamtuberleben stellt sich aquivalent zu dem der Allgemeinbevélkerung dar
(Rodriguez-Gabella et al. 2018).

2.2 Offen-chirurgischer Aortenklappenersatz tGber minimal-invasiven
Zugang (obere Mini-Sternotomie)

Der chirurgische Aortenklappenersatz wird in der Regel Uber eine mediane
Sternotomie operiert. Es ist jedoch auch moglich im Sinne einer Minimal-
Invasivitat die Sternotomie und somit auch die OP-Wunde kleiner zu halten und
nur den oberen Teil des Sternums zu durchtrennen. Dieses Verfahren ist das
etablierteste der offen-chirurgischen minimal-invasiven Zugange: Hierbei wird
der Schnitt nicht von Jugulum bis Xiphoid gefuhrt, sondern beginnt 1 cm oberhalb

des Angulus sterni, wird 5-6 cm kaudalwarts fortgeflihrt und nach lateral zwischen
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den 3. und 4. Interkostalraum ausgeleitet. Die Operation wird in
Allgemeinanasthesie und unter Verwendung der Herz-Lungen-Maschine (HLM)
durchgefuhrt. Die HLM ermdglich das Stillegen des Herzens uber eine
Kardioplegie-Losung. Das vendse Blut wird dem rechten Vorhof entzogen, tuber
eine Membran oxygeniert, das CO:2 entfernt und das extrakorporale Blut
zusatzlich zur Verlangsamung von Stoffwechselprozessen temperaturreguliert.
Unter diesen Bedingungen kann die Aorta eroffnet, die erkrankte Aortenklappe
herausgeschnitten und mit umliegenden Verkalkungen gemeinsam entfernt
werden. AnschlieRend wird die Klappenprothese ausgemessen, eingenaht und
verknotet. Die Aorta wird wieder verschlossen, die HLM entfernt und das Sternum
mit Drahten verschlossen.

Im Vergleich zu einer herkdmmlichen kompletten Sternotomie zeigen sich
kirzere Bypass- und Herzstillstandzeiten, verringerter Blutverlust sowie eine
klrzere postoperative Beatmungs- und Aufenthaltsdauer auf Intensiv- und
Normalstation (Bakir et al. 2006).

Die Patienten haben dadurch eine geringere Wundflache, weniger Schmerzen
und konnen schneller mobilisiert werden. Es hat sich eine geringe Mortalitat
sowohl perioperativ bei 1,9 % als auch langfristig mit einem 10-Jahres-Uberleben
von 82% ergeben (Horstkotte 1989). In einer gesonderten Altersgruppe der uber
80-Jahrigen stellten sich sogar eine perioperative Mortalitat von nur 1,7 % und
ein 5-Jahres-Uberleben von 84% dar (Tabata et al. 2008).

2.3 Aortenklappenprothesen

Zum chirurgischen Ersatz stehen zahlreiche mechanische und biologische
Aortenklappenprothesen zur Verfigung, ebenso Homografts (sogenannte
Freestyle Prothesen) sowie die autologe Pulmonalklappe. Deren Auswahl wird
nach verschiedenen Patienten-Kriterien getroffen.

Die mechanischen Klappen sind z.B. aus Titan oder Carbon und bestehen aus
zwei Segeln (Abb.6). Sie zeichnen sich durch eine sehr lange Haltbarkeit aus und

konnen per se lebenslang im Korper verbleiben, fordern aber auch eine
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Antikoagulation mit Cumarinen wie Marcumar®, da die Segel aus Fremdmaterial

einen Koagulationsreiz auslosen.

Abb. 6: mechanische Klappenprothese der Firma Abbott (Abbott Cardiovascular 2023)

Patienten mit mechanischer Klappe haben ein jahrliches Risiko fur
hamorrhagische oder embolische Ereignisse von 2-4 %, biologische Klappen
weisen fur solche Events nur ein Risiko von 1 % auf (Chikwe et al. 2010). Unter
guten Bedingungen erfordert die mechanische Klappe somit sehr lange keine Re-
Operation zum Klappenaustausch und stellt eine gute Wahl fur jungere

Patienten, die die Klappe noch lange nutzen wollen, dar.

Die biologischen Prothesen sind aus Perikardmaterial von Schweinen, Rindern

oder Pferden gemacht und sind in z.B. Glutaraldehyd konserviert (Abb. 7).

Abb. 7: CEP Magna Ease, eine biologische Klappe von Edwards (Edwards Produkte 2023)

Aufgrund des biologischen Materials muss nur Ubergangsweise antikoaguliert
werden, sodass derartige Klappen bei erhdhter Blutungsneigung, Frauen mit
Kinderwunsch und anderen Patienten mit Kontraindikationen gegen eine
Cumarin-Antikoagulationen eingesetzt werden koénnen. Anders als die
mechanische Klappe zeigen die biologischen jedoch schneller Zeichen von

Degeneration und erfordern nach durchschnittlich 10 bis 15 Jahren eine erneute
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Operation zum Austausch der Prothese. Die Re-Operation hat ein ahnliches
Risiko wie die erste und scheint das 15-Jahres-Uberleben im Vergleich zu
Patienten mit mechanischen Prothesen nicht zu verschlechtern.'? Die biologische
Prothese wird gerne fir &ltere Patienten verwendet, wenn ein Uberleben fiir
langer als 15 Jahre nicht erwartet wird, um sparsam mit der Antikoagulation
umzugehen.

Als letzte Option besteht noch die sogenannte Ross- oder Switch-Operation, bei
der die Aortenklappe mit einem pulmonalen Autograft ersetzt wird. Sie bietet eine
weitere Mdglichkeit fur junge Patienten mit AKS. Hierbei muss ebenfalls nur
Ubergangsweise antikoaguliert werden, die Degenerationsrate ist geringer als bei
Xenografts und das 25-Jahres-Uberleben gleicht dem der Allgemeinbevdlkerung
(Aboud et al. 2021).
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3. Die Endovaskulare Therapie der Aortenklappenstenose

3.1 Transkathether-Aortenklappen-Implantation (TAVI)

Bei der endovaskularen Therapie handelt es sich um eine kathetergestutzte
Implantation einer Aortenklappenprothese (TAVI, transcatheter aortic valve
implantation) Uber einen selbstexpandierenden oder ballondilatierten
Mechanismus. Die Intervention wird grundsatzlich am schlagenden Herzen und
in Analgosedierung oder seltener in Allgemeinanasthesie durchgefuhrt. Aus
diesem Grund eignet sich die TAVI fur altere, multimorbide oder andere
Patienten, bei denen eine Vollnarkose oder ein offen herzchirurgisches Verfahren

zu risikoreich oder kontraindiziert ware.
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Abb 8: links: biologische, selbstexpandierbare Medtronic Evolut R-Klappenprothese fiir TAVI
(Medtronic, Cardiovascular products 2023)
rechts: biologische, ballonexpandierbare Edwards Sapien 3-Klappenprothese fiir TAVI
(Edwards, Produkte 2024)

Am haufigsten wird der transfemorale Zugang Uber die Arteria femoralis gewahlt,
es sind aber auch transapikale, subklavikulare oder transaortale Zugange
mdglich. Dabei wird die Klappenprothese kathetergestltzt Gber der erkrankten
Klappe in Position gebracht und dort dilatiert, wodurch die native Aortenklappe
aufgesprengt wird und folglich zusatzlich zur eingesetzten Prothese im Kdérper
verbleibt. Dafur gibt es selbst-expandierende Klappen und solche, die mit einem
Ballon dilatiert werden. Hier stehen verschiedene biologische Prothesen zur
Verfugung, deren Vor- und Nachteile denen der chirurgischen Prothesen

gleichen.
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3.2 Geschichte der TAVI

Kathetergestutzte Therapien verschiedener Vitien wurden bereits Mitte der 80er
Jahre an der Pulmonal- und Mitralklappe durchgefuhrt (Buchanan et al. 2002,
Inoue et al. 1984, Lock et al. 1985). 1986 begann die Nutzung dieses Verfahrens
als palliative Therapie fur inoperable AKS-Patienten, hier zeigte sich jedoch
zunachst eine hohe Restenose-Rate. Basierend auf der Theorie, dass das
kalzifizierte Aortenklappenmaterial vom Korper selbststandig abtransportiert
werden wurde, starteten 1995 in-vitro Experimente mit Prototypen eines
selbstexpandierenden Mechanismus. In den 90er Jahren arbeitete A. Cribier
lange an einer solchen Prothese und stiel® zunachst auf viel ékonomisches
Desinteresse, bis er 2002 zusammen mit Percutaneous Valve Technologies, die
spater von Edwards Lifesciences Ubernommen wurden, erstmals seine Vision am
menschlichen Korper eingesetzt sehen konnte (Cribier et al. 2002). Das danach
als Cribier-Edwards-Klappe entwickelte Implantat hatte eine 30-Tage-Mortalitat
von 20 % und entwickelte haufig paravalvulare Leckagen (Cribier et al. 2004). Es
folgte die Verwendung eines transapikalen Zugangs erstmals in enger
Zusammenarbeit mit Herzchirurgen als gemeinsames ,Heart Team®, hierbei
zeigte sich jedoch eine doppelt so hohe 30-Tage Mortalitat im Vergleich zum
transfemoralen Zugang, sodass letzterer praferiert wird (Walther et al. 2007). Die
spater von Medtronic uUbernommene Firma CoreValve konnte 2006 ebenfalls
erste Erfolge der TAVI melden, jedoch blieben nur knapp Uber 65 % der Patienten
in den ersten zwei Wochen nach Intervention komplikationsfrei (Figulla et al.
2019). 2007 begannen die PARTNER-Studien, die die eindeutige Uberlegenheit
der TAVI gegenuber rein medikamentdser Therapie bewiesen und sie erstmals in
eine Liga mit der chirurgischen Therapie brachten. Ab 2012 wurden die
CoreValve und SapienXT-Klappen in den USA und schlielilich auch in Europa fur
inoperable und Hochrisikopatienten flr den Aortenklappenersatz zugelassen.
Seitdem sind neue Indikationen und Erweiterungen des Patientenkollektivs

Gegenstand vieler Studien und Diskussionen.
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3.3 Bisherige Ergebnisse der AKS-Behandlungsverfahren:
PARTNER-Trials

In den letzten 15 Jahren wurde eine Serie an prospektiven Studien unter dem
Namen PARTNER (Placement of Aortic Transcatheter Valves) — Trials, von
Edwards Lifesciences finanziert, durchgefuhrt, die die Effektivitat von TAVI-
Eingriffen gegenuber dem offen-chirurgischen AKE beweisen und die moéglichen
Einsatzbereiche erweitern sollten. Anzumerken ist hierbei jedoch, dass in den
untersuchten chirurgischen AKE-Gruppen immer eine vollstandige Sternotomie
durchgefuhrt wurde, welche ein groReres Komplikationsrisiko birgt als
minimalinvasive Zugange.

Die PARTNER | Studie wurde am 21.10.2010 im New England Journal of
Medicine veroffentlicht (Leon et al. 2010). Es wurden 358 operationsungeeignete
Patienten an 21 verschiedenen Zentren unter dem primaren Endpunkt jeglicher
Todesursache beobachtet. Nach einem Jahr waren 30,7 % der mit TAVI
behandelten Patienten und 50,7 % der nach dem damaligen Standard des AKE
operierten Patienten verstorben. Die Rehospitalisierungsrate zusatzlich zum
Exitus betrachtend, ergaben sich 42,5 % in der TAVI-Gruppe versus 71,6 % in
der AKE-Kontrollgruppe. Auch kardiale Symptome zeigten sich seltener nach
TAVI als nach AKE (25,2 % versus 58,0 %). Gegen die TAVI sprach eine erhohte
Inzidenz von Schlaganfall (5 % versus 1,1 %) und vaskularen Komplikationen
(16,2 % versus 1,1 %) nach 30 Tagen gegenuber der AKE-Standardtherapie. Die
Ergebnisse zeigten mit eindeutiger Signifikanz eine in Hinblick auf die vorab
bestimmten Endpunkte tberlegene Therapie durch TAVI gegenuber dem offen-
chirurgischen AKE.

Funf Jahre spater erfolgte eine zusatzliche Studie, die das 5-Jahres-Outcome
zwischen TAVI und herkdmmlichem AKE verglich (Mack et al. 2015). 699
Patienten wurden eingeschlossen, 348 TAVI-behandelte und 351 chirurgische
behandelte Patienten. Der Endpunkt Tod zeigte keinen signifikanten Unterschied
zwischen beiden Gruppen mit 67,8 % in der TAVI-Gruppe zu 62,4 % bei den
chirurgischen AKE-Patienten. Eine Protheseninsuffizienz zeigte sich in 14 % der
TAVI-Gruppe und 1 % der AKE-Gruppe. In dieser Studie erwies sich die TAVI als

gute Alternative zum AKE fur Patienten mit hohem Operationsrisiko.
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Am 28.04.2016 wurde die PARTNER II-Studie veroffentlicht und verglich TAVI mit
herkdbmmlichem AKE flr Patienten mit mittelgradigem Operationsrisiko.
Eingeschlossen wurden 2032 Patienten mit mittelgradigem Operationsrisiko
(intermediate risk) aus 57 Zentren. Den primaren Endpunkt bildeten Tod jeglicher
Ursache oder Schlaganfall nach zwei Jahren. Die TAVI-Gruppe war gegliedert in
transfemoralen und (76,3 %) und transapikalen Zugang (23,7 %). Die Kaplan-
Meier-Ereignisraten zeigten vergleichbare Outcomes flr den kombinierten
Endpunkt von Mortalitat und Schlaganfall beider Gruppen (TAVI 19,3 %; AKE
21,2 %), der transfemorale Zugang erwies sich sogar als der AKE hinsichtlich
dieses Endpunktes Uberlegen. Die TAVI zeigte dabei weniger haufig
Niereninsuffizienz, starkere Blutungen und neues Vorhoffimmern (VHF),
wahrend in der AKE-Gruppe seltener paravalvulare Leckage und vaskulare
Komplikationen auftraten (Leon et al. 2019).

Die PARTNER IlI-Studie, veroffentlicht am 02.05.2019, stellte konventionellen
AKE und TAVI bei Patienten mit geringem operativem Risiko (low-risk)
gegenuber. Der primare Endpunkt setzte sich aus Tod, Schlaganfall oder
Rehospitalisation nach einem Jahr zusammen. Die Studie inkludierte 1000
Patienten aus 71 Zentren mit einem durchschnittlichen Alter von 73 Jahren und
einem mittleren STS-Risk Score von 1,9 %. Hier erwies sich die TAVI als
uberlegen hinsichtlich Mortalitat, Lange des Krankenhausaufenthalts sowie der
Inzidenz von Schlaganfall oder neuem VHF. Es zeigten sich keine signifikanten
Unterschiede zwischen den Gruppen bezuglich vaskularer Komplikationen,
Schrittmacherimplantationsraten oder bei der moderaten bis schweren
paravalvularen Leckage (Mack et al. 2019).

Alle bisherigen Studien vergleichen TAVI mit dem AKE Uber eine volle
Sternotomie.

In Hinblick der geringen Invasivitat der MIC-AKE ist zurzeit insbesondere bei
jungeren Patienten unklar, ob eine TAVI gegentber einer MIC-AKE als Therapie

der ersten Wahl in Betracht gezogen werden sollte.
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[I. Ziel der Arbeit

Als Ziel dieser retrospektiven Studie gilt es, das klinische Outcome, die Morbiditat
und die Mortalitat nach TAVI und MIC-AKE mit Hilfe eines Propensity Matchings
zu vergleichen. Hierfir werden pra- und intraprozedurale Faktoren, pra- und
postprozedurale Herzleistungsparameter sowie die wichtigsten Komplikationen
der TF-TAVI- und MIC-AKE-Verfahren verglichen.

Als primares Outcome genauer betrachtet werden der technische Erfolg sowie

frGhe Revision nach der AKS-Behandlung.

Sekundare Endpunkte sind das Vorkommen eines schrittmacherpflichtigen AV-
Blocks im Rahmen des stationaren Aufenthalts und Mortalitat im 1-Jahres-

Follow-Up.

Tertiares Ziel ist die Untersuchung der Lebensqualitat nach beiden Prozeduren
anhand des SF-36-Gesundheitsfragebogens im Rahmen einer Pilotstudie. Naher
betrachtet werden Aspekte verschiedener Einschrankungen im Alltag und im
Sozialverhalten durch den Gesundheitszustand sowie durch Schmerzen, der
subjektiven Wahrnehmung des Gesundheitszustands und weiterhin solche der

mentalen Gesundheit.

Die Pilotstudie wurde vor dem Hintergrund durchgefuhrt, eine Basis flr
zukinftige Studien im Bereich der Lebensqualitatsevaluierung nach den
jeweiligen Therapieverfahren zu bilden und erste Einblicke in potenziell
explorierbare Themen zu gewinnen. Hierflr wurden Patienten aus jeder Kohorte
selektiert und im Verlauf der postoperativen Kontrollen eine Abfrage zu

verschiedenen Beeintrachtigungen im alltaglichen Leben durchgeflhrt.
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[1l. Material und Methoden

1. Studiendesign

Die unabhangige, nicht industriell unterstutzte Studie wurde als Single-Center
Beobachtungsstudie in der Klinik fir Herz- und thorakale Gefal3chirurgie der
Philipps-Universitat Marburg durchgefihrt. Die Datenerhebung erfolgte
retrospektiv einfach verblindet anhand der in der digitalen Verarbeitungssoftware
der Klinik ORBIS (Dedalus HealthCare, Bonn) dokumentierten Patientenakten.
Die Patientendaten wurden anonymisiert verschlusselt.

Inklusionskriterien waren die Erkrankung mit einem Aortenklappenvitium mit
fuhrender Stenose ohne weitere therapiebedurftige kardiale Pathologie, die
entweder mit einen minimal-invasiven Aortenklappenersatz mittels oberer Mini-
Sternotomie oder mit einer TF-TAVI therapiert wurden.

Als Exklusionskriterien galten Klappenendokarditis, Kombinationseingriffe,
stattgehabter Apoplex mit persistierender neurologischer Dysfunktion, Demenz,
motorische Dysfunktion jeglicher Ursache, stattgehabte Operation der Aorta
ascendens sowie stattgehabte Operation der AV-Klappen.

Die retrospektive Studie wurde durch die Ethikkommission der Philipps-
Universitat Marburg geprift und angenommen (ek_mr_110221_Wensauer-2).
Auf eine Einverstandniserklarung seitens der Patienten konnte aufgrund der

retrospektiven Datenerhebung verzichtet werden.

2. Patientenkohorten

Zwischen Juni 2019 und Juni 2022 wurden 758 Patienten mit schwergradiger
Aortenklappenstenose im Universitatsklinikum Marburg behandelt. Davon
erfullten 195 die Inklusions- und Exklusionskriterien und erhielten eine TF-TAVI

mittels Edwards- oder Medtronic-Prothese.

Um eine adaquate chirurgische Kohorte zu etablieren, wurden 60 Patienten, die
mittels MIC-AKE therapiert wurden und 75 Jahre oder alter waren, aus der im
Untersuchungszeitraum Gesamtgruppe von 337 via MIC-AKE behandelten

Patienten identifiziert.
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3. Datenerhebung

Die praoperativen, periprozeduralen und postoperativen Variablen wurden in
beiden Patentenkohorten retrospektiv erhoben.

Die demographischen Daten sowie die antikoagulative Vormedikation wurden
erhoben.

Daten Uber die Klappenmorphologie und Klappenfunktion, Uber weitere
Klappenvitien, wie Aortenklappeninsuffizienz, Mitralklappeninsuffizienz und -
stenose oder Trikuspidalklappeninsuffizienz und uber die
Herzfunktionsparameter einschliellich LV-EF, diastolischer Dysfunktion und
Pulmonalarteriendruck  (sPAP)  wurden aus  praprozeduralen  und
postprozeduralen echokardiographischen Untersuchungen ausgewertet.
Laborchemisch wurden die Herzenzyme, die Nierenfunktionsparameter Kreatinin
und GFR, sowie die Entzindungsparameter CRP, LDH und Laktat sowohl pra-
als auch postprozedural bestimmt und aus dem Kumulativbefund der
Krankenakten erhoben.

Fir die intraprozeduralen Daten wurden die Eingriffszeiten dokumentiert.
Weiterhin wurden die verwendeten Klappenprothesenarten und -gré3en, sowie
in der TAVI-Kohorte die Durchleuchtungsdauer, Gesamtflachendosis und
verbrauchte Kontrastmittel-Menge wahrend des Eingriffs sowie fir die MIC-AKE-
Kohorte die Bypass-Zeit, Herzstillstand-Zeit, Bilanz und verwendete
Kardioplegielosung erfasst. Zudem wurde die Transfusionsmenge dokumentiert.
Daruber hinaus wurden die Dauer des stationaren Krankenhaus- und gesondert
des Intensivstationsaufenthaltes sowie die Beatmungsdauer den Krankenakten
entnommen.

Ferner wurden die Eingriffskomplikationen, einschlieBlich Reanimation,
Nachblutung, Re-Operation, ECMO-Therapie, Dialyse-Behandlung, Herz-Block-
Ereignis, Schrittmacher-Implantation, Schlaganfall und TIA, Pneumonie,

Aortendissektion, Myokardinfarkt, Pneumothorax, Delir und Exitus letalis erfasst.
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4. Statistische Auswertung

Die Daten wurden unter Zuhilfenahme der Software Microsoft Excel
zusammengestellt (Microsoft Corp., Redmond, USA), hiermit ebenfalls
Mittelwert, Prozentanteile und Standardabweichung berechnet.

Der Kohortenvergleich wurde mittels T-Test (kontinuierliche Daten) und Fisher-
Test (diskontinuierliche Daten) evaluiert. P-Werte < 0,05 wurden als signifikant

gewertet.

5. Propensity Matching

Zur Schatzung des Propensity Scores wurde ein logistisches
Regressionsmodell auf dem Boden folgender Einflussvariablen zur Generierung
zweier Gruppen a 35 Patienten verwendet: Geschlecht, Alter, Adipositas,
Diabetes mellitus-Erkrankung, COPD-Erkrankung, Niereninsuffizienz, LV-EF,
KHK, vorbestehendes VHF.

Hierbei wurden drei Altersgruppen als Parameterkategorien gebildet: <65-
Jahrige, 65 bis 80-Jahrige und >80-Jahrige. Als Adipositas wurde ein BMI von
>30 kg/m? gewertet. Die Niereninsuffizienz wurde anhand der GFR in funf
Grade eingeteilt: Stadium | mit einer GFR von > 89 ml/min, Stadium Il mit 60 —
89 ml/min, Stadium Il mit 30 — 59 ml/min, Stadium IV mit 15 — 29 ml/min und
Stadium V mit einer GFR von < 15 ml/min. Die LV-EF wurde nach HFpEF
(erhaltene EF), HFmrEF (mafig reduzierte EF) und HFrEF (reduzierte EF)
kategorisiert. Die Vorerkrankungen mit Diabetes mellitus, COPD und KHK
wurden nicht weiter subdividiert. Patienten mit biskuspider Aortenklappe wurden
vom Propensity Matching ausgeschlossen.

Uber die individuellen Propensity Scores wurde ein 1:1 Matching durchgefihrt,
ergo Studienteilnehmer mit moglichst minimal abweichenden Propensity Scores

gepaart.
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6. Pilotstudie zur Lebensqualitat

Zur Durchfihrung der Pilotstudie wurden 16 Patienten aus jeder Kohorte
selektiert. Die Patienten wurden via SF-36-Gesundheitsbogen im Rahmen
eines Nachsorgetermins befragt. Hierbei wurden verschiedene Kategorien des
alltaglichen Lebens, des Aktivitatsniveaus, der mentalen Gesundheit und des
Schmerzleidens evaluiert, ebenso wie eine subjektive Einschatzung uber das
eigene, gesamtheitliche Gesundheitsbefinden. Der Fragebogen berucksichtigt
zudem eine subjektiv eingeordnete zeitliche Entwicklung der beobachteten
Kriterien.

Der SF-36 ist eines der am haufigsten verwendeten und weltweit etabliertesten
Tools zur Erfassung des Patient Reported Outcomes (Scoggins et al. 2009). Die
ersten 36 Items des Fragebogens, ergo exklusive der Fragen 11 und 12,
wurden u.A. nach dem RAND 36-Item Health Survey Scoring System (Ware et
al. 1992) ausgewertet. Hiernach werden die Fragen in acht Kategorien
gruppiert: Korperliche Funktionsfahigkeit mit 10 ltems, allgemeines
Gesundheitsempfinden mit 5 Fragen, mentale Gesundheit mit 2 Fragen,
kdrperliche und mentale Einschrankungen aufgrund des Gesundheitszustandes
mit 4 respektive 3 ltems, das Energieniveau mit 4 Fragen, soziale
Einschrankungen mit 2 Fragen sowie das Schmerzniveau mit ebenso vielen
Items. Hierbei werden die Antworten auf eine Skala von 0-100 kodiert, wobei

eine hohere Zahl grundsatzlich einer besseren Lebensqualitat entspricht.
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V. Ergebnisse

1. Propensity Matching

Das Propensity Matching und das Ergebnis der Auswahl der 70 gematchten

Patienten sind in Abb. 9 dargestellt.

Abb. 9: Propensity Score Matching
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2. Demographische Daten

Tabelle 1 und Abbildungen 10 und 11 zeigen die demographischen Daten sowie
die Vorerkrankungen der beiden Patientengruppen TAVI und MIC-AKE
miteinander verglichen. Vor dem Propensity Matching stellt sich, den p-Wert
betrachtend, ein signifikanter Unterschied im Alter der Patienten dar: Die TAVI-
Gruppe ist mit durchschnittlich 78,58 Jahren 12,26 Jahre alter als der
Durchschnitt der SAVR-Gruppe. Weiterhin signifikant zeigt sich, dass die
Patienten der MIC-AKE-Gruppe haufiger adipds waren sowie einen hoheren BMI
aufwiesen. Nach dem Matching stellt sich nur noch der Altersunterschied als
signifikant dar.

Bis auf das Vorkommen einer Niereninsuffizienz, das in der SAVR-Gruppe
signifikant haufiger war, erwiesen sich die TAVI-Patienten insgesamt als haufiger
vorerkrankt, darunter signifikant haufiger an Vorhofflimmern (37,23 %) und
koronarer Herzkrankheit (60,15 %). Sich daraus ergebend hatte sich auch eine
signifikant hdhere Anzahl an Patienten in der TAVI-Gruppe bereits einer PCI
unterzogen: ein gutes Drittel versus unter 10% in der SAVR-Kohorte. Bis auf die
Differenz im Vorhoffimmern zeigen sich die Koronare Herzkrankheit, die
Niereninsuffizienz und der Zustand nach PCIl auch nach dem Matching als
signifikant.

Tabelle 1 stellt in den letzten vier Zeilen Angaben zur Medikamenteneinnahme
vor Behandlung dar, hierbei wurde ein spezifisches Augenmerk auf die
Gerinnungshemmung gelegt und die Einnahme von ASS, Clopidogrel, DOAKs
und Cumarine untersucht. Wahrend ASS in beiden Gruppen etwa von der Halfte
der Patienten eingenommen wurde, ergaben sich flr Clopidogrel und NOAKs
signifikante Unterschiede, wobei die TAVI-Gruppe die Medikamente jeweils
haufiger prainterventionell verschrieben bekommen hatte. Dagegen zeigt sich in
den Propensity gematchten Kohorten ein signifikanter Unterschied der ASS-
Einnahme: diese war bei den TAVI-Patienten haufiger (77,14 %). Das Verhaltnis
bei der Clopidogrel-Einnahme anderte sich ebenfalls, dies war nicht mehr

signifikant.
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Tabelle 1: Demographische und anamnestische Patientendaten

Gesamt Nach Propensity-Matching
TAVI MIC-AKE o-Wert TAVI MIC-AKE o-Wert
n=137 n=60 n=35 n=35

Demographische Daten
Alter [Jahre] 78,58 + 6,45 66,32 +7,02 <0,01 73,89 +£5,21 | 70,06 + 4,63 <0,01
BMI [kg/m?] 27,63 £4,68 30,47 £ 6,69 <0,01 29,17 £4,98 | 29,30 + 4,31 0,91
Adipositas (%) 33 (24,09) 26 (43,83) <0,01 12 (34,29) 14 (40) 0,80
Mannlich (%) 77 (56,20) 40 (66,67) 0,21 23 (65,71) 22 (62,86) 1
Vorerkrankungen
Diabetes mellitus (%) 45 (32,85) 14 (23,33) 0,24 13 (37,14) 12 (34,29) 1
COPD (%) 14 (10,22) 8(13,33) 0,62 5 (14,29) 6 (17,14) 1
Niereninsuffizienz (%) 64 (46,72) 40 (72,73) <0,01 16 (45,71) 27 (77,14) 0,01
Z.n. Krebserkrankung
) 37 (27,01) 9 (15) 0,07 7 (20) 6 (17,14) 1
Vorhofflimmern (%) 51 (37,23) 6 (10) <0,01 6 (17,14) 5 (14,29) 1
KHK (%) 80 (60,15) 13 (22,03) <0,01 21 (60) 9 (25,71) <0,01
Z.n. PCI (%) 48 (35,04) 5 (8,33) <0,01 13 (37,14) 3(8,57) <0,01
Z.n. Myokardinfarkt (%) 12 (8,76) 1(1,67) 0,11 3(8,57) 1(2,86) 0,61
Vormedikation
ASS (%) 77 (56,20) 28 (49,12) 0,43 27 (77,14) 16 (45,71) 0,01
Clopidogrel (%) 33 (24,09) 1(1,75) <0,01 5(14,29) 1(2,86) 0,20
DOAK (%) 39 (28,47) 1(1,75) <0,01 7 (20) 0(0) 0,01
Cumarine (%) 9 (6,57) 1(1,75) 0,29 2 (5,71) 1(2,86) 0,99

Stetig quantitative Werte als Mittelwert + Standardabweichung, qualitativ-binare Merkmale als

Patientenzahl mit Prozent-Angaben. P-Wert flr kontinuierliche Daten anhand T-Test und fiir

diskontinuierliche Daten anhand Fisher-Test, gilt als signifikant, wenn p < 0,05.
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Abb. 10: Demographische Daten: gesamte Kohorte (n=197)
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Abb.11: Demographische Daten nach Propensity Matching (n=70)
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3. Praprozedurale Untersuchungsergebnisse

Die Tabelle 2 und Abbildungen 12 und 13 zeigen den Vergleich beider Gruppen
hinsichtlich der praprozeduralen diagnostischen Echokardiographie. Die
durchschnittliche Klappenoéffnungsflache der erkrankten Aortenklappe ist vor
beiden Therapien ahnlich, 0,81 cm? (gematched 0,87 cm?) in der TAVI-Gruppe
versus 0,82 cm? (gematched 0,76 cm?) der MIC-AKE-Patienten. Dahingegen sind
sowohl der mittlere als auch der maximale Druckgradient mit 46,66 mmHg und
79,49 mmHg durchschnittlich, sowie die maximale Flussgeschwindigkeit Uber der
Klappe (4,43 m/s) bei den MIC-AKE-Patienten signifikant héher als in der TAVI-
Gruppe. Diese Signifikanzen persistieren nach dem Propensity Matching der
Gruppen nicht. Die Bikuspiditat der Aortenklappe als angeborener Risikofaktor
fur eine Aortenklappenstenose findet sich bei etwa einem Drittel der
chirurgischen Patienten, dagegen nur bei einem einzigen TAVI-Patienten.
Weiterhin signifikant ist das Vorkommen von zusatzlicher Mitral- und
Trikuspidalklappeninsuffizienz, diese sind bei den TAVI-Patienten mit etwas mehr
als zwei Dritteln respektive der Halfte hoher. Der Unterschied zwischen den
Gruppen halt sich nach dem Matching nur die Mitralklappeninsuffizienz
betreffend. Unter einer hinzukommenden Aortenklappeninsuffizienz bzw. einem
kombinierten Klappenvitium leiden in beiden Patientengruppen etwas mehr als
die Halfte, hier findet sich also kein signifikanter Unterschied. Die Herzfunktion
betrachtend ergeben sich signifikante Unterschiede, wobei in der TAVI-Gruppe
die durchschnittliche LV-EF mit 50,39 % tiefer und die Anzahl der Patienten mit
diastolischer Dysfunktion hoher ist, hier ist es knapp die Halfte im Vergleich zu
etwa einem Drittel der MIC-AKE-Patienten. Diese Kohortendifferenzen stellen
sich nach dem Matching nicht mehr signifikant dar. Die Parameter der
Rechtsherz-Funktion TAPSE und sPAP zeigen keine signifikanten Unterschiede,
woraus geschlossen werden kann, dass beide Gruppen in vergleichbarem
rechtsventrikularem Gesundheitszustand waren. Es gilt jedoch zu beachten,
dass die Datenerhebung fur sPAP (TAVI: n = 69, MIC-AKE: n =9, nach Matching
n =12, respektive 5) und TAPSE (TAVI: n = 22, MIC-AKE: n = 11, nach Matching
n = 5, respektive 6) nur bei einer geringen Anzahl der teilnehmenden Patienten

gelang.
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Tabelle 2: Echokardiographie vor Behandlung

Gesamt Nach Propensity-Matching
TAVI MIC-AKE TAVI MIC-AKE
p-Wert p-Wert
n=137 n=60 n=35 n=35
KOF [cm?] 0,81 +0,30 0,82 +0,27 0,84 0,87 £0,33 0,76 £ 0,16 0,12
DG max.
(mmHg] 64,73 +£21,16 | 79,49 £21,85 <0,01 65,25 + 25,04 75,73 £20,33 0,10
mmHg
DG mean
mmHg] 37,25+£12,8 46,66 + 15,58 <0,01 38,16 £ 15,11 43,22 + 16,66 0,28
mmHg
Vmax [M/s] 3,98 £0,75 4,43 £ 0,65 <0,01 3,89+0,75 4,36 £ 0,61 0,07
bikuspide AK
%) 1(0,73) 19 (31,67) <0,01 1(2,86) 8 (22,86) 0,03
0
AK-Insuffizienz
%) 81 (59,12) 32 (53,33) 0,27 20 (57,14) 21 (60) 1
(]
MK-Insuffizienz
%) 105 (76,64) 27 (47,37) <0,01 29 (82,86) 16 (45,71) <0,01
0
TK-Insuffizienz
(%) 77 (56,20) 18 (31,58) <0,01 14 (40) 8 (22,86) 0,20
0
LV-EF [%)] 50,39 £ 7,95 53,77 £ 6,85 <0,01 52,06 £ 5,1 55+7,33 0,06
Diast.
Dysfunktion 67 (48,91) 17 (31,48) <0,01 13 (37,14) 11 (31,43) 0,80
(%)
TAPSE [mm] 21,58 +9,57 22,09 + 8,65 0,88 25,8 +4,09 21,93 £ 5,46 0,22
sPAP [mmHg] 38,78 + 14,88 38 + 13,64 0,88 35,58 + 11,48 36,4 +£6,73 0,88

Stetig quantitative Werte als Mittelwert + Standardabweichung, qualitativ-binare Merkmale als

Patientenzahl mit Prozent-Angaben. P-Wert flr kontinuierliche Daten anhand T-Test und fir

diskontinuierliche Daten anhand Fisher-Test, gilt als signifikant, wenn p < 0,05.

KOF: Klappenéffnungsflache, DG: Druckgradient, AK: Aortenklappe, MK: Mitralklappe, TK:
Trikuspidalklappe, LV-EF: Linksventrikulare Ejektionsfraktion, TAPSE: tricuspid annular plane

systolic excursion, sPAP: systolischer Pulmonalarteriendruck.
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Abb.12: Echokardiographie vor Behandlung: gesamte Kohorte (n=197)
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Abb.13: Echokardiographie vor Behandlung nach Propensity Matching (n=70)
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Tabelle 3 stellt die Laborkonstellation mit Fokus auf die Herzenzyme,
Nierenfunktion und Infektparameter der Patienten beider Gruppen vor ihrer
jeweiligen Behandlung dar. Signifikante Unterschiede zeigen sich unter
anderem in der Creatinkinase, die in der MIC-AKE-Gruppe hoher liegt, dies war

nach dem Propensity Matching nicht mehr der Fall.
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Auch nach dem Matching gleichbleibend zeigten sich signifikante Abweichungen

bei dem hsTroponin |, welches bei den TAVI-Patienten hoher ist, und bei dem

Kreatinin. Dies ist zunachst in der interventionellen Gruppe mit 1,48 mg/dL zu

1,02 mg/dL hdher, zeigt sich aber nach dem Matching entgegengesetzt: Hierbei
liegt das Kreatinin der MIC-AKE-Gruppe mit 2,06 mg/dL héher als das der TAVI-
Gruppe mit 1,41 mg/dL.
Keinen signifikanten Unterschied ergeben die Werte NT-proBNP, CK-MB, LDH,
CRP und Laktat. Es gilt zu bemerken, dass das NT-proBNP nur selten in der MIC-
AKE-Gruppe erhoben wurde (n = 10, in der gematchten Gruppe n = 2).

Tabelle 3: Labordiagnostik vor Behandlung

Gesamt Nach Propensity-Matching
TAVI MIC-AKE p- TAVI MIC-AKE p-
n=137 n=60 Wert n=35 n=35 Wert
NT-proBNP
pg/m] 5757,76 + 14185,23 | 1587,20 + 1880,19 | 0,36 4231,51+17320,51 | 986,5 + 1167,43 0,80
pg/m
CK [U/L] 94,56 + 78,62 125,12 + 66,35 <0,01 110,94 + 78,24 131,2 £ 63,55 0,24
CK-MB [U/L] 0,85+3,75 2,07 +7,63 0,13 0,43 +2,54 2,71 +£9,41 0,18
hsTroponin |
23,62 £ 42,81 6,60 + 2,34 <0,01 12,17 £ 11,22 6,2+0 <0,01
[ng/L]
LDH [U/L] 218,78 + 59,28 214,58 + 35,30 0,61 216,25 + 37,93 214,69 + 38,82 0,87
Kreatinin
1,48 +1,70 1,02 £0,49 0,04 1,41 £1,52 2,06 + 0,63 0,02
[mg/dL]
CRP [mg/L] 9,25 + 16,67 4,89 +6,84 0,05 5,49 +7,07 5,58 + 7,90 0,96
Laktat [mmol/L] 0,86 + 0,33 0,85+ 0,38 0,86 0,81 +0,41 0,80+ 0,33 0,92

Stetig quantitative Werte als Mittelwert + Standardabweichung. P-Wert fir kontinuierliche Daten

anhand T-Test und fir diskontinuierliche Daten anhand Fisher-Test, gilt als signifikant, wenn p <

0,05.

BNP: Brain Natriuretic Peptide, CK: Creatinkinase, LDH: Laktatdehydrogenase, CRP: C-

reaktives Protein.
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4. Intraprozedurale Ergebnisse

Tabelle 4 stellt verschiedene intraprozedurale Daten dar. Die durchschnittlichen
intrainterventionellen Daten der interventionellen Durchleuchtungsdauer, der
Gesamtflachendosis und der verwendeten Kontrastmittelmenge werden
angegeben. Zwischen der Gesamtkohorte und der gematchten Gruppen zeigen
sich hier keine weitgehenden Unterschiede. Des Weiteren werden
durchschnittliche  intraoperative  Daten  dargelegt: die Bypass-Zeit,
Herzstillstandzeit und die Flussigkeitsbilanz, welche ebenso allesamt keine
Anderung nach dem Matching aufweisen. Weiterhin ist dargelegt, ob eine Blut-
Kardioplegie nach Calafiore oder eine kristalloide Plegielosung nach
Bretschneider verwendet wurde. Sowie in der gesamten als auch der gematchten
Kohorte wurde die kristalloide Plegielésung haufiger genutzt (73,33 % bzw. 68,57
%).
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Tabelle 4: Intraoperative / -interventionelle Daten

Gesamt Nach Propensity-Matching
TAVI MIC-AKE p- TAVI MIC-AKE p-
n=137 n=60 Wert n=35 n=35 Wert
Eingriffszeit [min] 134 + 53 297 + 50 <0,01 136 £ 50 298 + 56 <0,01
TAVI:
Durchleuchtungsdauer
11,45+ 9,18 10,24 + 6,57

[min]

Gesamtflachendosis

[cGy*cm?]

6202,50 + 4858,29

Kontrastmittelmenge
[mL]

218,72 + 50,66

6590,76 + 5175,08

217,35+ 54,79

MIC-AKE:

Bypasszeit [min]

Herzstillstandzeit [min]

Bilanz [mL]

Kardioplegie: Blut (%)

Kardioplegie: Kristalloid
(%)

118,21 + 26,52

86,29 + 17,67

851,50 + 838,66

16 (26,67)

44 (73,33)

117,09 + 30,86

86,21 £ 19,79

839,79 + 910,88

11 (31,43)

23 (68,57)

Stetig quantitative Werte als Mittelwert + Standardabweichung, qualitativ-binare Merkmale als

Patientenzahl mit Prozent-Angaben. P-Wert flr kontinuierliche Daten anhand T-Test und fuir

diskontinuierliche Daten anhand Fisher-Test, gilt als signifikant, wenn p < 0,05.

Abbildung 14 vergleicht insbesondere die Lange des jeweiligen Eingriffs

miteinander: Hierbei zeigt sich, dass der chirurgische Eingriff signifikant langer

dauert, im Durchschnitt mehr als doppelt so lang. Dieser Unterschied bleibt

nach dem Matching nahezu identisch erhalten (Abb. 15).
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Abb.14: Eingriffszeit: gesamte Kohorte (n=197)
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Abb.15: Eingriffszeit nach Propensity Matching (n=70)
Eingriffszeit
(propensity matched)
- 400 S
E 350
300
250
200 fag
150
100
50
0

TAVI

MIC-AKE

= TAVI = MIC-AKE

Tabelle 5 und Abbildungen 16 und 17 beschaftigen sich mit den verabreichten
Transfusionen und Blutprodukten inklusive intraprozeduraler Gabe sowie der im

Verlauf des stationdren Aufenthalts beider Patientenkollektive, genauer mit
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Erythrozytenkonzentraten (EK) und Fresh Frozen Plasma (FFP). Es zeigt sich,

dass es keinen signifikanten Unterschied hinsichtlich des Gebrauchs von

Erythrozytenkonzentraten gab.

Tabelle 5: Transfusionen

Gesamt Nach Propensity-Matching
TAVI MIC-AKE TAVI MIC-AKE
p-Wert p-Wert
n=137 n=60 n=35 n=35
Erythrozytenkonzentrate 1,05 £2,99 1,30 £2,49 0,57 0,46 + 2,05 1,60 £ 2,00 0,02
Fresh Frozen Plasma 0,49 + 2,37 4,53 £ 4,41 <0,01 0,49 + 2,55 4,91 £ 5,36 <0,01

Stetig quantitative Werte als Mittelwert + Standardabweichung. P-Wert fUr kontinuierliche Daten

anhand T-Test und fir diskontinuierliche Daten anhand Fisher-Test, gilt als signifikant, wenn p <

0,05.

Abb.16: Transfusionen: gesamte Kohorte (n=197)
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Nach dem Matching ergibt sich jedoch eine Signifikanz, wobei in der

chirurgischen Kohorte mit durchschnittlich 1,60 Erythrozytenkonzentrate versus
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0,46 in der interventionellen Kohorte verwendet werden. Dahingegen wurde mit
durchschnittlich 4,53 (4,91 gematched) zu 0,49 signifikant mehr Fresh Frozen

Plasma in der chirurgischen Gruppe verwendet.

Abb.17: Transfusionen nach Propensity Matching (n=70)
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| \
0
Erythrozytenkonzentrate Fresh Frozen Plasma

TAVI MIC-AKE

Tabelle 6 und Abbildungen 18 und 19 zeigen die Verteilung der jeweils
verwendeten Klappenprothesenarten.

Fir die TAVIs wurde zu 58,02 % die Klappe Medtronic Evolut R und zu 37,40 %
die Edwards Sapien 3 verwendet. Dahinter mit zusammen unter 5 % liegen die
Medtronic Evolut Pro, die Medtronic PAM und die Symetis Acurate neo L. Nach
dem Propensity Matching stellen sich in der TAVI-Gruppe drei favorisierte
Klappenarten heraus: Edwards Sapien 3 mit 51,43 %, Medtronic Evolut R mit
45,71 % und Medtronic Evolut Pro mit 2,86 %.

In den MIC-AKE-Operationen wurde zu 56,67 % die Klappe Carpentier Edwards
Perimount (CEP) ausgewahlt, gefolgt von der CEP Magna Ease mit 26,67 % und
der CEP Magna mit 8,33 %. Seltener wurde die CEP Theon RSR Pericardial, die
SJUM Epic, die FA Abbott und die Medtronic Hancock Il Cinch verwendet. Nach
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dem Matching reduziert sich auch in dieser Gruppe die Anzahl verschiedener

Klappenarten: am haufigsten wurde die CEP mit 60 % verwendet, darauffolgend
die CEP Magna Ease mit 28,57 %, die CEP Magna mit 8,57 % und die Med(tronic

Hancock Il Cinch einmalig mit 2,86 %.

Tabelle 6: verwendete Klappenarten

Gesamt Nach Propensity-Matching
TAVI MIC-AKE TAVI MIC-AKE
n=137 n=60 n=35 n=35
TAVI:
Edwards Sapien 3 (%) 49 (37,40) 18 (51,43)
Medtronic Evolut R (%) 76 (58,02) 16 (45,71)
Medtronic Evolut Pro
4 (3,05) 1(2,86)
(%)
Medtronic PAM (%) 1(0,76) 0 (0)
Symetis Acurate neo L
1(0,76) 0(0)
(%)
MIC-AKE:
CEP (%) 34 (56,67) 21(60)
CEP Magna (%) 5(8,33) 3(8,57)
CEP Magna Ease (%) 16 (26,67) 10 (28,57)
CEP Theon RSR
2(3,33) 0 (0)
Pericardial (%)
SJM Epic (%) 1(1,67) 0 (0)
FA Abbott (%) 1(1,67) 0 (0)
Medtronic Hancock I
) 1(1,67) 1(2,86)
Cinch (%)

Qualitativ-binadre Merkmale als Patientenzahl mit Prozent-Angaben. CEP: Carpentier Perimount

Edwards, SJM: St. Jude Medical.
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Abb.18: verwendete Klappenarten: gesamte Kohorte (n=197)

TAVI: MIC-AKE:
verwendete Klappenarten verwendete Klappenarten

= Carpentier Edwards Perimount (CEP): 56,67% = CEP Magna: 8,33%

= CEP Magna Ease: 26,67% = CEP Theon RSR Pericardial: 3,33%
= 5JM Epic: 1,67% =FA Abbott: 1,67%

= Medtronic Hancock Il Cinch: 1,67%

= Edwards Sapien 3: 37,40% * Medtronic Evolut R: 58,02%
= Medtronic Evolut Pro: 3,06% = Medtronic PAM: 0,76%
u Symetis Acurate neo L: 0,76%

Abb.19: verwendete Klappenarten nach Propensity Matching (n=70)

TAVI: MIC-AKE:
verwendete Klappenarten verwendete Klappenarten
(propensity matched) (propensity matched)

= Carpentier Edwards Perimount (CEP): 60% « CEP Magna: 8,57%

= Edwards Sapien 3: 51,43% « Medtronic Evolut R: 45,71%
= Medtronic Evolut Pro: 2,86% = CEP Magna Ease: 28,57% = Medtronic Hancock Il Cinch: 2,86%
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Tabelle 7 und Abbildungen 20 und 21 stellen die Verteilung der jeweils
verwendeten Klappenprothesengrolen dar.

Bei den TAVIs wurden zu 33,59 % eine 26 mm, und zu 34,38 % eine 29 mm
grol3e Klappenprothese verwendet. Zu 20,31 % betrug die Klappengrof3e 34 mm
und zu 11,72 % 23 mm. Somit ergibt sich eine durchschnittliche Klappengrofe
von 28,3 mm fur die TAVIs.

In der MIC-AKE-Kohorte wurde zu 43,33 % eine 23 mm grof3e und zu 38,33 %
eine 25 mm grol3e Klappenprothese verwendet. Eine 21 mm grol3e Klappe wurde
in 11,67 % und eine 27 mm grof3e in 6,67 % der Falle ausgewahlt. Insgesamt
ergibt sich daraus eine durchschnittliche Klappengrofe von 23,8 mm bei den
MIC-AKEs.

Diese Zahlen stellen sich in der Propensity Matching-Gruppe sehr ahnlich dar.

Tabelle 7: verwendete Klappenprothesengrofien

Gesamt Nach Propensity-Matching
TAVI MIC-AKE TAVI MIC-AKE
n=137 n=60 n=35 n=35
TAVI: & 28,3 mm 27,91 mm
23mm (%) 15 (11,72) 5 (14,29)
26mm (%) 43 (33,59) 11 (31,43)
29mm (%) 44 (34,38) 14 (40)
34mm (%) 26 (20,31) 5(14,29)
MIC-AKE: & 23,8 mm & 23,57 mm
21mm (%) 7 (11,67) 7 (20)
23mm (%) 26 (43,33) 14 (40)
25mm (%) 23 (38,33) 11 (31,43)
27mm (%) 4 (6,67) 3 (8,57)

Qualitativ-bindre Merkmale als Patientenzahl mit Prozent-Angaben.
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Abb.20: verwendete KlappenprothesengréfRen: gesamte Kohorte (n=197)
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Abb.21: verwendete Klappenprothesengréfen nach Propensity Matching (n=70)
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5. Postprozedurale Ergebnisse

Tabelle 8 und Abbildungen 22 und 23 stellen den durchschnittlichen
Krankenhausaufenthalt in Hinblick auf Intubationszeit, verbrachte Tage auf der
Intensivstation und den gesamten stationaren Aufenthalt der Patienten beider

Kollektive dar.

Tabelle 8: Krankenhausaufenthalt

Gesamt Nach Propensity-Matching
TAVI MIC-AKE TAVI MIC-AKE
p-Wert p-Wert
n=137 n=60 n=35 n=35
intubiert [Tage] 0,83 + 3,06 1,62 +1,03 0,10 0,20 £ 0,65 1,59 +0,84 <0,01
auf ITS [Tage] 3,45+4,85 3,97 £2,00 0,43 2,68 £2,70 4,29 £2,43 0,01
stationar [Tage] 11,81 £ 6,24 13,42 £4,26 0,07 11,561 +5,75 | 13,66 + 3,56 0,06

Stetig quantitative Werte als Mittelwert + Standardabweichung. P-Wert fur kontinuierliche Daten
anhand T-Test und fir diskontinuierliche Daten anhand Fisher-Test, gilt als signifikant, wenn p <
0,05.

Vor dem Matching zeigen sich keine signifikanten Unterschiede zwischen den
jeweiligen Aufenthalten beider Gruppen. Nach dem Propensity Matching gibt es
signifikante Unterschiede hinsichtlich der Intubationszeit und der verbrachten
Tage auf der Intensivstation. Beide Werte sind in der chirurgischen Gruppe hoher.
Der stationare Aufenthalt bleibt auch nach dem Matching ohne signifikanten

Unterschied.
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Abb.22: Krankenhausaufenthalt: gesamte Kohorte (n=197)
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Abb.23: Krankenhausaufenthalt nach Propensity Matching (n=70)
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Tabelle 9 beinhaltet die maximalen Werte der Laboruntersuchungen nach
jeweiliger Behandlung beider Gruppen. Signifikante Unterschiede finden sich
hierbei vor allem bei den Herzenzymen: Die CK, die CK-MB und nach dem
Matching auch das NT-proBNP sind in der MIC-AKE-Gruppe hdher. Der vor dem
Matching signifikante Unterschied des hsTroponins stellt sich danach nicht mehr
derartig dar. Ebenso ist das CRP und nach dem Matching auch die LDH und das

Laktat bei den chirurgischen Patienten signifikant héher.

Tabelle 9: Labordiagnostik nach Behandlung

Gesamt Nach Propensity-Matching
TAVI MIC-AKE p- TAVI MIC-AKE p-
n=137 n=60 Wert n=35 n=35 Wert
NT-proBNP max. 4705,19 £
4682,67 + 3514,72 1 1044,86 + 781,93 | 7036,67 + 3234,76 | <0,01
[pg/mL] 12641,11
CK max. [U/L] 231,88 + 333,50 1521,85 + 4041,65 | <0,01 183,51 £ 102,18 859 + 387,79 <0,01
CK-MB max. [U/L] 9,93 + 23,50 47,52 + 24,01 <0,01 5,6 £ 17,08 44,03 + 19,98 <0,01
hsTroponin | max. 10085,57 + 11067,80 +
1601,43 + 803, 08 <0,01 1221,5 £ 575,52 0,11
[ng/L] 8343,70 10018,42
LDH max. [U/L] 651,43 + 2730,55 722,33 + 2022,95 0,86 288,14 + 64,17 446,2 + 129,41 <0,01
Kreatinin max.
1,62 +£1,63 1,40 £ 0,92 0,33 1,46 £ 1,27 1,50 £ 1,14 0,89
[mg/dL]
CRP max. [mg/dL] 86,52 + 74,21 194,15 £ 55,84 <0,01 78,38 £ 66,42 197,55 + 55,55 <0,01
Laktat max.
2,13+2,78 2,88 +2,57 0,08 1,29+£0,78 2,74 +1,79 <0,01
[mmol/L]

Stetig quantitative Werte als Mittelwert + Standardabweichung. P-Wert fir kontinuierliche Daten

anhand T-Test und fir diskontinuierliche Daten anhand Fisher-Test, gilt als signifikant, wenn p <

0,05.

BNP: Brain Natriuretic Peptide, CK: Creatinkinase, LDH: Laktatdehydrogenase, CRP: C-

reaktives Protein.
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Tabelle 10 und Abbildungen 24 und 25 zeigen die Ergebnisse der nach der
jeweiligen Behandlung beider Gruppen durchgefluhrten Echokardiographie.

Es gilt zu beachten, dass die Daten fiir die KOF (TAVI: n = 8, MIC-AKE: n = 4,
nach Matching n = 1, respektive 4), die Vmax (TAVI: n = 39, MIC-AKE: n = 28, nach

Matching n

Matching n

12, respektive 16), die TAPSE (TAVI: n = 5, MIC-AKE: n = 8, nach
0, respektive 4) und das sPAP (TAVI: n = 44, MIC-AKE: n =22, nach

Matching n = 9, respektive 14) nur anteilig der Kohortenmitglieder dokumentiert

und somit erhebbar waren.

Tabelle 10: Echokardiographie nach Behandlung

Gesamt Nach Propensity-Matching

TAVI MIC-AKE p- TAVI MIC-AKE p-

n=137 n=60 Wert n=35 n=35 Wert
KOF [cm?] 2,09 £0,25 1,8 £0,22 0,08 2,21 1,80 £ 0,22 -
DG max. [mmHg] 18,66 + 8,34 22,79 +9,33 <0,01 21,07 £ 6,24 22,77 £10,72 0,46
DG mean [mmHg] 9,43 +£4,36 11,97 £ 5,03 <0,01 10,52 + 3,37 11,80 + 5,67 0,31
Vmax [M/S] 2,22 +0,54 2,33+0,33 0,34 2,38+0,57 2,26 + 0,36 0,50
Paravalv. Leckage (%) 62 (51,67) 17 (29,82) <0,01 14 (40) 10 (28,75) 0,45
MK-Insuffizienz (%) 86 (75,44) 26 (52) <0,01 22 (62,86) 15 (42,86) 0,15
TK-Insuffizienz (%) 72 (63,72) 25 (49,02) 0,09 21 (60) 11 (31,43) 0,03
LV-EF [%] 49,33+ 8,18 51,15+ 4,97 0,12 51,38 + 5,49 51,8 £5,62 0,75
Diast. Dysfunktion (%) 54 (50,47) 10 (23,26) <0,01 10 (28,57) 4 (11,43) 0,13
TAPSE [mm] 16,04 + 4,58 17 (31,48) 0,81 - 14,28 + 3,63 -
sPAP [mmHg] 38,34 + 11,85 22,09 + 8,65 <0,01 | 42,56 + 14,90 31,21+7,88 0,03

Stetig quantitative Werte als Mittelwert + Standardabweichung, qualitativ-binare Merkmale als

Patientenzahl mit Prozent-Angaben. P-Wert flr kontinuierliche Daten anhand T-Test und fur

diskontinuierliche Daten anhand Fisher-Test, gilt als signifikant, wenn p < 0,05.
KOF: Klappenoffnungsflache, DG: Druckgradient, AK: Aortenklappe, MK: Mitralklappe, TK:
Trikuspidalklappe, LV-EF: Linksventrikulare Ejektionsfraktion, TAPSE: tricuspid annular plane

systolic excursion, sPAP: systolischer Pulmonalarteriendruck.
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Die Klappenoéffnungsflache, ebenso wie die maximale Flussgeschwindigkeit Gber
der Aortenklappe zeigen sich in beiden Gruppen vergleichbar reduziert. Zwischen
den Werten des mittleren und maximalen Druckgradienten bestehen vor dem
Matching signifikante Unterschiede, wobei die mittleren Werte sich medizinisch
gesehen kaum unterscheiden, nach dem Matching verliert sich die Signifikanz.
Signifikant im Vergleich erhdht stellt sich die Anzahl paravalvularer Leckagen in
der TAVI-Gruppe dar, auch diese ist jedoch nach dem Matching nicht mehr
gegeben.

Ebenso wie vor der Therapie zeigen sich nach Behandlung in der TAVI-Gruppe
mehr Falle einer Mitral- und Trikuspidalklappeninsuffizienz. Die LV-EF ist in
beiden Gruppen ahnlich erhalten, wahrend in der TAVI-Gruppe haufiger eine
diastolische Dysfunktion festgestellt wird. Hinsichtlich der Rechtsherzfunktion
zeigt sich die TAPSE weiterhin in beiden Gruppen ahnlich, wohingegen ein
signifikanter Unterschied zwischen den sPAP-Messwerten mit hoheren Werten in

der chirurgischen Gruppe besteht.

Abb.24: Herzfunktion nach Behandlung: gesamte Kohorte (n=197)
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Abb.25: Herzfunktion nach Behandlung nach Propensity Matching (n=70)
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Abbildung 26 vergleicht die Klappenoéffnungsflachen jeweils vor und nach
Intervention bzw. Operation. In der TAVI-Gruppe lief3 sich eine Vergrofierung der
Klappenoffnungsflache von durchschnittlich 0,81 cm? auf 2,09 cm? feststellen,
also um 1,28 cm?. Die MIC-AKE-Gruppe zeigte durchschnittliche Werte von 0,82
cm? praoperativ und 1,8 cm? postoperativ, folglich eine VergréRerung um 0,98
cm?. Weiterhin setzt diese Grafik die gemessenen Klappenéffnungsflachen vor
und nach jeweiliger Behandlung in Vergleich mit der durchschnittlichen GroRe

der verwendeten Aortenklappen.
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Abb.26: Klappendffnungsflachen und verwendete KlappengréfRe: gesamte Kohorte (n=197)
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6. Komplikationen

Tabelle 11 und Abbildungen 27 und 28 stellen das Auftreten bestimmter
Komplikationen nach der jeweiligen Behandlung beider Patientenkollektive dar.
Signifikante Unterschiede finden sich vor allem hinsichtlich der Komplikationen
eines neu aufgetretenen AV- und/oder Schenkel-Blocks und einer Schrittmacher-
Implantation, letztere ist nach dem Matching nicht mehr signifikant. Diese
Ereignisse kommen in der TAVI-Gruppe fur das Block-Ereignis mit 40,88 %
(gematched 42,86 %) zu 1,67 % (gematched 0 %) und fir die Schrittmacher-
Implantation mit 18,25 % (gematched 14,29 %) zu 1,67 % (gematched 0 %)
haufiger vor. Anhand des relativen Risikos liel} sich feststellten, dass ein Block in
der TAVI-Gruppe 24,48-mal und die SMI 10,93-mal haufiger vorkam. Des
Weiteren vor dem Matching signifikant erhoht ist die Anzahl der
postinterventionell aufgetretenen Pneumonien in der TAVI-Gruppe, dies halt dem
Matching jedoch nicht stand.

In beiden Kollektiven ahnlich verhalten sich die Vorkommen von Reanimation,

ECMO- und CVVHD-Implantation, ebenso von Nachblutungen und nétiger Re-
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Operation nach dem Eingriff. Weiterhin kommen &hnlich haufig Hirn- und

Myokardinfarkt, ein postoperatives Delir und der Exitus letalis vor.

Tabelle 11: Komplikationen nach Behandlung

Gesamt Nach Propensity-Matching

TAVI MIC-AKE p- Risk TAVI MIC-AKE p- Risk

n=137 n=60 Wert Ratio n=35 n=35 Wert Ratio
Reanimation (%) 5 (3,65) 0(0) 0,19 - 1(2,86) 0(0) 0,99 -
ECMO 3(2,19) 1(1,67) 1 1,31 0 (0) 0(0) 1 -
CVVHD 9 (6,57) 2 (3,33) 0,51 1,97 2(5,71) 1(2,86) 0,99 2,0
Nachblutung (%) 13 (9,49) 4 (6,67) 0,59 1,42 1(2,86) 3(8,57) 0,61 0,33
Re-OP (%) 10 (7,30) 3 (5,00) 0,76 1,46 1(2,86) 3(8,57) 0,61 0,33
Block (%) 56 (40,88) 1(1,67) <0,01 | 24,48 | 15(42,86) 0(0) <0,01 -
SM-Implantation (%) | 25 (18,25) 1(1,67) <0,01 10,93 | 5(14,29) 0(0) 0,05 -
TIA/Schlaganfall (%) 3(2,19) 0(0) 0,55 - 0(0) 0(0) 1 -
Pneumonie (%) 15 (10,95) 1(1,67) 0,04 6,56 1(2,86) 1(2,86) 1 1
Dissektion (%) 5 (3,65) 0(0) 0,19 - 1(2,86) 0(0) 0,99 -
Myokard-infarkt (%) 1(0,73) 0(0) 1 - 0(0) 0(0) 1 -
Delir (%) 6 (4,38) 4 (6,67) 0,73 0,66 0(0) 4 (11,42) 0,11 0
Tod (%) 7 (5,11) 1(1,67) 0,44 3,06 0 (0) 0 (0) 1 -

Qualitativ-binare Merkmale als Patientenzahl mit Prozent-Angaben. P-Wert fir kontinuierliche
Daten anhand T-Test und flr diskontinuierliche Daten anhand Fisher-Test, gilt als signifikant,
wenn p < 0,05.
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Abb.27: Komplikationen nach Behandlung: gesamte Kohorte (n=197)
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Abb. 28: Komplikationen nach Behandlung nach Propensity Matching (n=70)
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7. Ergebnisse der Pilotstudie

Tabelle 12 und Abbildung 29 zeigen die Antworten der Patienten auf das
subjektive Gesundheitsempfinden betreffende Fragen.

Tabelle 12: Subjektives Gesundheitsempfinden

Frage Antwortauswertung
i ; ausge- sehr weniger
1. Wie wiirden Sie lhren . 9 gut 9 schlecht
Gesundheitszustand im zeichnet gut gut
Allgemeinen M 0(0) 2(12,5) | 10(62,5) | 3(18,75) 1 (6,25)
beschreiben? T 1(6,25) 0 (0) 9 (56,25) | 5(31,25) 1(6,25)
i etwas etwas iel
2. derzeitiger viel besser gleich v v
Gesundheitszustand im besser schlechter | schilechter
Vergleich zum M 2(12,5) | 6(37,5) | 6(37,5) | 1(6,25) 1(6,25)
vergangenen Jahr 2(12,5) 1(6,25) | 10 (62,5) 2 (12,5) 1 (6,25)
11. Wie wirden Sie mittel- sehr
sehr gut gut L schlecht
lhren derzeitigen maBig schlecht
Gesundheitszustand M 2(12,5) | 5(31,25) | 7(43,75) 0(0) 1(6,25)
beschreiben? T 1(8,33) 0 (0) 9 (75) 1(8,33) 1(8,33)
10. Inwieweit trifft Trifft Trifft weit- | WeilR Trifft Trifft
folgendes zu? ganzzu | 9ehendzu | nicpt weitgehend | iiberhaupt
nicht zu nicht zu

Ich scheine etwas M 0 (0) 0 (0) 1 (6,25) 2 (12,5) 13 (81,25)
leichter als andere krank T 0 (0) 4 (26,67) 4 4 (26,67) 3 (20)
zu werden. (26,67)

Ich bin genauso gesund M 7 (43,75) 6 (37,5) 0 (0) 1(6,25) 2 (12,5)
wie alle anderen, die ich T 2(13,33) 3 (20) 5 3 (20) 2 (13,33)
kenne. (33,33)

Ich erwarte, dass meine M 1 (6,25) 3(18,75) | 1(6,25) 2 (12,5) 8 (50)
Gesundheit nachlasst. T 0 (0) 6 (40) 6 (40) 2 (13,33) 1(6,67)
Ich erfreue mich M 2 (12,5) 5(31,25) 4 (25) 1(6,25) 4 (25)
ausgezeichneter T 0 (0) 2(13,33) | 1(6,67) 9 (60) 3 (20)

Gesundheit.

Qualitativ-binare Merkmale als Patientenzahl mit Prozent-Angaben. M: MIC-AKE-Kohorte, T:
TAVI-Kohorte
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Abb. 29: Subjektives Gesundheitsempfinden
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Auf die Frage nach dem selbst eingeschatzten Gesundheitsniveau empfanden
in beiden Gruppen mehr als die Halfte der Patienten ihre eigene Gesundheit als
gut oder besser, wobei es in der MIC-AKE sogar bei 75 % der Fall war.
Weiterhin gaben 62,5 % dieser Kohorte an, sich voller Energie zu fihlen (siehe
Frage 9) und 81,25 % fuhlten sich ebenso gesund wie alle Bekannten in ihrem
Umkreis. Zudem erwarteten sie seltener die absehbare Reduktion ihrer
Gesundheit. Diese Zahl war bei den TAVI-Patienten mit 40 % hdher, nur 26,66
% fuhlten sich oft voller Energie und nur 33,33 % fuhlten sich so gesund wie
alle anderen in ihrem Umfeld.

Hinsichtlich des zeitlichen Verlaufs ihres Gesundheitsempfindens gaben 50 %
der Patienten der chirurgischen Gruppe eine Verbesserung im Vergleich zum
vergangenen Jahr an, schlechter sei es hingegen bei 12,5 % geworden und bei
37,5 % ahnlich geblieben. 18,75 % der TAVI-Patienten gaben eine Besserung,
ebenso viele eine Verschlechterung an sowie eine gleichbleibende Gesundheit
in 62,5 % der Falle.
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Tabelle 13 und Abbildung 30 stellen die Einschatzung der Patienten hinsichtlich

ihrer Einschrankungen bei alltaglichen Tatigkeiten dar.

Tabelle 13: Alltagseinschréankungen

Frage Antwortauswertung
3. Einschrankung bei: Ja, stark Ja, etwas Nein, dberhaupt
nicht
Anstrengende M 6 (37,5) 5 (31,25) 5 (31,25)
Tatigkeiten T 13 (81,25) 2(12,5) 1(6,25)
Mittelschwere M 1(6,25) 3(18,75) 12.(75)
Tatigkeiten T 6 (37,5) 7 (43,75) 3 (18,75)
Einkaufstaschen M 1(6,25) 7 (43,75) 8 (50)
heben/tragen T 4 (25) 8 (50) 4 (25)
Mehrere M 5(31,25) 2(12,5) 9 (56,25)
Treppenabsétze steigen T 5(31,25) 10 (62,5) 1(6,25)
Einen Treppenabsatz M 0(0) 4 (25) 12 (75)
steigen T 1 (6,25) 11 (68,75) 4 (25)
Sich beugen, knien, M 4 (25) 4 (25) 8 (50)
biicken T 4 (25) 7 (43,75) 5(31,25)
M 1 (6,25) 2(12,5) 13 (81,25)
>1 km zu Ful gehen
T 8 (50) 5(31,25) 3 (18,75)
Mehrere Kreuzungen M 1(6,25) 1(6,25) 14 (87,75)
weit zu FuR gehen T 9 (56,25) 3(18,75) 4 (25)
Eine Kreuzung weit zu M 0(0) 2(12,5) 14 (87,75)
Ful gehen T 4 (25) 7 (43,75) 5 (31,25)
M 0(0) 2(12,5) 14 (87,75)
Sich baden / anziehen
T 3(18,75) 6 (37,5) 7 (43,75)
4. gesundheitsbedingte
Schwierigkeiten bei Arbeit und Ja Nein
Alltag
Ich konnte nicht so M 8 (50) 8 (50)
lange tatig sein T 12 (85,71) 2 (14,29)
Ich habe weniger M 7 (43,75) 9 (56,25)
geschafft als ich wollte T 8 (57,14) 6 (42,86)
M 6 (37,5) 10 (62,5)




Ich konnte nur
] ] T 11 (73,33) 4 (26,67)
bestimmte Dinge tun
Ich hatte
Schwierigkeiten bei der
M 7 (43,75) 9 (56,25)
Ausfihrung
T 11 (73,33) 4 (26,67)

Qualitativ-binare Merkmale als Patientenzahl mit Prozent-Angaben. M: MIC-AKE-Kohorte, T:
TAVI-Kohorte

Abb.30: Alltagseinschradnkungen
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Insgesamt zeigen sich bei den TAVI-Patienten haufiger Einschrankungen bei
Tatigkeiten des gewohnten Alltags, beispielsweise beim Treppengehen (73,33
% vs. 31,25 %), bei langerem Stehen (60 % vs. 25 %) oder Gehstrecken tUber
einem Kilometer (50 % vs. 6,25 %). Auch beim Blcken, Anziehen und Waschen
oder dem Heben von Einkaufstiten ergaben sich haufiger Schwierigkeiten als
in der MIC-AKE-Kohorte, sodass hier sowohl Unterschiede in der Mobilitat als
auch der eigenen Kdrperhygiene und der selbststandigen

Versorgungsmaglichkeit gegeben sind.
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Weiterhin zeigten sich in beiden Gruppen Einschrankungen bei der Arbeit bzw.
Tagesvorhaben: 50 % der MIC-AKE-Patienten und 85,71 % der TAVI-Patienten
konnten nicht so lange tatig sein, wie sie sich vorgenommen hatten. 43,75 %
(MIC-AKE) bzw. 57,14 % (TAVI) haben nicht alles geschafft, was sie sich
vorgenommen hatten, und mussten sich auf einige Tatigkeiten beschranken
(MIC-AKE mit 37,5 % vs. TAVI mit 73,33 %). Zudem bemerkten mehr TAVI-
Patienten Schwierigkeiten bei der Ausfiihrung des Vorgenommenen (73,33 %
vs. 43,75 %).

Tabelle 14 und Abbildung 31 zeigen die Patienteneinschatzung hinsichtlich des

eigenen Soziallebens.

Tabelle 14: Soziale Einschrankungen

Frage Antwortauswertung
intrachti Uberhaupt
6. Beeintrachtigung ] P etwas maRig ziemlich sehr
normaler Kontakte nicht
durch Gesundheit in M 12 (75) 1(6,25) 1(6,25) 2(12,5) 0(0)
letzten 4 Wochen T 8 (50) 5(31,25) | 0(0) 1(6,25) | 2(12,5)

Qualitativ-binare Merkmale als Patientenzahl mit Prozent-Angaben. M: MIC-AKE-Kohorte, T:
TAVI-Kohorte

Beide Gruppen fuhlten sich ahnlich haufig sozial eingeschrankt. lhnen falle es
schwer, Kontakt zu ihren Bekannten aufzunehmen (TAVI: 13,33 %, MIC-AKE:
12,5 %) und sie wirden wahrnehmen, aufgrund ihres gesundheitlichen
Zustands weniger Kontakte zu haben (18,75 % beider Gruppen). In der TAVI-
Gruppe fuhlten sich mit 40 % mehr Patienten einsam, in der MIC-AKE-Gruppe

waren es 12,5 %.
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Abb. 31: Soziale Einschrankungen
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Die Patienten wurden sowohl zum Vorhandensein von Schmerzen gefragt als
auch zur personlichen Beeintrachtigung durch diese. Die erhaltenen Antworten
sind in Tabelle 15 und Abbildung 32 dargestellt. 68,75 % der TAVI-Patienten
sowie 56,25 % der MIC-AKE-Patienten gaben an, aktuell Schmerzen jeglicher
Art zu haben. Dabei hatten jeweils 12,5 % der Patienten beider Kohorten starke
bis sehr starke Schmerzen. 60 % der TAVI-Patienten flhlten sich dabei im Alltag
durch ihre Schmerzen maliig bis sehr beeintrachtigt, in der MIC-AKE-Gruppe
hingegen waren es mit 31,25 % nur etwa die Halfte davon. Wahrend etwa
gleich viele Patienten Schmerzen im Sitzen angaben (33,33 % TAVI vs. 12,5 %
MIC-AKE), hatten mehr Patienten der TAVI-Gruppe Schmerzen beim Stehen,
Gehen und Treppensteigen (40 % vs. 6,25 %, 33,33 % vs. 12,5 % und 46,67 %
vs. 12,5 % respektive).
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Tabelle 15: Beeintrachtigung durch Schmerzen

Frage Antwortauswertung
Kein sehr Sehr
leicht maRig stark
Schmerz leicht stark
7. Schmerzstarke der 3
M 7 (43,75) | 2(12,5) 2(12,5) | 1(6,25) | 1(6,25)
letzten 4 Wochen (18,75)
3 5
T 5(31,25) 1 (6,25) 1(6,25) | 1(6,25)
(18,75) (31,25)
N . Uberhaupt
8. Beeintrachtigung im oht P etwas maRig | ziemlich sehr
Beruf /Alltag durch nic
Schmerzen in den M 6 (37,5) 5 (31,25) 0(0) 4 (25) 1(6,25)
letzten 4 Wochen T 5 (33,33) 1 (6,67) 6 (40) 1(6,67) | 2(13,33)
Qualitativ-binare Merkmale als Patientenzahl mit Prozent-Angaben. M: MIC-AKE-Kohorte, T:
TAVI-Kohorte
Abb. 32: Beeintrachtigung durch Schmerzen
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Die mentale Gesundheit zeigte sich in beiden Kohorten beeintrachtigt, dies
verdeutlichen Tabelle 16 und Abbildung 33.
In der TAVI-Gruppe gaben mehr Patienten an, sich gelegentlich bis haufig
niedergeschlagen (60 % vs. 37,5 %) oder freudlos (13,33 % vs. 0 %) zu fuhlen

und erwachen haufiger deprimiert (13,33 % vs. 0 %). Sie fuhlten sich zudem mit

45,83 % (vs. 25 %) ofter erschopft und gaben an, dass sie ,alles anstrenge®
(53,33 % vs. 18,75 %). 6,67 % der TAVI-Patienten gaben an, das Leben nicht

als lebenswert zu empfinden. Hierbei waren es in der MIC-AKE-Gruppe jedoch

mit 12,5 % mehr Patienten. Diese wirden sich haufiger als die TAVI-Patienten
traurig fihlen (12,5 % vs. 6,67 %), schlecht schlafen (43,75 % vs. 26,67 %) und

nachts von Sorgen geplagt sein (31,25 % vs. 26,67 %).

Etwa die Halfte beider Gruppen gaben an, im Alltag weniger zu schaffen als
gewollt (TAVI: 50 %, MIC-AKE: 43,75 %).

Tabelle 16: Beeintrachtigung der mentalen Gesundheit

Frage Antwortauswertung
5. seelisch bedingte
Schwierigkeiten bei Arbeit Ja Nein
und Alltag
Ich konnte nicht so M 7 (43,75) 9 (56,25)
lange tatig sein T 7 (53,85) 6 (46,15)
Ich habe weniger M 7 (43,75) 9 (56,25)
geschafft als ich wollte T 7 (50) 7 (50)
Meine Arbeit war nicht M 4 (25) 12 (75)
so sorgfaltig wie ublich T 6 (42,86) 8 (57,14)
9. Wie oft fuhlten Sie
o ziemlich
sich in den letzten 4 immer | meistens & manchmal | selten nie
(o)
Wochen...
M 00) |3(1875) | 4(25) | 6(37,5) | 2(12,5) | 1(6,25)
voller Schwung?
T 0(0) 0(0) 3(21,43) | 3(21,43) | 5(35,71) | 3(21,43)
M 0 (0) 1(6,25) | 2(12,5) | 6(37,5) | 5(31,25) | 2(12,5)
sehr nervos?
T 1(6,67) 0(0) 1(6,67) 6 (40) 4 (26,67) 3 (20)
S0 M 0 (0) 0 (0) 1(6,25) | 5(31,25) | 3(18,75) | 7 (43,75)
niedergeschlagen, T 0(0) 0(0) 0(0) | 4(26,67)|8(5333) | 3(20)
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dass Sie nichts
aufheitern konnte?
ruhig und M 3 (18,75) 8 (50) 1(6,25) | 1(6,25) | 3(18,75) 0(0)
gelassen? T 0(0) 5(33,33) | 4 (26,67) | 2(13,33) 3 (20) 1(6,67)
M 0(0) 4 (25) 6 (37,5) | 3(18,75) | 2(12,5) 1(6,25)
voller Energie?
T 0(0) 2(13,33) | 2(13,33) | 4(26,67) | 4 (26,67) 3 (20)
entmutigt und M 1(6,25) 0(0) 1(6,25) | 5(31,25) | 3(18,75) | 6(37,5)
traurig? T 0(0) 0(0) 1(6,67) | 7 (46,67) | 4 (26,67) 3 (20)
M 1(6,25) | 1(6,25) | 2(12,5) 8 (50) 3(18,75) | 1(6,25)
erschopft?
T 1(6,67) | 1(6,67) | 5(33,33) 6 (40) 2 (13,33) 0(0)
M 1(6,25) 8 (50) 3(18,75) | 2(12,5) | 2(12,5) 0(0)
gliicklich?
T 1(7,14) | 4(28,57) | 2 (14,29) 7 (50) 0(0) 0(0)
M 0(0) 1(6,25) 4 (25) 5(31,25) | 6(37,5) 0(0)
mude?
T 2(13,33) | 1(6,67) 6 (40) 5(33,33) 0(0) 1(6,67)
12. Trifft folgendes zu? Ja Nein
M 3(18,75) 13 (81,25)
Ich bin andauernd mude.
T 7 (46,67) 8 (53,33)
Ich habe nachts M 2(12,5) 14 (87,75)
Schmerzen. T 4 (26,67) 11 (73,33)
Ich fiihle mich M 2(12,5) 14 (87,75)
niedergeschlagen. T 9 (60) 6 (40)
Ich habe unertragliche M 0(0) 16 (100)
Schmerzen. T 2 (13,33) 13 (86,67)
Ich nehme Tabletten, um M 0 (0) 16 (100)
schlafen zu kénnen. T 3 (20) 12 (80)
Ich habe vergessen, wie M 0 (0) 16 (100)
es ist, Freude zu
T 2(1 1 7
empfinden. (13,33) 3 (86,67)
M 2(12,5) 14 (87,75)
Ich fiihle mich gereizt.
T 2 (13,33) 13 (86,67)
Ich finde es schmerzhaft, M 3(18,75) 13 (81,25)
meine Korperposition zu
N T 4 (26,67) 11 (73,33)
andern.
M 2(12,5) 14 (87,75)
Ich fuhle mich einsam.
T 6 (40) 9 (60)
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Ich kann mich nur M 0(0) 16 (100)
innerhalb des Hauses
bewegen. T 6 (40) 9 (60)
Es fallt mir schwer, mich M 5(31,25) 11 (68,75)
zu biicken. T 8 (53,33) 7 (46,67)

M 3 (18,75) 13 (81,25)
Alles strengt mich an.

T 8 (53,33) 7 (46,67)
Ich wache in den friihen M 8 (50) 8 (50)
Morgenstunden auf. T 10 (66,67) 5 (33,33)
Ich kann {iberhaupt nicht M 0(0) 16 (100)
gehen. T 1(6,67) 14 (93,33)
Es fallt mir schwer, zu M 2(12,5) 14 (87,75)
anderen Menschen
Kontakt aufzunehmen. T 2(13.33) 13(86.67)

M 2 (12,5) 14 (87,75)
Die Tage ziehen sich.

T 4 (26,67) 11 (73,33)
Ich habe Schwierigkeiten, M 5(31,25) 11 (68,75)
Treppen auf und
abzugehen. T 11 (73,33) 4 (26,67)
Es fallt mir schwer, nach M 0(0) 16 (100)
Gegenstéanden zu greifen. T 3 (20) 12 (80)
Ich habe Schmerzen beim | M 2(12,3) 14 (87,75)
Gehen. T 5(33,33) 10 (66,67)
Mir reiRt derzeit oft der M 3(18,75) 13 (81,25)
Geduldsfaden. T 0 (0) 15 (100)
Ich filhle, dass ich M 1(6,25) 15(93,79)
niemandem nahestehe. T 0 (0) 15 (100)
Ich liege nachts die M 2(12,5) 14 (87,75)
meiste Zeit wach. T 2 (13,33) 13 (86,67)
Ich habe das Gefiihl, die M 1(6,25) 15 (93,75)
Kontrolle zu verlieren. T 1(6,67) 14 (93,33)
Ich habe Schmerzen, M 1(6,25) 15 (93,75)
wenn ich stehe. T 6 (40) 9 (60)
Es fallt mir schwer, mich M 1(6,25) 15 (93,75)
selbst anzuziehen. T 6 (40) 9 (60)
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Meine Energie lasst M 4 (25) 12 (75)
schnell nach. T 9 (60) 4 (26,67)
Es fallt mir schwer, lange M 4 (25) 12 (75)
zu stehen. T 9 (60) 4 (26,67)
Ich habe andauernd M 2(12,3) 14 (87,75)
Schmerzen. T 4 (26,67) 11 (73,33)
Ich brauche lange, um M 5 (31,25) 11 (68,75)
einzuschlafen. T 3 (20) 12 (80)
Ich habe das Gefuhl, fir M 1 (6,25) 15 (93,75)
andere Menschen eine
Last zU sein. T 2(13,33) 13 (86,67)
Sorgen halten mich M 5(31,25) 11 (68,75)
nachts wach. T 4 (26,67) 11 (73,33)
ch filhle, dass das Leben | M 2(12,5) 14 (87,75)
nicht lebenswert ist. T 1 (6,67) 14 (93,33)
Ich schlafe nachts M 7 (43,75) 9 (56,25)
schlecht. T 4 (26,67) 11 (73,33)
Es fallt mir schwer, mit M 1 (6,25) 15 (93,75)
anderen Menschen
auszukommen. T 0(0) 15 (100)
Ich brauche Hilfe, mich M 2(12,5) 14 (87,75)
auler Haus zu bewegen. T 8 (53,33) 7 (46,67)
Ich habe Schmerzen, M 2 (12,5) 14 (87,75)
wenn ich Treppen auf
oder ab gehe. T 7 (46,67) 8 (53, 33)

M 0 (0) 16 (100)
Ich wache deprimiert auf.

T 2 (13,33) 13 (86,67)
Ich habe Schmerzen, M 2(12,5) 14 (87,75)
wenn ich sitze. T 2 (13,33) 13 (86,67)

Qualitativ-binare Merkmale als Patientenzahl mit Prozent-Angaben. M: MIC-AKE-Kohorte, T:

TAVI-Kohorte
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Abb. 33: Beeintrachtigung der mentalen Gesundheit

Beeintrachtigung der mentalen Gesundheit
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Im Rahmen des Auswertungsschlissels RAND 36-ltem Health Survey Scoring
System (Ware et al. 1992) zeigten sich die MIC-AKE-Patienten in jeder

gesetzten Kategorie mit einer besseren Lebensqualitat.

Tabelle 17: Ergebnisse der Pilotstudie anhand Auswertungsschlissel (Ware et al. 1992)

. TAVI MIC-AKE
Kategorie p-Wert
n=16 n=16
Korperliche
) 43,75 + 28,2 78,13 £ 23,01 0,0007
Funktionsfahigkeit
Allgemeiner
. 45,63 + 15,15 67,18 + 17,41 0,0008
Gesundheitszustand
Einschrankung
durch kérperlichen 26,67 £ 37,16 56,25 + 45,19 0,0569
Gesundheitszustand
Energielevel/Fatigue 54,69 + 19,36 39+18,15 0,027
Mentaler
. 65,93 + 15,77 70,75 £ 19,03 0,4505
Gesundheitszustand
Einschrankung
durch mentalen 48,89 + 46,92 60,42 + 47,48 0,5022
Gesundheitszustand
Schmerzen 63,13 £ 33,02 69,22 + 32,71 0,6041
Soziale
] . 70,31 £ 30,58 85,94 + 27,34 0,1379
Einschrankungen

Stetig quantitative Werte als Mittelwert + Standardabweichung. P-Wert fir kontinuierliche Daten

anhand T-Test, gilt als signifikant, wenn p < 0,05.

Dies ist in Tabelle 17 sowie in Abbildung 34 mithilfe eines Radardiagramms
dargestellt, wobei die MIC-AKE-Kurve die TAVI-Kurve oben genanntes Ergebnis
verdeutlichend ganzlich umfasst. Insbesondere in den Kategorien der
korperlichen Funktionsfahigkeit mit einer Differenz von 34,38 Punkten und der
Bewertung der erfahrenen Alltagseinschrankungen durch den kérperlichen
Gesundheitszustand mit einer Differenz von 29,58 Punkten zeigten sich
signifikante Unterschiede zwischen den Kohorten, ebenso hinsichtlich des
Energielevels bzw. der Fatigue (Differenz von 15,69 Punkten). Besonders
ahnlich gestalteten sich die Angaben beider Gruppen in den Kategorien

Schmerzen (6,09 Punkte Differenz), wobei die vernommene
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Alltagsbeeintrachtigung durch etwaige Schmerzen sowie die Frage nach
Vorhandensein von Schmerzen inbegriffen ist, sowie hinsichtlich des mentalen
Gesundheitszustandes (4,82 Punkte Differenz).

Abb. 34: Ergebnisse der Pilotstudie anhand Auswertungsschlissel (Ware et al. 1992)
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V. Diskussion

Wie bereits in friheren Teilen dieser Arbeit dargelegt, gibt es seit der ersten
menschlichen TAVI-Implantation 2002 einen regen Diskurs und eine breite
Studienlage, die den chirurgischen Klappenersatz, der bisher als Goldstandard
galt, mit dem endovaskularen Verfahren vergleichen.

Die vorrangige Fragestellung dieser Dissertation bezieht sich auf die Auswertung
und den Vergleich der klinischen Ergebnisse und der patientenbezogenen
postprozeduralen Lebensqualitdt nach TF-TAVI und MIC-AKE in einer Gruppe
von AKS-Patienten, die einem Propensity Matching unterzogen wurden.

Die Analyse konnte darlegen, dass der minimalinvasive Aortenklappenersatz
Uber eine partielle obere Mini-Sternotomie sicher und gut vertraglich fur altere
Patienten ist, seltener mit Block-Ereignissen assoziiert ist und bessere
funktionelle Ergebnisse der Klappe im Vergleich mit der TF-TAVI zeigt.

Die TAVI erwies sich als signifikant kirzerer Eingriff als der chirurgische Ersatz.
Es zeigten sich keine signifikanten Unterschiede in der Gabe von
Erythrozytenkonzentraten, Fresh Frozen Plasma wurde haufiger wahrend und
nach MIC-AKE gegeben.

In der Propensity Matching-Gruppe stellte sich nicht nur bei den Fresh Frozen
Plasma-Praparaten, sondern auch hinsichtlich der Erythrozytenkonzentrate eine
signifikant haufigere Gabe nach chirurgischem Ersatz dar.

Der Krankenhausaufenthalt zeigte sowohl hinsichtlich der Intensiv- als auch der
folgenden Normalstation sowie der Intubationszeit insgesamt keine signifikanten
Unterschiede zwischen den Gruppen. Die Dauer des stationaren Aufenthaltes
unterschied sich auch nach dem Matching nicht signifikant, hier blieben die
chirurgischen Patienten jedoch etwas langer auf Intensivstation und langer
beatmet.

Die Mortalitatsraten stellten sich in beiden Kohorten vergleichbar niedrig dar.

An Komplikationen zeigten sich nach TAVI haufiger Block-Ereignisse und die
folgende Notwendigkeit einer Schrittmacher-Implantation, sowie vermehrt
paravalvulare Leckage und Pneumonien. Nach Propensity Matching blieb
ausschlie3lich die Schrittmacherimplantation nach TAVI signifikant haufiger als
nach MIC-AKE.
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1. PARTNER-Studien und Leitlinien

Der Einsatz der TAVI bei Patienten mit niedrigerem Operationsrisiko, mit weniger
Vorerkrankungen und geringerem Lebensalter ist im letzten Jahrzehnt, nicht
zuletzt durch die aufwandig aufgezogenen PARTNER Studien unter Anderen,
sehr in die Diskussion gekommen und findet zunehmend Einzug in neue
Leitlinienfindung, wobei diese zum Teil uneindeutig formuliert sind und ein hohes
Mafl an Einzelentscheidungsfindung anhand der individuellen
Patientencharakteristika fordern. Die aktuelle Leitlinie der DGK empfiehlt eine
chirurgische Therapie bei jungeren Patienten unter 75 Jahren mit einem
geringeren Operationsrisiko (STS-PROM/EuroSCORE Il <4%) und eine TAVI bei
Patienten von 75 Jahren oder alter, bei Patienten mit hohem Risiko (STS-
PROM/EuroSCORE lld > 8 %) sowie bei inoperablen Patienten. Sie besagt, dass
in anderweitigen und Grenzfallen je nach individuellen klinischen, anatomischen
und verfahrenstechnischen Kriterien entschieden werden muss (DGK 2021). Zu
diesen Kriterien gehdren Punkte wie Gebrechlichkeit, Alter, Endokarditis,
Bikuspiditat, Zustand nach Bestrahlung oder herzchirurgischem Eingriff, die
Mdglichkeit eines transfemoralen Zugangsweges und die Klappenmorphologie.
Wahrend eine derartige Detaillierung zwar gute Anhaltspunkte zur klinischen
Entscheidungsfindung prasentiert, gibt es dennoch weiterhin Bedarf an neuen
Erkenntnissen Uber beide Prozeduren, gerade in Hinblick darauf, sowohl jungere,
anderweitig Gesunde als auch die alteren, gebrechlicheren Patienten mit der
bestmoglichen Therapie versorgen zu konnen.

Insbesondere im Rahmen des Einsatzes neuerer, weniger invasiver Techniken
wie der Ministernotomie, die bei den Patienten in dieser Arbeit verwendet wurde,
gilt es, einen erneuten vergleichenden Blick auf die Ergebnisse der beiden
Verfahren zu werfen. Insofern muss auch angemerkt werden, dass die meisten
grolen aktuellen Studien, die dem Vergleich der TAVI und dem chirurgischen
Aortenklappenersatz dienen, nicht explizit den chirurgischen minimal-invasiven
Zugang aussondern, wie es in dieser Studie getan wurde, sondern sich auf eine
vollstandige Sternotomie beziehen. Dies birgt einen relevanten Unterschied: Wie
Rodriguez-Caulo et al. (2021) darstellen konnten, geben Patienten nach einer

Mini-Sternotomie eine grélkere Zufriedenheit und héhere Lebensqualitat an und
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haben einen schnelleren Genesungsprozess. Chang et al. (2018) und Jahangiri
et al (2019) zeigten, dass minimalinvasive Verfahren im Vergleich zu der
herkdmmlichen vollen Sternotomie mit einer kiirzeren Krankenhausverweildauer,
einer verringerten Inzidenz von neu auftretendem VHF, weniger Bedarf an
postoperativer Schmerztherapie, seltener mit Wundinfektion, respiratorischen
Komplikationen sowie einer geringeren Menge an Bluttransfusionen
vergesellschaftet sind. Andererseits zeigten Russo et al. (2021) und Perrotti et al.
(2021), dass sowohl die minimalinvasiven als auch das konventionelle Verfahren
ahnliche Ergebnisse liefern und sich nicht hinsichtlich der Mortalitat
unterscheiden. Daraus schlussfolgernd bietet die aktuelle Studienlage dennoch

eine gute Vergleichsbasis zu unserem Patientenkollektiv.

2. Demographische Daten und praprozedurale Herzfunktion

Anhand der Auswertung demographischer Daten aller Patienten lie3 sich
feststellen, dass die Patienten, die sich einer TAVI unterzogen, durchschnittlich
alter und haufiger mit einem VHF, einer COPD, einer KHK mit und ohne Z.n. PCI
vorerkrankt waren. Die Patienten der TAVI-Gruppe nahmen des Weiteren
haufiger eine medikamentdse Antikoagulation mit Clopidogrel oder DOAKSs ein.
Die MIC-AKE-Patienten hatten im Durchschnitt einen hoheren BMI und waren
haufiger adipds. Vorerkrankt waren sie vermehrt an einer chronischen
Niereninsuffizienz.

Die TAVI-Patienten erwiesen sich auch nach dem Propensity-Score Matching als
alter und haufiger an einer KHK vorerkrankt, konkomitant mit einem vermehrten
Zustand nach PCI, sowie einer haufigeren Einnahme DOAKS. In der gematchten
Gruppe zeigten sie zudem andersartig eine vermehrte Einnahme von ASS.

Die TAVI-Gruppe brachten vor Therapie echokardiographisch haufiger eine
zusatzliche MKI und laborchemisch ein hoheres Troponin mit, die chirurgischen
Patienten haufiger eine bikuspide Aortenklappe und ein hoheres Kreatinin, in
Einklang mit einer haufiger auftretenden Niereninsuffizienz in dieser Kohorte.
Grundsatzlich zahlen in der Indikationsstellung ein hoheres Alter in Abhangigkeit
der Lebenserwartung sowie das Vorhandensein kardialer Begleiterkrankungen
als Kriterien, die die Entscheidung eher zur Durchfuhrung einer TAVI tendieren

lassen (Deutsche Gesellschaft flr Kardiologie — Herz-und Kreislaufforschung e.V.
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2022). Daher besteht auch in unserer Studie ein indikationsbedingtes
Ungleichgewicht der Gruppenverteilung hinsichtlich des Alters mit einem
Durchschnittsalter von 78,58 Jahren der TAVI-Patienten und 66,32 Jahren der
MIC-AKE-Patienten. In der Gruppe des Propensity Score-Matchings konnte ein
zwar nach wie vor statistisch signifikant unterschiedlicher, aber im Vergleich
bedeutend geringerer Altersunterschied von 73,89 Jahren bei den TAVI-Patienten
zu 70,09 Jahren in der chirurgischen Kohorte erreicht werden. Das
Durchschnittsalter der Patienten betrug in unserem Studienkollektiv insgesamt
72,45 Jahre. Aus vielen Studien herausgegriffen betrug das durchschnittliche
Alter der Studienteilnehmer in der PARTNER llI-Studie (Mack MJ et al. 2019), die
sich mit risikoarmeren Patienten beschaftigte, 73 Jahre und ist somit ein den
Risikofaktor Alter betrachtend vergleichbares Kollektiv.

Die MIC-AKE-Patienten hatten im Durchschnitt auBerdem einen héheren BMI
und waren haufiger adipds. Hierbei wurde Adipositas anhand der WHO-Kriterien
(WHO 1998) als BMI > 30 kg/m? definiert, wobei davon auszugehen ist, dass der
BMI in einem Grol¥teil des Patientenkollektivs verlasslich mit der Korperfettmasse
korreliert, jedoch stéranfallig ist durch Faktoren wie Geschlecht, Alter und Ethnie
(Heymsfield et al. 2016). Chen et al. (2018) evaluierten den Risikofaktor
Adipositas im Rahmen der Ergebnisse der PARTNER-2A-Studie (Leon MB et al.
2016) im 2-Jahres-Follow-up und konnten zeigen, dass intermediate-risk
Patienten, die adipds waren bzw. einen BMI von >30 kg/m? hatten, nach TAVI
eine niedrigere kardiovaskulare Mortalitat aufwiesen als nach chirurgischem AKE
(5,7 % vs. 15,4 %, p=0,02). Mariscalco et al. (2020) konnten jedoch ein besseres
Langzeit-Uberleben von adipésen Patienten bei chirurgischer Therapie
feststellen mit 1-, 3- und 5-Jahres-Uberleben von jeweils 88 %, 80,3 % und 71,8
% nach AKE und 85,2 %, 69 % und 52,8 % nach TAVI.

Die MIC-AKE-Patienten waren vermehrt an einer chronischen Niereninsuffizienz
vorerkrankt. Dazu lasst sich sagen, dass die GFR zum einen durch die Narkose,
zum anderen durch den Traumareiz, der durch beide Verfahrensarten gesetzt
wird, durch Antidiurese und vermehrte Volumenkonservierung durch erhdhte
ADH-Ausschuttung und Aktivierung des Renin-Angiotensin-Aldosteron-Systems
abnimmt (Heringlake et al. 2017). Garcia et al. (2021) konnten evaluieren, dass
hinsichtlich kardiovaskularen, renalen und Klappenbestandigkeitsfaktoren ein

ahnlicher Outcome zwischen dem chirurgischen AKE und einer TAVI mit einer
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Sapien 3 - Klappenprothese, die auch zu Uber 50 % in unserem Studienkollektiv
verwendet wurde, bestand, sodass von dieser Vorerkrankung keine Veranderung
des Outcomes anzunehmen ist.

Die Patienten der TAVI-Gruppe nahmen des Weiteren haufiger eine
medikamentdse Antikoagulation mit Clopidogrel oder DOAKs ein. Ein
Zusammenhang mit der erhdohten Anzahl an insbesondere Kkardialen
Vorerkrankungen, wie KHK und VHF, ist denkbar.

Pratherapeutisch zeigten die TAVI-Patienten haufiger zusatzliche Herzvitien,
allen voran kombinierte Aortenklappenvitien, eine MKI und eine TKI, und zeigten
sowohl eine etwas schlechtere LV-EF als auch haufiger eine diastolische
Dysfunktion. Die MIC-AKE-Patienten litten im Schnitt an den schwereren AKS mit
héheren Druckgradienten sowie Flussgeschwindigkeiten.

Die europaischen Leitlinien empfehlen, einen Klappenersatz bei
asymptomatischen Patienten durchzufuhren ab einer LV-EF von 55 %, die
amerikanischen diesen schon ab 60 % (Lee et al. 2023). Ito et al. (2020)
beschaftigten sich mit der Auswirkung der verschiedenen Therapieformen bei
reduzierter LV-EF und fanden, dass sich das Outcome flir beide Verfahren in
Fallen, wo die LV-EF reduziert war, nicht unterschied. Bei erhaltener LV-EF, die
auch unsere Patienten im Durchschnitt mit 50,39 % in der TAVI- und 53,77 % in
der MIC-AKE-Gruppe vorwiesen, konnten sie zeigen, dass eine TAVI mit einer

besseren Prognose hinsichtlich der 1-dahres-Mortalitat vereinbart werden kann.

3. Behandlung

Die einzige intraprozedurale Kategorie, die sich zwischen den Therapieformen
direkt vergleichen lasst, ist die Eingriffsdauer. Die TAVI erwies sich als signifikant
kirzerer Eingriff als der chirurgische Ersatz. Selbst wenn man die
Narkoseeinleitung, die praoperative TEE und andere vorbereitende Malihahmen
aus der OP-Zeit streichen wirde, bliebe die Eingriffszeit des MIC-AKE vermutlich
signifikant langer als die der TAVI. Generell muss man jedoch sagen, dass der

minimalinvasive chirurgische Ersatz ein kurzer Eingriff des herzchirurgischen
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Katalogs ist, insbesondere in isoliert durchgefuhrter Form, wie wir ihn in unserer
Studie betrachten.

Die haufigsten verwendeten Klappenarten beim endovaskularen Verfahren
waren die Edwards Sapien 3 (37,4 %) und die Medtronic Evolut R (58 %).
Chirurgisch wurden die Carpentier Edwards Perimount (56,7 %) und die
Carpentier Edwards Perimount Magna Ease (26,7 %) am meisten verwendet. Die
Klappen fur die TAVI waren im Schnitt ca. 5 mm groRer als die chirurgischen. Die
Haufigkeiten der verwendeten Klappen zeichnen sich auch nach dem Matching
in ahnlichen Verhaltnissen ab. Dies gilt es auch zu erwahnen in Hinblick auf die
Wahl der Kardioplegielosung. In unserem Studienkollektiv wurden kristalloide
Plegieldsungen nach Brettschneider in 73,33 % (68,57 % in der gematchten
Gruppe) der Falle und Blutplegien nach Calafiore zu 27,77 % (31,43 % nach
Matching) verwendet. Die kristalloide Lésung ist natriumarm und erzeugt den
Herzstillstand durch eine Verlagerung des intrazellularen Natriums der Myozyten
in den Extrazellularraum. Sie muss nur einmalig angewendet werden (Boening
et al. 2020). Die Blut-Kardioplegie ist kaliumreich und stabilisiert das
Membranpotenzial der Myozyten derartig, dass sie nicht erneut erregt werden
konnen. Sie muss etwa alle 20 Minuten appliziert werden, resultiert aber in
geringerer Hamodilution (Gunday et al. 2014) und Myokardédem, woraus
seltener eine verringerte Pumpfunktion und ein kleinerer Abfall des Hb-Werts
folgt. Es gibt viele Studien zur Plegie-Wahl, einige praferieren die Blutplegie
(Fremes et al. 1984, Boening et al. 2020), einige die Kristalloidlésung
(Ghiragosian et al. 2022), sodass hier noch keine klare Empfehlung gegeben
werden kann.

Der chirurgische MIC-AKE wird unter Vollnarkose durchgefuhrt, wahrend die
TAVI sowohl in lokaler Betdubung als auch Vollnarkose stattfinden kann. Hierbei
ist bei der Indikationsfindung zu betonen, dass die Narkosefahigkeit substanziell
in die Determinierung des operativen Risikos miteinflie3t (EUROScore nach
Nashef et al. 1999, STS-PROM-Score nach Shroyer et al. 1999). Es wurde
gezeigt, dass die Verwendung einer Vollnarkose bei TAVI keinen Nachteil
hinsichtlich der Mortalitat, Apoplexrate, Myokardinfarktrate, Infektion und
postprozeduraler Niereninsuffizienz bringt (Thiele et al. 2020), jedoch, wie auch

beim chirurgischen Ersatz unter grundsatzlicher Verwendung von Vollnarkose zu
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beobachten, zu einer langeren Eingriffszeit und einem langeren
Krankenhausaufenthalt fuhrt (Eskandari et al. 2018).

Die Kontrastmittelgabe bei TAVI tragt vor allem das Risiko, die Nierenfunktion im
Rahmen einer Acute Kidney Injury (AKIl) zu beeintrachtigen. lodiertes
Kontrastmittel flihrt zur Apoptose tubularer Nierenzellen, zur verringerten
Stickoxid- und Prostaglandinsekretion sowie zu einer verlangsamten Clearance
von Radikalen, was wiederum zu Vasokonstriktion und Ischamie beitragt
(Persson et al. 2005). Laut einer Metaanalyse bekommen bis zu 20 % der TAVI-
Patienten eine kontrastmittelinduzierte Niereninsuffizienz, davon wiederum
werden bis zu 10 % dialysepflichtig (Najjar et al. 2015). Neben demographischen
Faktoren ist eine vorbestehende chronische Niereninsuffizienz der starkste
Pradiktor fur eine kontrastmittelinduzierte Verschlechterung, ebenso wie die
Verwendung von Bluttransfusionen periprozedural und die verwendete Menge an
Kontrastmittel (Yamamoto et al. 2013, Rihal et al. 2002). Weiterhin konnte gezeigt
werden, dass eine AKIl den Krankenhausaufenthalt um 56 %, den
Intensivstationsaufenthalt sogar um bis zu 75 % verlangern kann (Crowhurst et
al. 2016).

4. Krankenhausaufenthalt

Der Krankenhausaufenthalt auf Normal-und Intensivstation unterschied sich in
unserer Studie nicht signifikant nach TAVI und nach MIC-AKE.

Einige Studiendaten weisen einen kirzeren Krankenhausaufenthalt nach TAVI
auf: Swift et al. (2021) berichten aus einer Metaanalyse einen um 1-2 Tage
langeren Intensiv-Aufenthalt und 3-4 Tage langeren stationaren Aufenthalt nach
chirurgischem AKE. Dies konnten wir so hinsichtlich des stationaren Aufenthaltes
nicht reproduzieren (nach TAVI 11,81 Tage, nach MIC-AKE 13,42 Tage, p=0,07).
Auch in Hinblick auf den Intensiv-Aufenthalt ergibt sich zunachst kein
Unterschied (3,45 Tage nach TAVI vs. 3,97 Tage nach MIC-AKE, p=0,43), erst
nach dem Propensity Matching zeigt sich ein signifikanter Unterschied (nach
TAVI 2,68 Tage, nach MIC-AKE 4,29 Tage, p=0,01). Ein Erklarungsansatz hierftr

ist unsere strikte Exklusion von Klappenersatzoperationen unter voller
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Sternotomie, denn diese fuhrt zu einem multifaktoriell bedingt langeren
Krankenhausaufenthalt und Genesungsprozess (Chang et al. 2018, Jahangiri et
al. 2019). Somit erschlief3t sich die Reduktion der Aufenthaltsdauer unter MIC-
AKE in Relation zur Therapie mittels TAVI.

5. Postprozedurale Herzfunktion

Die postprozedurale Echokardiographie zeigte eine hohere Anzahl an
Mitralklappeninsuffizienzen, Trikuspidalklappeninsuffizienzen und diastolischer
Dysfunktion nach TAVI. Nach dem MIC-AKE zeichneten sich noch hoéhere
Druckgradienten ab als nach TAVI. Ahnliche Resultate wurden bereits durch
Popma et al. (2019) und Little et al. (2016) berichtet. Eine echokardiographische
Substudie des Patientenkollektivs der PARTNER IlI-Daten von Pibarot et al.
(2020) konnte jedoch zeigen, dass dort keine Unterschiede zwischen den
Kohorten hinsichtlich der Klappenhamodynamik, des mittleren Druckgradienten
und der Klappenoéffnungsflache sowohl nach 30 Tagen als auch nach einem Jahr
zu sehen waren. Weiterhin erwahnenswert sind die Unterschiede im Remodelling
des linken Ventrikels nach der Behandlung, wie sie durch Ngo et al. (2018) zwolf
Monate nach Behandlung beobachtet wurden: Wahrend eine signifikante
Zunahme des enddiastolischen Volumens nach chirurgischem AKE festgestellt
wurde, stellte sich bei Z.n. TAVI das EDV im Vergleich zum praoperativen
Zustand vermindert dar, was hier vermehrter PVL und Schrittmacherpflichtigkeit
zugeschrieben wird. Das Remodelling nach chirurgischem AKE geschieht durch
eine schlagartige Volumenzunahme nach Einbau der neuen Klappe im linken
Ventrikel, der vorher durch die Stenose akinetisch und eng im Lumen geworden
war. Durch die Uberladung entsteht zunachst eine hypotone Situation, wodurch
die Herzfrequenz steigt. Im Verlauf gleicht sich dies fur gewdhnlich, ebenso wie
die zunachst messbaren Unterschiede im mittleren Druckgradienten, aus. Auch
in unserem Kollektiv zeigte sich in der TAVI-Gruppe haufiger eine diastolische
Dysfunktion (50,47 % vs. 23,26 %, p < 0,01) und eine etwas schlechtere LV-EF,
dieser Unterschied blieb jedoch ohne statistische Signifikanz. Im Studienkollektiv

von Forsberg et al. (2013) stellte sich zunachst praprozedural auch in der
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chirurgischen Gruppe eine bessere rechtsventrikulare Funktion dar, dies anderte
sich jedoch, sodass sich hier nach TAVI eine bessere rechtsventrikulare Funktion
einstellte als nach dem chirurgischen AKE. Auch Quick et al. (2013) legten dar,
dass sich die TAPSE sowie die rechtsventrikulare Auswurfleistung nach
chirurgischem AKE sowie transapikaler TAVI verschlechtert, jene nach
transfemoraler TAVI jedoch nahezu erhalten bleiben und suggerieren so wie
Forsberg et al. auch, dass die transfemorale TAVI hinsichtlich der
Rechtsherzfunktion die zu favorisierende Behandlungsoption in high Risk Fallen
zu sein scheint. In unserem Patientenkollektiv zeigt sich mit 21,58 mm zu 16,04
mm in der TAVI-Gruppe und 22,09 mm zu 17 mm bei den MIC-AKE-Patienten in
beiden Gruppen nicht nur ein Rickgang, sondern auRerdem ein im Ausmal sehr
vergleichbarer, woraus sich kein Unterschied zwischen den Verfahrensarten
hinsichtlich der postprozeduralen Rechtsherzfunktion schliel3en lasst. Granlykke
et al. (2017) legen auRerdem nahe, dass wahrend in ihrem Kollektiv TAPSE und
echographische Parameter zwar zwischen TAVI und chirurgischem Ersatz
variierten, jene sich jedoch nicht auf die NYHA-Klasse der Patienten auswirkten
und somit vielmehr nur als physiologische Variationen erschienen und wenig

klinische Aussage Uber die tatsachliche Rechtsherzfunktion treffen konnten.

6. Komplikationen

Durch die prozedurale Nahe zum atrioventrikularen Reizweiterleitungssystem
sind hochgradige AV-Blocks sowie neue Linksschenkelblocks als haufige
Komplikationen der TAVI vorbeschrieben. Ebenso zeigten sich nach TAVI
wesentlich haufiger Block-Ereignisse (40,88% vs. 1,67 %, p<0,01) und die
folgende Notwendigkeit einer Schrittmacher-Implantation (18,25 % vs. 1,67 %,
p<0,01) im Vergleich zu nach MIC-AKE.

Sammour et al. (2021) zeigten, dass Blockereignisse eine der haufigsten
Komplikationen der TAVI sind, mit einer stark schwankenden Inzidenz je nach
Individuum und verwendeter Klappenprothesenart und -generation von 4 — 65 %.
Die Inzidenz von neuer Schrittmacherpflichtigkeit wurde auf 2,3 — 36,1 %

geschatzt. Es ist ein erhohtes Risiko bei der Verwendung von selbst-
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expandierbaren CoreValve-Klappen beschrieben als bei ballondilatierten
Edwards Sapien-Klappen. 40,88 % der TAVI-Patienten in unserer Studie zeigten
postprozedural ein neu aufgetretenes Blockereignis, 18,25 % wurden
schrittmacherpflichtig. Als hauptsachlicher Risikofaktor far
Schrittmacherpflichtigkeit kann eine vorbestehende Block-Konstellation, vor
allem ein Rechtsschenkelblock, gesehen werden (Webb et al. 2022). Pagnesi et
al. (2023) evaluierten, dass 11,2 % ihrer Studienteilnehmer eine SMI bendtigten,
welche sich im Verlauf mit einer erniedrigten postprozeduralen LV-EF und einer
erhdhten 1-Jahres-Mortalitat vergesellschaftet zeigte.
Zhang et al. (2020) konnten metaanalytisch eine vermehrte Haufigkeit von TIA,
SMI und Re-Intervention bei TAVI feststellen, ebenso eine kleinere Anzahl an
Blutungskomplikationen, VHF, NI und kardiogenem Schock als nach AKE.
Weiterhin wurde in unserer Studie vermehrt eine paravalvulare Leckage
(51,67 % vs. 29,82 %, p<0,01) nach TAVI im Vergleich zu nach MIC-AKE
festgestellt. Die Raten von moderater bis schwerer PVL werden historisch mit 10
- 20 % (Athappan et al. 2013, Patsalis et al. 2014) und deutlich erhdht im
Vergleich zum chirurgischen Ersatz (Anantha-Narayanan M et al. 2019)
angegeben.
In den neusten grofRen Vergleichsstudien PARTNER 3 und der Evolut Low Risk
Studie, die neuere bzw. weiterentwickelte Klappenprothesen und
Implantationstechniken im Studienkollektiv verwenden, wurde ein reduziertes
Vorkommen von respektive <1 % (Mack et al. 2019) und 3,5 % (Popma et al.
2019) fur moderate und schwere PVL angegeben. Die Inzidenz der milden PVL
istin der Literatur als wesentlich weiter verbreitet angegeben (Popma et al. 2019)
und kann in bis zu 80 % der Falle beobachtet werden (Patsalis et al. 2014).
Komplikationstrachtig kann die PVL unter anderem werden, da sie eine erhohte
Thrombogenizitat (Kovarovic et al. 2023) und Herzinsuffizienz-Symptomatik
durch Regurgitation und die folgende Volumenbelastung verursachen kann.
Gerade in Hinblick auf Patienten mit bikuspider stenotischer Aortenklappe, die
haufiger bereits jinger und geringer vorerkrankt einen Aortenklappenersatz
bendtigen und somit haufiger low-risk Kandidaten sind, konnte eine Metaanalyse
durch Kang et al. (2023) aufzeigen, dass PVL und Schrittmacherpflichtigkeit ein
erhohtes Risiko fur eine Abnahme der postprozeduralen Herzfunktion und

weitere Beeintrachtigung dieser im Verlauf darstellen.
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In einer weiteren Studie zeigten Deharo et al. (2022), dass ein geringerer BMI,
ein hdherer mittlerer Druckgradient Gber der Aortenklappe, eine geringere LV-EF,
die Verwendung einer Klappenprothese mit kleinerem Durchmesser sowie einem
selbstexpandierenden Apparat weitere Risikofaktoren fir PVL sind. Aul3erdem
haben Hagar et al. (2020) ein gréfieres Volumen an Aortenklappenkalzifikationen
und ein kleinerer Aortenklappenanulus als Risikofaktoren identifiziert. Weiterhin
konnten Deharo et al. (2022) eine PVL > 2 als unabhangigen Pradiktor fir die
Mortalitat feststellen und sie mit einem hoheren Risiko diesbezuglich assoziieren.
In unserer Studie zeigten sich im TAVI-Kollektiv vermehrt Pneumonien
(10,95 % vs. 1,67 %, p=0,04) als postprozedurale Komplikation wahrend des
stationaren Aufenthalts. Xiao et al. (2020) legten dar, dass eine COPD, welche
10,22 % der TAVI-Patienten und 13,33 % der chirurgischen Patienten komorbid
hatten, ein signifikant hoheres Risiko darstellt, postprozedural eine
respiratorische Insuffizienz oder Pneumonie zu entwickeln. Es konnte jedoch
gezeigt werden, dass unter Patienten mit mittelgradiger bis schwerer COPD und
niedrigem bis mittelgradigem Operationsrisiko kein Unterschied hinsichtlich
respiratorischer Komplikationen besteht unabhangig der Therapieform der AKS
(Auffret et al. 2017)
Nach MIC-AKE entwickelten unsere Patienten haufiger ein Delir im Vergleich zu
der TAVI-Gruppe (6,67 % vs. 4,38 %, p=0,73). Die Studienlage zeigt sich recht
variiert in der Inzidenz des Delirs, jedoch mehrheitlich ebenso mit vermehrtem
Vorkommen nach chirurgischer Therapie. Giuseffi et al. (2017) prasentierten eine
insgesamt hdhere Delir-Inzidenz von 19 % in der TAVI-Gruppe und 21 % fur die
chirurgischen AKE-Patienten mit insignifikantem Unterschied zwischen TAVI und
AKE. Potter et al. (2019) stellt Inzidenzen von 2 % nach TAVI und 4 % nach AKE,
Bestehorn et al. (2015) mit signifikantem Unterschied bei 7 % nach TAVI und 20
% nach AKE vor. Als Risikofaktoren fur die Entwicklung eines postprozeduralen
Delirs konnten unter anderem die chirurgische Methode und eine geringere
kognitive Funktion (Eide et al. 2015), sowie die praprozedurale korperliche
Leistungsfahigkeit (Rao et al. 2020) ermittelt werden. Ein postoperatives Delir zu
bekommen, bedeutet fur den Patienten meist einen langeren postprozeduralen
Krankenhausaufenthalt (Ogata et al. 2022) sowie eine nachhaltige mentale

Belastung (Instenes et al. 2018).
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Hoogma et al. (2023) postulieren jedoch, dass, wahrend die Chirurgie ein
hdheres Risiko flr postprozedurales Delir aufweist, namlich 51% zu 15% (p <
0,001), sie andererseits haufiger einen Outcome mit hdoherer Lebensqualitat
bieten kann, hier daran bemessen, dass 41 % der chirurgischen Patienten eine
Verbesserung des allgemeinen Gesundheitszustandes verzeichnen konnten,
wahrend es nach TAVI nur 12 % waren.

In einigen Studien werden erhdhte Raten von Blutungskomplikationen, akutem
Nierenversagen und neuem Vorhofflimmern (Zhang et al. 2020, Conte etal. 2017,
Anantha-Narayanan M et al. 2019, Popma et al. 2019, Swift et al. 2021) sowie
Schlaganfallen (Mack MJ et al. 2019) nach chirurgischem AKE beschrieben.
Unbehaun et al. (2022) berufen sich auf weltweite postprozedurale Schlaganfall-
Inzidenzen von 1-2%, die TAVI und chirurgischer AKE gleichermal3en aufwiesen.
Diese Zahlen wurden in unserem Patientenkollektiv nicht reproduziert. Gerade
TIA und Schlaganfall kamen in unserer Studie ausschlieBlich in der TAVI-Gruppe
mit einer Inzidenz von 2,19 % vor. Eine mdgliche Erklarung fur das Fehlen von
Apoplexen bzw. TIAs in unserem Patientenkollektiv ist die fur den MIC-Zugang
bendtigte praoperative Diagnostik der Aorta und der supraaortalen Aste durch
eine thorakale CT-angiographische Untersuchung sowie die geringere
Hamodilution durch die strikte Verwendung des Ministernotomie-Zugangs. Somit
wurden Patienten mit starken Verkalkungen im Operationsgebiet nicht in unsere
Studie eingeschlossen. Der Pathomechanismus eines postoperativen
Schlaganfalls ist thromboembolisch, entsteht also aus losgel6sten Plaque-
Anteilen der Verkalkungen. Daraus schlielend koénnte das Fehlen der
Komplikation mit der Zugangswahl des MIC-AKEs versus der der vollen
Sternotomie, die Uberwiegend in anderen Studienkollektiven verwendet wurde,
zusammenhangen.

Hinsichtlich Blutungskomplikationen traten Nachblutungen in der chirurgischen
Gruppe in 6,67 % und in der TAVI-Gruppe in 9,49 % der Falle auf bzw. nach dem
Propensity Matching in 8,57 % und 2,86 % der Falle respektive.

Eine ECMO-Therapie musste bei 1,67% der chirurgischen und 2,19 % der
endovaskularen Patienten erfolgen. Grunde fur die Notwendigkeit einer ECMO
bei TAVI sind Ruptur des linken Ventrikels, hamodynamische Instabilitat,
ventrikulare Arrhythmien, Ruptur des Aortenanulus, Koronarobstruktion,

unstillbare  Blutung, schwere Aortenklappeninsuffizienz, Embolie der
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Klappenprothese, eine niedrige LV-EF < 35 %, respiratorisches Versagen oder
Aortendissektion (Raffa et al. 2019).

Gefalldissektionen kamen in unserem Studienkollektiv in der chirurgischen
Gruppe nicht vor, in der endovaskularen bei 3,65 % bzw. 2,86 % nach Matching.
Generell kommt eine Dissektion bei TAVI nur selten vor und ist vor allem in Case
Studies berichtet, sodass eine ausreichende Studienlage noch aussteht, sie stellt
jedoch eine lebensbedrohliche und gefahrliche Komplikation dar (Geile et al.
2020, Hiruma et al. 2023).

7. Mortalitat

Unser Studienkollektiv zeigte zwischen den Gruppen in der periprozeduralen
Mortalitat im TAVI-Kollektiv 5,11 % und in der MIC-AKE-Kohorte 1,67 % eine Risk
Ratio von 3,06, was einen periprozeduralen Tod bei Durchfihrung einer TAVI
dreifach wahrscheinlicher macht, statistisch gesehen gab es jedoch keinen
signifikanten Unterschied (p = 0,44).

Viele weitere Studien brachten hervor, dass vergleichbare Kurz- und Langzeit-
Mortalitatsraten in beiden Kohorten herrschen (Swift et al. 2021, Ahmad et al.
(2023), Goebel et al. (2015), Leon MB et al. (2016), Reardon et al. (2017),
Gargiulo et al. (2016)).

8. Pilotstudie

Die Pilotstudie fand vor dem Hintergrund der Frage nach postprozeduraler
Lebensqualitat hinsichtlich der Themen subjektives Gesundheitsempfinden,
Schmerzen, Einschrankungen in Alltag, Arbeit und Sozialleben und sowie
mentaler Gesundheit statt.

Den Ergebnissen zufolge nehmen die TAVI-Patienten ihre Gesundheit insgesamt
seltener als gut oder besser wahr und haben haufiger Einschrankungen im Alltag
hinsichtlich der Mobilitat, Kérperpflege und Eigenversorgung. Sie leiden zu einem

grofReren Anteil unter Schmerzen jeglicher Art und vernehmen folglich haufiger
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Einschrankungen dadurch bei der Bewaltigung alltaglicher Aufgaben. In den
Fragen in Bezug auf die mentale Gesundheit zeichnet sich ein hdherer Anteil an
Patienten, die sich einsam, niederschlagen oder freudlos fiihlen, ab.

In der MIC-AKE-Gruppe hingegen zeichnet sich ein insgesamt als besser
eingeschatzter Gesundheitszustand sowie weniger Beeintrachtigungen durch
Schmerzempfinden ab. Die MIC-AKE Patienten fuhlten sich haufiger schwungvoll
und voller Energie, jedoch machen sich mehr Patienten aus dieser Gruppe
nachts viele Sorgen, schlafen schlecht und fuhlen sich ofter traurig.

Es zeigten sich keine Unterschiede hinsichtlich des Sozialverhaltens beider
Gruppen: 10-20% aller Patienten fuhlten sich durch ihren gesundheitlichen
Zustand in der Kontaktaufnahme zu anderen und ihrem gewdhnlichen
Sozialleben eingeschrankt.

In Anwendung des Auswertungsschlissels RAND 36-ltem Health Survey Scoring
System (Ware et al. 1992) zeigten sich unter etwas anderer Gruppierung der
Items die MIC-AKE-Patienten in jeder durch die Auswertung gesetzten Kategorie
mit einer besser empfundenen Lebensqualitat als die TAVI-Patienten.
Insbesondere in den Bereichen korperliche Funktionsfahigkeit (TAVI 43,75 Pkte
vs. MIC-AKE 78,13 Pkte, p < 0,005), Alltagseinschrankungen durch den
korperlichen Gesundheitszustand (TAVI 26,67 Pkte vs. MIC-AKE 56,25 Pkte, p <
0,005) sowie Fatigue (TAVI 39 Pkte vs. MIC-AKE 54,69 Pkte, p < 0,05).
Reynolds et al. (2012) untersuchten die Lebensqualitat des Studienkollektivs der
PARTNER-1-Studie, ergo TAVI versus Aortenklappenersatz via voller
Sternotomie, anhand des Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire (KCCQ).
Hierbei wurden vor allem Einschrankungen der Mobilitat und des Soziallebens,
Symptome der Herzinsuffizienz und subjektives Gesundheitsempfinden
untersucht. Das Ergebnis =zeigte eine schnellere Verbesserung der
Lebensqualitat nach TAVI bei der ersten Nachuntersuchung nach einem Monat,
jedoch keinen Unterschied mehr zwischen den Therapieformen im
Langzeitergebnis, das nach sechs und zwolf Monaten jeweils erhoben wurde.
Zu einem ahnlichen Ergebnis kamen Baron et al. 2017 im Kollektiv der
PARTNER-2-Studie: auch hier wurde der KCCQ ebenso wie der SF-36-
Fragebogen, der auch in unserer Pilotstudie zur Verwendung kam, genutzt. Auch
hier wurde fur den transfemoralen TAVI-Zugang eine bessere Lebensqualitat

nach einem Monat evaluiert, wenngleich mit grenzwertiger Signifikanz, aber ohne
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signifikante Unterschiede in den Nachuntersuchungen jeweils ein und zwei Jahre
nach der Therapie. Auch funf Jahre postprozedural konnte kein Unterschied
zwischen den Kohorten festgestellt werden (Makkar et al. 2020).

Mack et al. (2019) fuhrten im Rahmen der PARTNER-3-Studie ebenfalls eine
Quality of Life-Analyse anhand der NYHA-Klassifizierung, eines 6-minatigen
Gehtests sowie des KCCQ durch. Hierbei wurde nur ein Kurzzeitergebnis
erhoben, wobei die TAVI-Patienten sich in Konkordanz mit den friheren
PARTNER-Studienergebnissen zunachst schneller erholten bzw. eine fruhere
Verbesserung der untersuchten Lebensqualitatskriterien eintrat.

Abdelaziz et al. (2022) konnten anhand des MacNew-Questionnaire zeigen, dass
vorbestehende Mobilitatseinschrankungen sowie ein Z.n. Myokardinfarkt
Pradiktoren fur eine verringerte Verbesserung der Lebensqualitat nach TAVI sind.
Hinsichtlich depressiver Symptome konnte anhand Verwendung der Geriatric
Depression Scale, eines Mini Mental State Examination und des EQ-5D-3L
gezeigt werden, dass Patienten nach Durchfliihrung einer TAVI seltener sowie
weniger starke depressive Symptome zeigten (Olszewska-Turek et al. 2022).

Es gilt zu beachten, dass unsere Studiendurchfihrung in den Zeitraum der
globalen SARS-CoV-2-Pandemie fiel und folglich die Fragen, die soziale
Kontakte und die damit verbundene mentale Gesundheit betreffen, im Rahmen
dessen vielen Stor- und anderen Kausalfaktoren ausgesetzt waren und somit
nicht ausreichend aussagekraftig sind.

Weitere Limitationen der Pilotstudie liegen zum einen in der Natur der Studienart:
Die Stichprobe ist mit 16 Patienten pro Kohorte klein und somit begrenzt
aussagefahig. Hinsichtlich der Vergleichbarkeit der Kohorten bildet sich ein recht
unterschiedliches Durchschnittsalter der Gruppen ab: 73,63 Jahre in der MIC-
AKE-Gruppe vs. 85,13 Jahre bei den TAVI-Patienten. Des Weiteren sind die
TAVI-Patienten multimorbider, was die Kausalitdten und Zusammenhange bei der
Schmerzwahrnehmung sowie Mobilitats- und Alltagseinschrankungen anfalliger
fur Storvariablen macht.

Die Ergebnisse der Pilotstudie bilden insofern eine Basis fur die Begebenheit,
dass weitere Forschung notig ist. Insbesondere auf Faktoren wie Kohortengrolie
und die Auswahl mdglichst vergleichbarer Patienten im Sinne eines Propensity
Matchings beispielsweise im Rahmen einer randomisierten prospektiven Studie

sollte geachtet werden. AuRerdem koénnte ein direkter Vergleich der
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praprozeduralen Lebensqualitat mit der jeweiligen postprozeduralen
Veranderung dieser und im Anschluss daran der gezielte Vergleich des Grades

der postprozeduralen Anderung neue und wichtige Erkenntnisse hervorbringen.

9. Schlussfolgerung

Die Ergebnisse zeigen, dass obwohl der MIC-AKE mit geringeren Raten von
Schrittmacherimplantation und paravalvularer Leckage ein besseres
technisches Ergebnis liefert als die TAVI, er nach wie vor jedoch mit einem
héheren Bedarf an Transfusionen und einer langeren Beatmungs- und
Intensivaufenthaltsdauer assoziiert ist.

Der chirurgische Aortenklappenersatz mittels Mini-Sternotomie zeigte in der
Pilotstudie im Vergleich zur TF-TAVI ein besseres Ergebnis hinsichtlich der
Lebensqualitat in allen untersuchten Kategorien, sodass hier der Bedarf nach
weiterer vergleichender Forschung gesehen wird.

Es sind aulRerdem weitere Studien nétig, um zu zeigen, ob ein chirurgisches
Fast Track-Verfahren mittels video-assistierter Minithorakotomie oder robotisch
assistierten thorakoskopischen Verfahren mit perkutaner Kannulierung, bei
denen das Sternum intakt bleibt und der Patient unmittelbar nach der Operation
extubiert werden kann, gegenuber dem MIC-AKE vorgezogen werden sollte

und eine Besserung der postoperativen Lebensqualitat erzielen kann.
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VI. Zusammenfassung

Hintergrund und Ziel der Studie: Die aktuelle Studienlage setzt die TAVI
gerade fur Patienten mit hohem und mittlerem Operationsrisiko hinsichtlich
vieler Outcomes mit dem chirurgischen AKE gleich. Es wurde jedoch noch kein
Vergleich zwischen transfemoraler kathetergestutzten Aortenklappen-
implantation (TF-TAVI) und chirurgischem Aortenklappenersatz mittels partieller
oberer Ministernotomie validiert.

Ziel unserer Studie ist es, das klinische Ergebnis inklusive der Mortalitat und der
intrahospitalen Morbiditat sowie im Rahmen einer Pilotstudie die Lebensqualitat
von AKS-Patienten, die eine TF-TAVI oder einen MIC-AKE erhalten haben,

naher zu beleuchten.

Methoden: Es wurden Daten von 197 Patienten, die im Untersuchungszeitraum
in unserer Einrichtung behandelt wurden, zum Ausgangszeitpunkt,
periprozedural sowie postprozedural retrospektiv erhoben: 137 TF-TAVI- und
60-MIC-AKE-Patienten. Die Propensity Scoring-Methode wurde verwendet um
zwei Gruppen in einem 1:1-Verhaltnis zu erstellen. Eine Beurteilung der
Lebensqualitat anhand des SF-36-Fragebogens wurde im Rahmen der
ambulanten postprozeduralen Kontrollen durchgefuhrt. Der Fragebogen wurde
sowohl anhand einer eigens definierten Kategorisierung als auch anhand des

Schlussels RAND 36-ltem Health Survey Scoring System ausgewertet.

Ergebnisse: Nach dem Propensity Matching blieb die TF-TAVI im Vergleich
zum MIC-AKE mit einer kurzeren Eingriffsdauer (136 + 50 vs. 298 + 36 min, p >
0.01), einem kurzeren Intensivaufenthalt (2.68 £ 2.70 vs. 4.29 + 2.43 Tage, p >
0.01), geringen Mengen an transfundierten Erythrozytenkonzentraten (0.46 +
2.05vs. 1.60 £ 2.00 IU, p = 0.02) sowie haufigeren Blockereignissen (42.9 %
vs. 0 %, p < 0.01) und Schrittmacherimplantationsraten (17.1 % vs. 0 %, p <
0.05) assoziiert.

Die MIC-AKE-Patienten zeigten eine bessere postprozedurale Lebensqualitat,
insbesondere in den Kategorien korperliche Funktionsfahigkeit (TAVI 43,75 Pkte
vs. MIC-AKE 78,13 Pkte, p < 0,005), Alltagseinschrankungen durch den
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korperlichen Gesundheitszustand (TAVI 26,67 Pkte vs. MIC-AKE 56,25 Pkte, p

< 0,005) sowie Fatigue (TAVI 39 Pkte vs. MIC-AKE 54,69 Pkte, p < 0,05).

Fazit: Obwohl der MIC-AKE mit geringeren Raten von
Schrittmacherimplantation und paravalvularer Leckage ein besseres
technisches Ergebnis liefert als die TF-TAVI, ist er nach wie vor mit einem
hdheren Bedarf an Transfusionen, einer langeren Beatmungs- und einer
langeren Beatmungs- und Intensivaufenthaltsdauer assoziiert.

Der chirurgische Aortenklappenersatz mittels Mini-Sternotomie zeigte in der
Pilotstudie im Vergleich zur TF-TAVI ein besseres Ergebnis hinsichtlich der
Lebensqualitat in allen untersuchten Kategorien, sodass hier der Bedarf nach

weiterer vergleichender Forschung gesehen wird.
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Abstract

Background: Current studies equate TAVI with SAVR for medium and high risk
patients across the board. Yet a study comparing transfemoral transcatheter
aortic valve implantation (TF-TAVI) to SAVR via upper mini-sternotomy (PUMS-
SAVR) has not been validated.

This study aims to take a closer look at clinical outcomes including mortality and
in-hospital morbidity in patients suffering from aortic valve stenosis and having
received treatment either via TF-TAVI or PUMS-SAVR as well as their

postprocedural quality of life within the scope of a pilot study.

Methods: Baseline, procedural and post-treatment data of 197 consecutive
patients were retrospectively collected, 137 TF-TAVI and 60 PUMS-SAVR
patients treated at our institution. The propensity score method was used to
create two groups in a 1:1 fashion. Health-related quality of life (HrQolL)
assessment was carried out at the out-patient routine control presentation for
select patients via SF-36 questionnaire and evaluated using a specifically
defined categorisiation as well as the RAND 36-ltem Health Survey Scoring

System.

Results: After propensity matching, TF-TAVI remained associated with lower
procedural time (136 + 50 vs. 298 £ 36 min, p > 0.01), shorter intensive care
unit stay (2.68 + 2.70 vs. 4.29 + 2.43 days, p > 0.01), fewer transfusions of
packed red cell units (0.46 £ 2.05 vs. 1.60 £ 2.00 IU, p = 0.02) as well as higher
heart block (42.9 % vs. 0 %, p <0.01) and permanent pacemaker implantation
rates (17.1 % vs. 0 %, p < 0.05) compared to PUMS-SAVR.

PUMS-SAVR is associated with better postprocedural HRQoL, particularly
regarding physical functioning (TAVI 43,75 pts vs. MIC-AKE 78,13 pts, p <
0,01), role limitations due to physical health (TAVI 26,67 pts vs. MIC-AKE 56,25
pts, p < 0,01) and levels of energy/fatigue (TAVI 39 pts vs. MIC-AKE 54,69 pts,
p <0,05).

Conclusions: Although PUMS-SAVR offers a better technical outcome with

lower rates of permanent pacemaker implantation and less paravalvular
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leakage than TF-TAVI, it is still associated with a higher need for transfusion, as
well as longer ventilation times and intensive care unit stays.

Patients who received treatment via PUMS-SAVR presented higher levels of
postprocedural HRQoL throughout all evaluated categories, proving the
necessity for further examination regarding the comparison between PUMS-
SAVR and TF-TAVI.
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Anhang
A. Fragebogen zum Gesundheitszustand SF-36

Fragebogen zum Gesundheitszustand (SF-36)

In diesem Fragebogen geht es um Ihre Beurteilung lhres Gesundheitszustandes. Der Bogen
ermdglicht es, im Zeitverlauf nachzuvollziehen, wie Sie sich fihlen und wie Sie im Alltag
zurechtkommen.

Bitte beantworten Sie jede der folgenden Fragen, indem Sie bei den Antwortmdglichkeiten die Zahl
ankreuzen, die am besten auf Sie zutrifft.

1. Wie wirden Sie lhren Gesundheitszustand im Allgemeinen beschreiben ?

(Bitte kreuzen Sie nur eine Zahl an)

Ausgezeichnet...........cocooiiiiiiii e
SR QUL ... s 2
Weniger gut..........ccooiiiieeee e &
Schlecht. ... i D
2. Im Vergleich zum vergangenen Jahr, wie wiirden Sie lhren derzeitigen Gesundheitszustand

beschreiben ?
(Bitte kreuzen Sie nur eine Zahl an)

Derzeit viel besser als vor einem Jahr...............c..ccceee. 1
Derzeit etwas besser als vor einem Jahr.........................2
Etwa so wie vor einem Jahr...........ccoiiiiciiiiieee. 3
Derzeit etwas schlechter als vor einem Jahr.................. 4
Derzeit viel schlechter als vor einem Jahr...................... 5
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Im folgenden sind einige Tatigkeiten beschrieben, die Sie vielleicht an einem normalen Tag
ausiiben. Sind Sie durch |Ihren derzeitigen Gesundheitszustand bei diesen Tatigkeiten

eingeschrankt ? Wenn ja, wie stark ?

(Bitte kreuzen Sie in jeder Zeile nur eine Zahl an )

Ja, stark Ja, etwas Nein,
eingeschrankt | eingeschrankt tberhaupt
TATIGKEITEN nicht
eingeschrankt

anstrengende Téatigkeiten, z.B. schnell laufen,
schwere Gegenstande heben, anstrengenden 1 2 3
Sport treiben
mittelschwere Tatigkeiten, z.B. einen Tisch
verschieben, staubsaugen, kegeln, Golf 1 2 3
spielen
Einkaufstaschen heben oder tragen 1 2 3
mehrere Treppenabsétze steigen 1 2 3
einen Treppenabsatz steigen 1 2 3
sich beugen, knien, biicken 1 2 3
mehr als 1 Kilometer zu Fulk gehen 1 2 3
mehrere Strallenkreuzungen weit zu Fuld
gehen 1 2 3
eine Strallenkreuzung weit zu Full gehen 1 2 3
sich baden oder anziehen 1 2 3

Hatten Sie in den vergangenen 4 Waochen aufgrund lhrer kérperlichen Gesundheit irgendwelche
Schwierigkeiten bei der Arbeit oder anderen alltaglichen Tatigkeiten im Beruf bzw. zu Hause ?

(Bitte kreuzen Sie in jeder Zeile nur eine Zahl an)

SCHWIERIGKEITEN

JA

NEIN

Ich konnte nicht so lange wie
Ublich tatig sein

Ich habe weniger geschafft
als ich wollte

Ich konnte nur bestimmte
Dinge tun

Ich hatte Schwierigkeiten bei
der Ausfiihrung (z.B. ich
mufte mich besonders
anstrengen)
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Hatten Sie in den vergangenen 4 Wochen aufgrund seelischer Probleme irgendwelche
Schwierigkeiten bei der Arbeit oder anderen alltaglichen Tatigkeiten im Beruf bzw. zu Hause (z.B.
weil Sie sich niedergeschlagen oder angstlich fiihlten) ?

(Bitte kreuzen Sie in jeder Zeile nur eine Zahl an)

SCHWIERIGKEITEN JA NEIN
Ich konnte nicht so lange wie
liblich tatig sein 1 2
Ich habe weniger geschafft
als ich wollte 1 2
Ich konnte nicht so sorgfaltig
wie Ublich arbeiten 1 2

Wie sehr haben Ihre korperliche Gesundheit oder seelischen Probleme in den vergangenen 4
Wochen Ihre normalen Kontakte zu Familienangehdrigen, Freunden, Nachbam oder zum

Bekanntenkreis beeintrachtigt?

Uberaupt NICAL..........cvcveeeceeeccee ettt ettt eaneeeas
Etwas..............
VIBIRIG. e eee e eeeseseeeeeeee e see e seeeeeeeeees s eeee e eeeeeeeeeeseees
ZIemMICR ... s

Sehr................

(Bitte kreuzen Sie nur eine Zahl an)

1

....... 2

Wie stark waren lhre Schmerzen in den vergangenen 4 Wochen ?

Ich hatte keine Schmerzen.............ooeeveeeeeeeeeeeeee e,

Sehr leicht ....

Leicht.............

(Bitte kreuzen Sie nur eine Zahl an)

1

..... 2

VBBIIG ..o eeeee e eeeeeeeeeeeeeesee e seseeeeeeeneee

Stark................

Sehr stark..........
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Inwieweit haben die Schmerzen Sie in den vergangenen 4 Wochen bei der Ausiibung lhrer
Alltagstatigkeiten zu Hause und im Beruf behindert ?

(Bitte kreuzen Sie nur eine Zahl an)

Uberhaupt NiCht.............oooceeeeeee e eenee
Ein DIBCREN. ... e 2
13« RS ONRSPROP.
Ziemlich.......oo e e
T 1 | PO UTUSOTRORRT -

In diesen Fragen geht es darum, wie Sie sich flihlen und wie es |hnen in den vergangenen 4
Wochen gegangen ist. (Bitte kreuzen Sie in jeder Zeile die Zahl an, die lhrem Befinden am
ehesten entspricht). Wie oft waren Sie in den vergangenen 4 Wochen...

(Bitte kreuzen Sie in jeder Zeile nur eine Zahl an)

BEFINDEN Immer Meistens | Ziemlich | Manch- Selten Nie
oft Mal

...voller Schwung 1 2 3 4 5 6
...sehr nervos 1 2 3 4 5 6
...50
niedergeschlagen, 1 2 3 4 5 6
dal} Sie nichts
aufheitern konnte ?
...ruhig und gelassen 1 2 3 4 5 6
...voller Energie? 1 2 3 4 5 6

...entmutigt und

traurig 1 2 3 4 5 6
...erschopft 1 2 3 4 5 6
.. gllicklich 1 2 3 4 5 6
...mide 1 2 3 4 5 6
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9. Wie haufig haben lhre kérperliche Gesundheit oder seelischen Probleme in den vergangenen 4
Wochen |hre Kontakte zu anderen Menschen (Besuche bei Freunden, Verwandten usw.)

beeintrachtigt?

Immer............

(Bitte kreuzen Sie nur eine Zahl an)

Meistens...........

Manchmal.....

1

.2

SelEN. ... e

Nie.

10. Inwieweit trifft jede der folgenden Aussagen auf Sie zu ?

(Bitte kreuzen Sie in jeder Zeile nur eine Zahl an)

AUSSAGEN Trift ganz zu | Trifft weit- Weil} nicht Trifft Trifft
gehend zu weitgehend | Gberhaupt
nicht zu nicht zu
a. Ich scheine etwas leichter
als andere krank zu 1 2 3 4 5
werden
b. Ich bin genauso gesund
wie alle anderen, die ich 1 2 3 4 5
kenne
c. lch erwarte, dall meine
Gesundheit nachlant 1 2 3 4 5
d. Ich erfreue mich
ausgezeichneter 1 2 3 4 5
Gesundheit
1. Wie wirden Sie lhren derzeitigen Gesundheitszustand beschreiben ?
sehr gut o gut o mittelmaflig o schlecht o sehr schlecht o
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12. Im Folgenden finden Sie eine Reihe von Aussagen. Bitte Kreuzen (X) Sie in jeder

Reihe an, ob diese fir Sie zutrifft oder nicht.

Ich bin andauernd MUAE...........oue i e e e e ea e ae e e e er s s
Ich habe nachts SChMErzen....... .. ...

Ich flihle mich niedergeschlagen...
Ich habe unertragliche Schmerzen
Ich nehme Tabletten, um schlafen zu konnen

Ich habe vergessen, wie es ist Freude zu empﬂnden............................................

Ich fUhle mich gereizt...

Ich finde es schmerzhaft meine Korperp03|t|on zu verandern
Ich flihle mich einsam .

Ich kann mich nur mnerhalb des Hauses bewegen

Es fallt mir schwer mich zu bucken ..

Alles strengt mich an..

Ich wache in den fruhen Morgenstunden auf

Ich kann tberhaupt nicht gehen ..

Es fallt mir schwer, zu anderen Menschen Kontakt aufzunehmen

Die Tage ziehen sich...

Ich habe Schmengkelten Treppen hlnauf- und hlnunterzugehen
Es fallt mir schwer nach Gegenstanden zu greifen.............c.occoiiiineen.
Ich habe Schmerzen beim Gehen................ooo e
Mir reil3t derzeit oft der Geduldsfaden..........cccoorirciiiicce e
Ich flhle, dalk ich niemanden nahestehe.............c.oooveiiieiiiiiiiiiciiceeeree e
Ich liege nachts die meiste Zeit Wach.............ccooiiiiieiicec e
Ich habe das Gefiihl, die Kontrolle zu verlieren..........coueeveeeeieeeeeieieieeeeeeeeeenn,
Ich habe Schmerzen, wennich Stehe ...
Es fallt mir schwer mich selbst anzuziehen............ccccooeiiiiiiiiiiicee e,

Meine Energie |43t schnell nach...

Es fallt mir schwer lange zu stehen (z B am Spulbecken an der Bushaltestelle)

Ich habe andauernd Schmerzen...

Ich brauche lange zum Elnschlafen

Ich habe das Gefihl fur andere Menschen eine Last Zu sein..
Sorgen halten mich nachts wach...

Ich flhle, dal® das Leben nicht Iebenswert |st

Ich schlafe nachts schlecht...

Es fallt mir schwer mit anderen Menschen auszukommen

Ich brauche Hilfe, wenn ich mich aufRer Haus bewegen will (Stoc'l.( oder

jemand, der mich stiitzt)...

Ich habe Schmerzen, wenn |ch Treppen hmauf- und hmuntergehe

Ich wache depnmlert auf... eereeeeeeee .
Ich habe Schmerzen, wenn |ch S|tze

o'c'oo'cso'ooobooooboooocbooooocooooooo
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B. Verzeichnis der akademischen Lehrer:innen

Es werden alle Lehrenden wahrend des Studiums aufgefihrt. Diese Aufstellung

erfolgt nach Studienorten getrennt und nach Nachnamen sortiert in

alphabetischer Reihenfolge.

Meine akademischen Lehrenden waren in Marburg:

Adeberg, Prof. Dr. Sebastian
Andrasi-Wensauer, PD Dr. med.
Terezia

Bartsch, Prof. Dr. med. Detlef K.
Becker, Prof. Dr. med. Annette
Becker, Prof. Dr. med. Katja
Brehm, Prof. Dr. Alexander
Denkert, Prof. Dr. med. Carsten
Dettmeyer, Professor Dr. med. Dr.
jur. Reinhard B.

Dr. med. Tobias Geisel

Feuser, Dr. Beate

Geraedets, Prof. Dr. med. Max, M.
San

Gress, Prof. Dr. med. Thomas
Mathias

Gunther, Prof. Dr.med. Frank
Hertl, Prof. Dr. med. Michael
Hoch, apl. Prof. Dr. med. Stephan
Hoyer, Prof. Dr. med. Joachim
Huber, Univ.-Prof. Dr. med. Dr. phil.
Johannes, FEBU, MHBA

Ina Kluge, Dr. med.

Josephs, Dr. med. Dennis

Kalder, Prof. Dr. med. Matthias
Kemmling, Prof. Dr. med. André
Kinscherf, Prof. Dr. Ralf

Kircher, Univ.-Prof. Dr. med. Tilo

Kruse, Univ.-Prof. Dr. med.
Johannes

Lill, Prof. Dr. Roland

Lohoff, Prof.Dr.med. Michael
Luster, Prof. Dr. med. Markus
Malin Jansen, Dr. med.

Markus, PD Dr. med. Birgit, MBA
Meil3ner, Prof. Dr. W.

Neff, Univ.-Prof. Dr. Dr. med.
Andreas

Nenadi¢, Univ.-Prof. Dr. med. Igor
Neubauer, Prof. Dr. med. Andreas
Neumdller, Prof. Dr. Bernhard
Nimsky, Prof. Dr. med. Christopher
Oliver, Prof. Dr. Dominik
Pagenstecher, Professor Dr. Axel
Pedrosa, PD Dr. David

Rastan, Prof. Dr. med. Ardawan J.
Renz, Prof. Dr. med Harald
Ruchholtz, Univ.-Prof. Dr. med.
Steffen

Schieffer, Prof. Dr. med. Bernhard
Schneider, Prof. Dr. med. Joachim
Schumacher, Prof. Dr. med.
Johannes

Seitz, Univ.-Prof. Dr. med. Guido
Sekundo, Univ-Prof. Dr. med. Walter

Sevinc, Dr. med. Selim
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Sommer, Priv.-Doz. Dr.med. Frank
Stahl, Dr. Bernd

Stuck, Univ.-Prof. Dr. med. Boris A.

Thieme, Prof. Dr. Kati
Timmermann, Univ.-Prof. Dr. med.
Lars, FEAN

Ulrich, Dr. Nina

Vogelmeier, Univ.- Prof. Dr. med.
Claus Franz

Vojnar, Dr. med. Benjamin

Vorwerk, Prof. Dr. med. Dipl.-Phys.
Hilke

Wack, Christina

Wagner, Prof. Dr. med. Uwe

Weber, Univ.-Prof. Dr. med. Stefanie
Weil3, Dr. med. Rainer M.

Westhoff, Dr. med. Christina
Wrocklage, Dr. Christian

Wulf, Prof. Dr. med. Hinnerk
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