DISSERTATION

|dentifikation von Risikofaktoren fur einen erfolglosen
Fast-Track-Verlauf nach minimalinvasiver
Mitralklappenreparatur

Analysis of Risk Factors for an unsuccessful Fast-Track course
following Minimally Invasive Surgical Mitral Valve Repair

zur Erlangung des akademischen Grades
Doctor medicinae (Dr. med.)

vorgelegt der Medizinischen Fakultat

Charité — Universitatsmedizin Berlin

von
Solveig Hirsch

Erstbetreuung: Prof. Dr. med. Jorg Kempfert

Datum der Promotion: 30.06.2024



Vorwort

Teilergebnisse der vorliegenden Arbeit wurden veroffentlicht in:

Van Praet KM, Kofler M, Hirsch S, Akansel S, Hommel M, Stiindermann SH, Meyer A,
Jacobs S, Falk V, Kempfert J. Factors associated with an unsuccessful fast-track
course following minimally invasive surgical mitral valve repair. European Journal of
Cardiothoracic Surgergy.;62(4):ezac451. doi: 10.1093/ejcts/ezac451. PMID: 36069638 /
07.09.2022.



Inhaltsverzeichnis:

1. Abbildungs- und Tabellenverzeichnis ... 5
2. ADKUrZUNGSVEIZEICNNIS ... 7
R T Y o1 { =T (P ST 9
3.1.  Kurzzusammenfassung (deutSCh) ... 9

3.2.  ADbstract (english) ......ccoooiiimii 11

S ][ (1] T R 12
4.1, EINFUNRIUNG oot e e eeeanes 12

4.2. Das Konzept des Fast-Trackings ........ccoooviiiiiiiiii e, 14
4.2.1. Fast-Tracking in der Kardiochirurgie ............cccooeviiiiiiiiiiiii e, 14

4.2.2. Bedeutung der Bevolkerungsstruktur ...........ccooooviiiiiiiiii e, 18

4.2.3. Schmerzmanagement als Element des Fast-Trackings ...................... 20

4.2.4. Konzept des Fast-Track-Failures ...........ccoooiiiiiiiiiiiiii e, 23

4.3, MIralKIapPe ...eeoeieeiie e 25
4.3.1. Erkrankungen der Mitralklappe .........cooeeiiiiiiiiiiii e, 25

4.3.2. Therapieoptionen und Operationsindikationen ...............cccccccvieeeeeen.n. 32

4.3.3. Katheterbasierte Verfahren ... 34

4.3.4. Chirurgische TeChNIKeN ...........ccccoiiiiiiiiiiiiii e 37

4.3.5. Minimalinvasive Zugangsverfahren .............ccccccooiiiiiiiiniiiiiee 40

5. FrageStellunNg .........eeeieiiiiiiiiiie e 42
T 1Y/ 1Y { T T 1= o O 43
6.1.  StUAIENKONZEPL ... eaanes 43

6.2. Studienaufbau und Datenverwaltung ............ccccccccimiiiiiiiiiiiiiiiiiees 43

6.3.  Studienpopulation ..........oouuiiiii e 44

6.4. Operationsablauf ...........oouiiiiiii e 47
6.4.1. Perioperatives anasthesiologisches Management ...............ccccccuueeee. 47

6.4.2. Chirurgische Technik: Minimalinvasive Mitralklappenreparatur .......... 49

6.5. Elemente des Fast-Track-Failures ..., 53
6.5.1. Definition des Fast-Track-Failures ............ccccoocuumimiimiiiiniiiiiinne 53

6.5.2. Strukturelle Ressourcen der postoperativen Versorgung .................... 54

6.6. Datenerhebung ... 54
GG T B =Y o N 7 o S 54

6.6.2. Datensystem MLIFE ... 58



6.7. Statistische Verfanren ..., 59

6.7.1. Instrumente zur Datenauswertung ..........ccccoeeeiiiiiiiiiiiiiiii e, 59
6.7.2. Statistische Methoden der Datenanalyse ...........cccccovcieiiiiiiiiiieiiinnnnnn. 59
6.7.3. Univariable und multivariable Regressionsanalysen ...........ccccccccoeeu... 60
7. EFQEDINISSE ...ttt 62
7.1. Patientenkollektiv: Praoperative Merkmale ..............cccccoiiiiiiiiiiiiiiiciineeee 62
7.2. Perioperative Faktoren der Gesamtkohorte .............ccccceeiiiiiiiiiiiiiiiiiineeee 64
7.2.1. Chirurgische Operationsverfahren ..............ccccccociiiiiiiiiiiiiiiiee 64
7.2.2. Kanulierung und perioperatives Setup .........ccccvveviiiiiiiiieee e, 66
7.2.3. OperatioNSENAE ......cccooeiiiieeice e 67
72 S CoTa ] ] 11€= 1 To 1 1= o 1SS 67
7.3. Fast-Track-Failure Population ... 68
7.3.1. Fast-Track Erfolg vs. Failure: Ausgangscharakteristika ...................... 68
7.3.2. Ursachen des Fast-Track-Failures ..........cccooooiiiiiiiiiiiiii, 70
7.3.3. Fast-Track Erfolg vs. Failure: Perioperatives Management ................ 72
7.3.4. Fast-Track Erfolg vs. Failure: Komplikationen ...................ooooinnnnnnn. 75

7.3.5. Multivariable logistische Regression: Assoziierte Faktoren des Fast-
TracCk-FailureS ......ooooeieiiei et e e e eeeeees 79
o TR I 1= (U 1= T o PP 80
8.1. Voruberlegungen zur Diskussion des Fast-Trackings ...........ccccceeeeveiinnnn.n. 80
8.2. Risikofaktoren des Fast-Track-Failures .........ccccccovvvviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeee 82
8.3. Spektrum des Fast-Trackings .........ccooormiiiiiiiiiiieiece e 86
8.4. Die Rate des Fast-Track-Failures ..o 90
8.5. Starken und Einschrankungen ..............oiiiiiiiiiiiiiccc e 92
8.6.  ZUSAMMENTASSUNG ...ciiiiiiiiiiicc et e 95
9. LiteraturverzeiChnis ... 98
10. Eidesstattliche Versicherung ... 114
11, ANtEIISErKIArUNG ... e 115
12. Tabellarischer Lebenslauf ... 116
13. PUDIKAtONSHISIE ... 118
14, DANKSAGUNG ...coeeeeeeieee e 119
15. Bescheinigung des akkreditierten Statistikers ............cccovviiiiii 120



1. Abbildungs- und Tabellenverzeichnis

Bilder

o gk w0 N~

10.
11.
12.

13.
14.
15.

Allgemeine Komponenten des Fast-Trackings ............cccovviiiiiiiiiiiiiiiiieeee
Systemische Auswirkungen postoperativer Schmerzereignisse ...........cccccceeevieeiiiieiiinnnnnn.
Schematische Zeichnung der Mitralklappe aus dem linken Atrium heraus........................
Klassifikation der Mitralklappeninsuffizienz nach Carpentier............cc..coooiiiiiiiiiiiiniiennn,
Mitralklappe in verschiedenen Anlotungen in der transthorakalen Echokardiografie.........
Flow-Chart: Management der schweren primaren chronischen Mitralklappen-

T 31741 o V2
Ubersicht chirurgischer Techniken zur Mitralklappenreparatur ...............cccocceeveeevveeunenne.e.
Chirurgische Malinahmen bei Mitralklappeninsuffizienz ................ccccccoviiiiiiiiiiiinn.
Thorakale Zugangswege bei minimalinvasiver Herzchirurgie .............cccooeiieviiiiiviiee e,
Flow-Chart der analysierten Patientenpopulation mit Ein- und Ausschlusskriterien ..........
Minimalinvasiver periareolarer ,Nipple-Cut’............ooiiiiii e
Minimalinvasive Mitralklappenchirurgie in High-Definition 3D unter der Durchflihrung
von Prof. Dr. Kempfert und seinem Team am DHZC............c.cccooiiiiiiiiicee e,
Anterolaterale Thorakotomie bei minimalinvasiver Mitralklappenoperation.......................
Chirurgische Interventionen bei Mitralklappenreparation ............cc.ccoviiiiiciii e,

Klassifikationskriterien des Fast-Track-Failures in dieser Arbeit .........ccoovveieeiiiiiiiiii,

Tabellen
1. Risikofaktoren der postoperativen Schmerzentwicklung und -chronifizierung...................
2. Definitionskriterien des Fast-Track-Failures in der Literatur.....................cccco.
3. Primare und sekundare Ursachen einer Mitralklappeninsuffizienz..............cccccccoo.
4. Ursachen der Mitralklappeninsuffizienz nach Carpentier ..............ovvvvveiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeee,
5. Schweregradeinteilung der Mitralklappeninsuffizienz anhand echokardiographischer
=T o g =1 = PSRRI
6. Merkmale einer hochgradigen Mitralklappeninsuffizienz..............ccooooiiie.
7. Operationsindikationen fur die schwere primare Mitralklappeninsuffizienz ......................
8. Ein- und AUSSCRIUSSKIILEIIEN .....ovviiiiieeice e a e e e eeanes
9. Eignung zum Fast-Tracking: Intraoperative Reevaluation der Einschlusskriterien ............
10. EXtUD@tIONSKILEIIEN ... ..o e e e
11. Red Cap Datenbank: Auszug der erfassten Daten in Modulen............cccvvvviiiiiiiiiieennnnn.

12.
13.

Ausgangscharakteristika der Gesamtpopulation...............ccceeiiiiiiiiiici

Intraoperative Parameter der Gesamtkohorte...............oouuiiiiiiiiiiiiiccce e,



14. Zeitliche Komponenten der Operation in der Gesamtkohorte ..............ccccccceeeiiiiiiiiiiinnnnnn. 67
15. Postoperative Komplikationen der Operation in der Gesamtkohorte...................ccoevvnnnnnnn. 68
16. Ausgangscharakteristika und Odds Ratio der FT-Failure-Gruppe..........ccccccoeveieeiiiiiinnnnnn.. 69
17. Definition der Kriterien des Fast-Track-Failures..............coovvvviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeee 71
18. Intraoperative Verfahren und Odds Ratio des FTF ..o, 72
19. Postoperatives Outcome und Odds Ratio des FTF ..., 74
20. Zeitliche KOMPONENTEN.... ...t e e e e e e et e e e e e aeeeeenne 75
21. Postoperative Komplikationen der Fast-Track-Failure und -Erfolgs-Kohorte..................... 76
22. Univariable und multivariable logistische Regressionsanalysen...........ccccccoovevevieieveireenenne. 80
Diagramme

1. Klassifikation der Gesamtkohorte nach dem Score der New York Heart Association ....... 64

Praoperatives Vorliegen eines Vorhofflimmerns in der Gesamtkohorte ............................ 64

= © ©® N o o b

Durchgefihrte operative Prozeduren im Rahmen der Mitralklappenreparatur in der

GEeSAMEPOPUIALION .....eee e aaaeeaaaaa 65
Klassifikation als Fast-Track-Failure (n = 237) nach Einzelkriterien................cc.c..n. 71
Odds Ratio und Konfidenzintervalle intraoperativer Prozeduren und Zugangswege.......... 73
Krankenhausaufenthalt in Stunden in der FT-Erfolg- und FT-Failure-Population.............. 76
Postoperative Komplikationen der Fast-Track-Failure vs. Fast-Track-Erfolgs-Kohorte ..... 77
Erythrozyten (RBC) - Transfusionen in FT-Erfolg und FT-Failure-Population ................... 78
Thrombozyten (PLT) - Transfusionen in FT-Erfolg und FT-Failure-Population.................. 78
. Notwendigkeit einer chirurgischen Revision aufgrund Blutung in FT-Erfolg und

el I = T[0T =R o] o101 F= 1 To] o S 78



2. Abkurzungsverzeichnis

Abkiirzung

AML
AlC
AVR
AWR
BMI
BPS
BSA
CABG
CcPB
DHzC
DSM
EACTS

EKG

ERAS

ESC
EuroSCORE

FR
FT
FTF
GFR
ICD
ICR
Icu
IPS

Ki

LA
LAA
LV
LVEF
LVESD
mI
MIC
MIMVS
MR

Bedeutung

Anteriores Mitralklappensegel

Akaike-Informationskriterium

Aortic valve replacement

Aufwachraum

Body Mass Index

Behavioral Pain Score

Body surface area (Kérperoberflache)

Coronary artery bypass grafting

Cardiopulmonaler Bypass

Deutsches Herzzentrum der Charité

Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders

European Society of Cardiothoracic Surgery (Europaische Gesellschaft fir Herz-
Thorax-Chirurgie)

Elektrokardiogramm

Enhanced recovery after surgery

European Society of Cardiology (Europaische Gesellschaft fir Kardiologie)
European system for cardiac operative risk evaluation (Europaisches System zur
kardiologischen Risikoevaluation)

French (Maf3 fir den AuRendurchmesser)

Fast-Track

Fast-Track-Failure

Glomerulare Filtrationsrate in ml/min/1,73m?

Implantierbarer Cardioverter-Defibrillator

Interkostalraum

Intensive Care Unit

Intensivpflegestation

Konfidenzintervall

Linkes Atrium

Left Atrial Appendage, linkes Vorhofohr

Linker Ventrikel

Linksventrikulare Ejektionsfraktion

Left ventricular end-systolic diameter

Mitralklappeninsuffizienz

Minimalinvasive Chirurgie

Minimal invasive mitral valve surgery (Minimalinvasive Mitralklappenchirurgie)

Mitral regurgitation (Mitralklappeninsuffizienz)



NYHA
OPCAB
OR
PACU
PCI
PEEP
PFO
PML
POD
PROM
RBC
SOP
SPAP
STS
TEER
TIVA
TTE
TEE
UFT
VAS
VHF
X-Clamp
2D

3D

New York Heart Association

Off-pump coronary artery bypass
Odds ratio

Post-anaesthetic care unit

Perkutane Koronarintervention
Positive end-expiratory pressure (Positiver endexspiratorischer Druck)
Persistierendes Foramen ovale
Posteriores Mitralklappensegel
Postoperatives Delir

Predicted Risk of Mortality

Red blood cell

Standard Operating Procedure
Systolischer Pulmonalarteriendruck
Society of Thoracic Surgeons (Gesellschaft der Thoraxchirurgen)
Transcatheter Edge-to-Edge Repair
Total intravendse Anasthesie
Transthorakale Echokardiographie
Transdsophageale Echokardiographie
Ultra-Fast-Track

Visual analog scala

Vorhofflimmern

Abklemmung der Aorta ascendens
Zweidimensional

Dreidimensional



3. Abstract

3.1. Kurzzusammenfassung (deutsch)

Hintergrund: Die Anwendung von Fast-Track (FT) Anasthesieverfahren zeigte positive
Auswirkungen auf Morbiditat und Mortalitat mit Reduktion der Beatmungs- und
Intensivstationsliegedauer, sodass FT-Prozeduren in der Herzchirurgie zunehmend an
Bedeutung gewinnen. Hinsichtlich der sicheren Anwendbarkeit in der minimalinvasiven
Mitralklappenchirurgie (MIMVS) liefert die Studienlage noch keine umfassenden Daten.
Zu diesem Zwecke analysierten wir 491 MIMVS-Patienten und -Patientinnen unter FT-
Anasthesieverfahren, um Ausmal}, Charakteristika und assoziierte Risikofaktoren des

Fast-Track-Failures (FTF) zu evaluieren.

Methoden: Im Deutschen Herzzentrum der Charité (DHZC) wurden retrospektiv 491
Patienten und Patientinnen, die sich zwischen 2014 und 2020 einer MIMVS mit FT bei
Mitralklappeninsuffizienz Carpentier Typ | und/oder Il unterzogen, in die Studie
eingeschlossen. Es wurden uni- und multivariable Analysen durchgefihrt, um
unabhangige pra- und perioperative Assoziationsfaktoren fir das Scheitern des FT-
Protokolls zu identifizieren. Unsere Definition des FTF beinhaltet vier Elemente: (1) >10
Stunden Beatmung und/oder (2) >24 Stunden Aufenthalt auf der Intensivpflegestation
(IPS) und/oder (3) Reintubation nach erfolgter Extubation und/oder (4) IPS-

Wiederaufnahme.

Ergebnisse: Ein FTF lag bei 237 (48.3%) unserer Gesamtpopulation aus 491 Patienten
und Patientinnen vor. Die haufigsten Ursachen waren ein IPS-Aufenthalt Gber 24 Stunden
in 155 Fallen (65.4%) und eine Beatmungsdauer von Gber 10 Stunden (142, 59.9%). Die
mittlere Operationsdauer betragt 150 Minuten und die des kardiopulmonalen Bypasses
(CPB) 101 Minuten. Eine Notwendigkeit fur Erythrozytentransfusionen bestand in 69
Fallen (14.1%) und die einer operativen Revision aufgrund einer Blutung in 29 Fallen
(5.9%). Die multivariable logistische Regressione zeigten eine unabhangige Assoziation
zum Fast-Track-Failure fur folgende Faktoren: Revision aufgrund einer Blutung (OR 8.36,
Kl [2.81 — 36.01]; p = <0.001), chronische Nierenerkrankung (GFR <85 ml/min/1,73m?)
(OR 2.03, KI [1.14 — 3.70]; p = 0.018), koronare Herzkrankheit (OR 1.90, KI [1.13 — 3.23];
p = 0.016), praoperativer NYHA Ill oder IV (OR 2.05, KI [1.38 — 3.08]; p = <0.001) und
die Operationsdauer in Minuten (OR 1.01, KI [1.01 — 1.01]; p = <0.001).



Zusammenfassung: Die Inzidenz des FTF ist in der von uns untersuchten Population
von Patienten und Patientinnen mit Carpentier Typ | und/oder Il Mitralklappeninsuffizienz
und minimalinvasiver Mitralklappenreparatur nicht zu vernachlassigen. Als nicht-
modifizierbare, mit dem FTF assoziierte Faktoren, identifizierten wir einen NYHA-Status
Il und 1V, eine vorbestehende chronische Nierenerkrankung und eine begleitende
koronare Herzkrankheit. Hinsichtlich potenziell modifizierbarer Faktoren identifizierten wir
postoperative Blutungen, die eine chirurgische Revision bedurfen sowie die Dauer des

Eingriffs als Assoziationen fur einen FTF bei minimalinvasiver Mitralklappenreparatur.
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3.2. Abstract (english)

Background: The use of fast-track (FT) anesthesia techniques is becoming increasingly
important in cardiac surgery due to its positive impact on morbidity and mortality while
reducing intensive care unit length of stay and total ventilation time. Regarding the safe
applicability in minimally invasive mitral valve surgery (MIMVS), the study situation does
not yet provide comprehensive data. Therfore we analyzed 491 patients undergoing
MIMVS under the use of the FT anesthetic procedure in order to evaluate the extent of

fast-track failure (FTF) and its associated factors.

Methods: Retrospectively 491 patients of the “Deutsches Herzzentrum der Charité”
(DHZC) who underwent MIMVS with FT enrolled. Surgery for Carpentier type | and/or I
mitral regurgitation was performed between 2014 and 2020. Univariate and multivariate
analyses were conducted to identify independent preoperative and perioperative
associated factors of FTF. Our definition of FTF includes four elements: (1) >10 hours of
ventilation and/or (2) >24 hours of intensive care unit (ICU) stay and/or (3) reintubation

after extubation and/or (4) ICU readmission.

Results: FTF was present in 237 (48.3%) of our population (n = 491). The most common
causes were |CU stay over 24 hours in 155 cases (65.4%) and ventilation duration longer
than 10 hours (142, 59.9%). A need for blood transfusion application was given in 14.1%
(69) and operative revision due to bleeding had to be performed in 29 cases (5.9%).
Multivariate logistic regression showed significant results for the following FTF
associations: surgical revision due to postoperative bleeding (OR 8.36; Cl 2.81 - 36.01; p
= <0.001), pre-existing chronic kidney disease (GFR <85 ml/min/1,73m?) (OR 2.03; ClI
1.14 - 3.70; p = 0.018), coronary artery disease (OR 1.90; Cl 1.13 - 3.23; p = 0.016),
preoperative NYHA Il or IV (OR 2.05; CI 1.38 - 3.08; p = <0.001), and duration of surgery
(OR 1.01; C11.01 - 1.01; p = <0.001).

Summary: The incidence of FTF is not negligible in our population of Carpentier type |
and/or Il mitral regurgitation undergoing minimally invasive mitral valve repair. We
identified high NYHA status (Ill and 1V), pre-existing chronic kidney disease and
concomitant coronary artery disease as non-modifiable associated factors for FTF.
Regarding potentially modifiable factors, we evaluated postoperative bleeding requiring
surgical revision and duration of surgery as associated to failure of fast-tracking in a
MIMVS population.
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4. Einleitung
4.1. EinfUhrung

Noch nie zuvor war der Anteil der Menschen im Rentenalter so grofd wie heute. Im Jahr
1950 war 1% der Population Deutschlands 80 Jahre oder alter, aktuell betrifft dies ca.
7%. Bei Betrachtung der Uber 65-Jahrigen sind es bereits mehr als ein Funftel (22%),
welche gemal der Berechnungen des Bundesinstitutes fur Bevolkerungsforschung zum
Jahr 2060 auf fast ein Drittel (30%) ansteigen wird . Neben den Herausforderungen des
demografischen Wandels wird in unserer entwickelten Gesellschaft eine hohe
Lebensqualitat bis in das gehobene Alter angestrebt, was gleichwohl umfassende
Ansprliche an das Gesundheitssystem stellt. Einerseits werden personelle, strukturelle
und finanzielle Ressourcen zunehmend starker beansprucht, andererseits wird die
Reduktion der arbeitenden Bevolkerung die Situation auf dem gesundheitsmedizinischen
Arbeitsmarkt weiter aggravieren. Unser Gesundheitssystem muss der Entwicklung mit
variablen Ansatzen begegnen, um dem zuklnftigen Versorgungsauftrag gerecht zu

werden.

Die Grundpfeiler der modernen chirurgischen Versorgung sind Qualitat, Effizienz und
Sicherheit. Die Zahl der Patienten und Patientinnen héheren Alters nimmt zu und mit
ihnen die assoziierten Komorbiditaten, Polypharmazie und Risikofaktoren. Ein Ansatz zur
Verbesserung der Patientenversorgung ist hier die  Verkurzung der
Gesamtbeatmungszeit und des Aufenthaltes auf der Intensivpflegestation (IPS), da diese
neben der Ressourcenschonung nachweislich eine insgesamt verbesserte Genesung mit
Reduktion beatmungsassoziierter und postoperativer Komplikationen erzielen kann 2-5.
Um der gesellschaftsékonomischen Herausforderung zu begegnen, wurden sogenannte
Fast-Track (FT) Protokolle entwickelt, die im operativen Management unterschiedlicher
Fachrichtungen bereits seit einigen Jahren regelhaft Anwendung finden. In der
Kombination mit ERAS (enhanced recovery after surgery) kann eine frihere
postoperative Regeneration erfolgen, ohne dabei das Morbiditats- und Mortalitatsrisiko
zu steigern %7. Durch eine Reduktion der Gesamtverweildauer auf der IPS und im
Krankenhaus kénnen sowohl finanzielle und personelle Ressourcen geschont als auch
die postoperative Morbiditat der Patienten und Patientinnen gesenkt werden. FT-
Grundelement ist hierbei eine kurzwirksame opioidbasierte Allgemeinanasthesie in
niedriger Dosierung, die durch eine gute Steuerbarkeit charakterisiert ist und somit eine
frlhe postoperative Extubation ermdglicht. Das FT konnte sich als sicheres Verfahren
etablieren. Studien evaluieren im Vergleich zum traditionellen Standardverfahren ein
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ahnliches oder sogar reduziertes Risiko fur postoperative Mortalitat und schwerwiegende
Komplikationen wie Myokardinfarkt, Schlaganfall oder tracheale Reintubation 2810,
Demnach konnte sich die Implementierung der FT-Protokolle als sichere und

wirtschaftlich effiziente Alternative zu herkdmmlichen Protokollen durchsetzen.

Die Mitralklappeninsuffizienz (MI) ist eines der haufigsten erworbenen Klappenvitien im
Erwachsenenalter. Sie ist nach der Aortenklappenstenose das zweithaufigste
behandlungsbedurftige  Vitium  und  reprasentiert eine der  wichtigsten
Indikationsstellungen fiir eine chirurgische Therapie am valvularen Apparat ''. Insgesamt
ist eine Pravalenz von 2-3% in der Bevodlkerung zu verzeichnen, wobei dieser Anteil in
der Population der iber 75-Jahrigen sogar auf Giber 10% ansteigt 2. Klinisch prasentieren
sich die Patienten und Patientinnen in frihen Stadien asymptomatisch, wobei im spateren
Verlauf Symptome der Herzinsuffizienz aggravieren. Der therapeutische Goldstandard
der primaren MI besteht in der operativen Mitralklappenrekonstruktion, welche im Jahr
2019 als isolierter Eingriff 4.140 Mal in Deutschland durchgefiihrt wurde 3. Im Deutschen
Herzbericht 2020 '3 zeigt diese Zahl hinsichtlich ihrer quantitativen Entwicklung wahrend
des letzten Jahrzehnts einen konstanten Anstieg. Dieser wird sich in den kommenden
Jahren mit den geburtenstarken Jahrgangen zwischen 1946 und 1965, den sogenannten

Baby Boomern, fortsetzen.

Um dieser Entwicklung zu begegnen, gewinnt das Fast-Tracking in verschiedenen
Fachbereichen zunehmend an Bedeutung. Um das Gesundheitssystem zu entlasten, ist
die Gewahrleistung der Sicherheit des Verfahrens essenziell. Studien untersuchten zu
diesem Zwecke unabhangige Risikofaktoren fur den Misserfolg des Fast-Trackings.
Nicht-profitierende Patienten und Patientinnen sollen mit Hilfe dieser Kriterien praoperativ
identifiziert, vom FT ausgeschlossen und einem Standard-Track-Verfahren zugefihrt
werden. Dies soll die Rate des FT-Failure und perioperative Komplikationen vermindern.
Die hierzu in der Literatur vorliegenden Arbeiten betrachten dabei verschiedene operative

Verfahren mit unterschiedlichen Zugangstechniken 51416,

Um der wachsenden Bedeutung einer sicheren Handhabung des FT auch im Rahmen
spezieller Operationstechniken gerecht zu werden, wurde diese Arbeit in der konkret
definierten Population der Patienten und Patientinnen mit minimalinvasiver
Mitralklappenreparation (MIMVS) unter FT durchgefihrt. Ziel ist es, diese
Studienpopulation gemaly unserer Interpretation des Fast-Track-Versagens (vier
Kriterien) zu evaluieren und darlber hinaus unabhangige assoziierte Faktoren fur ein

Ausbleiben des FT-Erfolges zu identifizieren.
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4.2. Das Konzept des Fast-Trackings
4.2 1. Fast-Tracking in der Kardiochirurgie

Historische Einordnung:

Der Standard der postoperativen Patientenversorgung bestand lange Zeit in einer
ausgedehnten Nachbeatmungsphase mit entsprechender intensivmedizinischer
Uberwachung. Eine ziigige Mobilisierung mit friher Extubation wurde selten angewandt
und war in den Anfangen der achtziger Jahre einigen wenigen chirurgischen Fallberichten
vorbehalten. Im Verlauf implementierten sich seit den 1990er Jahren verschiedene
Verfahren auf der Basis des FTs mit beschleunigter Rehabilitation in den Bereichen der
Gynakologie, Viszeral-, Gefal’- und Thoraxchirurgie, Orthopadie, Urologie sowie
Traumatologie 7. Im Rahmen der elektiven Kolonresektionen erfolgte aufgrund der
erzielten Komplikationsreduktion und Aufenthaltsverkirzung der weitestgehend
regelhafte Einsatz des FT-Konzepts, was seinerseits den Anstol3 flr die Prifung der
Anwendbarkeit in anderen chirurgischen Bereichen legte '81°. Das FT-Verfahren erhielt

in den folgenden Jahrzehnten Einzug in viele Fachgebiete der modernen Medizin.

In der kardiologischen Chirurgie wurde das Prinzip des Fast-Trackings seit den achtziger
Jahren in Einzelfallen eingesetzt, wobei es sich durch zunehmend erfolgreiche und
effiziente Operationsverlaufe als wichtiges Verfahren implementierte. So bestand der
frihere Goldstandard in einer langeren Beatmungsphase mit ausgedehnter
Krankenhausaufenthaltsdauer, bis erste Studien den nitzlichen Effekt einer friihen
Extubation zeigten 2°. Insbesondere tracheale Traumata, Infektionen und Exazerbation
pulmonaler Dysfunktionen wurden beispielsweise bei padiatrischen kardiologischen
Eingriffen unter frihem Weaning seltener beobachtet 2'. Cheng et al.?? zeigten im
Rahmen der verlangerten postoperativen Ventilationsdauer die signifikant verstarkte
Ausbildung intrapulmonaler Shunts und Atelektasen mit Reduktion der Oxygenierung,
welche als pathophysiologisches Korrelat einer eingeschrankten pulmonalen Funktion
verstanden werden kann 22. Neben der baldigen Extubation wurde als weitere
Teilkomponente der ersten FT-Verfahren die bessere Steuerbarkeit der Narkosendauer
und -tiefe mit kurzwirksamen Anasthetika erkannt, die darUber hinaus mit einer

verbesserten Herzfunktion und Reduktion pulmonaler Infektionen assoziiert war 23.

Die individuelle kritische Uberpriifung einer vorliegenden Indikation zur mechanischen
Beatmung gewann an Bedeutung und wurde zunehmend wissenschaftlich diskutiert 2425,

Eine ,verlangerte Beatmung“ nach kardiochirurgischem Eingriff bezeichnet heute je nach
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Studie eine Dauer von Uber 24 oder 48 Stunden bis zu Uber sieben Tagen. Im Kontext
des Fast-Trackings wird eine verlangerte Beatmungsdauer im Sinne eines FT-
Misserfolgs haufig bereits ab 8 Stunden Ventilationszeit definiert 26-2°, Wahrend in den
1970er und 1980er Jahren ein uneingeschrankter Einsatz der ventilatorischen
Nachbehandlung unter der Population der kardiochirurgischen Patienten und
Patientinnen als essenzielle Therapiekomponente des postoperativen Verlaufs galt,

wurde dies spater unter den neuen Studienergebnissen zunehmend in Frage gestellt
20,21,30

Perioperatives Risiko in der Kardiochirurgie:

Heute findet Fast-Tracking in verschiedenen Bereichen der Herzchirurgie Einzug. Dazu
gehoren beispielsweise klappenchirurgische Verfahren und Bypassoperationen mit
offenen und minimalinvasiven Techniken. Dabei ist die Risikoreduktion postoperativer
Komplikationen besonders in der Kardiochirurgie von klinischer Relevanz, da diese
Population laut einer Arbeit von Pearse et al.3' eine Komplikationshaufigkeit von 57%
aufweist und die hochste risikoadjustierte Mortalitat (2.3%) unter allen medizinisch
chirurgischen Fachgebieten zeigt. Die multizentrische Studie analysierte Daten von uber
44.000 Patienten und Patientinnen verschiedener Fachbereiche, wobei die
durchschnittliche Komplikationshaufigkeit mit insgesamt 16.8% weit unter der der
Herzchirurgie lag 3'. Ansatze wie das FT-Verfahren konnen zur Reduktion
kardiochirurgischer postoperativer Komplikationen beitragen, indem der IPS-Aufenthalt
verkurzt oder sogar ganz vermieden werden kann. ¢ Andererseits werden insgesamt
hdéhere Gesamtkosten verursacht, welche das Gesundheitssystem in ihrer Summe

starker belasten und dariiber hinaus personelle Ressourcen beanspruchen 32-37,

Komponenten des Fast-Track-Verfahrens:

FT in der Kardiochirurgie folgt keiner starren Definition, sondern ist als Kombination der
MaRnahmen in der pra-, intra- und postoperativen Phase zu verstehen. Ziel ist es,
einzelne Teilkomponenten (Beatmungszeit, IPS-Verweildauer) zu verkirzen und dabei
ein sicheres und effizientes Verfahren flr geeignete Patientenpopulationen zu gestalten.
Eine praoperative Selektion dient der Auswahl von Patienten und Patientinnen anhand
ihres Alters, ihres Risikoprofils und ihrer Komorbiditdten, wobei insbesondere
,Geslndere“ mit wenigen Vorerkrankungen von der Durchfihrung eines FT-Protokolls
profitieren 19, Es handelt sich um ein interdisziplinares Konzept, das der Zusammenarbeit
zwischen Anasthesie, Kardiologie, Intensivmedizin, Pflegepersonal und Physiotherapie

bedarf. Gemald Kklinikinterner Standard-Operating-Protocols (SOP) erfolgt die
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Narkoseflihrung mit PONV-Prophylaxe (Postoperative Nausea and Vomiting) und
Analgesie. Nach der Operation kann der Patient bzw. die Patientin nach Erflllen der
definierten Extubationskriterien stationar verlegt werden. Weiterhin sind die zugige
Mobilisation mit Atemibungen, physiotherapeutischem Training und frihem Kostaufbau
Elemente des postoperativen FT-Behandlungsregimes 333738  Dies erfolgt unter
Einbeziehung des aufgeklarten Patienten bzw. Patientin, welche aktiv am
Rehabilitationsprozess beteiligt werden sollen 333738 Einige Komponenten des Fast-

Trackings sind in Bild 1 dargestellt.

Die multiplen Teilaspekte und deren klinikinterne Variationen sollten beim Vergleich der
vorhandenen Publikationen Berucksichtigung finden. Es bestehen unterschiedliche
Definitionen des FT in Abhangigkeit von IPS-Aufenthalt, Ventilationsdauer und
postoperativem Transfer. Darliber hinaus bestehen Ansatze des sogenannten Ultra-Fast-

Trackings 3942,

Klinische Effekte des kardiochirurgischen Fast-Trackings:

Aufgrund der hohen klinischen Relevanz des FT in der Kardiochirurgie erfolgte 2016 unter
Wong et al.’® eine systematische Cochrane Analyse, die eine Evaluation des Nutzens
der Anwendung von FT-Protokollen vornahm. Die in friheren Arbeiten beschriebene
Verkurzung des Aufenthalts auf der ITS konnte bestatigt werden, wahrend kein
vermehrtes Komplikationsrisiko nach FT im Vergleich zum Standard-Track beobachtet
wurde. Es prasentierte sich eine erfolgreiche Reduktion der Extubationszeit (in Stunden)
sowie verminderte Gesamtkosten. Dessen ungeachtet blieb die Dauer des stationaren
Klinikaufenthaltes unverandert. Zudem war eine reduzierte Mortalitat mit einer
Durchfuhrung gemafl FT-Protokoll assoziiert. Das Risiko im perioperativen Setting an
einem Myokardinfarkt, einer akuten Niereninsuffizienz, einem Schlaganfall, einer starken

Blutung, Sepsis oder Wundinfektion zu erkranken, war nicht erhoht 19,
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Praoperatives Management

Evaluation der Komorbiditdten, operatives Risikoprofil (z.B. EuroScore)

Kardiale und pulmonale Funktionstestung, Optimierung des Flissigkeitshaushalts, Ausgleich einer
Anémie, Elekirolyte

Aufklarung, PONV-Prophylaxe, Antikoagulationsmanagement

}

Intraoperative MaBnahmen

Kurzwirksame Anasthetika, gute Steuerbarkeit

Technik:
Kombination regionaler Analgesieverfahren Mimmalln_vaswe
Operations-
) L verfahren
Kontrolliertes Flissigkeits- und Temperaturmanagement
Postoperative Behandlung
Extubation Mobilisation Kostaufbau
dauer management

Bild 1: Allgemeine Komponenten des Fast-Trackings - multimodales Vorgehen zur Verbesserung
der Rekonvaleszenz

PONYV = postoperative nausea and vomiting; IPS = Intensivpflegestation

Quelle: Eigene Darstellung

Der Gesamtkrankenhausaufenthalt unterschied sich in der Cochrane Analyse nicht,
wobei andere FT-Studien auch eine signifikant verklrzte Klinikaufenthaltsdauer
dokumentieren konnten 10.224344  Anhnliche Ergebnisse zeigten sich in einer Leipziger
Studie #°, die das FT-Verfahren anhand zweier Subgruppen mit postoperativem
Aufenthalt auf der ,intensive care unit* (ICU) bzw. ,post-anaesthetic care unit* (PACU)
untersuchte. Extubationszeit, Beatmungsdauer sowie ICU bzw. PACU-Aufenthaltsdauer
waren im Vergleich zum Standard-Track signifikant vermindert, wobei zusatzlich ein
selteneres Auftreten postoperativer Arrhythmien zu verzeichnen war 4°. Dariiber hinaus
konnte in einzelnen Studien eine Verminderung des Auftretens postoperativer
intrapulmonaler Shunts, der Rate eines Low-Cardiac-Outputs, sowie eine signifikant
geringere Mortalitat im Vergleich zur Standard-Track-Kohorte gezeigt werden 22232,
Neben dem Ausmald der durch FT erzielten postoperativen Beatmungs- und
Behandlungsverkirzung, zeichnet sich in den vorliegenden Arbeiten auch ein Einfluss
der strukturellen Gegebenheiten der stationaren Einrichtung ab. Individuelle

Klinikeigenschaften hinsichtlich des Personalschlissels, dem Vorhandensein und der
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GrolRendimension einer ITS und PACU, sowie interne =zeitliche Ablaufe des
postoperativen Transfers wirken zusatzlich auf den erfolgreichen Einsatz des FTs in der

Kardiochirurgie ein 4546,

Okonomische Aspekte:

Zur Implementierung neuer medizinischer Verfahren muss in erster Linie die Sicherheit
der Prozedur gewahrleistet sein. Im zweiten Schritt konnen wirtschaftliche Aspekte
untersucht werden. Im Rahmen des Fast-Trackings ist durch das Zusammenwirken von
Komplikationsreduktion und Aufenthaltszeitverklirzung eine effektive Schonung
verfugbarer Ressourcen mdglich. Die Untersuchung finanzieller Aspekte erfolgte in
verschiedenen Studien. Exemplarisch zeigten Petersen et al.*” in einer Analyse, dass
durch die Anwendung perioperativer ERAS-Protokolle bei klappenchirurgischen
Patienten und Patientinnen im Vergleich zur Standardprozedur bis zu 1909 Euro pro Fall
im Verlauf des stationaren Aufenthalts eingespart werden konnen 47. Die erzielte
Kostenreduktion im Rahmen des FT-Verfahrens betrug in einer Arbeit von Badhwar et
al.*® 23% der allgemeinen postoperativen Kosten. Insbesondere Verminderung der ICU-
und Gesamtklinikaufenthaltsdauer waren ursachlich. Die Berechnung erfolgte fur den

Vergleich von ICU- und OR-Extubation (Operating room) 4.

Auch Pinna-Pintor et al.*® untersuchten finanzielle Aspekte. Gegenstand ihrer Studie war
die Analyse des praoperativ erhobenen EuroSCOREs als mdgliches Instrument fur die
Kostenabschatzung. Patienten und Patientinnen mit erhohtem Risikoscore von
beispielsweise 5% bis 6% verursachten in ihrer Untersuchung vermehrte Kosten von im
Mittel Gber 8908 Euro 4°. Das Verfahren des Fast-Trackings reiht sich somit in den
perioperativen Optimierungsprozess ein und adressiert die Versorgung der steigenden

Patientenzah| 22:37:46.50,

4.2.2. Bedeutung der Bevolkerungsstruktur

Mit der sich verandernden Altersstruktur wird sich die Zahl der Uber 75-Jahrigen
Bevolkerung Deutschlands in den nachsten 30 Jahren mehr als verdoppeln .
Demzufolge wird die dominierende Todesursache der Herz-Kreislauf-Erkrankungen,
welche bereits heute die Halfte aller Todesfalle begriindet, noch starker an Relevanz
gewinnen. Die chronische ischamische Herzkrankheit fuUhrt mit jahrlich 73.459 die Liste
der haufigsten Todesursachen in Deutschland an 1351, Insgesamt wird der Bedarf an

operativen  Therapieoptionen  steigen, insbesondere unter  multimorbiden,
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polypharmazierten Patientenpopulationen. Neben aortokoronaren Bypassoperationen
zahlen der Aorten- und Mitralklappenersatz bzw. -rekonstruktion mit mechanischen und
biologischen Prothesen zu den haufigsten herzchirurgischen Eingriffen. Dabei stehen
verschiedene offen-chirurgische und minimalinvasive Techniken zur Verfugung, die je
nach Operationstypus den Einsatz der Herz-Lungen-Maschine erfordern kdnnen.
Herzklappenerkrankungen sind die dritthaufigste Ursache einer stationaren
kardiologischen Behandlung (insgesamt 103.506) im Jahr 2019 in Deutschland 3.
FUhrender Aufnahmegrund sind ischamische Herzkrankheiten (insgesamt 639.230),

gefolgt von akuten Myokardinfarkten (insgesamt 212.396) 3.

Lebensqualitat durch medikamentose und chirurgische Therapie:

Die Frage, ob Herzchirurgie bis in das hohe Alter als Therapieoption angewandt werden
sollte, wurde bereits in frUheren Arbeiten adressiert. Grundsatzlich kommt dem
biologischen Alter in diesem Rahmen eine groliere Bedeutung zu als dem kalendarischen
Geburtsdatum. Das Ziel einer Verlangerung der Lebenserwartung kann im Rahmen eines
herzchirurgischen Eingriffes in grolerem MaRe erreicht werden, als durch
medikamentdse Therapie °2. Darliber hinaus zeigen chirurgisch behandelte Patienten
und Patientinnen Uber 80 Jahre eine signifikante Steigerung der Lebensqualitat im
Gegensatz zu solchen, die lediglich eine medikamentenbasierende Therapie erhielten 52-
5. Minimalinvasive Verfahren kénnen durch eine Reduktion des lokalen operativen
Gewebetraumas eine zusatzliche Schmerzreduktion mit Lebensqualitatsverbesserung
ermoglichen und gewinnen auch im Kontext des demographischen Wandels bei den

,nicht konventionell operablen® Patienten und Patientinnen an zunehmender Bedeutung
55,56

Risikofaktor Krankenhausliegedauer:

Ein FT-Grundelement besteht in der zlgigen postoperativen Extubation, welche unter
engmaschiger Uberwachung durch ein speziell qualifiziertes Team aus Anésthesie,
Intensivmedizin und Intensivpflege sicher durchgefihrt werden soll. Folglich kann bei
stabiler Kreislaufsituation ein IPS-Aufenthalt verkirzt bzw. vermieden werden und eine
beschleunigte Mobilisation auf der Normalstation eine insgesamt verkirzte
Gesamtaufenthaltsdauer erzielen 2. Neben der bereits beschriebenen pulmonalen und
kreislaufzirkulatorischen Risikoreduktion, kdnnen neurologische und neuropsychiatrische
Vorteile resultieren. Die Ruckkehr in das Wohnumfeld ist insbesondere fur altere und
geriatrische Patienten und Patientinnen von ausgesprochener Bedeutung, da

Risikofaktoren fur die Aggravation einer Demenz oder Entwicklung eines Delirs in eben

19



dem Entzug der gewohnten Umgebung bestehen %7. Delire sind zudem mit einer erhéhten

Gesamtmortalitat assoziiert 8.

Demographische Aspekte:

Aufgrund der Zunahme dieser vulnerablen alternden Bevdlkerungsgruppe wird die
medizinische Versorgung zukinftig stetig wachsende Nachfrage erfahren. Gleichzeitig ist
der Arbeitsmarkt im Gesundheitssektor mit einem sich verscharfenden Fachkraftemangel
konfrontiert, welcher die Aufrechterhaltung einer Gesundheitsversorgung hohen
Standards zunehmend erschweren wird. Um die wachsenden Anforderungen der
kardiochirurgischen Versorgung zu adressieren, ist der effiziente Ressourceneinsatz
unter der Gewabhrleistung eines sicheren Verfahrens von Bedeutung. Das FT-Verfahren
bietet diese Voraussetzungen an und konnte seine Sicherheit im Vergleich zu Standard-
Track-Prozeduren nachweisen. Es gilt, modifizierbare Risikofaktoren zu erkennen und
solche Patienten und Patientinnen, die von FT-Verfahren nicht profitieren, zu

identifizieren.

4.2.3. Schmerzmanagement als Element des Fast-Trackings

Postoperativer Schmerz als Risikofaktor:

Chronische Schmerzzustande nach chirurgischen Eingriffen konnen neben einer
wesentlich reduzierten Patientenzufriedenheit auch eine im Nachgang vermehrte
Inanspruchnahme des Gesundheitssystems bei Notwendigkeit eines chronischen
Analgesieregimes verursachen. Nach Reddi et al.%® sind die postoperativen
Schmerzzustande in 22.5% Grund fur die Vorstellung in Schmerzambulanzen und -
kliniken. Differenziet man einzelne Operationstypen, entwickelt sich eine
Schmerzchronifizierung in 30 - 55% nach kardiochirurgischem Eingriff und in 5 - 65%
nach Thorakotomien, welche somit eine der héchsten Raten aufweisen (Amputationen
50 - 85%, Hiftendoprothetik 12%, Sectiones caesareae 6%) °%°. Hochgradige
postoperative Schmerzzustande chronifizieren dabei haufiger. Dies ist von klinischer
Relevanz, da sie mit einer erhdhten Morbiditat und Mortalitat verbunden sind 8963, Die
durch den Schmerzzustand hervorgerufene Stimulation des sympathischen
Nervensystems bedingt eine lokale Schmerzverstarkung und systemische Reaktionen
(siehe Bild 2). Der mit dem Fast-Tracking verbundene Grundsatz der Anwendung
minimalinvasiver, moglichst gewebeschonender Zugangstechniken adressiert diesen
Prozess.
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Bild 2: Systemische Auswirkungen postoperativer Schmerzereignisse
Quelle: Eigene Darstellung in Anlehnung an Angster et al., 2005, S. 3

Das Schmerzerlebnis mit Sympathikusaktivierung fuhrt zur vermehrten Vasokonstriktion
und damit einhergehenden Minderperfusion, die eine reduzierte Reparationsaktivitat im
Gewebe verursacht. Die thrombozytare Adhasion wird verstarkt, das Immunsystem wird
in seiner Funktion gehemmt und thrombembolische Ereignisse unter
Sympathikuseinfluss beglnstigt . Die Rate der Pneumonien, Thrombosen, Embolien
und Infektionen koénnen durch das frihe adaquate Schmerzmanagement im
multidisziplinaren Team reduziert werden und eine schnellere Mobilisierung mit frihem
Kostaufbau und Verkirzung der Gesamtbehandlungsdauer beglinstigen 5.

Beispielsweise kann das postoperative Atemtraining das frihe suffiziente Abhusten



ermdglichen und so zur Senkung des Sympathikusaktivitdtsniveaus und der

Schmerzchronifizierung beitragen 6°.

Einflussfaktoren:

Das akute Schmerzmaximum innerhalb der ersten 24 Stunden wird primar durch die
Gewebeschadigung verursacht, wohingegen die Stérung neuronaler Strukturen in der
Chronifizierungsphase lberwiegt 2. Die allgemeine Inzidenz persistierender Schmerzen
betragt laut einer 2006 im Lancet veroffentlichten Studie 6! zwischen 10 und 50%. In 2
bis 10% entwickelte sich eine besonders schwere Auspragung. Die neuropathischen
Symptome kdnnen sich als spontane Schmerzsensationen, Verlust protopathischer und
propriozeptiver sensorischer Wahrnehmung, brennende Schmerzqualitat sowie lokale
Allodynie prasentieren 8. Insgesamt zeigen jlngere Patientinnen eine stérkere
Pradisposition zur Schmerzchronifizierung als solche, die alter, mannlich und
Ubergewichtig sind 626667 \Weitere pradispositionierende Eigenschaften werden in der

Tabelle 1 gezeigt.

Praoperative Intraoperative Postoperative

Risikofaktoren Risikofaktoren Risikofaktoren
Praoperative . Eingriffsdauer . Wundinfektion
Schmerzzustande . Offene chirurgische . Hohe friihe
Junges Alter Verfahren (vs. Schmerzintensitat
Weibliches Geschlecht minimalinvasive) . Frihe Schmerzen
Ausgepragtes . Lasionen neuronaler neuropathischer Qualitat
Angsterleben Strukturen . Gefuhl des
Psychiatrische . Zentren mit geringer Kontrollverlusts
Vorerkrankung Eingriffszahl

GrolRe Wunde, >10 cm

Tabelle 1: Risikofaktoren der postoperativen Schmerzentwicklung und -chronifizierung
Quelle: Eigene Darstellung unter Verwendung folgender Quellen (Zubrzycki et al. 2018; Mueller et al.
2000; Yorke et al. 2004) 626668

Ein bekannter Risikofaktor der Schmerzentwicklung ist das traumatische Ausmal} des
chirurgischen Zugangs ©-76. Minimalinvasive Verfahren ermdglichen eine Reduktion der
Gewebsverletzung indem kleinere Zugange geschaffen werden, die mit feineren Geraten
bedient und durch mdglichst geringe Spreizung erhalten werden. Die dadurch erzielte
Begrenzung des traumatischen Gewebeschadens ermdglicht eine zugigere
Heilungsphase, welche ihrerseits Effekte auf die Notwendigkeit der IPS- und

Klinikbehandlungsdauer hat 7. Es kdnnen bessere kosmetische Ergebnisse erzielt, der
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Blutverlust vermindert und die respiratorische Funktion verbessert werden 7879, Die
Entwicklung minimalinvasiver Zugangswege bildet damit ein Teilelement der Optimierung
des Operationsprozesses und findet bevorzugt Anwendung im FT-Kontext. Geringere
Schmerzen tragen zur Realisierung einer zugigen Mobilisation bei und sind Grundpfeiler

eines erfolgreichen FT-Operationsregimes mit hoher postoperativer Lebensqualitat.

4.2 .4. Konzept des Fast-Track-Failures

Zur Durchfihrung Klinischer Studien wurden FT-Protokolle mit dem Grundprinzip einer
gut steuerbaren und kurzwirksamen Anasthesie sowie mdoglichst frihem
Extubationsregime erarbeitet. Zur Evaluation des Erfolges wurden spezielle Kriterien
definiert, die in der Literatur je nach Arbeit unterschiedliche Elemente beinhalten.
Patienten und Patientinnen, die diesen Vorgaben im Behandlungsverlauf nicht gerecht
werden, summieren sich in der jeweiligen Gruppe des Fast-Track-Failures (FTF) bzw.
Misserfolges. Eine Analyse dieser Kohorten kann wiederum der ldentifikation von
assoziierten Risikofaktoren, ungeeigneten Patienteneigenschaften sowie
verfahrenstechnischen Modifikationsmerkmalen dienen. In der Literatur wurden diese
Aspekte meist fachspezifisch analysiert, wobei die jeweilige Datenlage flr einzelne

spezielle chirurgische Prozeduren oder definierte Populationen haufig begrenzt ist.

Die FTF-Determinanten mit ihren jeweiligen Cut-Off-Werten variieren je nach Studie
mitunter deutlich. Exemplarisch wird eine Extubation innerhalb von 6 oder 10 Stunden in
einigen Studien als FT-Erfolg definiert. Andere Untersuchungen fordern zusatzlich einen
Transfer von der ITS innerhalb der ersten 24 Stunden, um sich als ,FT-Success® zu
klassifizieren 22438081 Unter Constantinides et al.82 galt ein Patient bzw. eine Patientin
als FTF bei Erfullen einer der folgenden Parameter: Tod (innerhalb von 30 Tagen), ,Fast-
Track-Unit“-Aufenthalt (FTU) Uber 48 Stunden, Transfer von der FTU zur ICU, direkte
postoperative ICU-Aufnahme oder ICU-Wiederaufnahme von der Normalstation 82. Auch
die isolierte Betrachtung der ICU-Wiederaufnahme sowie jegliche Aufnahme auf die ICU
wurde von einigen Autoren als FTF-Definition festgelegt 510.1483-86  Die Tabelle 2

veranschaulicht die Variabilitat der Definitionselemente einiger Studien.
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Fast-Track-Failure Definitionskriterium Studie

Constantinides et al., 2006
30-Tages Mortalitat Haanschoten et al., 2012
Anna Lee et al., 2013

Mortalitat

FTU Aufenthalt >48 Stunden Constantinides et al., 2006
>48 Stunden Anna Lee et al., 2013

ICU-Aufenthalt >24 Stunden Kogan et al., 2008

Verlegung noch am Haanschoten et al., 2012
selben Tag Kiessling et al., 2013

L . Constantinides et al., 2006

Notwendigkeit der Verlegung von der FTU auf die ICU Waseem Zakhary et al., 2015

Constantinides et al., Kiessling
2006, Waseem Zakhary etal,
etal, 2015 2013

Notwendigkeit der Verlegung von Nach dem
der Normalstation auf die ICU ersten Tag

ICU

Haanschoten et al., 2012
Kogan et al., 2003
ICU-Readmission ,anytime* Anna Lee etal., 2013
Toraman et al., 2010
Youssefi et al., 2015

Constantinides et al., 2006
Ender et al., 2008
Wong et al., 2016

Waseem Zakhary et al., 2015
Youssefi et al., 2015

Notwendigkeit der unmittelbar postoperativen ICU-
Aufnahme

Normalstation-Aufenthalt >6 Tage Kogan et al., 2008

Normal-
station

Extubation >10 Stunden Kogan et al., 2008

Extu-
bation

Tabelle 2: Definitionskriterien des Fast-Track-Failures in der Literatur — ein Studienvergleich
FTU = Fast-track unit; ICU = Intensive care unit
Quelle: Eigene Darstellung, Studienvergleich %10.14.15.80-85

Die Analyse der Patientenpopulation des FTF ergibt Hinweise auf potenziell
pradispositionierende  Risikofaktoren. Eine praoperative Evaluation kann zur
Identifikation der vom FT profitierenden Patienten und Patientinnen erfolgen. Als
bedeutsame Kriterien zeigten sich in der vorliegenden Literatur eine reduzierte

Nierenfunktion, arterielle Hypertension, Alter, ein hoher EuroSCORE, ein langer Einsatz
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des kardiopulmonalen Bypasses (CPB), Dauer des Crossclampings und laborchemische
Parameter (erster postoperativer Laktatwert, Basendefizit in der BGA) 5153587 Die friihe
Identifikation solcher Populationen, die postoperativ in einem FTF terminieren konnten,
ist von hoher klinischer Relevanz. Einerseits ist nur durch diese Erkenntnisse die
Sicherheit der Durchfiihrung eines FT-Protokolls zu gewahrleisten. Andererseits kdnnen
komplikationsbedingte Verlangerungen der stationaren Behandlungsdauer als Folge

eines FTF vermieden werden.

Insgesamt bietet die aktuelle Studienlage eine grofe Variabilitadt der verfugbaren FT-
Protokolle, ihrer Definitionen eines FTF sowie der angewandten chirurgischen Verfahren
in der jeweiligen Population. Unterschiedliche Operationstechniken, Zugange,
Eingriffsdauer und Indikationsstellung konnen mit unterschiedlichen
Patienteneigenschaften assoziiert sein, was bei dem Vergleich der Ergebnisse stets

Beriucksichtigung finden sollte und diesen folglich erschweren kénnte.

4.3. Mitralklappe
4.3.1. Erkrankungen der Mitralklappe

Im Jahr 2019 sind in Folge einer Herzklappenerkrankung 20.108 Menschen in
Deutschland gestorben, wobei die Mortalitatsrate im Vergleich zu den Vorjahren einen
verstarkten Anstieg zeigt '3. Insgesamt liegt eine erhéhte Pravalenz mit zunehmendem
Alter vor. In einer Population der Uber 75-Jahrigen weisen 13.3% eine
Klappenerkrankung auf '2. Die haufigste Indikationsstellung zum operativen
Mitralklappeneingriff ist in unserer Gesellschaft die Insuffizienz. Diese kann primar im
Zuge struktureller und degenerativer Klappenschaden auftreten oder sich infolge eines
Chordaeabrisses oder -elongation mit einhergehendem Mitralklappenprolaps entwickeln.
Die degenerative Genese ist in modernen Industrielandern die haufigste Ursache 8889,
Sekundére Atiologien sind Dilatationen des linken Ventrikels mit Anuluserweiterung bei
degenerativen, ischamischen und myokardialen Herzerkrankungen, wobei die
Mitralklappe selbst keine direkte pathologische Veranderung aufweist . Seltener sind
angeborene Erkrankungen, wie das Ehlers-Danlos- oder Marfan-Syndrom sowie
infektiose Endokarditiden. In der Tabelle 3 werden die atiologischen Elemente der

Mitralklappeninsuffizienz dargestelit.
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Mitralklappenstenosen sind in Deutschland weitaus seltener als die Insuffizienz und
prasentieren sich eher im Rahmen des rheumatischen Fiebers mit kardialer Beteiligung.

Sie weisen insbesondere in Entwicklungsléandern eine héhere Inzidenz auf 891,

Ursachen der primaren Ursachen der sekundaren
Mitralklappeninsuffizienz Mitralklappeninsuffizienz

Degenerativ (verkalkte oder myxomatdse

Segel) mit fiail leaflet* (durchschlagende Dilatation des linken Ventrikels durch

Klappenanteile), Prolaps T
Traumatisch bzw. nach akutem Herzinfarkt Dilatation des linken Ventrikels durch
(rupturierte Chordae, Papillarmuskel) Myokarditis

Veranderte Geometrie des linken Ventrikels und
subvalvularen Halteapparates durch
Infarktnarben, Aneurysma

Endokarditis (Perforation, rupturierte
Chordae/Papillarmuskel)

Rheumatisch, inflammatorisch (systemischer Veranderte Geometrie des linken Ventrikels und
Lupus erythematodes, eosinophile subvalvuldren Halteapparates durch Dilatation
Endokarditis) des linken Ventrikels

Tabelle 3: Primare und sekundare Ursachen einer Mitralklappeninsuffizienz
Quelle: In Anlehnung an Pfannmiiller et al., 2018, S. 2 %

Anatomie der Mitralklappe:

Anatomisch besteht die Mitralklappe aus zwei Segeln (bikuspide) in einem Anulus,
welche sich embryologisch aus dem linksatrialen Endokard entwickelt. Zur Einteilung wird
in erster Linie die Klassifikation nach Carpentier angewandt, welche zwischen anteriorem
(AML) und posteriorem (PML) Anteil unterscheidet. Die Klassifikation nimmt eine
dreiteilige Gliederung des posterioren Segels in P1 (anterolateral), P2 (medial) und P3
(posteromedial) vor, welche eine unterschiedlich starke Auspragung von Vertiefungen
und Einkerbungen aufweisen %2. Die vorderen Klappensegmente werden entsprechend
als A1, A2 und A3 bezeichnet. Hier ist die Oberflache glatter und weist keine deutlichen
Unterteilungen auf (siehe Bild 3). Untersuchungen mittels hochauflésender Bildgebung
zeigen jedoch, dass eine groRe Variabilitat in der individuellen Klappenanatomie gegeben
ist und Clefts in unterschiedlichen anterioren und posterioren Positionen vorliegen

kénnen 93-95,
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Die angrenzenden Strukturen der Mitralklappe werden aus der anterioren Commissura
der aortalen Klappe sowie dem His-Biindel und Nodus atrioventricularis gebildet %. Der
stabilisierende subvalvulare Apparat aus anterolateralem und posteromedialem
Papillarmuskel entwickelt sich aus dem linksventrikularen Myokard und geht in die
fiborosen Chordae tendineae Uber 979, Es konnen primére, sekundare und tertiare
Chordae tendineae unterschieden werden, welche in ihrer Kombination die suffiziente
Klappenbewegung ermdglichen 9. Die primaren Chordae sind in ihrer Elastizitat im
Vergleich zu den sekundaren Chordae eingeschrankt und stabilisieren die
Klappenmotilitdt. Sie sind an den Spitzen der Mitralsegel befestigt. Die sekundaren
Chordae weisen einen hdheren Elastinanteil auf, was ihre nachgiebigere Struktur
bedingt. Sie sind mit dem rauen Anteil der Segel verbunden, wahrend die tertiaren
Chordae in der Basalregion und im Bereich der Kammerwand zu liegen kommen. Die
durchschnittliche Lange betragt etwa 2 cm, wobei die Werte eine grofl’e Variabilitat
aufweisen und zusatzlich im Rahmen von Remodelingprozessen sekundaren

Veranderungen unterliegen konnen 1%,

Bild 3: Schematische Zeichnung der Mitralklappe aus dem linken Atrium heraus
A = anterior; P = posterior
Quelle: Shah et al., 2010, S. 2 10!

Die mittlere Mitralklappeno6ffnungsflache betragt 7.6 cm? und kann zwischen 5.0 — 11.4
cm? variieren %. Zwei Drittel der Randstruktur werden durch das posteriore Segel gebildet
9_Dabei liegt der Anulus nicht in einer flachen Ebene. Er weist eine sattelartige Form auf
und ist an der Mitralklappenbewegung im Laufe des Herzzyklus beteiligt. In Kombination
mit dem subvalvularen Apparat wird so eine Krafteverteilung wahrend der
Muskelkontraktion ermdglicht und eine effektive Offnung mit anschlieRendem suffizienten

Schluss kann erfolgen 192,
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Klassifikation der Mitralklappeninsuffizienz:

Die pathologische Veranderung der Mitralklappe im Sinne einer Mitralklappeninsuffizienz
(MI) wird definiert als ein abnormaler Ruckfluss von Blut aus dem Ventriculus sinister in
das Atrium sinistrum wahrend der Systole. Hierbei ist die Klassifikation nach Carpentier
von klinischer Bedeutung '°3. In Abhangigkeit von ihrer Klappenbeweglichkeit, die in Bild
4 und Tabelle 4 schematisch zur Darstellung kommt, erfolgt folgende Einteilung in drei

Typen:

Normale UbermaRige Verminderte
Klappenbeweglichkeit Klappenbeweglichkeit Klappenbeweglichkeit
Anulus- : ; [lla: Systole [llb: Systole
erweiterung | croration RICHES Al und Diastole  (Restriktion)

Bild 4: Klassifikation der Mitralklappeninsuffizienz nach Carpentier - Beweglichkeit der Klappe
Quelle: Eigene Darstellung in Anlehnung an Ganatra et al., 2021, S. 2 1%

Diagnostik der Mitralklappeninsuffizienz:

Eine Einordnung der MI kann anhand echokardiografischer Kriterien vorgenommen
werden. In Zusammenschau mit der klinischen Prasentation des Patienten bzw. der
Patientin kann mittels Echokardiografie eine objektive Messung der kardialen Funktion
und Morphologie erfolgen. Die aktuellen europaischen und amerikanischen Leitlinien
sehen hierfur eine dreigliedrige Klassifizierung von leichtgradig bzw. | bis schwergradig
bzw. lll vor (siehe Tabelle 5) 9. Das Zusammenwirken von Klappensegeln, Halteapparat
sowie der Ventrikelbewegung ist fur die Gewahrleistung der adaquaten Auswurffunktion
notwendig. Eine Funktionseinschrankung der Teilkomponenten kann in einer MI
resultieren und durch Degeneration, Ischamie, Endokarditis oder Kardiomyopathie
verursacht sein. Weiterhin kann eine zeitliche Einteilung in akute (Papillarmuskelabriss

z.B. ischamisch oder bei infektioser Endokarditis) und chronische Zustande (z.B.
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dilatative  Kardiomyopathie,

rheumatisch) vorgenommen werden.

Remodeling nach ischamischem Myokardinfarkt,

Definition Ursache Differenzialdiagnosen
Normale Degenerative Genese Anuluserweiterung
X . Endokarditis mit Perforation Segelperforation
Typ | Beweglichkeit des K itale Verand Anaeb Cleft
Segels ongenitale Veranderungen ngeborener Cle
(z.B. ,Cleft") Verkalkter Anulus
gzﬁg?‘?ratlve Genese (,Flail Sehnenfaden- und
Vermehrte Endokarditis mit rupturierten :lizlllzargrzjskel-
Beweglichkeit des Chordae tendineae '9
o . : Abriss der
Typ Il Segels bis hin zum Rheumatische Genese mit Sehnenfaden
Prolaps und ,Flail akutem Verlauf .
3 : Vorliegen von
leaflet Traumatische Ruptur der iiberschiissigem
Chordae tendineae Segel ewebge
Rupturierter Papillarmuskel 9¢lg
Rheumatische Genese mit Verdickte und starre
Restriktive chronischem Verlauf Segelstruktur
Inflammation im Rahmen Kommissuren-
Bewegung des .
. eines Lupus erythematodes, verschmelzung
Typ llla Segels in der ; : o .
eosinophiler Endokarditis, Sehnenfaden-
Systole und Endokardfib h
Diastole ndokardfibrose verwachsung
latrogen verursacht durch Sehnenfaden-
Bestrahlung, medikamentds verkurzung
Myokarditis
Restriktive Kardiomyopathie Dilatation des linken
Tvo llib Bewegung des Andere Ursache der LV- Ventrikels mit
yp Segels in der Dysfunktion Funktionsbeein-

Systole

Funktionell-ischamische
Genese

trachtigung

Tabelle 4: Ursachen der Mitralklappeninsuffizienz nach Carpentier
Quelle: In Anlehnung an Schafbuch et al., 2019 und Nickenig et al., 2013 106,107

Sonographisch  kann eine Beurteilung der einzelnen Komponenten des

Klappenfunktionsapparates  erfolgen, wobei der  Mitralklappenanulus, die
Segelmorphologie, -dicke und Grad der Verkalkung, prolabierende Anteile sowie
Papillarmuskel- und Ventrikelmorphologie evaluiert werden (siehe Bild 5) '°8. Weiterhin
konnen die Vena contracta, Pulmonalvenenfluss, Mitral6ffnungsflache, mitrales und
aortales TVI (time-velocity integral), EROA (effektive Regurgitationséffnungsflache,
effective regurgitant orifice area), Regurgitationsvolumen und -fraktion sowie
Durchmesser von linkem Atrium und Ventrikel ermittelt werden. Die Bestimmung der

Vena contracta bei Regurgitation beschreibt hierbei den Minimalwert des proximalen Jet-
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Durchmessers. Sie dient neben der Beschreibung anhand der DefektgroRe, dem
endsystolischen Durchmesser und Volumen, der proximalen Konvergenzzone, der
Jetausdehnung und -qualitat der objektivierten Charakterisierung der individuellen
Mitralklappenfunktionsleistung bzw. -stérung '°°. Darliber hinaus bietet die Berechnung
der EROA unter Berlcksichtigung des PISA (proximal isovelocity surface area, proximale
Flusskonvergenzmethode) und der Maximalgeschwindigkeit des Regurgitationsjets ein
Kriterium zur Schweregradeinteilung der MI, welches in der Gradeinteilung

Beriicksichtigung findet 0.

Mild Moderat Schwer
Quantitative Kriterien
EROA (cm?2) <0.2 0.2-0.39 >04
Vena Contracta (cm) <0.3 0.3-0.69 >0.7
Regurgitationsvolumen (ml/Schlag) <30 30-59 > 60
Regurgiationsfraktion (%) <30 30-49 > 50

Spezifische Kriterien

- Schmaler zentraler Jet <4 cm? oder
>10% des LA

+ Vena Contracta <0.3 cm

= Keine/geringe Flusskonvergenz

= GroRer zentraler Ml-Jet >40% LA-
Flache oder -Wand treffend

+ Vena Contracta >0.7 cm

= GroBe Flusskonvergenz

« Systolische Flussumkehr in den
Pulmonalvenen

- Flail leaflet* oder rupturierter
Papillarmuskel

Unterstiitzende Kriterien

= Systolisch prominenter Fluss der
Pulmonalvenen

+ A-Wellen-Dominanz des
Mitralklappen-einflusses

+ Geringes MI-Dopplersignal

+ LV normalgrof®

« Daoppler mit triangularem dichten MI-
Befund

« E-Wellen-Dominanz des Mitral-
klappeneinflusses (> 1-2 m/s)

+ LA-und LV-Vergréerung

Tabelle 5: Schweregradeinteilung der Mitralklappeninsuffizienz anhand echokardiographischer
Merkmale

LA = linkes Atrium; LV = linker Ventrikel; MI = Mitralklappeninsuffizienz; VC = Vena Contracta; EROA =
effective regurgitant orrifice area

Quelle: Eigene Darstellung in Anlehnung an Nickenig et al., 2013 und Zoghbi et al., 2018 111.112

Die EROA gibt die tatséchliche Offnungsflache der Herzklappe an und wird mittels
kontinuierlicher Wellen-Doppler-Technik ermittelt. Hierzu wird die Geschwindigkeit der
Blutstromung in Klappenndhe vermessen und anschlieBend die Offnungsflache
berechnet '3, Die EROA kann zur Beurteilung des Mortalitatsrisikos herangezogen
werden und sollte in therapeutischen Uberlegungen beriicksichtigt werden 114115,

Insbesondere Messungen Uber 40 mm? kénnen auch bei asymptomatischer Klinik eine
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zeitnahe Versorgung indizieren '4-116_In der Tabelle 5 sind die Grenzwerte der aktuellen
Leitlinien dargestellt. Die Dopplerechokardiografie bildet aufgrund ihrer geringen
Invasivitat, der weiten Verfugbarkeit und des hohen Informationsgewinns die
diagnostische Grundlage der MI. Zu berlcksichtigen ist, dass im Falle nicht-
holosystolischer M| und in Patienten und Patientinnen mit stark exzentrischen Jets
Limitationen vorliegen kdnnen und zusatzliche diagnostische Malinahmen eingeleitet
werden sollten 7. Neben der echokardiographischen Diagnostik kénnen die
magnetresonanztomographische und computertomographische Bildgebung sowie
Herzkatheteruntersuchungen bei besonderen Fragestellungen wichtige erganzende
Informationen liefern. Laborchemisch kann eine regelmafige Erhebung des BNP (Brain

Natiuretic Peptide) oder des NT-proBNP (B-Type Natiuretic Peptide) erfolgen.

A2CH

SAX

A4CH

Bild 5: Mitralklappe in verschiedenen Anlotungen in der transthorakalen Echokardiografie (TTE)
ALK = anterolaterale Kommissur; PMK = posteromediale Kommissur; SAX = parasternale kurze Achse des
linken Ventrikels; 2CH = Zweikammerblick; 3CH = Dreikammerblick; 4CH = Vierkammerblick

Quelle: Modifizierte Abbildung in Anlehnung an Echokurs Graz (https://www.echokursgraz.at/online-
calculator/mitralinsuffizienz/, Stand 09.05.2023) 118
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4.3.2. Therapieoptionen und Operationsindikationen

Dem Deutschen Herzbericht 2020 '3 zufolge war die Zahl der isolierten
mitralklappenchirurgisch durchgeflihrten Operationen mit 6.419 gréRer denn je. Dabei
erfolgten 4.140 Rekonstruktionen und 2.279 Implantationen bzw. Ersatz '3. Der Diagnose
einer M| kann in Abhangigkeit von Schweregrad und klinischer Symptomlast sowohl
medikamentds, interventionell als auch chirurgisch begegnet werden. Asymptomatische
Patienten und Patientinnen kdnnen bei erhaltener guter Belastbarkeit und stabilen LV-
Dimensionen, trotz des apparativen Nachweises einer MI, unter medikamentoser
Herzinsuffizienztherapie und regelmaRigen Kontrollen gefiihrt werden °'. Dieses
Watchful Waiting sollte allerdings nur in Abwesenheit folgender Parameter erwogen
werden: LVEF < 60%, LVESD > 40 mm, LA Volumen > 60 ml/L2, LA Durchmesser > 55
mm oder systolischer pulmonalarterieller Druck (SPAP) > 50 mmHg '°°. Ein Vorliegen
dieser Kriterien ist Indikator  fur eine hohere Mortalitats- und
Morbiditatswahrscheinlichkeit. Prasentieren sich im klinischen Verlauf eine Abnahme der
LVEF und Zunahme des LVESD, sollten chirurgische TherapiemalRnahmen in Betracht

gezogen werden.

Ziel ist es, einer durch langanhaltende Volumenuberlastung hervorgerufenen
Hypertrophie mit irreversibler LV-Dysfunktion vorzubeugen und sekundare
Veranderungen des Herzkreislaufsystems zu begrenzen '°. Tribouilloy et al. 120
evaluierten spezifische praoperative Pradiktoren, die als Risikoabschatzung fir eine
solche spatere LV-Dysfunktionsentwicklung geprift werden sollten. Patienten und
Patientinnen, die praoperativ eine LVEF von Uber 64% und eine LVESD kleiner als 37
mm aufwiesen, zeigten ein vergleichsweise niedriges Risiko, eine postoperative LV-
Dysfunktion zu entwickeln. Gemaf Tribouilloy et al. kbnnen diese Parameter somit als
Orientierungshilfe der Erwagung eines Eingriffes und Abschatzung des postoperativen
Verlaufs dienen 129, Die aktuelle Leitlinie nimmt eine Reduktion des empfohlenen
Richtwertes der LVESD von 45 mm (Leitlinie 2017) auf 40 mm (Leitlinie 2021) im
Vergleich zur vorherigen Version vor °'. Die ESC/EACTS Guidelines 2017 °' formulierten
eine Empfehlung zur operativen Versorgung flr asymptomatische Patienten und
Patientinnen bei Vorliegen einer LVEF < 60%, einem LVESD > 45 mm, Vorhofflimmern

und einem systolischen Pulmonalisdruck > 50 mmHg °'.

Die Merkmale einer schweren MI sind in der Tabelle 6 dargestellt. Eine
Indikationsstellung zur Operation erfolgt in der Zusammenschau echokardiografischer
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Parameter, klinischer Symptomprasentation sowie vorliegender Komorbiditaten geman

den in Tabelle 7 dargestellten Richtlinien.

.Flail Leaflet*
Klappenmorphologie . Ruptur eines Papillarmuskels
grof3er Koaptationsdefekt in visueller Darstellung

Jet sehr gro3 oder exzentrisch, bis zum linken Atriumdach
Insuffizienzjet im Farbdoppler reichend
Grolde Konvergenzzone

CW-Doppler-Signal des . Dicht

Insuffizienzjets . Gdf. dreieckig

Breite der Vena contracta in mm . 27 (=8 wenn biplane Messung erfolgt)
Pulmonalvenenfluss . Systolische Flussumkehr
Einstromsignal Uber Mitralklappe . Dominante E-Welle mit Vmax = 1,5 m/s

Primare MI: 240

A 2
SRO7AY (il Sekundare MI: 220

Primare MI: 260

Regurgitationsvolumen in ml Sekundare MI: 230

Tabelle 6: Merkmale einer hochgradigen Mitralklappeninsuffizienz
CW = continous wave; EROA = effective regurgitant orifice area; Ml = Mitralklappeninsuffizienz
Quelle: Baumgartner et al., 2017 1

Zur Versorgung der MI stehen neben offen-chirurgischen Standardverfahren,
minimalinvasive Techniken sowie ein interventionelles Vorgehen zu Verfugung. Bei
degenerativer Mitralklappenerkrankung wird die Reparatur gegenuber dem Ersatz der
Klappe bevorzugt °'105121  Dabei soll eine Wiederherstellung der physiologischen
Klappenbewegung, eine Stabilisierung des Anulus unter Sicherung der adaquaten
Mitral6ffnung sowie die regelrechte Segelkoadaptation ermdglicht werden '22. Hierbei
kobnnen die triangulare oder quadrangulare Resektion, eine Transposition oder
Verkirzung der Sehnenfaden, Kombinationen mit Chordaeimplantationen sowie
Anuloplastien mit Ringeinsatz erfolgen. In erfahrenen Zentren kann mit der operativen
Reparatur in bis zu 95% eine erfolgreiche Therapie erzielt werden, wobei die

Reoperationsfreiheit laut David et al. nach 20 Jahren iber 90% betragt 123124,
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Empfehlung Operationsindikation Empfehlungsgrad Evidenzgrad

Eine Rekonstruktion der Mitralklappe sollte bevorzugt
werden, wenn ein dauerhaft gutes Ergebnis erwartet werden
kann.

Eine chirurgische Versorgung wird fiir symptomatische
Patienten und Patientinnen ohne hohes perioperatives
Risikoprofil empfohlen.

Eine chirurgische Versorgung wird fir asymptomatische
Patienten und Patientinnen mit einer LV-Dysfunktion
(LVESD 240 mm und/oder LVEF <60%) empfohlen.

Eine Operation sollte bei asymptomatischen Patienten und
Patientinnen erwogen werden, wenn sie eine erhaltene LV-
Funktion (LVESD <40 mm und LVEF >60%) und ein
sekundares neu aufgetretenes Vorhoffimmern oder eine
pulmonale Hypertension (systolischer Pulmonalisdruck >50
mmHg) aufweisen.

Eine Operation sollte bei asymptomatischen Patienten und
Patientinnen mit erhaltener LVEF >60%, LVESD <40 mm
und signifikanter LA-Dilatation (Volumenindex 260 mL/m?)
erwogen werden, wenn eine hohe Wahrscheinlichkeit fir
eine nachhaltige Klappenrekonstruktion vorliegt und die
Operation in einem spezialisierten Zentrum durchgefiihrt
wird.

Perkutane Edge-to-Edge Verfahren (TEER) kénnen bei
symptomatischer schwerer primarer M|l erwogen werden,
wenn die echokardiografischen Eignungskriterien erfllt
werden und der Patient oder die Patientin durch das Heart
Team als inoperabel oder als Hochrisikopatient eingestuft
wird.

Tabelle 7: Operationsindikationen fiir die schwere primare Mitralklappeninsuffizienz

BSA = body surface area (Korperoberflache); LA = linkes Atrium; LV = linker Ventrikel; LVEF =
linksventrikulare Ejektionsfraktion; LVESD = left ventricular end-systolic diameter (linksventrikularer
endsystolischer Durchmesser); TEER = transcatheter Edge-to-Edge repair; Ml = Mitralklappeninsuffizienz
Quelle: ESC/EACTS Guidelines 2021, S. 589-590 %5

4 .3.3. Katheterbasierte Verfahren

Einige multimorbide Patienten und Patientinnen koénnen aufgrund ausgepragtem
chirurgischen Risikoprofil nicht von einer herkdmmlichen operativen Therapie profitieren.
Hier bietet die katheterbasierende minimalinvasive Mitralklappenintervention die
Moglichkeit einer weniger invasiven Alternative 25, GemaR der aktuellen ESC/EACTS
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Guidelines "% soll im Rahmen der Betreuung symptomatischer Hochrisikopatienten eine
Erwagung solcher perkutanen Verfahren, ,tanscatheter edge to edge repair® (TEER),

erfolgen. Die Beurteilung erfolgt im Heart Team.

Eine der ersten Studien in diesem Feld war die EVEREST | im Jahr 2005, welche die
Sicherheit des perkutanen Verfahrens nachweisen konnte %6, Auch die 2012 folgende
EVEREST Il Studie ordnet sich in die oben beschriebenen Ergebnisse ein und zeigte in
einer Hochrisikopopulation eine Verbesserung der klinischen Symptomatik sowie des
linksventrikularen Remodelingprozesses innerhalb von 12 Monaten '%7. Zuk(inftig wird die
Anwendung des TEER (Transcatheter Edge-to-Edge-Repair) in grolen mittel- und
hochgradigen Risikogruppen im Rahmen der MITRA-HR study und der REPAIR-MR
study analysiert '%5. Die Entwicklung katheterbasierender Verfahren schreitet als
Therapieoption der MI  weiter voran, wobei der Goldstandard fir
Niedrigrisikopopulationen nach wie vor in der kardiochirurgischen Therapie besteht.
Perkutane Prozeduren sind im Falle des Vorliegens schwerer

Operationskontraindikationen die Option der Wahl| 105128,

Lim et al. '?° konnten eine Reduktion der Rehospitalisierung, Verbesserung der kardialen
Funktionsfahigkeit und des Remodelings im Rahmen des interventionellen Verfahrens
zeigen. Die Population wurde im Zuge eines 1-Jahres-Follow-ups analysiert.
Charakteristisch waren ein erhohtes Alter (82.4 Jahre), ausgepragte Symptomatik (NYHA
lIl oder 1V) sowie ein ernsthaftes Operationsrisiko (STS score: 13.2 + 7.3%) '?°. Kar et al.
130 untersuchten dariiber hinaus einen 5-Jahres-Zeitraum nach minimalinvasiver
katheterbasierter Mitralklappenoperation, wobei wieder Hochrisikopatienten mit
Mortalitatsrisiko ab 12% sowie Mitralregurgitation von 3+ oder 4+ eingeschlossen
wurden. Es konnte die Sicherheit des Verfahrens bestatigt werden, wobei die
Verbesserung des NYHA-Grades innerhalb der 5 Jahre gehalten werden konnte '3
Residuelle mittel- bis hohergradige postinterventionelle Regurgitationen prasentierten
sich in 23-30%. Das Auftreten sollte mittels regelmaRiger echokardiografischer Kontrollen

im postinterventionellen Verlauf gepriift werden 137,
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Management der schweren chronischen priméaren Mitralklappeninsuffizienz

Symptome
Nein Ja
LVEF <60% oder
> 0,
LVESD >40 mm LVEF >30%
Nein Ja Nein Ja
Neues VHF oder Refraktar unter
SPAP >50 mmHg medikamentdser Therapie

Nein Ja Nein Ja
GroRe Wahrschein- Medikamentdse

lichkeit fur Therapie

anhaltendes v

Reparatur-
ergebnis, geringes Grole Wahrscheinlichkeit eines
operatives Risiko anhaltenden
und Vorliegen von Reparaturergebnisses mit

Risikofaktoren* geringer Komorbiditat
Nein Ja Nein Ja
Intensivierung der
Follow- Therapie**/
up perkutane Edge-to-
Edge Reparatur
A4 v v v v

Bild 6: Flow-Chart: Management der schweren primaren chronischen Mitralklappeninsuffizienz
*Wenn eine hohe Wahrscheinlichkeit fur ein dauerhaft stabiles Ergebnis der Klappenreparatur bei geringem
Risiko besteht, sollte eine Klappenreparatur bei Patienten und Patientinnen mit einem LVESD 240 mm in
Betracht gezogen werden (lla C). Eines der folgenden Kriterien muss erfiillt werden: ,Flail leaflet” oder LA-
Volumen 260 mL/m? BSA bei Sinusrythmus

“Ein erweitertes Management umfasst Folgendes: kardiale Resynchronisationstherapie, ventrikulare
Unterstlitzungssysteme, Herztransplantation

VHF = Vorhoffimmern; LVEF = linksventrikulare Ejektionsfraktion; LVESD = linksventrikularer
endsystolischer Durchmesser; SPAP = systolischer Pulmonalarteriendruck

Quelle: In Anlehnung an ESC/EACTS Guidelines 2021, S. 591 105
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GemaR einer Untersuchung von Mirabel et al. 132 waren in ihrer Population der schweren
symptomatischen Mitralklappeninsuffizienz 49% der Patienten und Patientinnen nicht
operabel 32, Dieser Gruppe kann mit interventionellen Verfahren eine Therapieoption
angeboten werden. Schwierigkeiten der Versorgung mittels Katheter bestehen im
komplexen Aufbau der Mitralklappe, den morphologischen Unterschieden bei
ischamischer, degenerativer oder rheumatischer Genese sowie den variablen
anatomischen Anulus- und Neochordaevarianten '33. Im Verlauf kann die im Zuge der
Katheterversorgung potenziell induzierte Vernarbung und Fibrose im Falle einer
Reoperation die adaquate operative Versorgung deutlich erschweren 134, Wahrend dies
in einer Hochrisikopopulation im betrachteten Gesamtkontext akzeptabel sein kann,
existiert fur Patienten und Patientinnen mit niedrigem oder moderatem Risikoprofil im
Rahmen der chirurgischen Versorgung, insbesondere unter Anwendung
minimalinvasiver Zugangsverfahren, eine bessere Therapieoption mit gunstigerem
klinischen Outcome. In Bild 6 sind die Evaluationselemente zur Wahl des

Therapieverfahrens veranschaulicht.

4.3.4. Chirurgische Techniken

Chirurgische Verfahren weisen im Vergleich zu perkutanen katheterbasierenden
Prozeduren bessere funktionelle Ergebnisse auf und sind demnach bei einem breiten
Patientenspektrum zu bevorzugen. Mauri et al. '35 zeigten ein Gberdurchschnittlich hohes
frihes Versagen im Zuge des perkutanen MitraClip-Verfahrens, wobei die Notwendigkeit
einer Operation oder Reoperation innerhalb des ersten Jahres nach dem Eingriff das
Flnffache gegenuber den klassisch-chirurgisch therapierten Patienten und Patientinnen
betrug (20.4% vs. 2.2%) 3. Fir solche Patienten und Patientinnen mit niedrigem oder
moderatem Risikoprofil besteht in der chirurgischen Versorgung, insbesondere unter
Anwendung minimalinvasiver Zugangsverfahren, eine bessere Therapieoption mit

gunstigerem langfristigen Outcome.

Die traditionelle operative Versorgung der Ml erfolgte mittels medianer Sternotomie. Um
die Invasivitat der klappenchirurgischen Eingriffe zu reduzieren, wurden verschiedene
minimalinvasive Zugangsverfahren entwickelt. Neben der sogenannten Ministernotomie
existieren die parasternale Inzision, die rechte Minithorakotomie und die Port-access
Technik (videounterstutzt mit oder ohne Robotertechnik) als Alternativen zum
Sternotomie-Standardverfahren. Ziel ist es, die Invasivitdt und damit das iatrogene
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chirurgische Gewebetrauma zu reduzieren 3. Diese Zugangsverfahren werden heute in
20 - 30% der Zentren angewandt, wobei vergleichbare Ergebnisse wie bei

konventionellen Techniken erzielt werden kénnen 128,

Bild 7: Ubersicht chirurgischer Techniken zur Mitralklappenreparatur
Quelle: Eigene Darstellung in Anlehnung an Kon et al., 2022 (https://www.ctsnet.org/article/mitral-valve-
repair, Stand 04.05.2023) 137

Zur chirurgischen Behandlung stehen der Einsatz eines stabilisierenden

Anuloplastierings in verschiedenen Grofen, die triangulare oder quadrangulare
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Segelresektion, Verschiebeplastiken und die Implantation von Neochordae zur
Verfligung. Der Klappenaustausch kann durch mechanische oder biologische Implantate
erfolgen. Im Zuge der degenerativen Mitralerkrankung wird als intraoperatives Verfahren
die Reparation gegenuber dem Austausch bevorzugt, wodurch eine Verbesserung der
Lebenserwartung und Lebensqualitat erzielt werden kann 90:21.105_|m der Abbildung 7 sind

einige chirurgische Techniken zur Reparatur der Mitralklappe dargestellit.

In einer Analyse der ,Adult Cardiac Surgery Database® durch die Society of Thoracic
Surgeons in Nordamerika wurden Patienten und Patientinnen mit isolierter primarer
Mitralklappenoperation hinsichtlich durchgefiihrter Verfahren untersucht 38, Die
haufigsten Reparaturtechniken waren der Ringeinsatz (94.3%), Segelresektion (46.5%)
und Neochordaeimplantationen (22.7%). Insgesamt wurden operative Mortalitatsraten
von 3.7% in der Klappenersatz-Population und 1.1% in der Klappenreparatur-Population
gesehen. Die Autoren zeigten zudem eine Zunahme der absoluten Zahl der

Mitralklappenoperationen von 2011 auf 2016 um 24% "3,

Bild 8: Chirurgische MaRnahmen bei Mitralklappeninsuffizienz

a: Anuloplastiering zur Starkung der Anulusstabilitdt; b: Mitralklappenersatz mit mechanischer Klappe;
c: Katheterbasierende Mitralklappenreparatur mit Mitra-Clip

Quelle: Westaby et al., 2021, S. 109 13°

Ziel der chirurgischen Versorgung der MI ist die Wiederherstellung einer suffizienten
Klappendffnung und anschlieRendem dichten Schiuss. In Abhangigkeit von der Atiologie
der MI sind Unterschiede in der Rate der erfolgreichen Reparaturen zu finden. Die in
unserer modernen Gesellschaft dominierende degenerative Genese weist in einer
Datenbankanalyse der Adult Cardiac Surgery Database in Nordamerika die
Reparaturrate von 82.5% auf, wahrend Mitralklappenoperationen auf dem Boden einer

rheumatischen Erkrankung in nur 17.5% Erfolg zeigten 3.
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4.3.5. Minimalinvasive Zugangsverfahren

Im Rahmen der sich immer weiter entwickelnden minimalinvasiven Operationstechniken
haben sich in der Mitralklappenchirurgie als Alternative zur herkdmmlichen Sternotomie
der parasternale Zugang, die minimalinvasive J-Sternotomie und die rechte
Minithorakotomie etabliert (siehe Bild 9) 7140, Die ,Sternal sparing Strategies* reduzieren
den Bluttransfusionsbedarf, das Schmerzniveau, das Wundinfektionsrisiko, die Dauer
des Klinik- und ICU-Aufenthaltes sowie die Beatmungszeit '#'. Nissen et al.’#? zeigten in
ihrer Untersuchung von Sternotomie vs. minimalinvasivem Zugangsverfahren eine
hdhere Rate der erfolgreichen Mitralklappenreparationen. Es prasentierten sich weniger
VHF und Schlaganfélle, ein geringerer Schrittmacherbedarf, reduzierte Raten an
Nierenversagen und eine Verkirzung der Krankenhausaufenthaltsdauer bei Anwendung
der weniger invasiven Zugange. Eine schnellere Mobilisation und Regeneration mit

Rickkehr zu den Alltagsaktivitaten wird durch minimalinvasive Techniken begiinstigt 142,

Bild 9: Thorakale Zugangswege bei minimalinvasiver Herzchirurgie: J-Sternotomie, parasternale
Inzision, anterolaterale Minithorakotomie

Quelle: Modifizierte Abbildung in Anlehnung an Herzchirurgie — Die Eingriffe am Herzen und herznahen
Gefallen, G. Ziemer, A. Haverich, 3. Auflage, Kapitel 24: Alternative Zugangswege und minimal-invasive
Herzchirurgie, F.-W. Mohr; J. Garbade, 2009, S. 672; Henry Gray et al., Anatomy of the Human Body 43

Verschiedene Arbeiten liegen zum Vergleich des Outcomes von Standard- und
minimalinvasiven Verfahren vor. Aufgrund der zunehmenden klinischen Relevanz
kardiochirurgischer minimalinvasiver Zugangswege fiihrten Sindermann et al. ' ein
systematisches Review zur Evaluation der lateralen Minithorakotomie im Vergleich zur
herkdmmlichen medialen Sternotomie durch. Sie konnten die Sicherheit der lateralen

Minithorakotomie nachweisen. Hierbei zeigten sich keine Unterschiede in der
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Schlaganfallinzidenz und der 30-Tages-Mortalitat. ICU-Aufenthalt, Beatmungszeit und
Krankenhausaufenthalt waren signifikant kirzer in der Minithorakotomiepopulation.
Ebenso war das postoperative Blutdrainagevolumen, der Bluttransfusionsbedarf und die
VHF-Inzidenz in dieser Gruppe reduziert. Die Sternotomiekohorte zeigte eine kirzere
CPB-Dauer, Crossclamp-Zeit sowie Operationslange und prasentierte sich darlber
hinaus seltener mit Aortendissektionen. Das Auftreten eines Nierenversagens sowie die
Notwendigkeit einer Reoperation war bei beiden Zugangsverfahren gleich '#4. Svensson
et al. 5 konnten neben einer Verbesserung kosmetischer Ergebnisse und Reduktion des
Blutproduktbedarfs auch Vorteile in der pulmonalen Funktionsfahigkeit sowie dem

Schmerzerleben nachweisen 145,

Die laterale Thorakotomie wurde in einer Studie von Korsik et al. '#¢ hinsichtlich der
Bedeutung als Einflussfaktor des postoperativen Schmerzes nach kardiochirurgischem
Eingriff unter FT untersucht. Der Vergleich zwischen lateraler Thorakotomie und
Sternotomie  zeigte hier keine Unterschiede der Intensitat postoperativer
Schmerzzustande und des damit einhergehenden Therapiebedarfs. Analysiert wurden
Schmerzscores wahrend des Klinikaufenthaltes, bei Entlassung, 3 und 6 Monate nach
Entlassung. Im Zuge des sternotomischen Vorgehens war eine verlangerte Operations-,

Beatmungs- und Gesamtaufenthaltsdauer zu evaluieren 4.

Unter Betrachtung des Aspektes der finanziellen Ressourcenschonung zeigten Iribarne
et al. 7 eine mittlere Kostenreduktion von 6721 Dollar im Rahmen der minimalinvasiven
Prozedur gegenuber der Sternotomie bei klappenchirurgischer Operation. Zusatzlich
konnten diese Patienten und Patientinnen auch haufiger direkt nach Hause entlassen

werden und wurden seltener in Rehabilitationseinrichtungen verlegt '47.

Raja et al. '8 bestatigten die Sicherheit minimalinvasiver Verfahren und wiesen kleine,
aber signifikante, Vorteile in einer Verklirzung der Beatmungszeit, IPS-Verweildauer
sowie Gesamtklinikaufenthalt nach 8. Es liegen weitere Arbeiten vor, die keine
signifikanten Unterschiede der Zugangswege bezlglich Mortalitadt und Morbiditat zeigen
konnten und demnach kein erhohtes Risiko im Zuge minimalinvasiver Verfahren sehen
148,149 Das Review unter Doenst et al.'% bestétigte die sichere Anwendung. Zudem seien
weniger Wundinfektionen und eine schnellere Mobilisation mit den minimalinvasiven
kardiochirurgischen Zugangswegen assoziiert gewesen. Die Mortalitatsrate unterschied

sich zwischen den Verfahren nicht 159,
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Zum Zwecke der Gewebstrauma- und Schmerzreduktion erfolgte eine schrittweise
Implementierung sich weiter entwickelnder minimalinvasiver Zugangsverfahren in der
Kardiochirurgie. Studien konnten eine Verkleinerung des mit dem operativen Eingriff
einhergehenden traumatischen Schadens, des Blutproduktbedarfs sowie reduziertes
Schmerzerleben nachweisen, was dem Verfahren seine Rolle als Teilkomponente des

FTs verschaffte 145.151-154,

5. Fragestellung

Gegenstand dieser Studie ist die Evaluation und Risikofaktorenanalyse des Fast-
Trackings bei MIMVS. Ziel dieser Untersuchung ist die Identifikation der Fast-Track-
Failure-Rate (FTF) in der untersuchten Kohorte der Patienten und Patientinnen mit
minimalinvasiver Mitralklappenreparation bei Carpentier Typ | und/oder |l Pathologie
unter FT-Anasthesieverfahren. Dazu wird das Vorliegen der in dieser Arbeit definierten
FTF-Kriterien (vier Elemente) gepruft. Im zweiten Schritt soll die sich als FTF
klassifizierende Kohorte hinsichtlich unabhangiger Assoziationsfaktoren untersucht
werden, wobei sowohl charakteristische Patientenmerkmale als auch
Operationsmodalitaten evaluiert werden sollen. Die Analyse soll einen hilfreichen Beitrag
zur klinischen Entscheidungsfindung der individuellen sicheren Anwendbarkeit von FT-

Verfahren leisten und der Identifikation profitierender Patienten und Patientinnen dienen.

Insbesondere sollen folgende Fragestellungen beantwortet werden:

Welche Faktoren sind bei einer minimalinvasiven Mitralklappenreparation in
einer Population mit Carpentier Typ | und/oder Il Pathologie mit einem Fast-
Track-Failure assoziiert?

Wie grol} ist der Anteil des FTF bei MIMVS in unserer Kohorte mit Carpentier Typ |
und/oder Il Pathologie?

Welcher der definierten vier FTF-Kriterien fuhrt am haufigsten zur Klassifikation als
FTF?

Gibt es individuelle Patientencharakteristika, die mit einem FTF assoziiert sind (Alter,
Geschlecht, Gewicht, NYHA, EuroScore, Vorerkrankungen)?

Zeigen Operationsmodalitaten eine Assoziation zum FTF bzw. FT-Erfolg
(Operationsdauer, Blutprodukte, Crossclamping-Zeit, CPB-Zeit)?
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6. Methoden
6.1. Studienkonzept

In dieser Studie wurden Patienten und Patientinnen, die eine minimalinvasive
Mitralklappenreparation am Deutschen Herzzentrum der Charité (DHZC) unter
Anwendung des FT-Anasthesieverfahrens erhielten, retrospektiv analysiert. Zunachst
wurde eine Evaluation hinsichtlich allgemeiner und spezifischer Patientenmerkmale
vorgenommen. Diese beinhaltete sowohl Alter, Geschlecht, Ernahrungszustand, kardiale
und vaskulare Risikofaktoren, Klappenmorphologie und -pathologie, als auch
fortfUhrende detaillierte Informationen bezuglich des durchgefuhrten
Operationsverfahrens inklusive applizierter Medikamente, Ventilationszeit und
Klinikaufenthaltsdauer. Die Dokumentation der Patientendaten erfolgte mit Hilfe der Red
Cap Datenbank. Weiterhin wurde die Gruppe der FTF-Population gemal unserer
Definition erfasst. AnschlieBend sollten potenzielle Risikofaktoren fur einen FTF
erarbeitet werden, die im Rahmen der klinischen Arbeit als FTF-assoziierte Kriterien eine
Hilfestellung bei der Patientenauswahl dienen sollen. Dazu erfolgten univariable und
multivariable Regressionsanalysen der unterschiedlichen Variablen. Die neu erarbeiteten
Erkenntnisse Uber modifizierbare FTF-Assoziationsfaktoren dienen der Optimierung der

perioperativen Versorgung fur einen gunstigen Verlauf.

6.2. Studienaufbau und Datenverwaltung

Es handelt es sich um eine retrospektive Datenanalyse. Nach Genehmigung durch die
Ethikkommission der Charité — Universitatsmedizin Berlin (Ethikkommissionsnummer:
EA2/175/20) erfolgte die Datenerhebung im Zeitraum Juli 2020 bis Oktober 2021. Die
eingeschlossenen Patienten und Patientinnen erhielten eine Behandlung im Zeitraum
von November 2014 bis August 2020 am DHZC. Dazu wurden die Daten aller
Studienteilnehmer und -teilnehmerinnen in der hierzu erstellten Red Cap Datenbank
protokolliert und verwaltet. Es erfolgte die Zuordnung einer anonymisierten
Identifikationsnummer. Auf der Grundlage der elektronischen Patienteninformationen
erfolgte anschlieRend die statistische Auswertung.
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6.3. Studienpopulation

In dieser Studie wurden Patienten und Patientinnen,

die eine minimalinvasive

Mitralklappenreparatur am DHZC unter Anwendung des FT-Anasthesieverfahrens

zwischen November 2014 und August 2020 erhielten, analysiert. Insgesamt lagen 1373

Patientenprofile vor, von denen 491 auf der Grundlage folgender Kriterien

eingeschlossen werden konnten:

Fast-Track-Anasthesie

Klassifikation nach Carpentier

Art des chirurgischen Eingriffs

Kombinierte Eingriffe

Ausschluss

Tabelle 8: Ein- und Ausschlusskriterien

Ja

Typ |
Typ Il

Isolierte Ringanuloplastie

PML - Neochordaeimplantation
AML - Neochordaeimplantation
Triangulare Resektion

Kryoablation (Maze)
PFO - Verschluss
LAA - Verschluss

Klassifikation als Carpentier Typ Illa oder IlIb

Operationsverfahren:

Sternotomie oder anderer Zugang

Gleichzeitige Operation der Trikuspidalklappe
Planung einer Hybrid-OP mit PCI-Versorgung einer
koronaren Herzkrankheit

Operation zur Tumorexstirpation
Mitralklappenaustausch

Andere kardiochirurgische Eingriffe

Anésthesie:

Standard-Track Anasthesie

Ausschlusskriterien fur Fast-Track Anasthesie

- Schwergradige pulmonalarterielle Hypertonie
- Linksventrikulare Ejektionsfraktion <50%

- Chronisch obstruktive Lungenerkrankung mit GOLD

[l oder IV
- Heart-Team-Einschatzung kardiovaskularer
Risikofaktoren

PML = posteriore Mitralklappe; AML = anteriore Mitralklappe; PFO = offenes Foramen ovale; LAA = linker
Vorhofanhang; PCI = percutan coronary intervention; GOLD = Global Initiative for Chronic Obstructive Lung

Disease
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Die Population der fur ein FT-Verfahren in Frage kommenden Patienten und Patientinnen
ist gemall der Klinikinternen Standard Operating Procedure (SOP) dadurch
charakterisiert, dass sie keine schweren Komorbiditaten aufweist. Hierzu zahlen die
relevant eingeschrankte LVEF (<50%), hochgradige Nierenfunktionsstorungen oder
Leberinsuffizienz. Laut klinikinternem SOP durfte auRerdem kein pulmonaler Hypertonus
Uber 2/3 systemisch bestehen. Auch Patienten und Patientinnen, die praoperativ bereits
intubiert und sediert waren, wurden als ungeeignet fur die Durchfuhrung eines FT-
Verfahrens bewertet 8. Wie in der Abbildung 10 dargestellt, ergab sich eine Kohorte von
491 MIMVS-Patienten und Patientinnen, die als Carpentier Typ | und/oder Il klassifiziert
wurden und optional ein gleichzeitiges intraoperatives Zusatzverfahren erhielten (siehe
Bild 10).

Zum Ausschluss fuhrte die Planung eines hybriden Ansatzes zur Behandlung von
koronarer Herzkrankheit mit gleichzeitiger Koronarintervention und MIMVS. Ebenso
wurden  kombinierte  Trikuspidalklappeneingriffe ~ von  dieser  Untersuchung
ausgeschlossen. Patienten und Patientinnen mit dem Merkmal ,vorliegende koronare
Herzkrankheit® prasentierten eine bestehende koronare Herzkrankheit ohne aktuellen
Interventionsbedarf bei geringem Stenosegrad oder aber wiesen eine in der
Vorgeschichte bereits durchgeflihrte Koronarintervention auf. Solche mit aktuellem
Interventionsbedarf wurden einer Hybrid-OP zugefuhrt und sind damit nicht in der

Population dieser Arbeit enthalten.

Die postoperativen Endpunkte beschrankten sich auf die im Rahmen des
Klinikaufenthaltes erhobenen Parameter. Dariber hinaus wurde die 30-Tages-Mortalitat

mittels elektronischem Sterberegister erhoben.

Die Datensatze, der in die Berechnungen eingehenden Patienten und Patientinnen,
waren vollstandig. Die Daten fur die statistische Auswertung wurden, der im Rahmen

dieser Studie erstellten, elektronischen ,Red Cap“ Datenbank, entnommen.
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November 2014 bis August 2020:

1,373 Patienten und Patientinnen mit minimalinvasiver
atrioventrikuldrer Klappenoperation

Ausschlusskriterien:
» Klassifikation als Carpentier Typ llla
oder llib
« Gleichzeitige Operation der
Trikuspidalklappe
» Planung einer Hybrid-OP mit PCI-
Versorgung einer KHK
» Operation zur Tumorexstirpation
« Mitralklappenaustausch
+ Andere kardiochirurgische Eingriffe
« Standard-Track Anésthesie
* Ausschlusskriterien fur Fast-Track
Anasthesie
- Schwergradige pulmonalarterielle
Hypertonie
- Linksventrikulare
Ejektionsfraktion <50%
- Chronisch obstruktive
Lungenerkrankung mit GOLD Il
oder IV
- Heart-Team-Einschatzung
kardiovaskularer Risikofaktoren

\J

491 Patienten und Patientinnen
erhielten
Fast-Track MIMVS bei
Carpentier Typ | und/oder Il MR

Fast-Track-Failure-Kriterien:

« >10 Stunden Beatmungsdauer, und/oder

« >24 Stunden Aufenthalt auf der Intensivstation, und/oder
« Reintubation nach Extubation, und/oder

« Wiederaufnahme auf die Intensivstation

‘, l

Fast-Track-Erfolg Fast-Track-Failure
n =254 (51.7%) n =237 (48.3%)

Bild 10: Flow-Chart der analysierten Patientenpopulation mit Ein- und Ausschlusskriterien

MIMVS = Minimalinvasive Mitralklappenreparatur; PML = posteriore Mitralklappe; AML = anteriore
Mitralklappe; PFO = offenes Foramen ovale; LAA = linker Vorhofanhang; PCI = percutan coronary

intervention; GOLD = Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease
Quelle: Eigene Darstellung
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6.4. Operationsablauf

6.4.1. Perioperatives anasthesiologisches Management

Anasthesieeinleitung:

Die peri- und intraoperative Vorgehensweise der minimalinvasiven Mitralklappen-
reparatur entsprach den SOPs des DHZC 38, Folglich erhielten Patienten und
Patientinnen bei gegebener Indikation eine Pramedikation mit Midazolam in einer dem
Korpergewicht und den individuellen Eigenschaften angepassten Dosierung (0,1 mg/kg
KG). Eine PONV-Prophylaxe wurde mittels Dexamethason durgefuhrt (0,15 mg/kg KG).
Im Rahmen der Einleitung erfolgte das Legen einer Magensonde, welche vor Extubation
wieder entfernt wurde. Vor der Anasthesieeinleitung erhielt jeder Patient und jede
Patientin ein Monitoring mittels kranieller Nahinfrarotspektroskopie (NIRS, cranial near-
infrared spectroscopy) zur nicht-invasiven Messung der zerebralen Sauerstoffsattigung.
Intraoperative Stérungen der vendsen Drainage kdnnen mittels NIRS frihzeitig erkannt
werden. Zur Narkoseeinleitung dienten Propofol (1-2,5 mg/kg KG), alternativ Etomidate
(0,5 mg/kg KG), kombiniert mit Sufenta mite (0,5-1 pyg/kg KG) und Rocuronium (0,6-1
mg/kg KG). Die Intubation erfolgte nach Applikation des Muskelrelaxans. Zum

Hautschnitt wurde gegebenenfalls ein erneuter Bolus Sufenta mite appliziert.

Anasthesieaufrechterhaltung:

Die Aufrechterhaltung erfolgte mittels Propofol (5 mg/kg KG) im Rahmen einer total-
intravendsen Anasthesie (TIVA) oder alternativ in Kombination mit dem volatilen
Anasthetikum Sevofluran (ggf. auch additiv) im Zuge einer balancierten Narkose. Das
kurzwirksame Remifentanil (0,5-1 pg/kg KG) diente der Analgesie. In Abhangigkeit von
der intraoperativen EEG-Uberwachung konnte aufBerdem die Applikation von
Adjuvanzien wie Clonidin, Dexmedetomidin bzw. ein Umstieg auf ein langerwirksames
Opioid erwogen werden. Die Gabe weiterer Muskelrelaxantien wurde mdglichst
vermieden. Zum Temperaturmanagement diente eine Warmedecke. Ein Zielwert von ca.
36.5 °C wurde angestrebt, welcher mit der Herz-Lungen-Maschine (HLM) erfasst und

protokolliert wurde.

Intraoperative Fast-Track-Reevaluation:
Gemeinsam mit dem Operateur erfolgte 30-60 Minuten vor Operationsende eine
Reevaluation der Eignung des Patienten bzw. der Patientin zum FT. Hierzu wurden

folgende Kriterien herangezogen bzw. fihrten zum Ausschluss:
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Hamodynamische Instabilitat
Epinephrin > 0,05 ug/kg/min
Restdefekte
Herzrhythmusstérungen
Koagulationsstérung und Nachblutungstendenz

Korpertemperatur
< 35°C
> 38°C

Respiratorische Komplikationen
Lungendédem
Ventilationsstérungen
Intubationsschwierigkeiten
Inadaquate Oxygenierung

NO-Applikation ist kein Ausschlusskriterium und wird typischerweise mit Extubation
beendet

Tabelle 9: Eignung zum Fast-Tracking - Intraoperative Reevaluation der Einschlusskriterien
NO = Stickstoffmonoxid

Analgesie und Co-Analgesie:

Die Analgesie erfolgte mittels Metamizol (15-20 mg/kg KG i.v.) (alternativ Paracetamol
15 mg/kg KG i.v.) und Piritramid (0,15-0,2 mg/kg KG i.v.). Zusatzlich applizierte der
Operateur intrapleural einen Bolus Bupivacain 0,25% 1 mg/kg KG (£ 0,4 ml/kgKG), max.
20 ml. Zur Co-Analgesie wurde Clonidin fraktioniert als Bolus von 1-3 ug/kg KG
angewandt und bei Bedarf mit 0,5-3 pg/kg/h kontinuierlich weitergefuhrt (alternativ
Dexmedetomidin). Zur Hautnaht erhielten Patienten und Patientinnen eine erneute
PONV-Prophylaxe mit Ondansetron (0,1 mg/kg KG i.v.). Mit Hilfe der liegenden
Magensonde erfolgte eine Absaugung mit anschlieRender Entfernung der Sonde noch

vor Extubation.

Extubation:

Zur Extubation war die Erfullung der Extubationskriterien innerhalb von 20-30 Minuten
nach OP-Ende notwendig (siehe Tabelle 10). War dies nicht der Fall, erfolgte eine
Narkosevertiefung mittels Propofol und Remifentanil. Der Patient bzw. die Patientin

wurde anschlielend auf die IPS verlegt.
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Suffiziente Spontanatmung

Oxygenierung entsprechend zugrundeliegendem Vitium
kein Anhalt fir Atemwegsobstruktion

Schutzreflexe erhalten

Hamodynamische Stabilitat, ZVS > 50% (vitiumabhangig)
ausgeglichener metabolischer Status

Korpertemperatur = 35°C

Wenn innerhalb 20 - 30 min nach OP-Ende die Extubationskriterien nicht erfiillt sind, erfolgt eine
Narkosevertiefung mit Propofol/Remifentanil und eine anschlieBende Verlegung auf die IPS.

Tabelle 10: Extubationskriterien
ZVS = zentralvendse Sauerstoffsattigung, IPS = Intensivpflegestation

Postoperative Versorgung:

Die Fortfihrung des Metamizols und Piritramids erfolgte im Rahmen der Betreuung durch
das Intensivpersonal im Aufwachraum (AWR) bzw. auf der IPS. Applikationstrigger war
hierbei ein Schmerzscore von mindestens 5 (von 10) oder ein Score von 3 oder 4 mit
entsprechendem Patientenwunsch 38. Schmerzscores wurden mittels Behavioral Pain

Scale (BPS) und Visual analogue Scale (VAS) zu verschiedenen Zeiten erhoben.

6.4.2. Chirurgische Technik: Minimalinvasive Mitralklappenreparatur

Die Patienten und Patientinnen dieser Analyse erhielten im Rahmen der
minimalinvasiven Mitralklappenreparation (MIMVS) eine rechte anterolaterale
Minithorakotomie ohne Anwendung eines Operationsroboters. Das chirurgische
verfahrenstechnische Vorgehen wurde standardisiert durchgefiihrt 141.155.156 \Wahlweise
wurde das transthorakale Cross-Clamping der Aorta oder ein endoaortales

Ballonverfahren eingesetzt '%.

Lagerung, Kanulierung und Zugang:

Zu Operationsbeginn wurde der Patient bzw. die Patientin mit einem doppelllumigen
Endotrachealtubus und zwei arteriellen Kathetern versorgt. Rechtsthorakal erfolgte die
Anhebung des Hemithorax mittels eines subskapularen Kissens zur Lagerung. Im vierten
Interkostalraum (ICR) wurde die 4 cm lange rechtsseitige Minithorakotomie
vorgenommen, die mit Hilfe eines kleinen Thorax- und Weichteilretraktors moglichst

gewebeschonend gespreizt wurde. Als alternativer Zugang stand bei mannlichen
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Patienten der 3 cm grof3e konvexe periareolare ,Nipple-Cut“ zur Verfugung (siehe Bild
11).

Bild 11: Minimalinvasiver periareolarer ,,Nipple-Cut”

Zugangsweg der operativen Mitralklappenrekonstruktion bei mannlichen Patienten mit 3 cm langer
konvexer Inzision entlang des rechten areolaren Randes

A: Kurz vor der Inzision, der rechte areolare Rand wird markiert; B: Hautinzision; C: Optisches
Erscheinungsbild postoperativ

Quelle: Van Praet et al., 2018, S. 4 156

Es folgte die intrathorakale Freilegung. Dazu wurde das rechte Hemidiaphragma mit Hilfe
einer Naht fixiert und durch eine Stichinzision im sechsten oder siebten ICR nach
rechtskaudal mobilisiert. Anschlieend wurde das Perikard 3 bis 4 cm anterior und
parallel zum Nervus phrenicus von der distalen aufsteigenden Aorta bis zum Zwerchfell

hin eroffnet.

Bild 12: Minimalinvasive Mitralklappenchirurgie in High-Definition 3D unter der Durchfiihrung von
Prof. Dr. Kempfert und seinem Team am DHZC

(1) Vollstéandig endoskopische Operation der Mitralklappe mit 3D Brille. Peripherer kardiopulmoaler Bypass
unter endoaortischem Cross-Clamping mittels Ballon; (2) Ringanuloplastik bei einem mannlichen Patienten
mit Weichteilretraktor ohne zusatzliche Rippenspreizung.

Quelle: Van Praet et al., 2021, S. 3 141

Die Kanulierung zur Anlage des kardiopulmonalen Bypasses (CPB) erfolgte Uber die
Femoralgefal’e und eine 2 cm lange Inzision der Leiste. Das TEE diente der Kontrolle

der optimalen Lage der Venenkanilenspitze im rechten Vorhof, des arteriellen Drahtes
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(14, 16, 18 FR) in endoaortaler luminaler Position und der Venenkanule (22 FR) an der
Kreuzung der inferioren Vena Cava. Anschliel3end erfolgte die Applikation von zwei Litern
Kardioplegielosung in die Aortenwurzel, welche bei Bedarf nach 90 bis 120 Minuten

wiederholt wurde.

Vorhofretraktor

Aortenklemme

Femorale Kandlierung / /
fur CPB /

Bild 13: Anterolaterale Thorakotomie bei minimalinvasiver Mitralklappenoperation

a: Operations-Set-up mit kardiopulmonalem Bypass (CPB); b: Intraoperativer Operationssitus mit Weich-
geweberetraktor

Quelle: Schafbuch et al., 2019, S. 5106

Die Abklemmung der Aorta ascendens erfolgte entweder mittels einer direkten externen
transthorakalen Abklemmung oder mittels Endoklemme. Die transthorakale Chitwood-
Klemme wurde Uber einen 5 mm Zugang im dritten ICR in mittlerer Axillarlinie eingefuhrt
und nahe der Aorta ascendens positioniert. Durch den Seitenarm der femoralen
arteriellen CPB-Kanlle kann ein endoaortal distal aufblasbarer Ballon zum
Crossclamping plaziert werden. Zusatzlich ermoglicht hier das zentrale Lumen die
anterograde Kardioplegiegabe. Die Endoclamp ist ein mehrlumiger Katheter, dessen
zweites Spitzenlumen zuséatzlich der Uberwachung des Druckes in der Aortenwurzel
dient 195, Zur Wahl des Verfahrens wurde praoperativ eine CT-Angio-Untersuchung (CTA,
computed tomographic angiography) des Thorax, der thorakalen und abdominellen Aorta
sowie der lliakal- und FemoralgefaRe durchgefuhrt. Diese diente der Identifikation von

verkalkten Arealen, lokalen Thromben, GefalRdissektionen oder aneurysmatischen
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Erweiterungen. Flir das endoaortale Ballonverfahren wird zudem ein maximaler

Gefalkdurchmesser von 4 cm zur sicheren Anwendung empfohlen.

Chirurgisches Verfahren:

Sobald der Thorax einsehbar war, wurde ein hochauflésendes Endoskop (0° fir MI-MV-
Chirurgie mit Direct Vision 2D oder 30° fur vollendoskopische hochauflésende 3D-MI-MV-
Chirurgie) Uber einen 10 mm Zugang im zweiten oder dritten ICR rechts in der vorderen
Axillarlinie eingeflhrt. Wahrend des gesamten Eingriffs wurde das Operationsfeld tUber
den Kameraanschluss mit Kohlenstoffdioxid geflutet.

Um den Zugang zur Mitralklappe zu ermdglichen, erfolgte eine paraseptale Inzision,
welche den Retraktor im linken Vorhof zum Liegen brachte. Die anschlieRend
angewandten Techniken waren von der individuellen Pathologie abhangig:

Segelresektionen, Anuloplastiering- und Neochordaeimplantationen. Einige Patienten

und Patientinnen erhielten zuséatzlich eine LA-Ablation mittels linksatrialem Cox-Maze V-
Set, einen LAA- oder PFO-Verschluss.

Bild 14: Chirurgische Interventionen bei Mitralklappenreparation: Neochordaeimplantation und
Ringanuloplastie

(1) Neochordaeimplantation mit Loop-Fixierung am Papillarmuskel. Roter Pfeil: Neochordae am freien
Rand des P2-Segments sowie am Papillarmuskel; (2) Anuloplastie zur Verhinderung der Anulusdilatation
Quelle: Schafbuch et al., 2019, S. 8 1%

Im Zuge der Therapie der MI Carpentier Typ | und/oder Il erfolgte zur Klappenreparation
der Einsatz verschiedener Anuloplastieringe. Hierzu standen folgende Modelle zur
Verfugung: Physio-ll, Memo-3D, Memo-4D und Medtronic-Simulus. Dartber hinaus
wurden Neochordae unter Schlingentechnik implantiert und optional Segelreparationen
einzelner Segmente sowie Spaltverschlisse vorgenommen. Wahlweise erfolgte eine
triangulare Resektion in Abhangigkeit vom intraoperativen TEE-Befund und Prasentation

der Klappenpathologie.
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Im Rahmen einer degenerativen Genese wurden bevorzugt halbstarre Ringe (Edwards
Physio 1) angewandt, die in Kombination mit der lokalen Neochordaeimplantation ein
langfristig stabiles Ergebnis erzielen sollen (siehe Bild 14). Im Falle der ischamischen MI
erfolgte eine Anuloplastie mit geschlossenem, haufig unterdimensioniertem Ring.
Rheumatische Genesen wurden insbesondere mit Fusion der Kommissuren, Abldsung
von Papillarmuskeladhasionen sowie Resektion prolabierender Segmente und
anschlieBender Ringanuloplastik therapiert. Die Resektion von infiziertem und

entzindeten Gewebe stand bei Mitralklappenendokarditis im Vordergrund.

Zum Abschluss der Operation wurde die Abstromoéffnung positioniert, um das linke Atrium
zu entluften und mit Kochsalzlésung zu fillen. Epikardiale Schrittmacherdrahte wurden
unter CPB-Dekompression platziert, woraufhin sich die Trennung vom CPB, die
Dekantulierung, die TEE-Untersuchung des Reparaturerfolges sowie Beendigung der
Antikoagulation gemaR des Standardvorgehens anschlossen 38141155156 — Dijg
dokumentierte OP-Zeit beschreibt die Dauer von der Hautinzision bis zum

Hautverschluss.

6.5. Elemente des Fast-Track-Failures

6.5.1. Definition des Fast-Track-Failures

Um den Erfolg des FT-Verfahrens in der Patientenkohorte zu klassifizieren, wurden vier
Kriterien definiert. Die Erfullung mindestens eines dieser vier Elemente kategorisierte den
jeweiligen Fall als FTF. Es ergaben sich zwei Gruppen: FTF und non-FTF (= Erfolg).

Folgende Merkmale wurden als FTF definiert:

Fast-Track-Failure-Kriterien

+ >10 Stunden Beatmungsdauer

Mizg.r:zii:res Klassifikation als
s = I I = =Fai
24 Stunden Aufenthalt auf der Intensivstation Clemente ist Fast-Track-Failure

zutreffend (FTF)

Reintubation nach Extubation
+ Wiederaufnahme auf die Intensivstation
Bild 15: Klassifikationskriterien des Fast-Track-Failures in dieser Arbeit

Quelle: Eigene Darstellung
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6.5.2. Strukturelle Ressourcen der postoperativen Versorgung

Der postoperative Transfer am DHZC erfolgt entweder auf die IPS oder in den AWR. Die
Auswahl erfolgte aufgrund zweier Komponenten: Einerseits in Abhangigkeit von
individuellem Kreislaufzustand des Patienten, Bedarf an Inotropika und engmaschiger
Betreuung. Andererseits unterlag die Transferentscheidung der aktuellen Verfligbarkeit

personeller und struktureller Ressourcen auf der IPS bzw. im AWR.

Das DHZC verflgt Uber zwei Intensivpflegestationen mit insgesamt 44 Bettplatzen. Die
Intensivpflegestation 1 bietet Platz flir 26 Patienten und Patientinnen. Diese werden
durch ein Team aus 120 Mitarbeitern und Mitarbeiterinnen in drei Schichten betreut. Die
Station setzt sich aus zwei Uberwachungssalen (6 Betten), drei Zweibett- und acht
Einbettzimmern zusammen. Die Intensivstation 2 bietet Platz fir 18 Personen und wird

von 78 Mitarbeitern und Mitarbeiterinnen betreut.

6.6. Datenerhebung
6.6.1. Red Cap

Die Daten aller Studienteilnehmer und -teilnehmerinnen wurden im Zuge ihres
minimalinvasiven kardiochirurgischen Eingriffs mittels eines standardisierten Protokolls
in der Red Cap Datenbank erfasst. Dieses Datenerfassungsinstrument wurde gemaf den
Bedurfnissen dieser Studie erstellt. Das Programm bildete gleichzeitig die Grundlage der
elektronischen Datensicherung. Insgesamt wurden in 14 Modulen Uber dreihundert
Einzelparameter fur jeden Patienten und jede Patientin erhoben, die den individuellen
pra-, intra- und postoperativen Behandlungsverlauf detailliert abbilden sollen (siehe
Tabelle 11). Die hierzu notwendigen Informationen wurden aus den elektronisch
archivierten Patientenakten mit Arztbriefen, HLM-Protokollen, EKG-, TTE- und TEE-
Befunden sowie aus dem Klinikprogramm mLIFE extrahiert und protokolliert. Die
Datenbank umfasst neben allgemeinen Patienteninformationen auch Laborwertverlaufe,
Beatmungsmerkmale, Medikation, Dosierungen, Operationsmodalitdten, genaue
Merkmale der Klappenpathologie und -prozedur sowie Informationen Uber eingesetzte
Anuloplastiemodelle und deren GroRe. Dadurch sollte der praoperative Zustand des
Patienten, dessen intraoperative Befunddarstellung sowie der postoperative
Regenerationsverlauf moglichst prazise abgebildet werden. In der Tabelle 11 sind
beispielhaft einige Elemente und Kategorien dargestellt. Die Eingabe der
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patientenbezogenen Daten in die Red Cap Datenbank erfolgte unter einer

anonymisierten ldentifikationsnummer.

Modul Merkmale

[ EEEE L - Allgemeine Patientendaten, Patienten ID

- Aufnahme- und Entlassungszeitpunkt
- Entlassungsdestination (Rehabilitation, nach Hause, ...)

2. Allgemeine Anamnese - GroRke, Gewicht

- Vorerkrankungen (arterielle Hypertension, Lungendédem, ...)

- Nikotinabusus

- Diabetes Mellitus, NYHA-Status, Chronische
Nierenerkrankung, Dialyse

- Praoperatives EKG

3. Kardiovaskulare - Logistic EuroSCORE I, EuroSCORE II, STS PROM-Score
Anamnese - Vorhofflimmern
- Endokarditis, Schock, Z.n. Myokardinfarkt
- Koronare Herzkrankheit (1-, 2-, 3-GefalRerkrankung)
- Karotisstenose
- Pulmonale Hypertension (sysPAP)

- Kardiomyopathie
4. Praoperatives Labor - Kreatinin, GFR, Hamoglobin, Leukozyten, Laktat, LDH,
und Behandlung Thrombozyten, Hamatokrit
- Praoperativer Inotropikabedarf, Vasopressorenbedarf,
Intubation
5. Praoperative - LVEF, RVEF, TAPSE, Septumdicke
Echokardiografie - LVEDD, LVESD
6. Klappen-und - Stenose, Insuffizienz
Anuluspathologie - Aortal, mitral, trikuspidal

- Carpentier Klassifikation
- Anulusdilatation

7. Segelpathologie - Fibrose, Kalzifikation und Lokalisation
- Segelbewegung: eingeschrankt, verstarkt, normal, ...
- Betroffenes Segel: A1, A2, A3, AC, P1, P2, P3, PC
- Cleft, Lokalisation
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8. Prozedurale Daten

9. Mitralklappenreparatur

Technik

10. Postoperative
Echokardiografie

11. Postoperative
Behandlung

12. Postoperatives Labor

13. Perioperative
Komplikationen

14. Follow Up

Primare Indikation (MI, MS, Endokarditis, ...)

Diagnose, Zugangstechnik, geplante vs. ausgefihrte
Prozedur, Operateur, Endoskopiesystem, Kardioplegie,
Temperaturmanagement

OP-, CPB-, Cross-Clamp-Zeit

Intraoperatives Labor (min/max Natrium, Kalium, Magnesium,
Glukose, ...)

Durchgeflhrtes Verfahren

Kombinierte Verfahren (trikuspidal, Neochordaeimplantation,
Resektionen, Edge-to-Edge, Spaltverschluss, ...)
Anuloplastiemodell, GroRe, Downsizing

Intraoperatives TEE-Ergebnis, EKG

Notwendigkeit Hot-Shots

LVEF, RVEF, TAPSE, Septumdicke
LVEDD, LVESD

ICU-, Beatmungszeit, Transferdestination

RBC-, FFP-Bedarf, Inotropika, IABP, ECMO

Notwendigkeit und Indikation einer Reoperation, Reintubation
EKG, Kardioversion

Labor: 30 min, 1 h, 6 h, 12 h, 24 h (CK, CK-MB)

30 min, 1 h,6h,12h, 24 h
Leukozyten, Thrombozyten, Hamoglobin, Hamatokrit,
Kreatinin, GFR, Laktat, Glukose, pH, LDH

Schmerz-, Delir-Scores

Tod, Myokardinfarkt, Schlaganfall, Vorhofflimmern, AV-Block,
Schenkelblécke, Bradykardie

Hamatothorax, Sepsis, renale/pulmonale/respiratorische
Komplikationen

Status des Kanllierungsareals

Letzter Kontakt, Uberlebenszeit, Tod

30-Tages-Mortalitat

Tabelle 11: Red Cap Datenbank - Auszug der erfassten Daten in Modulen

Allgemeine Angaben:

Epidemiologische Daten wie der Name, Patientennummer, Geschlecht, Alter, GroRe,
Gewicht, Korperoberflache, BMI, Diagnose, Aufnahme-, Entlassungsdatum sowie
Verlegung in das Paulinen-Krankenhaus (PKH) wurden den Arztbriefen des DHZC oder

PKH entnommen.
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Praoperative Informationen:

Die Dokumente wurden auf das Bestehen von Vorerkrankungen und Risikofaktoren
uberpruft: Hypertonie (systolisch >140 mmHg, diastolisch >90 mmHg), Dyslipidamie,
Familienanamnese, eingeschrankte Mobilitat, vorbestehendes Lungendédem, Bestehen
einer neurologischen Erkrankung, transitorische ischamische Attacke (<24 Stunden) oder
ischamischer Schlaganfall in der Anamnese, Nikotinabusus (in Packyears), Diabetes
Mellitus (Diat, orale Therapie, Insulinpflichtigkeit) oder praoperative ventrikulare
Tachykardie. Zudem wurde das renale und kardiale Risikoprofil evaluiert: praoperative
NYHA-Klassifikation, Status einer chronischen Nierenerkrankung (GFR nach National
Kidney Foundation), Dialysepflichtigkeit, pAVK, Carotisstenose (Uber oder unter 50%),
Vorliegen einer koronaren Herzkrankheit (keine, Ein-, Zwei-, Dreigefal3erkrankung,
Hauptstammerkrankung, Z.n.  Koronarintervention), praoperatives EKG mit
Rythmusanalyse, Logistic EuroSCORE I, EuroSCORE Il und STS PROM Score (Society
of Thoracic Surgeons predicted risk of mortality), Vorliegen eines Vorhofflimmerns
(paroxysmal, persistierend, permanent), Zustand nach kardiochirurgischem Eingriff
(Aortenklappeneingriff, CABG, MitraClip, Mitralklappenreparatur, -austausch, andere),
Vorliegen eines kardiogenen Schocks, einer klinisch aktiven Endokarditis (mit oder ohne
Embolisation), Zustand nach Myokardinfarkt (innerhalb von 48 Stunden, 21 Tagen, 22-
99 Tagen, langer als 100 Tage, mit oder ohne Septumruptur), Kardiomyopathie (dilatativ,
hypertrophisch, ischamisch), pulmonale Hypertension (keine, moderat mit sysPAP 31-55
mmHg, schwer mit sysPAP >55 mmHg), Notwendigkeit einer Therapie mit Inotropika oder
Vasopressoren praoperativ sowie dessen Dauer. Laborchemische Parameter wurden mit
Hilfe des mLIFE Programms in festgelegten Zeitabschnitten dokumentiert: Kreatinin,
GFR, Hamoglobin, Leukozyten, Laktat, LDH, Thrombozyten und Hamatokrit. Die
Dokumentation der praoperativen Herzfunktion erfolgte mittels TTE- oder TEE-
Bildgebung. Die entsprechenden elektronischen Protokolle wurden hinsichtlich
verfugbarer Parameter Uberprift und dokumentiert (u.a. LVEF, RVEF, TAPSE, LVEDD,
LVESD, LV-Mass, septal thickness, left atrial area and diameter, mitral vena contracta,

mitral valve area (PHT), right ventricular systolic pressure).

Intraoperative Informationen:

Die vorliegenden Operationsberichte lieferten Angaben zum Operationsdatum,
Operateur, Zugang, endoskopischen System, methodischen Verfahren und implantierten
Anuloplastieringen. Daruber hinaus liel3 sich aus der Dokumentation des Operateurs die
vorliegende Klappenpathologie entnehmen und eine Einordnung hinsichtlich der
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Carpentier Klassifikation tatigen. Informationen Uber Klappenverkalkung, -fibrose und
Anulusdilatation, sowie das Vorhandensein einer Endokarditis wurden dokumentiert. Das
intraoperative TEE lieferte Angaben zu den einzelnen Mitralklappensegeln und deren
Beweglichkeit (restricted, prolapse, flail, billowing, normal). Es erfolgte die Dokumentation
spezifischer Klappenpathologien in Abhangigkeit von Lokalisation (Trikuspidal-, Aorten-,
Mitral-, Pulmonalklappe, A1-3, P1-3), Grad (mild, moderat, schwer) und Morphologie
(Verkalkungen des Anulus, Dilatation, Durchmesser, Stenose, Insuffizienz, Fibrose
anterior/posterior, Verkalkungen anterior/posterior), Vorhandensein eines Spalts (Cleft)
und dessen Lokalisation, Segelbewegung (,flail“, normal, verstarkt, vermindert),
Korpertemperatur, Kardioplegietyp und -volumen sowie verwendete Inotropika. Die
Einsatzzeiten der HLM und des Crossclampings lieBen sich den HLM-Protokollen

entnehmen.

Postoperative Informationen:

Der unmittelbare Transfer des Patienten bzw. der Patientin auf die IPS oder in den AWR
sowie die Beatmungszeit, verabreichte Blutprodukte und Lange des IPS-Aufenthalts
wurden dem mLIFE Programm entnommen. Ebenso wurden die Notwendigkeit einer
Wiederaufnahme auf die IPS, postoperative Komplikationen und Bedarf einer
Reoperation dokumentiert. Laborchemische Verlaufswerte in speziellen Zeitabschnitten,
EKGs und TEEs bzw. TTEs wurden entsprechend den praoperativen Parametern

erhoben.

6.6.2. Datensystem mLIFE

Das DHZC nutzt zur Dokumentation elektronischer Patientendaten das System mLIFE.
Verfligbare Informationen umfassen unter anderem Blutbilder, klinische Chemie, Blut-
Gas-Analysen, Temperaturkurven, Vitalparameter, Applikationszeitpunkte und -volumen
von Medikamenten, Beatmungsmodalitaten, Schmerz- und Deliriumscores sowie
Aufenthaltsdauer des Patienten bzw. der Patientin im AWR, auf der IPS oder
Normalstation mit der Summe des Gesamtkrankenhausaufenthalts. Das Programm
diente der Erhebung pra-, intra- und postopertiver Parameter in den von uns definierten
Zeitfenstern, die in der Red Cap Datenbank und Microsoft Excel dokumentiert und

anschlie®end statistisch ausgewertet wurden.
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6.7. Statistische Verfahren

6.7.1 Instrumente zur Datenauswertung

Die Datendokumentation erfolgte in der Red Cap Datenbank, welche zur Analyse
anschlieBend in Microsoft Excel uberfuhrt wurde. Die grafischen Darstellungen und
Diagramme wurden unter der Verwendung von Microsoft Excel (Version 2304 Build
16.0.16327.20200) und Microsoft Power Point (Version 2304 Build 16.0.16327.20200)

erstellt.

Die statistische Analyse erfolgte mit SPSS Statistics (Version 25, IBM, Armonk, NY, USA)
und The R (Version 4.0.2, The R Foundation, Wien, Osterreich). Es erfolgte die
ausschlieBliche Auswertung der Daten solcher Patienten und Patientinnen, die nach den
in dieser Arbeit definierten Einschlusskriterien in der Kohorte verblieben waren. Die
vorliegende Analyse orientiert sich an den Empfehlungen der Erklarung ,Strengthening
the Reporting of Observational Studies in Epidemiology (STROBE): guidelines for

reporting observational studies” 1%7.

6.7.2. Statistische Methoden der Datenanalyse

Die untersuchten Parameter wurden im Zuge der deskriptiven Statistik evaluiert. Die
Ergebnisse kategoriabler Kriterien wurden als Haufigkeiten (%) und absolute Zahlen (n)
angegeben. Die Darstellung kontinuierlicher Variablen erfolgte als Mittelwert und

Standardabweichung.

In dieser Arbeit wurden die beiden Gruppen des Fast-Track-Failure (FTF) vs. nicht-FTF
verglichen. Es wurde auf die Anwendung eines zweistufigen Konzeptes mit Testung auf
Normalverteilung und nichtparametrischen Test verzichtet, da die Stichprobengrolle
dieser Studie die Verwendung von parametrischen Verfahren auch bei nicht
normalverteilten metrischen Variablen ermdglicht. Die Varianz der beiden Gruppen (FTF
vs. nicht-FTF) war homogen. Ein zweistufiges Vorgehen konnte hierbei zu einem Mangel
an Aussagekraft fihren %8 Um die Voraussetzungen zur Berechnung zu bestatigen,
wurde die Gleichheit der Varianzen und die Multikollinearitat zwischen den einzelnen
unabhangigen Variablen Uberpruft. Hierzu diente der Varianzinflationsfaktor (VIF),
welcher einen Wert von unter 5 fur alle gepruften Variablen ergab. Je héher der VIF,
desto starker ist die Multikollinearitat zwischen den unabhangigen Variablen anzusehen.

Dementsprechend ware bei einem hohen Ergebnis der alleinige Einfluss der einzelnen
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unabhangigen Variablen auf die abhangige Variable schwer zu ermitteln. Der VIF sollte
unterhalb von 5 liegen, um im Rahmen der Analyse verlassliche Ergebnisse ohne den

Multikollinearitatseinfluss zu erhalten.

Zunachst erfolgte die Berechnung der nicht-adjustierten (unadjusted) Odds Ratio (OR),
um eine erste Einschatzung des Zusammenhangs mittels Effektgrofien zwischen
abhangiger und unabhangiger Variable zu ermoglichen. Die univariablen logistischen
Regressionsanalysen wurden anschlieBend durchgefuhrt und lieferten weitere
Informationen Uber die Richtung und Starke der Ergebnisse und ihre statistische

Signifikanz.

6.7.3. Univariable und multivariable Regressionsanalysen

Die durchgefuhrten univariablen und multivariablen logistischen Regressionsanalysen
dienten der Identifikation assoziierter Faktoren des FTFs. Es erfolgte die Untersuchung
des Einflusses der einzelnen unabhangigen Variablen auf die abhangige Variable in den
univariablen Regressionsanalysen.

Hierzu dienten folgende Merkmale: Alter (Jahre), weibliches Geschlecht, Body mass
index (BMI, kg/m?, Body surface area (BSA, m?, NYHA Il und 1V, Vorhofflimmern,
anamnestisch Z.n. Schlaganfall oder TIA, Pulmonale Hypertension (PAH), LVEF (%),
Trikuspidalklappenregurgitation, Aortenklappenregurgitation, EuroSCORE Il (%),
chronische Nierenerkrankung, koronare Herzerkrankung und préoperatives Hamoglobin
(mg/dL).

Die Koeffizienten der unabhangigen Variablen wurden hinsichtlich ihrer Effektgrole
beurteilt. Zudem wurden die unabhangigen Variablen auf ihren signifikanten Einfluss auf

die abhangige Variable untersucht.

Anschlielend wurden folgende Variablen fur das Maximalmodell genutzt: Alter (Jahre),
Body mass index (BMI, kg/m?, NYHA Ill und 1V, chronische Nierenerkrankung,
Pulmonale Hypertension, Trikuspidalklappenregurgitation = moderat, Vorhofflimmern,
Gesamt-Operationszeit (Minuten), CPB-Zeit (Minuten), Crossclampingzeit (Minuten) und
Notwendigkeit zur operativen Revision bei postoperativer Blutung. Es erfolgten die
multivariablen Analysen unter der Berlcksichtigung der zusatzlichen Variablen. Diese
dient der Uberpriifung, ob der Zusammenhang der einzelnen unabhangigen Variablen

unter dem Einfluss der anderen Variablen im Modell weiterhin bestehen bleibt.
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Die Bestimmung der flr die endgultigen multivariablen logistischen Regressionsanalysen
angewendeten Variablen erfolgte auf der Grundlage des Akaike-Informationskriteriums
(AIC). Damit erfolgte die Prufung der Gulte der verschiedenen Modelle unter
Berucksichtigung der Anpassung der Daten und der Modellkomplexitat. Ein Overfitting
zwischen Daten und Modell soll so verhindert werden, um auch eine Anwendbarkeit auf
neue Daten zu ermoglichen. Hierzu wurden aus verschieden kombinierten unabhangigen
Variablen mehrere Modelle erstellt. Zur Identifikation der relevanten Variablen
orientierten wir uns an fruheren Studien und Datenanalysen aus der Literatur.
AnschlieRend erfolgte die Berechnung des jeweiligen AIC. Das Modell mit dem
niedrigsten AIC-Ergebnis wurde ausgewahlt. In Kombination mit den ermittelten
EffektgroBen der einzelnen Parameter soll eine verlassliche Aussage des
Analysemodells ermdglicht werden. Im Vergleich zu anderen Modellselektionskriterien,
wie dem unadjustierten R*2, erfolgt auf Grundlage des AIC die Bericksichtigung der
Komplexitat des Modells und die Strafung solcher mit zu vielen Variablen. Ein alternatives

Modellselektionskriterium ware das Bayesian Information Criterion (BIC).

Die in der multivariablen Regressionsanalyse untersuchten Variablen sind (7)
préoperativer NYHA Ill oder 1V, (2) chronische Niereninsuffizienz (GFR <85
ml/min/1,73m?), (3) koronare Herzkrankheit, (4) Dauer des Eingriffs (min) und (5)
Revision aufgrund einer Blutung (siehe Tabelle 22).

Die Effektstarken fur die univariablen und multivariablen Regressionsanalysen wurden
als Odds Ratio (OR) mit einem 95% Konfidenzintervall (KI) ermittelt. Somit soll
angegeben werden, wie hoch die Chance des Eintretens des FTF in der Gruppe ist, die
einem Verlaufsmerkmal ausgesetzt war, im Vergleich zu der Gruppe ohne solches
Merkmal. Die Odds Ratio ist eine Mal3zahl fir die Starke dieses Zusammenhangs. Zur
visuellen Darstellung der Odds Ratios und Konfidenzintervalle wurden Forest Plots
mittels Microsoft Excel erstellt. Da diese jedoch nicht alle in den Analysen enthaltenen
Informationen zeigt, erfolgte die Darstellung der Ergebnisse zusatzlich in weiteren

Tabellen und Grafiken.

Die Hypothese dieser Arbeit besagt, dass ein Unterschied der zwei untersuchten
Gruppen vorliegt. Wir spezifizierten jedoch nicht, ob der Unterschied positiv oder negativ
ist. Deshalb wurde ein 2zweiseitiges Alpha-Niveau von 0.05 als statistisches
Signifikanzniveau zugrunde gelegt. Bei berechnetem Signifikanzniveau eines

Ergebnisses unterhalb des Alpha-Niveaus wurde die Nullhypothese abgelehnt.
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Aufgrund des explorativen, hypothesengenerierenden Charakters dieser Studie, wurde
keine Adjustierung fur multiples Testen vorgenommen. Dementsprechend sind p-Werte
und Konfidenzintervalle nicht als konfirmatorisch, Hypothesen-bestatigend zu

interpretieren.

7. Ergebnisse

7.1. Patientenkollektiv: Praoperative Merkmale

Von den 1373 Patienten und Patientinnen der Red Cap Datenbank wurde eine Population
aus 491 Personen in die Studie eingeschlossen. Diese erhielten zwischen 2014 und 2020
eine minimalinvasive Mitralklappenrekonstruktion unter FT-Anasthesie am DHZC und
wurden als Carpentier Typ | und/oder Il klassifiziert. Das Durchschnittsalter lag bei 62.4
Jahren und zeigte Uberwiegend ein mannliches Geschlecht (305, 62.1%). Der BMI lag
bei durchschnittlich 26 kg/m?2.

Die kardiochirurgische Risikobeurteilung erfolgte gemall des EuroSCORE Il und ergab
durchschnittlich 1.2%. Daruber hinaus zeigten in der praoperativen kardiologischen
Untersuchung 165 (33.6%) Patienten und Patientinnen ein Vorhofflimmern. In 85 Fallen
(17.3%) lag eine koronare Herzerkrankung vor. Hierzu zahlten Personen, die sich
anamnestisch bereits einer PCl unterzogen hatten oder solche, die bei aktuell
bestehender Koronarstenosierung keinen derzeitigen Interventionsbedarf aufwiesen.
Solche Patienten und Patientinnen mit aktuellem Interventionsbedarf, wurden einer
geplanten Hybrid-OP mit kombinierter PCl und MIMVS zugefihrt und in dieser Analyse
ausgeschlossen. 111 Patienten und Patientinnen (22.6%) unserer Kohorte zeigten eine

pulmonale Hypertension mit erhdhtem pulmonalarteriellen Druck.

Die echokardiografisch ermittelte LVEF der Population betrug durchschnittlich 59.3%.
Der Groliteil der Kohorte klassifizierte sich als NYHA Grad | oder Il (309, 62.9%), wobei
insgesamt 182 (37.1%) dem Grad Ill und IV zugeordnet werden konnten. Ein
echokardiografischer Nachweis eines kombinierten Vitiums mit zusatzlicher
Trikuspidalklappeninsuffizienz lag in insgesamt 187 Fallen (38.1%) vor, eine
Aortenklappenregurgitation in 50 Fallen (10.2%). Die Tabelle 12 stellt die

demographischen und praoperativen Charakteristika der Population dar.

62



Variable

Alter, Jahre

Weibliches Geschlecht

EuroSCORE I

Body mass index, kg/m?

Korperoberflache BSA, m?

Praoperatives Hamoglobin, mg/dL

Chronische Nierenerkrankung*

Koronare Herzerkrankung

Pulmonale Hypertension

Ischamischer Schlaganfall oder TIA in der Anamnese

Praoperative NYHA-Klassifikation
o
Il
I
\Y

Praoperative LVEF, %

Praoperatives Vorhofflimmern
Paroxysmal
Persistent
Permanent

Trikuspidalklappenregurgitation
. Keine
Mild
Moderat
Schwer

Aortenklappenregurgitation
Keine
Mild
Moderat
Schwer

Gesamtkohorte (n = 491)

62.4 (13.58)
186 (37.9)
1.2(2.8)
25.95 (4.74)
1.94 (0.25)
13.3 (2.5)
66 (13.4)
85 (17.3)
111 (22.6)
14 (2.9)

96 (19.5)

213 (43.3)

171 (34.8)
11 (2.2)

59.3 (5.9)

165 (33.6)
71 (14.4)
62 (12.6)
32 (6.5)

304 (61.9)
148 (30.1)
36 (7.3)
3(0.6)

441 (89.8)
47 (9.6)
3(0.6)
0 (0.0)

*Chronische Nierenerkrankung ist definiert als = maRig eingeschrankte Nierenfunktion (50-85 ml/min).
Die Variablen werden als Mittelwert mit Standardabweichung oder als Haufigkeit mit Prozentsatz

dargestellt.

BSA = body surface area; TIA = transitorische ischamische Attacke; NYHA = New York Heart

Association; LVEF = linksventrikulare Ejektionsfraktion

Tabelle 12: Ausgangscharakteristika der Gesamtpopulation
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Diagramm 1: Klassifikation der Gesamtkohorte nach dem Score der New York Heart Association
(NYHA). Typ | und/oder Il Ml mit minimalinvasiver Mitralklappenoperation unter Fast-Track-Protokoll (n =
491)
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Diagramm 2: Praoperatives Vorliegen eines Vorhofflimmerns (VHF) in der Gesamtkohorte. Typ |
und/oder Il MI mit minimalinvasiver Mitralklappenoperation unter Fast-Track-Protokoll (n = 491)

7.2. Perioperative Faktoren der Gesamtkohorte

7.2.1. Chirurgische Operationsverfahren

Die Population aus 491 FT-Patienten und Patientinnen, klassifiziert als Carpentier Typ |
und/oder Il, unterzogen sich einer MIMVS mit anterolateraler Thorakotomie am DHZC.
Dabei erfolgte zur Mitralklappenrekonstruktion in den meisten Fallen ein PML-
Neochordae-Einsatz (358, 72.9%) mit Befestigung des entsprechenden Papillarmuskels
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am freien Rand des hinteren Mitralsegels (PML). Eine isolierte Ringimplantation wurde in
91 (18.5%) Fallen durchgefuhrt. Weitere Verfahren wie die AML-Neochordaeimplantation
(70, 14.3%) und triangulare Resektion (10, 2.0%) prasentierten sich seltener als

angewandte Operationsverfahren.

Im Sinne eines kombinierten Eingriffs erfolgte bei 136 Patienten und Patientinnen
(27.7%) eine zusatzliche Kryo-Ablation (Maze) zur Behandlung eines Vorhofflimmerns
mittels linksatrialem Cox-Maze IV-Set. Ein simultaner PFO-Verschluss (48, 9.8%) sowie
LAA-Verschluss (12, 2.4%) wurden nur vereinzelt durchgefuhrt (siehe Diagramm 3 und
Tabelle 13).
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<
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<
150
100
) I I
0 .
PML Ringanulo- AML Trianguléare LA Ablation LAA PFO
Neochordae plastik Neochordae  Resektion 27 7% Verschluss = Verschluss
72.9% 18.5% 14.3% 2% R 2.4% 9.8%
® Gesamt 358 91 70 10 136 12 48
OP-VERFAHREN CO-PROZEDUREN

Diagramm 3: Durchgefiihrte operative Prozeduren im Rahmen der Mitralklappenreparatur in der
Gesamtpopulation. Typ | und/oder II MI mit minimalinvasiver Mitralklappenoperation unter Fast-Track-
Protokoll (n = 491)

PML = posterior mitral leaflet; AML = anterior mitral leaflet; LA = left atrium; LAA = left atrial appendage;
PFO = persistierendes Foramen ovale
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Variable Gesamtkohorte (n = 491)

Chirurgischer Zugang

Laterale Minithorakotomie 415 (84.5)

Periareolare Inzision 76 (15.5)
Kandulierung

Chirurgisch 482 (98.2)

Perkutan 9(1.8)
X-Clamping Methode

Transthorakal 375 (76.4)

Endoaortale Ballonokklusion 115 (23.4)

Fibrillating heart 1(0.2)
Visualisierung

2D Direct Vision 319 (65)

3D vollendoskopisch 172 (35)
Kombinierte Verfahren

Kryoablation (Maze) 136 (27.6)

PFO-Verschluss 48 (9.8)

LAA-Okklusion 12 (2.4)
Kardioplegie:

Custodiol 462 (94.1)

Del Nido 29 (5.9)

Die Variablen werden als Mittelwert mit Standardabweichung oder als Haufigkeit mit Prozentsatz
dargestellt.

PFO = Foramen ovale; LAA = linkes Vorhofohr; X-Clamp = Cross-Clamp der aufsteigenden Aorta; 2D =
zweidimensional; 3D = dreidimensional

Tabelle 13: Intraoperative Parameter der Gesamtkohorte

7.2.2. Kanulierung und perioperatives Setup

In der Patientenpopulation kam Uberwiegend die Custodiol-Kardioplegie zur Anwendung
(462, 93.9%). Die Minderheit erhielt den Typ Del Nido (29, 5.9%). Als Modifikation des
operativen Zugangs stand neben der Minithorakotomie (415, 84.5%) die periareolare
Technik (76, 15.5%) bei mannlichen Patienten zur Auswahl. Die Kanulierung erfolgte
uberwiegend mittels chirurgischen Schnittes (482, 98.2%) und seltener perkutan (9,
1.8%). Das Crossclamping wurde zum Grofdteil transthorakal (375, 76.4%), seltener
mittels endoaortalem Ballon (115, 23.4%) durchgefuhrt. Der intraoperativen
Visualisierung diente Uberwiegend 2D Direct Vision (319, 65%) und seltener die 3D
vollendoskopische Darstellung (172, 35%). Eine Konversion des Zuganges zur

Sternotomie war in einem Fall notwendig (0.2%) (siehe Tabelle 13).
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7.2.3. Operationsende

Die Evaluation der durchschnittlichen Operationszeit ergab 150 Minuten, welche die
Elemente CPB-Zeit (101 Minuten) und Crossclamping-Zeit (66 Minuten) einbindet. Eine
fortbestehende Mitralklappenregurgitation war in 24 (4.9%) Fallen zu verzeichnen. 467
(95.1%) Patienten und Patientinnen wiesen zum Operationsende keinen Hinweis auf

fortbestehende Mitralinsuffizienz auf.

Variable Gesamtkohorte (n = 491)
Operationsdauer, min 150 (51)
CPB-Zeit, min 101 (34)
Aortale Crosslamp-Zeit, min 66 (22)

Die Variablen werden als Mittelwert mit Standardabweichung dargestellt.

CPB = cardiopulmonary bypass

Tabelle 14: Zeitliche Komponenten der Operation in der Gesamtkohorte

7.2.4. Komplikationen

Perioperativ zeigte sich in der MIMVS-Gesamtpopulation in 99 Fallen (20.2%) die
Notwendigkeit zur Transfusion von Blutprodukten (RBC und PLT). Diese wurde
unabhangig von der Anzahl der verabreichten Einheiten in dieser Analyse dokumentiert.
Weiterhin trat in 29 (5.9%) Fallen eine Blutung im Operationsgebiet mit daraus
resultierender Indikationsstellung zur operativen Versorgung auf, welche anschlie3end in
den uni- und multivariablen Untersuchungen betrachtet wurden. Darlber hinaus zahlen
ischamische, thrombembolische, rythmogene sowie kardiogene Dysfunktionen zu den
potenziellen periprozeduralen Komplikationen und sind in der Tabelle 15 dargestellt. Neu
aufgetretenes Vorhofflimmern und Pneumonie waren in je 17 (3.5%) Fallen vertreten
(siehe Tabelle 15). Der durchschnittliche Krankenhausaufenthalt im Rahmen der MIMVS
betrug 7.1 Tage. Zwei Personen (0.4%) der Gesamtkohorte verstarben innerhalb von 30

Tagen.
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Variable Gesamtkohorte (n = 491)

Residuelle Mitralklappeninsuffizienz

Keine/Trace 467 (95.1)
Mild 21 (4.3)
Moderat 3 (0.6)
Schwer 0 (0.0)
Revision bei Blutung 29 (5.9)
RBC-Transfusion 69 (14.1)
PLT-Transfusion 30 (6.1)
Myokardinfarkt 4 (0.8)
Neurologisches Defizit 12 (2.4)
Low cardiac output 1(0.2)
Pneumonie 17 (3.5)
Neu aufgetretenes VHF 17 (3.5)
Krankenhausaufenthaltsdauer (Tage) 7.1(5.8)
30-Tages-Mortalitat 2(0.4)

Die Variablen werden in absoluten Zahlen und entsprechenden Prozentsatzen dargestellt.
RBC = red blood cell units; PLT = Platelet units; beide RBC und PLT wurden unabhangig von der Anzahl

verabreichter Einheiten gewertet; VHF = Vorhofflimmern

Tabelle 15: Postoperative Komplikationen der Operation in der Gesamtkohorte

7.3. Fast-Track-Failure Population
7.3.1. Fast-Track Erfolg vs. Failure: Ausgangscharakteristika

Nach den in dieser Studie definierten FTF-Kriterien erfullten 237 (48.3%) Patienten und
Patientinnen mindestens ein FTF-Element im Rahmen ihres geplanten FT. Demnach war
das FT-Verfahren bei etwa der Halfte unserer Population erfolgreich (254, 51.7%). Diese
konnten innerhalb von maximal zehn Stunden extubiert werden und wiesen einen IPS-
Aufenthalt von maximal 24 Stunden auf. Zusatzlich war keine Indikation zur Reintubation

oder zur IPS-Wiederaufnahme gegeben.

Die Ergebnisse der Ausgangscharakteristika der Population in Abhangigkeit von ihrer
Klassifikation als FTF sind in der Tabelle 16 dargestellt. Die Variablen fur Geschlecht,
BMI, praoperative LVEF und EuroSCORE Il waren in beiden Kohorten ahnlich. Bei der

Untersuchung der assoziierten Vorerkrankungen wurden pulmonale Hypertension,
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NYHA-Grad, Vorliegen einer koronaren Herzkrankheit sowie renale Funktionsparameter
untersucht. Das Bestehen einer pulmonalen Hypertension zeigte eine Odds Ratio von
1.63 im 95%-KI [1.07 — 2.51] und ein p = 0.025. Das Ergebnis war nicht signifikant. Die
chronische Nierenerkrankung mit reduzierter GFR wies eine Odds Ratio von 2.40 in
einem 95%-Kl [1.41 — 4.22] auf. Die Assoziation der Variable zum FTF zeigte somit ein
mehr als 2-fach erhdhtes Risiko gegenuber dem Fehlen einer chronischen
Nierenfunktionseinschrankung. Hierzu wurde der Grenzwert von GFR <85 ml/min/1,73m?
herangezogen. Das Ergebnis war mit p = 0.002 signifikant. Ebenso prasentierten das
Vorliegen einer koronaren Herzerkrankung (OR 2.00, Kl [1.24 — 3.26], p = 0.005) und
Klassifikation als NYHA IIl oder IV (OR 2.11, Kl [1.46 — 3.07], p = <0.001) signifikante
Ergebnisse. Sie zeigen ebenso ein ungefahr 2-fach erhdhtes Risiko, einen FTF zu
erleiden (OR 2.00 und 2.11).

Die demografischen Variablen wie Alter (OR 1.01, KI[1.00 —1.03], p = 0.005), Geschlecht
(OR 1.08, KI [0.75 — 1.55], p = 0.679), BMI (OR 1.04, KI [1.00 — 1.08], p = 0.050) und
Korperoberflache (OR 0.83, Kl [0.40 — 1.71], p = 0.615) zeigten keine deutliche

Assoziation zum FTF und waren nicht signifikant.

Weiterhin waren echokardiografische Parameter Teil dieser Untersuchung. Die in der
Carpentier Typ | und/oder Il Gesamtkohorte insgesamt gut erhaltene LVEF von
durchschnittlich 59.3% zeigte eine Odds Ratio von 1.01 im 95%-KI [0.98 — 1.04] (p =
0.385) und damit keine signifikante Risikoassoziation zum FTF. Das Bestehen einer mit
der Mitralklappenpathologie kombinierten Trikuspidal- oder Aortenklappeninsuffizienz
ergab eine Odds Ratio von 1.22 im 95%-KI [0.93 — 1.60] (trikuspidal) und 1.11 im 95%-
Kl [0.65 — 1.91] (aortal) und waren nicht signifikant. Die untersuchten Kriterien sind in

Tabelle 16 aufgelistet.

Nicht-adjustierte

Gesamtkohorte Odds Ratio Sianifikanz
Fast-Track-Failure g ®)
Variable n = 491 OR [95% KI]
Alter, Jahre 62.4 (13.6) 1.01 [1.00 — 1.03] 0.005
Weibliches Geschlecht 186 (37.9) 1.08 [0.75 — 1.55] 0.679
BMI, kg/m? 26.0 (4.7) 1.04 [1.00 — 1.08] 0.050
Body surface area (BSA), m? 1.9 (0.2) 0.83[0.40 - 1.71] 0.615
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Schlaganfall oder TIA in der

Anamnese 14 (2.9) 1.07 [0.36 — 3.18] 0.895
Pulmonale Hypertension 111 (22.6) 1.63 [1.07 — 2.51] 0.025
Chronische Nierenerkrankung* 66 (13.4) 2.40[1.41-4.22] 0.002
Koronare Herzerkrankung 85 (17.3) 2.00 [1.24 - 3.26] 0.005
NYHA Il + IV 182 (37.1) 2.11[1.46 - 3.07] <0.001
Praoperative LVEF, % 59.3 (5.9) 1.01[0.98 — 1.04] 0.385
Trikuspidalklappenregurgitation B
 Keine 304 (61.9) 1.22 [0.93 - 1.60] 0.152
Mild 148 (30.1)
Moderat 36 (7.3)
Schwer 3(0.6)
Aortenklappenregurgitation B
Keine 441 (89.8) 1.11 [0.65 - 1.91] 0.698
Mild 47 (9.6)
Moderat 3 (0.6)
Schwer 0 (0.0)
Praoperatives Vorhofflimmern 165 (33.6) 1.52 [1.04 — 2.21] 0.030
Paroxysmal 71 (14.4)
Persistent 62 (12.6)
Permanent 32 (6.5)
EuroSCORE I 1.2 (2.8) 1.00 [0.93 — 1.08] 0.937
Praoperatives Hdmoglobin, mg/dL 13.3 (2.5) 0.97 [0.90 — 1.04] 0.369

*Chronische Nierenerkrankung ist definiert als GFR unter 85 ml/min/1,73m?

Kontinuierliche Variablen werden als Mittelwert und Standardabweichung dargestellt. Nominale und
ordinale Variablen werden als absolute Zahlen und entsprechende Prozentwerte dargestellt. Odds Ratio
und 95% Konfidenzintervalle fur Fast-Track-Failure sind fur alle Kovariaten dargestellt.

BSA = Korperoberflache; KI = Konfidenzintervall; LVEF = linksventrikulare Auswurffraktion; NYHA = New

York Heart Association; OR = Odds Ratio; TIA = transitorische ischamische Attacke

Tabelle 16: Ausgangscharakteristika und Odds Ratio der FT-Failure-Gruppe

7.3.2. Ursachen des Fast-Track-Failures

Die Klassifikation erfolgte nach den in dieser Arbeit definierten FTF-Kriterien. Hierbei
musste mindestens ein Kriterium erfullt werden. Die haufigste FTF-Ursache bestand in
einem |IPS-Aufenthalt GUber 24 Stunden, welcher bei 155 Patienten und Patientinnen
(65.4% der FTF-Kohorte) zum erfolglosen Fast-Tracking fuhrte. An zweiter Stelle steht
die verlangerte Beatmungsdauer uber 10 Stunden in 142 Fallen (59.9% der FTF-
Kohorte). Wahrend die Reintubation (19 Personen, 8.0% der FTF-Kohorte) und IPS-
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Wiederaufnahme (18 Personen, 7.6% der FTF-Kohorte) nur in einer Minderheit die

Klassifikation als FTF bedingte.

Insgesamt lassen sich 237 Patienten und Patientinnen dieser Definition des FTF

zuordnen, welche die vier Einzelkriterien 334-mal erfullten.

IPS-Wiederaufnahme: 7.6% 8

Reintubation: 8.0% 19

I.

>24 Stunden IPS Aufenthalt: 65.4% 155

>10 Stunden Beatmungszeit: 59.9% 142

0 20 40 60 80 100 120 140 160

ANZAHL DER PATIENTEN

Diagramm 4: Klassifikation als Fast-Track-Failure (n = 237) nach Einzelkriterien
IPS = Intensivpflegestation

Komponenten des klinischen Endpunktes

Fast-Track-Failure-Definition Fast-Track-Failure (n = 237)
(1) >10 Stunden Beatmungszeit 142 (59.9)

(2) >24 Stunden IPS-Aufenthalt 155 (65.4)

(3) Reintubation nach Extubation 19 (8.0)

(4) Wiederaufnahme auf die IPS 18 (7.6)

Fast-Track-Failure 237

180

Die Variablen werden in absoluten Zahlen und entsprechenden Prozentsatzen dargestellt. Die

Prozentsatze beziehen sich auf die Anzahl der Patienten mit gescheitertem Fast-Track (n = 237).

IPS = Intensivpflegestation

Tabelle 17: Definition der Kriterien des Fast-Track-Failures. Zur Klassifikation als FTF ist die Erflillung

mindestens eines Kriteriums notwendig

71



7.3.3. Fast-Track Erfolg vs. Failure: Perioperatives Management

Zur Darstellung der Assoziation der einzelnen Variablen zum FTF diente die Odds Ratio.

Es wurden intraoperative Verfahren und Merkmale analysiert.

Verfahren und Techniken:

Der periareolare Zugang zeigte eine Odds Ratio von 0.85 bei 95%-KI [0.51 — 1.38] (p =
0.503) und die perkutane Kanulierung eine Odds Ratio von 1.35 im 95%-KI [0.35 — 5.50]
(p = 0.660) und somit keine deutliche FT- bzw. FTF-Assoziation in unserer Kohorte. Die

Ergebnisse waren nicht signifikant.

Hinsichtlich der intraoperativen Verfahren zeigte die triangulare Resektion die grofdte
Odds Ratio mit 2.55 im 95%-KI [0.70 — 11.92], welches jedoch ein nicht-signifikantes
Ergebnis mit p = 0.179 war. Das am haufigsten durchgeflihrte operative Verfahren, der
PML-Neochordae-Einsatz (358 Falle, 72.9%), zeigte eine Odds Ratio unter 1 mit OR 0.85
im 95%-K1 [0.57 — 1.27], welches jedoch ein nicht-signifikantes Ergebnis war (p = 0.440).
Auch die in 70 Fallen (14.3%) durchgeflihrte AML-Neochordae-Implantation zeigte kein
signifikantes Ergebnis (p = 0.035). Die Odds Ratio ergab einen Wert Gber 1 mit OR 1.74
im 95%-KI [1.04 — 2.94].

Die kombiniert durchgefuhrten intraoperativen Verfahren zeigten eine reduzierte Odds
Ratio, die Ergebnisse waren jedoch nicht-signifikant: LAA-Verschluss mit OR 0.53 im
95%-KI1[0.14 —1.70] (p= 0.302) und PFO-Verschluss mit OR 0.61 im 95%-KI1[0.33 — 1.12]
(p = 0.119). Weitere Berechnungen sind in Tabelle 18 aufgefuhrt.

Nicht-adjustierte

Gesamtkohorte Odds Rati9 Signifikanz
Fast-Track-Failure (P)

Variable n =491 OR [95% KI]

Periareolarer Zugang 76 (15.5) 0.85[0.51 — 1.38] 0.503
Perkutane Kanulierung 9(1.8) 1.35[0.35 - 5.50] 0.660
Endoaortales Clamping 115 (23.4) 1.17 [0.77 - 1.78] 0.457
PML-Neochordae 358 (72.9) 0.85[0.57 — 1.27] 0.440
AML-Neochordae 70 (14.3) 1.74 [1.04 — 2.94] 0.035
Triangulare Resektion 10 (2.0) 2.55[0.70 - 11.92] 0.179
Isolierte Ringimplantation 91 (18.5) 1.24 [0.79 - 1.97] 0.344
LA-Ablation 136 (27.7) 1.41[0.95 - 2.09] 0.092
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LAA-Verschluss 12 (2.4) 0.53 [0.14 — 1.70] 0.302
PFO-Verschluss 48 (9.8) 0.61[0.33 — 1.12] 0.119

Kontinuierliche Variablen werden als Mittelwert und Standardabweichung dargestellt. Nominale und
ordinale Variablen werden als absolute Zahlen und entsprechende Prozentwerte dargestellt. Odds Ratio
und 95% Konfidenzintervalle fur Fast-Track-Failure sind fir alle Kovariablen dargestellt.

AML = anterior mitral leaflet; PML = posterior mitral leaflet; LA = left atrium; LAA = left atrial appendage;
PFO = persistierendes Foramen ovale; Kl = Konfidenzintervall; OR = Odds Ratio

Tabelle 18: Intraoperative Verfahren und Odds Ratio des FTF

Signifikanz (p)

PFO-Verschluss —o—

0.119

0.302 LAA-Verschluss +He—

0.092 LA-Ablation —o—i

0.344 Isolierte Ringimplantation ——i

0.179 Triangular resection | °

0.035 AML-Neochordae e

0.440 PML-Necchordae -o—

0.457 Endoaortales Crossclamping ——

0.660 Perkutane Kaniilierung .

0.503 Periareolére Inzision o KS::;':::::ETJ‘;"
o 1 2 3 4 5 & 7 8 9 10 1 1

Diagramm 5: Odds Ratio und Konfidenzintervalle intraoperativer Prozeduren und Zugangswege
Odds Ratio und 95% Konfidenzintervalle fir FTF sind fur alle Kovariablen dargestellt

PML = posterior mitral leaflet; AML = anterior mitral leaflet; LA = left atrium; LAA = left atrial append-age;
PFO = persistierendes Foramen ovale

Intraoperative Elemente:

Die Konversion zur Sternotomie war in der untersuchten Population einmalig notwendig
(0.2%), wodurch die Berechnung aufgrund der geringen Zahl nicht verlasslich war. Eine
sich schwierig darstellende intraoperative Situation mit Notwendigkeit eines zweiten

Reparaturversuches prasentierte sich in 12 Fallen. Dieser zeigte in unserer
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Untersuchung einen Anteil von 2.4% an der Gesamtkohorte und eine Odds Ratio von
2.18 bei 95%-KI [0.68 — 8.27]. Dies war ein nicht-signifikantes Ergebnis (p = 0.207) und
somit kein FTF-assoziiertes Element. Ebenso wurde die endoperative Untersuchung der
Mitralklappe hinsichtlich residueller Regurgitationen betrachtet. In 467 (95.1%) Fallen war
diese nicht gegeben oder lediglich ein Trace sichtbar. In 24 (4.9%) Fallen konnten milde
(21, 4.3%) oder moderate (3, 0.6%) Regurgitationen gesehen werden. Dieser
Berechnung zufolge ging dies nicht mit einem signifikanten Ergebnis fur die FTF-
Risikoassoziation einher bei einer Odds Ratio von 1.68 und 95%-KI [0.83 — 3.68] mit p =
0.166 (siehe Tabelle 19).

Nicht-adjustierte
Gesamtkohorte Odds Ratio

- Signifikanz
Fast-Track-Failure (p)
Variable n = 491 OR [95% KI]
Konversion zur Sternotomie 1(0.2) n.a. n.a.
Zweiter Reparaturversuch 12 (2.4) 2.18 [0.68 — 8.27] 0.207
Residuelle MR
Keine/Trace 467 (95.1)
Mild 21 (4.3)
1.68 [0.83 — 3.68] 0.166
Moderat 3 (0.6)
Schwer 0 (0.0)

Kontinuierliche Variablen werden als Mittelwert und Standardabweichung dargestellt. Nominale und
ordinale Variablen werden als absolute Zahlen und entsprechende Prozentwerte dargestellt. Odds Ratio
und 95% Konfidenzintervalle fur Fast-Track-Failure sind fur alle Kovariaten dargestellt.

PML = posterior mitral leaflet; AML = anterior mitral leaflet; LA = left atrium; LAA = left atrial appendage;
PFO = persistierendes Foramen ovale; MR = mitral regurgitation; OR = Odds Ratio; Kl =
Konfidenzintervall

Tabelle 19: Postoperatives Outcome und Odds Ratio des FTF

Zeitliche Komponenten:

Es wurden Gesamtoperationszeit, CPB- sowie Crossclamping-Dauer untersucht. Die
Operationsdauer betragt in der Gesamtkohorte durchschnittlich 150 Minuten und hatte
eine Odds Ratio von 1.01 im 95%-KI [1.00 — 1.01]. Dies war bei einem Alpha-Niveau von
<0.001 ein signifikantes Ergebnis. Die Assoziation zum Failure steigt also um etwa 1%,
wenn die Operationsdauer um eine Minute verlangert wird. Die CPB-Dauer war

durchschnittlich 101 Minuten und zeigte eine Odds Ratio 1.01 bei einem Kl von [1.00 —
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1.02]. Auch dieses Ergebnis war signifikant. Ahnliches zeigte die Analyse der
Crossclampingzeit, welche Teilkomponente der OP-Gesamtdauer ist. Fur
durchschnittlich 66 Minuten erfolgte in der Population das Abklemmen der Aorta, welches
hinsichtlich der FTF-Assoziation eine Odds Ratio von 1.01 bei einem Kl [1.00 — 1.02]
liefert. Die Ergebnisse flr alle drei Variablen waren signifikant (p = <0.001) (siehe Tabelle
20).

Nicht-adjustierte

Gesamtiohorte Fasgggascliit:i)lure Sign(i‘f)i)k anz
Variable n = 491 OR [95% KI]
Operationsdauer, min 150 (51) 1.01 [1.00 — 1.01] <0.001
CPB-Zeit, min 101 (34) 1.01 [1.00 — 1.02] <0.001
Aortale Crossclampingdauer, min 66 (22) 1.01 [1.00 — 1.02] <0.001

Kontinuierliche Variablen werden als Mittelwert und Standardabweichung dargestellt. Nominale und
ordinale Variablen werden als absolute Zahlen und entsprechende Prozentwerte dargestellt. Odds Ratio
und 95% Konfidenzintervalle fur Fast-Track-Failure sind fur alle Kovariaten dargestellt.

CPB = cardio pulmonary bypass; Kl = Konfidenzintervall; OR = Odds Ratio

Tabelle 20: Zeitliche Komponenten

7.3.4. Fast-Track Erfolg vs. Failure: Komplikationen

Im Vergleich der FTF- vs. FT-Kohorte wurde das Auftreten postoperativer Merkmale
untersucht. Ernsthafte Komplikationen waren Myokardinfarkt (insgesamt 4 (0.8%); FTF 4
(1.7%) vs. FT 0 (0%), p = 0.115) und Auftreten eines vorlibergehend neurologischen
Defizits (insgesamt 12 (2.4%); FTF 10 (4.2%) vs. FT 2 (0.8%), p = 0.030). Die am
haufigsten vertretenen Komplikationen waren Pneumonien sowie neu auftretendes
Vorhofflimmern in jeweils 17 Fallen (3.5%) der Gesamtpopulation. Dabei war der FTF-
Kohorte jeweils der Uberwiegende Anteil — 10 bzw. 13 Patienten bzw. Patientinnen von
den 17 — zuzuordnen (siehe Tabelle 21). In finf Fallen war eine
Schrittmacherimplantation notwendig (1%). Zwei der 491 Patienten bzw. Patientinnen
starben innerhalb von 30 Tagen (0.4%). Beide waren bereits im postoperativen Setting

der Gruppe des FTF zugehdrig und erflllten die in dieser Arbeit definierten Kriterien.
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Ebenso zeigte sich eine Differenz der beiden Kohorten hinsichtlich der Gesamtdauer des
Krankenhausaufenthaltes, welche im Durchschnitt bei erfolgreichem FT 6.2 Tage betrug.
Die FTF-Patienten und Patientinnen wiesen im Durchschnitt einen zwei Tage langeren
Aufenthalt von 8.2 Tagen im Zuge der MIMVS auf. Die postoperativen Komplikationen

sind in der Tabelle 21 zusammengefasst.

Gesamtkohorte Fast-Track- Fast-Track-

Erfolg Failure Signifikanz
(p)

Variable n = 491 n = 254 n =237
Chirurgische Revision bei
Blutung 29 (5.9) 3(1.2) 26 (11.0) <0.001
RBC-Transfusion 69 (14.1) 6 (2.4) 63 (26.6) <0.001
PLT-Transfusion 30 (6.1) 7 (2.8) 23 (9.7) 0.002
Myokardinfarkt 4 (0.8) 0 (0.0) 4(1.7) 0.115
Neurologisches Defizit 12 (2.4) 2(0.8) 10 (4.2) 0.030
Low cardiac output 1(0.2) 0(0.0) 1(0.4) 0.972
Pneumonie 17 (3.5) 7 (2.8) 10 (4.2) 0.523
Neu aufgetretenes VHF 17 (3.5) 4 (1.6) 13 (5.5) 0.034
Krankenhausaufenthaltsdauer

7.1(5.8) 6.2 (5.2) 8.2 (5.9) <0.001
(Tage)
30-Tages-Mortalitat 2(0.4) 0 (0.0) 2(0.8) 0.448

Die Variablen werden in absoluten Zahlen und entsprechenden Prozentsatzen dargestellt.

RBC = red blood cell units; PLT = platelet units; beide RBC und PLT wurden unabhangig von der Anzahl
verabreichter Einheiten gewertet; VHF = Vorhofflimmern

Tabelle 21: Postoperative Komplikationen in der Fast-Track-Failure und -Erfolgs-Kohorte
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Diagramm 6: Krankenhausaufenthalt in Stunden in der FT-Erfolg- und FT-Failure-Population
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Diagramm 7: Postoperative Komplikationen in der Fast-Track-Failure vs. Fast-Track-Erfolgs-
Kohorte

RBC = red blood cell units; PLT = Platelet units; beide RBC und PLT wurden unabhangig von der Anzahl
verabreichter Einheiten gewertet; VHF = Vorhofflimmern

In der Analyse perioperativer Parameter in FT- und FTF-Kohorte wurde der
Transfusionsbedarf von Blutprodukten sowie operative Verfahren hinsichtlich mdglicher
Assoziationen untersucht. Es prasentierte sich signifikant haufiger ein Bedarf an
Erythrozytentransfusionen (FTF 63 (26.6%) vs. 6 (2.4%) bei FT-Erfolg, p = <0.001) sowie
Revisionen bei Blutung (FTF 26 (11.0%) vs. 3 (1.2%) bei FT-Erfolg, p = <0.001) (siehe
Tabelle 21).
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Diagramm 8: Erythrozyten (RBC) - Transfusionen in FT-Erfolg und FT-Failure-Population

300

250

200

150

100

50

m Nein

mJa

Fast-Track-Erfolg Fast-Track-Failure

Diagramm 9: Thrombozyten (PLT) - Transfusionen in FT-Erfolg und FT-Failure-Population
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Diagramm 10: Notwendigkeit einer chirurgischen Revision aufgrund Blutung in FT-Erfolg und FT-

Failure-Population
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7.3.5. Multivariable logistische Regression: Assoziierte Faktoren des
Fast-Track-Failures

Um pra-, intra- und postoperative FTF-assoziierte Merkmale zu identifizieren, wurden die
Daten auf der Grundlage von univariablen und multivariablen logistischen Regressionen
analysiert. Die Ergebnisse zeigt Tabelle 22. Die in die Berechnung einbezogenen

Variablen sind im Methodenteil unter Statistik aufgefuhrt.

Ein praoperativer NYHA-Score von lll oder IV zeigte in der multivariablen Berechnung
eine Odds Ratio von 2.05 in einem 95%-KI von [1.38 — 3.08]. Dieses Ergebnis war
signifikant (p < 0.001) und zeigt eine Assoziation zwischen NYHA-Score Ill oder IV und
dem Auftreten eines FTF in der hier untersuchten Population. Das Risiko, einen FTF zu
erleiden, ist in dieser Kohorte ungefahr 2-mal héher unter solchen Patienten mit NYHA I
oder IV als bei solchen mit NYHA | oder |l. Weiterhin war eine vorbestehende chronische
Nierenerkrankung (GFR unter 85 ml/min/1,73m?) mit einem FTF assoziiert und trat mit
einem doppelt erhdhten Risiko bei einer Odds Ratio 2.03 in einem 95%-KI von [1.14 —
3.70] auf. Dieses Ergebnis war signifikant (p = 0.018). Weiterhin konnte die koronare
Herzkrankheit als unabhangiger assoziierter Faktor zum Scheitern des FT-Verfahrens im
Rahmen der MIMVS identifiziert werden, welche eine Odds Ratio von 1.9 in einem 95%-
Kl von [1.13 — 3.23] ergab. Das Ergebnis war mit p = 0.016 signifikant. Eine koronare
Herzkrankheit war in dieser Untersuchung definiert als das Vorliegen einer aktuell nicht
Intervention-bedurfenden Koronarstenose oder bei bestehendem Zustand nach
perkutaner Koronarintervention. Solche Pathologien mit gegebenem Interventionsbedarf
wurden mit einer Hybrid-OP inklusive PCI versorgt, welche ihrerseits Ausschlusskriterium
von dieser Arbeit war. Ein BMI >30 kg/m? oder friihere Herzoperationen zeigten in den
Berechnungen keine FTF-Assoziation. Der ermittelte Varianzinflationsfaktor (VIF) lag fur

alle Kovariablen unter 5.

Ein intraoperativer, potenziell modifizierbarer assoziierter FTF-Parameter war die
Notwendigkeit einer chirurgischen Revision mit Thorakotomie aufgrund einer Blutung.
Diese zeigte die starkste Failure-Assoziation mit der Odds Ratio von 8.36, jedoch in
einem grofRen Konfidenzintervall (95%-KI [2.81 — 36.01]). Das Ergebnis war signifikant (p
= <0.001).
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Univariabel Multivariabel

Variable o o
OR [95% K] Signifikanz OR [95% KI] Signifikanz

(p) (p)
NYHA Ill oder IV 2.11[1.46 — 3.07] <0.001 2.05[1.38 — 3.08] <0.001
Chron. Nierenerkrankung* 2.40[1.41-4.22] 0.002 2.03[1.14 - 3.70] 0.018
Koronare Herzkrankheit 2.00 [1.24 - 3.26] 0.005 1.90 [1.13 — 3.23] 0.016
OP-Dauer, min 1.01 [1.00 - 1.01] <0.001 1.01[1.01 - 1.01] <0.001
Revision bei Blutung 10.3 [3.57 — 43.66] <0.001 8.36 [2.81 — 36.01] <0.001

Die EffektgroRen werden als Odds Ratio (OR) mit dem entsprechenden 95%-Konfidenzintervall (Kl)
angegeben. Die Auswahl der Variablen fir die multivariable logistische Regressionsanalyse erfolgte
auf der Grundlage des Akaike-Informationskriteriums. Ein zweiseitiges Alpha-Niveau von 0,05 wurde
zur Definition der statistischen Signifikanz herangezogen.

*Chronische Nierenerkrankung ist definiert als GFR unter 85 ml/min/1,73m?
NYHA = New York Heart Association

Tabelle 22: Univariable und multivariable logistische Regressionsanalysen - Identifikation
assoziierter Faktoren des Fast-Track-Failures

8. Diskussion

8.1. Voruberlegungen zur Diskussion des Fast-Trackings

Minimalinvasive Operationstechniken integrierten sich aufgrund ihrer positiven
Auswirkungen auf den perioperativen Verlauf zunehmend in die klinische Praxis der
Kardiochirurgie. In Kombination mit FT- und ERAS-Protokollen (Enhanced recovery after
surgery) soll fur ausgewahlte Patientengruppen ein mdglichst optimiertes Management
gewahrleistet werden 633.159.160 Hierbei kann, wie in der Einflihrung bereits beschrieben,
eine Reduktion der Infektions-, Blutungs- und Komplikationsinzidenz erzielt und folglich
eine Verkirzung des ICU- bzw. Gesamtklinikaufenthaltes beglinstigt werden 683161 Die
verminderte Invasivitdt durch minimalinvasive Zugangstechniken tragt zu guten
kosmetischen Ergebnissen bei und ermoglicht eine Reduktion der postoperativen
Schmerzzustéande im Vergleich zu den traditionellen offenen Verfahren 6160.162
Geeignete Patienten und Patientinnen kdnnen von der Kombination minimalinvasiver
Prozeduren mit einem adjustierten perioperativen Management im Sinne einer FT-
Anasthesie mit friiher Extubation und Mobilisierung deutlich profitieren €. Dem gegeniber
sollten ungeeignete Patienten und Patientinnen, die beispielsweise aufgrund
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bestehender kardiovaskularer oder metabolischer Risikofaktoren im Rahmen des Fast-
Trackings eine verstarkte Belastung erfahren wirden, praoperativ identifiziert werden.
Die Kohorte des FTF bildet eben diese nicht-profitierende Gruppe in unserer Studie ab
und prasentiert einen Anteil von 48.3%. Aufgrund dieser hohen FTF-Rate erfolgte die
Analyse der FTF-Population hinsichtlich assoziierter Risikofaktoren, um aus den
Erkenntnissen Hinweise flr die praoperative klinische Patientenevaluation und

Risikoidentifikation zu erarbeiten.

Der von uns ermittelte Anteil ordnet sich in die vorliegende Studienlage ein, welche ein
breit gestreutes Bild von 5% bis (iber 60% FTF-Raten abzeichnet 563180163 Dje hierzu
definierten Klassifikationskriterien variieren von Arbeit zu Arbeit. Sie sind von
malfdgeblicher Bedeutung flr die auf ihrer Grundlage resultierenden Ergebnisse. Das in
der Literatur prasentierte Spektrum der FTF-Raten und Definitionskriterien wird im

spateren Verlauf der Diskussion genauer beleuchtet.

Neben verschiedenen Definitionen des FTFs wurden in den Studien unterschiedliche
verfahrenstechnische Eingriffe verglichen, welche ihrerseits unter variablen FT-
Anasthesiemanagements durchgeflihrt worden sind. Neben kardiochirurgischen CABG-
Operationen, OPCABG sowie Einsatz von Aortenprothesen, waren Aorten-, Mitral- und
Trikuspidalklappeneingriffe, mit Reparatur oder auch Austausch, Gegenstand der
vorliegenden Studien. Der Studieneinschluss verschiedener chirurgischer Verfahren mit
unterschiedlicher Invasivitat begunstigt die Diversitat der Studienpopulationen. Einzelne
Arbeiten legten zudem definierte Patienteneigenschaften fur den Studieneinschluss fest,
die bei dem Vergleich der Ergebnisse Berucksichtigung finden sollten (Geschlecht,
Altersgruppe, NYHA, LVEF, ...). Dartber hinaus sind die zur Anwendung kommenden
Anasthetika, Hypnotika, Muskelrelaxanzien, Analgesie- und Beatmungsmanagements
von Kklinikinternen Standards gepragt. Die Gestaltung dieser perioperativen
Grundelemente des Fast-Trackings konnten den Erfolg eines FTs wesentlich

unterstitzen.

Die klinikinterne Versorgungsfahigkeit ist auf der Grundlage der lokalen personellen,
finanziellen und strukturellen Voraussetzungen individuell. Eine Verflgbarkeit speziell
geschulten Personals, eigens eingerichteter Intensivpflegeeinheiten oder der Arzt-
Patienten-Schllissel koénnen den postoperativen Regenerationsprozess potenziell
beschleunigen. Das Spektrum des Fast-Trackings mit seinen Einflussfaktoren auf Erfolg
und Misserfolg sowie dessen Risikopradiktoren sollen nun beschrieben werden, wobei

die dargelegten Voruberlegungen zugrunde gelegt werden. Im Folgenden soll eine
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Darstellung einiger Aspekte der Datenlage unter Bertcksichtigung der Definitions- und

Prozedurenvielfalt erfolgen und die Ergebnisse eingeordnet werden.

8.2. Risikofaktoren des Fast-Track-Failures

Im Zuge der multivariablen logistischen Regressionsanalysen zeigten sich in dieser
Untersuchung die chronische Nierenerkrankung (GFR <85 ml/min/1,73m?), koronare
Herzkrankheit, praoperativer NYHA 1ll oder IV und die Notwendigkeit einer Revision
aufgrund einer Blutung als starkste signifikante assoziierte Risikofaktoren fur einen FTF.
Erhohte Schmerzscores und BMI tiber 30 kg/m? prasentierten kein signifikantes Ergebnis.
Die identifizierten Faktoren sollen im Folgenden in die vorliegende Studienlage

eingeordnet werden.

Renale Funktion:

Youssefi et al.’® identifizierten in ihrer Untersuchung die renale Funktionsfahigkeit als
signifikanten Risikofaktor des FTF. Die Nierenfunktion mit einer cGFR <65 ml/min/1,73m?
zeigte den starksten Voraussagewert in ihrer Studie '°. In unserer Arbeit konnte bereits
die geringgradige Einschrankung mit der GFR <85 ml/min/1,73m? eine FTF-Assoziation
aufweisen. In der Untersuchung von Constantinides et al.8? prasentierte sich die
verminderte linksventrikulare Funktion, eine extrakardiale Atherosklerose, eine nicht-
elektive Operationsindikation, die Notwendigkeit einer Reoperation sowie die
eingeschrankte Nierenfunktion mit erhdéhtem Kreatininspiegel als FTF-Pradiktoren.
Letzterer prasentierte sich als wichtigster Einflussfaktor. Zu der Beurteilung der
Nierenfunktion wurde von Constantinides et al.®? eine dichotomisierte Einteilung anhand
des Serumkreatinins vorgenommen: unter 120 uymol/L vs. 120-150 pymol/L vs. Gber 150
pmol/L. Die bearbeitete Population von 1084 Patienten und Patientinnen setzte sich
hierbei aus verschiedenen kardiochirurgischen Operationsverfahren zusammen, welche
neben CABG, Aorten- und Mitralklappenoperationen auch kombinierte Verfahren sowie
Eingriffe an der Aorta einschlossen 82,

Kogan et al.8" wahlten aufgrund des zunehmend héheren Patientenalters eine Population
von uber 70-Jahrigen fur die Durchfuhrung ihrer FTF-Analyse. Sie konnten neben der
Nierenfunktionsstérung auch Schlaganfall, Infektionen und Vorhofflimmern als
Risikofaktoren identifizieren. Hierbei wurden Extubationszeitpunkt, Notwendigkeit einer

Reintubation, ITS-Aufenthaltsdauer sowie Gesamtkrankenhausaufenthalt betrachtet. In
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der Analyse der Uber 80-Jahrigen zeigte sich als zusatzlicher unabhangiger Risikofaktor
die Herzinsuffizienz. Insgesamt erfolgte bei den 860 kardiochirurgischen FT-Patienten
und -Patientinnen ein erfolgreiches Fast-Tracking in 54.5% der 70-79-Jahrigen und in
37.3% der iber 80-Jahrigen 8.

Unsere Ergebnisse reihen sich demnach in die vorhandene Studienlage ein, obwohl
diverse Verfahrenstechniken Gegenstand der einzelnen Untersuchungen waren. Zudem
gab es in unserer Arbeit keinen Ausschluss einer bestimmten Altersgruppe und es
erfolgte die Beschrankung der Studienpopulation auf Reparaturen mittels MIMVS bei
Carpentier Typ | und/oder Il Pathologie. Das Durchschnittsalter unserer Population
betragt 62.4 Jahre. Es zeigte sich bereits bei moderater Nierenfunktionsstérung mit einer
GFR von unter 85 ml/min/1,73m? eine signifikante Assoziation zu einem scheiternden FT
mit einer etwa zweifachen Risikoerhéhung (Odds ratio 2.03, Kl [1.14 — 3.70], p = 0,018).
Der Parameter Nierenfunktion kann bereits praoperativ mit geringem klinischen Aufwand
erhoben werden und kann somit bereits im frihen Behandlungsverlauf zur

Verfahrenswahl beitragen.

Zakhary et al.5 untersuchten eine dhnliche gemischte kardiochirurgische Population und
differenzierten den nach ihrer Definition vorliegenden primaren (direkte ICU-Aufnahme)
und sekundaren FTF (ICU-Aufnahme von der Normalstation). Risikofaktoren des
primaren FTF waren ein Alter Uber 70 Jahre, Operationsdauer, Crossclamping-Zeit (>65
Minuten) und ein weibliches Geschlecht. Fir den sekundaren FTF zeigten sie
Operationsdauer (>3 Stunden), COPD, renale Funktionseinschrankung sowie Diabetes
mellitus als unabhangige Assoziationsfaktoren. Die chronische Niereninsuffizienz wurde
als signifikanter Risikofaktor identifiziert, wahrend ein Kreatinin >130 pmol/L in dieser
Studie kein signifikantes Ergebnis zeigte. Neben OPCABG und CABG wurden valvulare
Prozeduren sowie Verfahren mit Aortenprotheseneinsatz eingeschlossen °. Hinsichtlich
der Assoziation zum weiblichen Geschlecht in der Studie vermuten die Autoren und
Nkomo et al.’?, dass Frauen mit valvularen Funktionsstérungen seltener diagnostiziert
werden wurden, was eine spatere Diagnosestellung mit weiterem Krankheitsfortschritt
zum Operationszeitpunkt begtinstigen koénnte '2. In unserer Arbeit konnte kein
signifikantes Ergebnis hinsichtlich der Assoziation zum Geschlecht nachgewiesen

werden.
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Kardiale Funktionsfahigkeit:

Haanschoten et al.®* identifizierten in ihrer Arbeit ein hohes Alter und eine
linksventrikulare Funktionseinschrankung als FTF-Risikofaktoren. Die von ihnen
untersuchte Kohorte setzte sich primar aus CABG, OPCABG, isolierten AVR oder der
Kombination aus beiden zusammen. Folgende Patienten und Patientinnen wurden von
der Untersuchung ausgeschlossen: Reoperation, COPD (GOLD = 2), linksventrikulare
Dysfunktion, erhohtes Serumkreatinin (= 150 mmol/L) und CPB-Dauer Gber 150 Minuten.
Der durchschnittliche Logistic EuroSCORE | der Population lag bei 2.9 Punkten (+ 3.0).
Sie identifizierten eine LVEF <35% als einen wichtigen Indikator fir den FTF, wobei in
ihrem Bericht nur 0.5% der FT-Patienten und -Patientinnen eine LVEF <35% aufwiesen.
2% ihrer Population prasentierten sich mit renaler Funktionsstérung und die mittlere CPB-
Dauer betrug 60.2 Minuten 84, Patienten und Patientinnen mit erhdhtem Serumkreatinin
(= 150 mmol/L) wurden nicht in die Studie inkludiert. Die hier ausgeschlossene Gruppe
der Reoperationen wurde in unserer Untersuchung einbezogen und als assoziierter FTF-
Risikofaktor identifiziert.

Auch Constantinides et al.®? zeigten das Risiko einer reduzierten Pumpfunktionsleistung
als FTF-beglnstigenden Faktor, welcher bei 9.7% ihrer Kohorte vorlag. Es ergab sich
eine Odds Ratio von 2.89. Weiterhin wurden in der multivariablen logistischen
Regressionsanalyse die Reoperation, atherosklerotische Veranderungen und erhdhtes
Kreatinin (<120, 120-150, >150 uymol/L) als Failure-Risikofaktoren identifiziert. Insgesamt
ergab die Untersuchung einen FTF in 169 Fallen (15.6%) ihrer Population 2. In unserer
Studie war die Evaluation der LVEF in der Risikofaktorenanalyse nicht praktikabel, da
unser Einschlusskriterium eine Mitralklappeninsuffizienz mit Carpentier Typ | und/oder Il
sowie eine praoperative LVEF von mindestens 50% beinhaltete. Es ergab sich eine
mittlere LVEF von 59% * 6% in unserer Population. Es zeigte sich kein signifikanter
Unterschied zwischen FT und FTF, weshalb die LVEF nicht in die multivariable Analyse

eingeschlossen wurde.

Kardiopulmonale Bypassdauer:

Youssefi et al.'® prasentierten als weiteren, mit dem FTF assoziierten Faktor, die CPB-
Zeit. Inre Analyse erfolgte mittels logistischem Regressionsmodell. FTF-Patienten bzw. -
Patientinnen zeigten eine durchschnittliche CPB-Dauer von 91 [73-110] Minuten 5. Die
CPB-Dauer in der FT- und FTF-Kohorte zeigten auch in der Arbeit von Kiessling et al.8®
einen signifikanten Unterschied (p = <0.001). Sie betrug 102 (FT) und 130 Minuten (FTF),
wahrend die Gesamtoperationszeit 222 (FT) und 267 Minuten (FTF) (p = <0.001)
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andauerte. In der multivariablen Analyse waren insbesondere ICU-Wiederaufnahme,
vorausgehende PCI sowie eine Ejektionsfraktion kleiner als 40% mit dem Eintritt eines
FTF assoziiert. Die CPB-Dauer (dichotomisiert </>100 min) konnte in Kiesslings

multivariablen Analysen kein signifikantes Ergebnis mehr zeigen (p = 0.291) .

Unsere durchschnittliche CPB-Dauer ergab 101 Minuten. Die Odds Ratio ergab 1.01 im
95%-Konfidenzintervall [1.00 — 1.02]. Das Ergebnis ist signifikant (p = <0.001), allerdings
ist der Zusammenhang nicht sehr stark. Mit jeder Minute verlangerter Operations- bzw.
CPB- bzw. Crossclamping-Dauer steigt hier das Risiko einen FTF zu erleiden um 1%.
Maoglicherweise hatte mittels zusatzlicher Dichotomisierung der OP-, CPB- und
Crossclampingzeit vor Aufnahme in das multivariable Regressionsmodell ein
deutlicheres Ergebnis erzielt werden konnen. Die Dichotomisierung hatte jedoch zu
einem Teilverlust der Informationen geflhrt, der in der urspriinglichen kontinuierlichen
Variable enthalten ist. Deshalb entschieden wir uns dagegen. Weiterhin ist zu erwahnen,
dass zusatzlich durchgefuhrte operative Verfahren (Kryoablation, LAA-Verschluss, PFO-
Verschluss) die Gesamtoperationsdauer in der Population dieser Arbeit in einigen Fallen
verlangerten. Nicht alle Patienten und Patientinnen hatten Bedarf fir ein solches
Zusatzverfahren. In der Analyse von CPB-, Crossclamping- und Operationszeit wurde
keine Unterscheidung hinsichtlich des zusatzlichen Erfolgens von Ko-Prozeduren

getatigt.

Kiessling et al.8 identifizierten dartiber hinaus die praoperative NYHA-Klassifikation >II|
als potenziellen FTF-Risikofaktor 8. Die von uns erarbeiteten signifikanten Ergebnisse
zu diesem Kriterium ordnen sich hier ein (NYHA IIl und IV mit Odds Ratio 2.05, Kl [1.38
— 3.08], p = <0.001) und bestatigen in der von uns speziell analysierten Carpentier |
und/oder Il MIMVS Kohorte den NYHA-Grad als Assoziationsfaktor des FTF. Kiessling et
al.8 erarbeiteten dieses Ergebnis fiir eine gemischte Gruppe verschiedener

Operationsindikationen und -techniken.

Scores zur Berechnung des Sterblichkeitsrisikos:

Ettema et al.'®* konnten zeigen, dass der EuroSCORE, der mit dem Ziel der Evaluation
des kardiochirurgischen Mortalitatsrisikos entworfen wurde, auch zur Identifikation der
Patienten und Patientinnen mit verlangerter ICU-Aufenthaltsdauer dienen kann. Gleiches
gilt laut dieser Analyse fiir den Parsonnet Score, welcher von Atoui et al.’®> bei einem
Wert ab 18 als unabhéngiger Risikofaktor identifiziert wurde 4. Der Score beinhaltet
Patientenmerkmale (Geschlecht, LVEF, Diabetes mellitus, Korpergewicht, Alter,

Dialysepflichtigkeit, kardiale Vorgeschichte u.a.) und prozedurale Faktoren (CABG und
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Klappeneingriffe u.a.), fur die entsprechende Punktwerte vergeben werden. Die Scores
dienen der Evaluation des perioperativen Sterblichkeitsrisikos und somit zur Eignung
einer operativen Versorgung. Dartber hinaus konnten in der Untersuchung von Atoui et
al.’® hinsichtlich der Risikofaktoren fiir einen verlangerten ICU-Aufenthalt bei
kardiochirurgischen Patienten und Patientinnen auch die verminderte LVEF <40%, renale
Funktionsstérung (Serumkreatinin >150 mmol oder praoperative Dialysepflichtigkeit),
Notfalloperation, weibliches Geschlecht und ein hoheres Alter als Pradiktoren identifiziert
werden. Die Studie betrachtete verschiedene kardiochirurgische Operationstechniken,
wobei sich die isolierte On-pump CABG sowie Off-pump CABG als Risikofaktoren
prasentierten %5, In  unserer Studie wurden lediglich  minimalinvasive
Mitralklappenoperationen durchgefuhrt, die jedoch mit dem assoziierten Faktor
Nierenfunktionsstoérung Ubereinstimmt. Die Untersuchung der LVEF war in unserer
Untersuchung, wie oben beschrieben, nicht praktikabel. Ein signifikantes Ergebnis flr
den EuroSCORE als moglicher FTF-Risikopradiktor lief3 sich in unserer Berechnung nicht
finden (EuroSCORE Il mit OR 1.0, KI [0.93 — 1.08], p = 0.937).

Die verschiedenen Scores zur Abschatzung des perioperativen Sterblichkeitsrisikos
werden von der vorliegenden Operationsindikation und -verfahren beeinflusst und
konnen sich je nach Ein- und Ausschlusskriterien der Studien sehr heterogen gestalten.
Zudem geben einige Analysen zu bedenken, dass im Falle spezieller OP-Techniken, wie
beispielsweise minimalinvasiver Zugange, die Scores weniger verlassliche Informationen
liefern konnten 166-168_ Eine Ubertragung der Assoziationsfaktoren ist fiir unterschiedliche
Operationsverfahren nicht mdglich. Einzelne Operationsverfahren kdnnten in separaten

Arbeiten hinsichtlich ihrer Risikofaktoren untersucht werden.

8.3. Spektrum des Fast-Trackings

Es liegen Studien zur Evaluation des FT-Verfahrens in verschiedenen Fachbereichen
vor. Diesen wird kein universell definiertes FT-Vorgehen zugrunde gelegt. Die bekannten
Grundelemente des Fast-Trackings stimmen in den Arbeiten Gberein, kénnen jedoch in
Abhangigkeit von den ortlichen Voraussetzungen der jeweiligen Studie Modifikationen
aufweisen. Das Fast-Tracking ist demnach eher als ein Spektrum aus multiplen FT-
Prozeduren anzusehen, da die Kombination aus technischen Verfahren, applizierten
Anasthetika und deren Dosierung sowie den verflugbaren strukturellen und personellen

Ressourcen mitunter mal3geblich variieren.
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Anwendung anasthetischer Praparate:

Eine modifizierbare Variable im Spektrum des Fast-Trackings ist die Auswahl der
angewandten Praparate und Wirkstoffe. Die Analyse des Einflusses des Opiatpraparates
auf den klinischen Fast-Tracking-Verlauf war Gegenstand einer Studie von Zakhary et
al.’®. 1218 FT-Patienten und -Patientinnen unterzogen sich CABG, OPCABG,
Klappeneingriffen und kombinierten Verfahren. Zur Narkose wurden die beiden Opiate
Sufentanil oder Remifentanil genuzt und miteinander verglichen. Zakhary et al.'®® zeigten
eine langere Beatmungszeit und Aufenthaltsdauer im AWR nach Sufentanilapplikation,
wahrend diese FT-Kohorte gleichzeitig geringere Schmerzscores auf der Visuellen
Analogskala (VAS) zeigte. FT-Patienten und -Patientinnen, die stattdessen Remifentanil
erhielten, wiesen einen hoheren Bedarf an postoperativer Analgesie (Piritramid) auf,
konnten aber fruher extubiert werden. Die FTF-Raten zeigten gemal} ihrer Definition
keinen Unterschied '°. Lison et al.'’® evaluierte &hnliche Unterschiede der
Beatmungsdauer und analysierte die Eignung zur Extubation in Abhangigkeit von dem
angewandten Opioidpraparat in ihrer FT-Population. Es zeigte sich eine Differenz von 80
Minuten mit einer Ventilationsdauer von 295 Minuten in der Remifentanilgruppe im
Vergleich zu einer Beatmung fir 375 Minuten bei Applikation von Sufentanil '7°. Bereits
kleine Veranderungen der FT-Teilkomponenten kdnnten Studienergebnisse verandern.
Beispielsweise konnte die Festlegung der Ventilationszeit als FTF-Kriterium in einer
Studie unter dem Einfluss verschiedener Praparate stehen. Dies soll verdeutlichen, dass
das Spektrum des Fast-Trackings viele Dimensionen und Stellschrauben umfasst, die die
Vergleichbarkeit der Studien erschweren konnten. Die Patienten und Patientinnen

unserer Kohorte erhielten das kurzwirksame Remifentanil (0,5-1 pg/kg/min).

Strukturelle Ressourcen:

Ein weiterer zu berucksichtigender Faktor konnten tageszeitliche Aspekte sowie
Offnungszeiten klinikinterner Aufwachraum-Abteilungen (AWR) bzw. post-anaesthetic
care units (PACU) sein.

GraB et al.’! analysierten eine Kohorte von 1855 kardiochirurgischen FT-Patienten und
-Patientinnen hinsichtlich ihrer Extubationsraten und Aufenthaltszeiten in Abhangigkeit
zur Offnungszeit. Die Einrichtung mit begrenzter Offnungsdauer (12 Stunden, PACU12)
erreichte effektiv frihere Extubationsraten als die durchgehend zugangliche (24 Stunden,
PACU24). Ebenso war die Verbleibdauer im Krankenhaus signifikant reduziert. Ein nach
ihrer Definition vorliegender FT-Erfolg konnte in 75.3% (PACU12) bzw. 39.6% (PACU24)

erreicht werden. Dies entspricht einer fast verdoppelten Erfolgsrate im Vergleich der
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beiden Gruppen. Darlber hinaus konnte unter Gewahrleistung gleicher
Patientensicherheit auch der Verbleib auf ihrer Intermediate Care Station (IMC) in der
FT-Population verkiirzt werden 7', Die Autoren weisen als wichtigen Einflussfaktor auf
die erhohte Patientenzahl und den Unterschied des nachtlichen Arzt-Patienten bzw.
Pflege-Patienten-Ratios hin. Weiter diskutieren sie die aufgrund begrenzter
Offnungszeiten verstarkte Motivation des Personals, den Patienten bzw. die Patientin
respiratorisch und hamodynamisch zu stabilisieren und zu extubieren, um eine zlgige
Ubergabe auf die IMC bzw. Bettenstation zu erméglichen 7",

Ein suffizientes Ventilations- und Extubationsmanagement ist im klinischen Verlauf von
Bedeutung, um die Notwendigkeit einer Reintubation moglichst zu vermeiden.
Insbesondere Populationen mit chronischen kardiologischen Vorerkrankungen, Alter
uber 70 Jahren, langer CPB- und Operationsdauer, hohem Mortalitatsscore und langer
Gesamtventilationszeit konnten als Risikofaktoren fiur die Notwendigkeit einer
Reintubation in verschiedenen Arbeiten identifiziert werden '72-174, Diese geht ihrerseits
mit einer gesteigerten Inzidenz der nosokomialen Pneumonien einher und kann den
postoperativen Verlauf maRgeblich beeintrachtigen 72175, Neben der Verfligbarkeit
struktureller und personeller Ressourcen ist auch die fachliche Evalutationsfahigkeit der
vorliegenden patientenindividuellen Situation von Bedeutung. Wenn solche Patienten
und Patientinnen, die wenige Komorbiditaten und einen stabilen Verlauf aufweisen, frih
als solche identifiziert werden, konnen AWR- und IPS-Betten sinnvoll an solche Patienten

und Patientinnen vergeben werden, die starker von dieser Mal3nahme profitieren wirden
176

Probst et al.*® konnten in ihrer Studie die FT-Behandlung im Setting einer spezialisierten
PACU untersuchen. Die prospektive Arbeit analysierte kardiochirurgische FT-Patienten
und -Patientinnen unter dem Einfluss einer spezialisierten Versorgung hinsichtlich
Ventilationsdauer, Aufenthaltsdauer und Sicherheit. Die Extubationszeit konnte von 478
Minuten in der allgemeinen ICU auf 90 Minuten in der spezialisierten PACU reduziert
werden. Daruber hinaus konnte die jeweilige Aufenthaltszeit verklrzt werden. Es zeigte
sich eine Differenz von 14.6 Stunden zwischen den beiden Gruppen: 17.9 Stunden in der
ICU vs. 3.3 Stunden in der spezialisierter PACU. Weiterhin wurde die Inzidenz
neuauftretenden VHFs signifikant vermindert (41 ICU vs. 25 in spezialisierter PACU). Die
Arbeit weist darauf hin, dass strukturelle Ressourcen der Klinik und fachliche Ausbildung
des Personals den postoperativen Verlauf und intensivmedizinischen Aufenthalt

maRgeblich gestalten kdnnen 4°.
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Das 2016 veroffentlichte Cochrane-Review von Wong et al.’® bestatigt eine groRe
Heterogenitat der von ihnen untersuchten Studien hinsichtlich Extubationszeit und ICU-
Aufenthaltsdauer. Als ein ursachlicher Teilaspekt wurde von den Autoren die
Bettenzahlvariabilitat der durchfiihrenden Zentren diskutiert '°. In vielen Studien sind
Anzahl der Betten, Verfluigbarkeit des arztlichen und pflegerischen Personals sowie
genaue Offnungszeiten nicht genau dokumentiert, was die Einordnung der Ergebnisse in

den Kontext erschwert.

Postoperative Beatmungsmodi:

Im Rahmen des postoperativen Kreislaufmanagements wird eine Stabilisierung mit
suffizienter Oxygenierung angestrebt. Dies soll eine Sympathikusaktivierung mit Anstieg
des peripheren GefalBwiderstandes und dadurch verstarkte Herzarbeit mdglichst
verhindern. Die Applikation eines PEEPs im Rahmen der ventilatorischen Sicherung dient
der Lungenalveolenéffnung und -offenhaltung, welche fir eine adaquate Oxygenierung
essenziell ist. Zudem konnen beim Vorliegen eines Lungenodems oder Atelektasen, die
nicht mehr am Gasaustausch teilnehmenden Alveolarraume wiedererdffnet werden.
Intraoperativ weisen 90% aller Patienten und Patientinnen unter Narkose dorsale
Atelektasen auf '"7. Diese kdnnen sich im Falle einer anhaltenden Okklusion in distale
Lungenareale ausweiten, indem sich Resorptionsatelektasen bilden '77. Ein so
entstehender Rechts-Links-Shunt schrankt die adaquate Oxygenierung ein und fordert
die Sympathikusaktivierung mit Vasokonstriktion und positiv chrono-, dromo- und
inotropen Effekten auf die Herzaktion. Ein suffizientes Ventilationsmanagement ist somit
eine wichtige Komponente des perioperativen Verlaufs. In der Literatur der
kardiochirurgischen  FT-Studien  finden unterschiedliche @ Beatmungsstrategien
Anwendung, die ihrerseits variable Einflusse auf das Therapieergebnis haben kdnnten.
Gruber et al.'”® untersuchten eine Kohorte kardiochirurgischer FT-Patienten und
Patientinnen hinsichtlich der Extubationszeit im Vergleich zweier Beatmungstechniken.
Hierbei wurden Adaptive-support Ventilation (ASV) mit standiger Volumenanpassung
einerseits und der automatisch druckregulierte volumenkontrollierte
Beatmungmungsmodus (PRVCa, pressure-regulated volume-controlled ventilation with
automode) andererseits betrachtet. Die ASV zeigte eine Verkurzung der Extubationszeit
nach herzchirurgischem FT-Eingriff von 480 Minuten in der PRVCa-Gruppe auf 165
Minuten in der ASV-Gruppe '78. Es konnte eine Differenz von 315 Minuten erzielt werden.
Die hier untersuchte adaptive unterstitzende Beatmung (ASV) ist ein erweitertes

Verfahren der mechanischen Beatmung mit geschlossenem Regelkreis, das eine
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voreingestellte Minutenventilation aufrechterhalt. Dabei passt die ASV Atemfrequenz und
-druck bei jedem Atemzug entsprechend der gemessenen Lungenmechanik an. Je nach
Zustand des Patienten bzw. der Patientin kann automatisch zwischen der kontrollierten
und assistierten Beatmung umgeschaltet werden '7°. In einer weiteren Studie konnte
unter Zhu et al.’8% die ASV mit einem physician-directed-weaning verglichen werden. In
der Kohorte der Patienten und Patientinnen nach kardiochirurgischem Klappeneingriff
unter FT-Verfahren prasentierte sich eine Reduktion der Beatmungszeit von Uber zwei
Stunden. Die ASV-Kohorte wies 205 Minuten und die physician-directed-weaning-
Gruppe wies 342 Minuten auf '8, Sulzer et al.’®! untersuchte die ASV in einer FT-CABG-
Kohorte und konnte eine Verminderung der Ventilationsdauer auf 3.2 Stunden im
Vergleich zum Standard-Verfahren mit 4.2 Stunden nachweisen '®'. Es wurden auch
Untersuchungen von Non-FT-Populationen in der Kardiochirurgie hinsichtlich der ASV-
Anwendung durchgefiihrt, welche jedoch keinen signifikanten Unterschied der
Ventilationszeiten zeigen konnten 82,

Dies soll verdeutlichen, dass unterschiedliche Beatmungsmodi im perioperativen Setting
zur Auswahl stehen und bei einem Ergebnisvergleich vorliegender Arbeiten
Berucksichtigung finden konnten. Die angewandte Beatmungsstrategie findet in den
meisten FT-Studien jedoch keine Erwahnung, was ein Verstandnis des Einflussumfangs
erschweren konnte. Es bedarf weiterer Untersuchungen des Einflusses der

Ventilationsmodi bei einzelnen chirurgischen Verfahren.

8.4. Die Rate des Fast-Track-Failures

Die Rate erfolgreicher FTs in einzelnen Studien zeigt ein weites Spektrum zwischen 40
und 95%. In unserer Untersuchung konnte etwa die Halfte (51.7%) der Kohorte als
solcher identifiziert werden. Die andere Halfte klassifizierte sich als FTF gemaR unserer
Definition. Die Literatur bietet unterschiedliche festgelegte Klassifikationskriterien des

FTFs, die im Folgenden exemplarisch dargestellt werden sollen.

Definitionskriterien des Fast-Tracking-Misserfolgs in der Literatur:

Das Spektrum der Failure-Rate ist in vorliegenden Arbeiten zwischen 5 und 63%
einzuordnen. Hierbei werden den jeweiligen FTF-Klassifikationen unterschiedliche
Definitionskriterien zugrunde gelegt, welche studientbergreifend eine heterogene FTF-
Population ergeben. Eine Studie von Zakhary et al.'® evaluierte eine FTF-Rate von 8.8%

in ihrer Remifentanil-Gruppe. Das hierfur erforderliche Kriterium war ein Transfer vom
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postoperativen AWR auf die ICU oder eine Riickkehr in den OP. Eine andere Studie °
definierte zusatzlich eine Unterscheidung zwischen primarem und sekundaren FTF. Ein
primarer FTF bestand bei einem ICU-Transfer vom AWR, ein sekundarer FTF bei ICU-
Transfer nach Aufenthalt auf einer IMC oder Normalstation. Im Ergebnis qualifizierten
sich je 11.6% und 5.6% fur die FTF-Gruppen und wiesen in der Summe eine 17.2% FTF-
Rate nach ihrer Definition auf 5. Nach Youssefi et al.'® wurde analog die friihe und spéte
ICU-Aufnahme als FTF verstanden, wobei 30.6% dieser Kohorte zuzuordnen waren
(83.3% friih, 16.7% spat) '5. Eine weitere Arbeit klassifizierte 15.6% als FTF, wobei neben
ICU-Aufnahme auch Tod als FTF definiert wurden 82. Lee et al.8° definierten ihre FTF-
Elemente als ICU-Wiederaufnahme, ICU-Aufenthaltsdauer Uber 48 Stunden oder Tod in
30 Tagen und ordnete 16% ihrer Patientenkohorte dieser Gruppe zu.

Die Beatmungszeit war in diesen Studien kein FTF-Element. Kogan et al.®! hingegen
integrierten diesen Aspekt in Ihre FTF-Definition: Extubation nach tber 10 Stunden, ICU-
Entlassung nach 24 Stunden oder Krankenhausaufenthalt Gber 6 Tage. Einen FTF
zeigten hier 45.5% der 70-80 Jahrigen und 62.7% der tiber 80 Jahrigen &'. Anhand dieser
Studien wird deutlich, dass die Definitionskriterien des FTF variabel sind. Die FTF-Raten
der einzelnen Studienpopulationen sind sehr breit von unter 5% bis Uber 63% gestreut,
was eine Einordnung des von uns ermittelten FTF-Anteils von 48.3% in das bestehende
Spektrum erlaubt. Die in dieser Analyse gewahlten Klassifikationskriterien sind an die
vorliegende Literatur angelehnt und ergaben eine grol’e FTF-Kohorte, die naher auf

Risikofaktoren untersucht werden konnte.

Das FTF-Kriterium des ICU-Transfers:

Einige Definitionselemente, wie der ICU-Transfer, konnten zudem unter dem direkten
Einfluss der verfugbaren strukturellen und personellen Ressourcen der Klinik stehen.
Exemplarisch sind Offnungszeiten des Operationssaals und AWRs, Anzahl der Arzte und
pflegerischen Personals, verfiigbare Intensivbetten und deren Auslastung zu
berlicksichtigen '"'. Einige Kliniken verfligen lber eine personell besser aufgestellte
Versorgung auf der Normalstation, welche den Bedarf nach einer Zurtckfihrung auf die
ICU senkt, als andere Zentren 45. Zudem ist in einigen Hausern eine Verfligbarkeit von
Intermediate Care Units (IMC) gegeben, welche als Uberwachungsstation eine
Zwischenstellung einnehmen. Der Arzt-Patienten-Schllssel im Aufwachraum ermdglicht
zudem einen malgeblich positiven Einfluss auf den postoperativen Behandlungsverlauf
71 Ob Patienten und Patientinnen beispielsweise eine definierte Extubationszeit

erreichen und folglich dem FT vs. FTF zugeordnet werden, konnte in vorliegenden
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Studien durch diese Faktoren beeinflusst worden sein. Eine Offenlegung der verfigbaren
Ressourcen ist schwierig und fehlt in den meisten Analysen. Dies kdnnte die
wissenschaftliche Einordnung der Ergebnisse erschweren und sollte bei der
Interpretation von Daten mit in Betracht gezogen werden.

Zudem sind die Kohorten aus kardiochirurgischen Patienten und Patientinnen hinsichtlich
durchgefuhrter Prozeduren in der Literatur heterogen. Neben Klappenoperationen, ASD,
atrialen Myxomexzisionen und kombinierten Eingriffen wurden auch CABGs (Off- oder
On-Pump) durchgefihrt. Die jeweilige Zusammensetzung der Populationen
unterscheidet sich und damit auch deren Bedarf an intensivmedizinischer postoperativer
Uberwachung. Eine Kohorte mit einer Operationstechnik von hoher Invasivitat kénnte im
Vergleich mit kleineren Verfahren eine erhohte Rate des ICU-Transfers beglnstigen. In
unserer Untersuchung wurden nur Patienten und Patientinnen mit minimalinvasiver
Mitralklappenreparatur betrachtet. Ein ahnlicher Einfluss auf das Kriterium ICU-Transfer
kann durch die Charakteristika der Patienten und Patientinnen der einzelnen Studien
bewirkt werden. Die Analyse von Populationen aus alteren, komorbiden Personen zeigt
andere Ergebnisse als FTF unter jungen, gestuinderen Kohorten. Bei einem Vergleich
vorliegender Ergebnisse sind Patientenmerkmale, die strukturellen Gegebenheiten der

durchfiihrenden Einrichtung und die Operationstechniken mit in Betracht zu ziehen.

Notwendigkeit einer Reintubation:

In unserer Untersuchung bestand in insgesamt 3.9% (n = 19) die Notwendigkeit zur
Reintubation. Dieses Kriterium des FTF war die dritthaufigste Ursache zur FTF-
Klassifikation. Das Cochrane-Review von Wong et al.’® beschreibt eine FT-
Reintubationsrate, die im Vergleich zum Standard-Track keinen signifikanten Unterschied
aufwies. Die analysierten Studien zeigten durchschnittlich in 4.1% der untersuchten
Kohorten eine Notwendigkeit zur Reintubation. Unsere Rate lasst sich hier in die
vorhandenen Ergebnisse einordnen, wobei sich die durchgefuhrten kardiochirurgischen
Eingriffe und deren Risikoprofil von unserer speziellen Population der minimalinvasiven

Mitralklappenreparatur unterscheiden °.

8.5. Starken und Einschrankungen

Die vorliegende Arbeit untersucht Fast-Tracking in einer Population aus Patienten und
Patientinnen, die sich einer minimalinvasiven Mitralklappenreparation mit anterolateraler

Minithorakotomie als Zugangsweg unterzogen. Es konnte eine grol’e FTF-Gruppe
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untersucht und hinsichtlich assoziierter Risikofaktoren analysiert werden. Der Einfluss
einer variablen Operationsinvasivitat durch verfahrenstechnische Unterschiede wurde
somit deutlich reduziert. Merkmale wie die CPB- oder Operationszeit unterscheiden sich
naturgemald in Abhangigkeit zur durchgefuhrten Technik. Thematisch vergleichbare
kardiochirurgische FT-Studien schlossen zusatzlich CABG, OPCABG, Aorteneingriffe,
valvulare und kombinierte Verfahren mit und ohne CPB ein. Die meisten verfluigbaren
Arbeiten bieten demnach eine heterogene Kohorte aus verschiedenen

Operationsmethoden an, was den Ruckschluss auf einzelne Verfahren erschwert.

Trotzdem erhielten auch einige Patienten und Patientinnen in unserer Population
zusatzliche intraoperative MalRnahmen (Kryoablation, PFO-, LAA-Verschluss), welche
eine potenzielle Verlangerung der OP-Dauer, gegenuber solchen Patienten und
Patientinnen ohne Zusatzverfahren, bedingen kénnte. Es gab in dieser Studienpopulation
einige wenige Personen, die im Rahmen ihres bestehenden VHFs eine Versorgung mit
sowohl Maze-Prozedur als auch LAA-Verschluss erhielten. Hier lag eine inkomplette
Ablation mit verbliebenen residuellen ektopen Foci nach der Maze-Operation vor, was
den Vorhofverschluss zur Thrombembolieprophylaxe notwendig machte. Diese wenigen

Falle wurden in der Berechnung nicht separat betrachtet.

Das Merkmal ,Revision aufgrund Blutung®, trat in unserer Untersuchung in 29 Fallen auf
(5.9%). Es ist die Komplikation mit der starksten Risikoassoziation und zeigte eine Odds
Ratio von 8.36 im 95%-KI [2.81 — 36.01]. Das Ergebnis war signifikant (p = <0.001). Die
Patienten und Patientinnen wiesen dabei hauptsachlich Blutungen der Thoraxwand auf.
Unsere Berechnung ergab ein groRes 95%-Konfidenzintervall fir die Variable, was bei
der Interpretation des Ergebnisses berlcksichtigt werden sollte. In absoluten Zahlen kam
diese Komplikation insgesamt eher selten vor, was das weite Konfidenzintervall erklaren
konnte. Die Komplikation ,neurologisches Defizit“ war mit 2.4 % in unserer Untersuchung
im Vergleich mit ahnlichen Arbeiten leicht erhoht. Der Grund dafir kdnnte in der
erweiterten Definition liegen, da auch Patienten und Patientinnen mit einem
vorlibergehenden neurologischen Defizit ohne CT-radiologisches Korrelat einbezogen

wurden. Denkbare Ursache ware eine Luftembolie wahrend des Eingriffs.

Zudem beschrankt sich diese Arbeit auf die Reparatur der Mitralklappe. Dies lasst im
Rahmen kinftiger Studien Raum fir die Untersuchung des Mitralklappenaustausches
unter dem Fast-Tracking-Prozedere, da diese Analyse hierzu keine Ergebnisse liefern

kann. Neben dem Klappenersatz wurden auch solche Patienten und Patientinnen mit
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simultaner Trikuspidalklappenchirurgie ausgeschlossen. Weiterhin beschranken sich die
Berechnungen auf eine Population mit der Klassifikation als Carpentier | und/oder I
Pathologie, was die Analyse einer homogenen Gruppe mit diesem Ubereinstimmenden
Charakteristikum ermoglichte. Es lag eine LVEF von durchschnittlich 59.3% in dieser
Gesamtkohorte vor, welche im Vergleich mit anderen Studienpopulationen bertcksichtigt
werden sollte. Folglich kann diese Arbeit keine Daten zu Populationen mit anderen

Pathologien erbringen.

Mit Hilfe der Red Cap Datenbank wurden Patientenmerkmale erhoben, auf deren
Grundlage ein weites Informationsspektrum Uber demografische, kardiologische,
laborchemische und operationstechnische Daten erstellt werden konnte. Auf deren Basis
wurden die Berechnungen und Auswertungen durchgefuhrt. Unter anderem waren
laborchemische Parameter, Elektrolyte und BGAs in festgelegten zeitlichen Abstanden
Gegenstand dieser flr diese Studie erstellten Datenbank. Es erfolgte die Dokumentation
spezifischer Klappenmorbiditaten in Abhangigkeit von Lokalisation (Trikuspidal-, Aorten-
, Mitral-, Pulmonalklappe, A1-3, P1-3), Klassifikation (mild, moderat, schwer) und
Morphologie (Verkalkungen des Annulus, Dilatation, Durchmesser, Stenose, Insuffizienz,
Fibrose anterior/posterior, Verkalkungen anterior/posterior, Vorhandensein eines Spalts
und dessen Lokalisation, Segelbewegung ,flail“, normal, verstarkt, vermindert), um eine
moglichst detaillierte kardiomorphologische und -funktionelle Einordnung zu

ermoglichen.

Die in dieser Arbeit definierten FTF-Kriterien orientieren sich an den bereits in der
Literatur angewandten Parametern (ICU-Zeit, ICU-Wiederaufnahme, Reintubation,
Ventilationszeit). Es bestand die Moglichkeit, als FTF gemal unserer Definition
klassifiziert zu werden und dabei mehr als ein Kriterium zu erfillen. Eine ICU-
Wiederaufnahme konnte beispielsweise gemeinsam mit einer Reintubation auftreten. In
einem solchen Falle wurde der Patient bzw. die Patientin beiden Kriterien-Gruppen
zugeordnet. So erflliten 237 Failure-Patienten und -Patientinnen insgesamt 334
Kriterien. Eine genauere Betrachtung der mehr-Kriterien-FTFs wurde in dieser aktuellen

Arbeit nicht vorgenommen.

Da die Untersuchung ausschlieBlich am DHZC durchgefuhrt wurde, sind
Einschréankungen in der Ubertragbarkeit der Ergebnisse auf strukturell anders
organisierte Kliniken moglich. Die personellen Ressourcen auf den unterschiedlichen
Stationen sowie klinikinterne Arbeitsstrukturen kénnen die generelle Ubertragbarkeit der
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Studienergebnisse einschranken. Zudem handelt es sich um eine retrospektive
Datenanalyse. Wir sind uns der Tatsache bewusst, dass mogliche Einschrankungen in
der potenziellen Selektionsverzerrung infolge des retrospektiven Designs und der
Beschrankung auf ein Zentrum liegen konnen. Weiterhin wurden im betrachteten
Zeitraum von 2014 bis 2020 kleine Anderungen in der Durchfiihrung des FT-Protokolls
sowie der Patientenauswahl der MIMVS-Patienten und -Patientinnen vorgenommen.
Durch eine strukturierte umfassende Datenerhebung wurde versucht, eine mdoglichst

genaue Abbildung des perioperativen Verlaufs zu erarbeiten.

In dieser Studie erfolgte keine Kostenanalyse oder langerfristige Evaluation der
Lebensqualitdt nach Operation, sodass keine Beurteilung des langfristigen
Behandlungsverlaufes geliefert werden kann. Ziel war die moglichst genaue Analyse des
unmittelbar postoperativen intensivmedizinischen Verlaufes und dessen frihe
Risikofaktoren zu erfassen. Ein langeres Follow-up kénnte in zuklnftigen Studien zur
umfassenden Evaluation des FT-Konzeptes bei minimalinvasiven

Mitralklappenoperationen weiter untersucht werden.

8.6. Zusammenfassung

Die zuverlassige Anwendung des Fast-Trackings in der Kardiochirurgie ist ein aktuelles
und klinikrelevantes Thema. Ein sicheres Verfahren bedarf der Bereitstellung guter
struktureller und personeller Ressourcen, fachlicher Expertise in Anasthesie und
minimalinvasiver chirurgischer Technik sowie der Identifikation geeigneter
Patientengruppen. In Zusammenschau von Allgemeinzustand, Vorliegen schwerer
Komorbiditaten, Sterblichkeitsrisikoprofil sowie Art und Umfang des geplanten Eingriffs
erfolgt eine individuelle Beurteilung. Nicht-profitierende Patienten und Patientinnen
werden vom Fast-Tracking ausgeschlossen, um das Risiko fur schwierige Verlaufe zu
reduzieren. Ist die Durchfihrung des Fast-Trackings erfolgreich, kann der
Gesamtklinikaufenthalt und die Operationszeit verklrzt, die perioperativen

Komplikationen vermindert und die Kosten des Gesundheitssystems reduziert werden.

Diese Untersuchung liefert Hinweise auf die Assoziation zwischen perioperativen
Merkmalen und dem Misserfolg einer Fast-Track-Prozedur in der definierten MIMVS-
Population. Die Notwendigkeit einer operativen Revision aufgrund einer Blutung, eine
vorbestehende chronische Nierenerkrankung, eine Koronare Herzkrankheit, ein
praoperativer NYHA von Il oder IV sowie die Operationsgesamtdauer zeigten eine
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assoziierte Risikosteigerung fir das Eintreten eines FTFs. Damit wurden
Assoziationsfaktoren in einer definierten Kohorte erarbeitet, zu denen es bisher keine
isolierten Daten gibt. Mit der groRen Patientenzahl und den darunter zu etwa der Halfte
auftretenden Misserfolgen des Fast-Trackings konnten die Berechnungen durchgefuhrt
werden. Der Einschluss definierter Patientenmerkmale bedingte eine weitgehend
homogene Analysepopulation. Wahrend sich viele Studien 2198 guf die koronare
Bypass-Operation konzentrieren oder ein breites Spektrum verschiedener
herzchirurgischer Verfahren abdecken, konnte die studientbergreifende Vergleichbarkeit
eingeschrankt sein. Diese Analyse konzentriert sich auf primar minimalinvasive
Mitralklappenrekonstruktionen mit oder ohne zusatzliche MaRnahmen (LAA-Verschluss,
PFO-Verschluss, LA-Ablation) bei Carpentier | und/oder Il Pathologie. Ziel war es,
bedeutende Risikofaktoren fur den Klinikalltag zu identifizieren und eine Grundlage fur

weitere Studien zu legen.

Nicht nur die Verfahrensvielfalt, sondern auch die unterschiedlichen Definitionen von
Fast-Track-Versagen erschweren den Studienvergleich. Die klinikinternen logistischen
Strukturen der chirurgischen Abteilungen unterscheiden sich aufgrund der variablen
GrofRe der Intensivstationen, Aufwachraume und dessen Personal. Zur sicheren
Implementierung des perioperativen Fast-Trackings ist eine multidisziplinare
Zusammenarbeit erforderlich. Planung, Durchfihrung und Uberwachung mit
anschlieBender frGher Mobilisierung und optimiertem Schmerzmanagement muissen
sorgfaltig koordiniert und kommuniziert werden und sind Voraussetzung flir eine

erfolgreiche Prozedur.

Insgesamt ist die Inzidenz des Fast-Track-Versagens in dieser Arbeit nicht zu
vernachlassigen. Es hat sich gezeigt, dass nicht modifizierbare individuelle
Risikofaktoren, wie ein NYHA-Basisstatus grofer oder gleich lll, eine vorbestehende
chronische Nierenerkrankung und eine begleitende koronare Herzkrankheit mit einem
héheren Risiko fur ein Fast-Track-Versagen assoziiert sind. Bei den im klinischen Verlauf
auftretenden Faktoren wurden postoperative Blutungen, die eine chirurgische Revision
erfordern und die Dauer des Eingriffs als signifikante Assoziationsmerkmale erkannt.
SchlieBlich mussen weitere Studien durchgefuhrt werden, die sich idealerweise auf
jeweils ein chirurgisches Operationsverfahren konzentrieren. Weiterhin ist zu evaluieren,
inwieweit Populationen mit Komorbiditaten, hdherem Operationsrisiko oder komplexen
Klappenpathologien von einer Versorgung unter Fast-Track-Verfahren profitieren

konnten. Patienten und Patientinnen, die eine FT-Anasthesie erhalten, mussen sorgfaltig
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ausgewahlt und die perioperativen Risikofaktoren in der Patientenversorgung optimiert
werden, um ein sicheres und effizientes Verfahren zu gewahrleisten. Risikofaktoren und
insbesondere modifizierbare Elemente des Prozederes sollten weiter untersucht und in

der Patientenversorgung adressiert werden.

Zusammenfassend bietet Fast-Tracking eine Chance, die Gesundheitsversorgung zu
verbessern, die Genesung mit Ruckkehr in den Alltag zu beschleunigen und das
Gesundheitssystem zu entlasten. Das Fast-Tracking ist eine vielversprechende Option

fur die Zukunft der perioperativen kardiochirurgischen Versorgung.
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