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Zusammenfassung

Hintergrund: Die Ross-Operation ist eine sichere und effektive Methode fur einen Aor-
tenklappenersatz bei Kindern und jungen Erwachsenen. Aufkommende Herausforde-
rungen nach der Ross-Operation sind Aortendilatationen und Aortenklappeninsuffizien-
zen, die in Reinterventionen am Autograft resultieren kdnnen. Diese Studie untersucht
deshalb die Dimensionen und die Eigenschaften der Aorta bei Kindern und jungen Er-
wachsenen, um mogliche Komplikationen und die Reinterventionsfreiheit nach der

Ross-Operation besser einordnen zu kdnnen.

Methoden: Retrospektiv wurden Patient:innen, die mit einer Ross-Operation am ,Deut-
schen Herzzentrum Berlin® beziehungsweise der ,Charité - Universitatsmedizin Berlin®
behandelt wurden, untersucht. Dafur mussten sie unter anderem einen adaquaten klini-
schen, echokardiographischen und magnetresonanztomographischen Datensatz besit-
zen. Es wurden in der Echokardiographie und Magnetresonanztomographie die links-
ventrikulare Ejektionsfraktion, die Funktion des Autografts und die Dimensionen der
Aorta erhoben und eingeordnet. Speziell in der Magnetresonanztomographie wurden
die Dimensionen des Aortenanulus, des Sinus Valsalva, der sinutubularen Junktion und
der Aorta ascendens und die Distensibilitat der Aorta ascendens erhoben. Diese Mes-
sungen wurden mit Hilfe von Z-Scores und Perzentilen in Vergleich zur Normalbevolke-

rung gesetzt. Sekundar wurden die Reinterventionen am Autograft untersucht.

Ergebnisse: Es wurden 39 Patient:innen mit der Ross-Operation untersucht (medianes
Alter: 18 Jahre (Interquartilsabstand (IQR): 9-31), 69% mannlich, 95% freier Aortenwur-
zelersatz). In der Echokardiographie und in der Magnetresonanztomographie sind auf
allen untersuchten Ebenen vergrofierte Aortendiameter im Vergleich zur Normalbevol-
kerung erkennbar. Die Z-Scores der Dimensionen der Aorta in der Magnetresonanzto-
mographie betrugen: Aortenanulus +2,18 (IQR: +0,84 bis 4,28), Sinus Valsalva +4,99
(IQR: +2,94 bis +6,12), sinutubulare Junktion +6,65 (IQR: +4,34 bis +8,86), Aorta
ascendens +2,93 (IQR: +0,85 bis +6,23). Die Distensibilitat der Aorta ascendens ist bei
mit der Ross-OP behandelten Patient:innen weniger ausgepragt als in der Normalbevol-



kerung. Die geschatzte Freiheit von Aorteninsuffizienz mehr als mild liegt nach 15 Jah-
ren bei 86,0 %. Die geschatzte Freiheit von Reinterventionen am Autograft liegt nach 20
Jahren bei 79,6 %.

Fazit: Dimensionen und Eigenschaften der Aorta verandern sich bei Kindern und jun-
gen Erwachsenen nach der Ross-Operation Uberproportional verglichen zur korper-
wachstumsadaquaten Norm. Besonders betroffen von einer auftretenden Aortendilata-
tion sind dabei die Sinus Valsalvae und die sinutubulare Junktion. Zudem ist die Aorta
ascendens nach der Ross-Operation weniger dehnbar als eine native Aorta ascendens.
Die Magnetresonanztomographie Iasst eine nicht-invasive und sichere Beurteilung der
statischen und dynamischen Funktion der Aortenwand/Distensibilitat, der Aortenklappe

und der Aortendiameter nach einer Ross-Operation zu.



Abstract

Background: The Ross procedure is a safe and effective method for an aortic valve re-
placement in children and young adults. Possible challenges that might occur after the
Ross procedure are aortic dilatation and aortic valve regurgitation, which may result in
autograft reinterventions. Therefore, this study examines aortic dimensions and charac-
teristics in children and young adults to improve the understanding of complications and
the freedom from reintervention after the Ross procedure.

Methods: Patients treated with the Ross procedure at the ,German Heart Center Ber-
lin" and the "Charité - University Medicine Berlin" were observed in a retrospective man-
ner. They had to have an adequate clinical, echocardiographic, and magnetic reso-
nance imaging data set. In echocardiography and magnetic resonance imaging left ven-
tricular ejection fraction, autograft function, and aortic dimensions were obtained. Mag-
netic resonance imaging specifically, was used to obtain the dimensions of the aortic
anulus, sinus Valsalva, sinotubular junction and ascending aorta and the distensibility of
the ascending aorta. These measurements were compared with the normal population
using Z-scores and percentiles. Secondary reinterventions on the autograft have been

analyzed.

Results: 39 patients treated with the Ross procedure have been examined (median
age: 18 years (interquartile range (IQR): 9-31), 69 % male, 95 % full root replacement).
Echocardiography and magnetic resonance imaging showed enlarged aortic diameters
at all levels compared with the normal population. The Z-scores of the diameters of the
aorta in magnetic resonance imaging were aortic anulus +2.18 (IQR: +0.84 to +4.28),
sinus Valsalva +4.99 (IQR: +2.94 to +6.12), sinotubular junction +6.65 (IQR: +4.34 to
+8.86), ascending aorta +2.93 (IQR: +0.85 to +6.23). After the Ross procedure, the dis-
tensibility of the ascending aorta turns out to be lower amongst those latter patients
compared to the normal population. The estimated freedom from aortic insufficiency
more than mild at 15 years is 86.0 %. The estimated freedom from autograft reinterven-
tion at 20 years is 79.6 %.



Conclusion: Dimensions and characteristics of the aorta differ in children and young
adults after the Ross procedure compared with growth-appropriate normal values. The
sinus Valsalva and the sinotubular junction are particularly affected by an occurring aor-
tic dilatation. In addition, after the Ross procedure, the aorta ascendens is stiffer than a
native aorta ascendens. Magnetic resonance imaging permits a noninvasive and safe
evaluation of the static and dynamic capacity of the aortic wall function/distensibility, the
aortic valve and the aortic diameters, after the Ross procedure.



1. Einleitung

1.1 Hintergrund

Ein Aortenklappenersatz (AKE) bei Kindern, Jugendlichen und jungen Erwachsenen mit
Aortenklappenerkrankung ist nach wie vor eine gro3e Herausforderung in der Medizin.
Erstmals fihrte Donald Ross 1967 einen AKE durch, bei dem der patienteneigene pul-
monale Autograft in Aortenposition eingebracht wurde [1]. Mit Hilfe eines Homografts
wurde der rechtsventrikulare Ausflusstrakt (RVOT) mit Pulmonalklappe ersetzt. Die seit-
her durch den Namensgeber bekannte Ross-Operation (Ross-OP) setzte sich aufgrund
ihrer Komplexitat und aufkommender Alternativen zur damaligen Zeit nur in ausgewahl-
ten Zentren durch [2]. In den 1990er Jahren sorgten gute Ergebnisse der Ross-OP fur
eine neue Aktualitat [3, 4]. Seither wurde die Ross-OP vermehrt angewandt und ge-
nauer wissenschaftlich untersucht. Auch im ,Deutschen Herzzentrum der Charité“ wur-
den seit 1995 mehr als 300 Patient:innen operiert und nachbeobachtet. Im Rahmen die-
ser Nachverfolgungen kristallisierten sich Komplikationen wie fortschreitende Aortendi-
latationen und mogliche Reinterventionen am Homo- oder Autograft heraus [5, 6]. Neue
technische Modifikationen der Ross-OP ermdglichten unter anderem (u.a.) die Subkoro-
nartechnik auch fur Sauglinge und Kinder [7]. Dies geschah mit der Zielsetzung, insbe-
sondere die Langzeitergebnisse der Ross-OP zu verbessern und mogliche Komplikatio-
nen zu minimieren. Ungeklart ist jedoch, ob die Ross-OP bei Kindern und jungen Er-
wachsenen tatsachlich im Langzeitverlauf den Alternativen uberlegen ist, d.h. ob theo-
retische Vorteile wie Wachstumspotenzial des autologen Materials, Freiheit von Antiko-
agulation und eine gute Hdmodynamik auch mit einem héheren Uberleben und einer
geringeren Reoperationsrate einhergehen.

Erste Komplikationen, die sich im Verlauf nach der Ross-OP zeigten, waren Aortenklap-
peninsuffizienz (Al) und auftretende Aortendilatationen, die eine uberproportionale Zu-
nahme der Aortendiameter in Bezug auf das somatische Patientenwachstum darstellen
und langfristig zu Autograftversagen mit Reinterventionen fuhren [5, 6, 8].

In dieser Studie wollen wir die Entwicklung der Aortendilatation genauer untersuchen,
einerseits durch etablierte echokardiographische Messungen der Aortendiameter in
mehreren Ebenen und andererseits durch moderne magnetresonanztomographische
Messungen, die eine prazisere Bildgebung und die Erhebung weiterer dynamischer Pa-
rameter der Aorta ermdglichen. So kann durch die Erhebung der Distensibilitat, der



Ausdruck der aortalen Wandelastizitat ist, die Gefal3steife beurteilt werden. Diese steht
im engen Zusammenhang mit den Aortendiametern und der Autograftfunktion und kann
zu Auswirkungen auf die Blutzirkulation und die Funktion der Aortenklappe und der Aor-
tenwand fuhren [9, 10].

Durch die durchgefuhrten statischen und dynamischen Untersuchungen kdnnen die Ur-
sachen der Aortendilatation besser verstanden und so moglicherweise langfristig durch
Veranderung der Therapieverfahren, die Aortendilatationen verhindert werden und da-
mit wesentlich zur Verbesserung der Langzeitergebnisse beitragen. Demnach ist die
Zielsetzung dieser Arbeit diese Thematik umfassend zu klaren und somit zu einem brei-
teren Verstandnis der Ross-OP und ihrer Auswirkungen auf die Dimensionen und Ei-
genschaften der Aorta beizutragen.

1.2 Anatomie der Aortenwurzel

Die Aortenwurzel ist die Verbindung des linksventrikularen Ausflusstraktes (LVOT) mit
der Aorta ascendens. Sie beinhaltet in der Regel eine physiologisch trikuspide Aorten-
klappe. Diese trennt durch drei nach distal gedffneten Taschen den linken Ventrikel von
der Aorta und verhindert in der Diastole den Blutrickfluss ins linke Herz. Die rund 2-

3 cm lange Aortenwurzel reicht vom Aortenanulus bis zur sinutubularen Junktion (STJ)
(siehe Abbildung 1). lhre drei Hauptkomponenten sind die Sinus Valsalva, der Aorten-
anulus und die Aortenklappentaschen. Das funktionierende Zusammenspiel dieser
Komponenten ist Grundlage fur ein Gleichgewicht zwischen dem Druck im linken
Ventrikel und in der Aorta [11, 12]. Im Bereich der Sinus entspringen die beiden Koro-
nararterien, die das Herz mit Blut versorgen. Distal der Aortenwurzel verlauft die Aorta
ascendens nahezu senkrecht nach oben, bis sie am Abgang des Truncus bracioche-
phalicus in den Aortenbogen ubergeht.
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Abbildung 1 - Dreidimensionale schematische Darstellung der Aortenwurzel mit Aortenklappe

Legende und Abbildung basieren auf Sievers et al. [13].

1.2.1 Malformationen der Aortenklappe

1.2.1.1 Unikuspide Aortenklappe

Die unikuspide Aortenklappe ist eine seltene kongenitale Klappenfehlbildung mit einer
Haufigkeit bei Erwachsenen von etwa 0,02 %, die gehauft bei Mannern auftritt [14]. Sie
fusioniert sich pranatal aus dysplastisch verandertem Klappengewebe und bildet ledig-
lich eine funktionierende Aortenklappentasche (siehe Abbildung 2). Aufgrund dieser
Fehlbildung 6ffnet sich die Klappe nicht wie physiologisch Ublich zentral, sondern ex-
zentrisch mit der Folge einer eingeschrankten Klappenoffnung. Zudem ist eine verfrihte
und stark beschleunigte Verkalkung der Klappe erkennbar [15].

Typisch fur Personen mit einer unikuspiden Aortenklappe ist die Entwicklung einer Aor-
tenklappenstenose (AS) bis zum Erwachsenenalter. Diese kann kombiniert mit einer Al
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auftreten. Des Weiteren treten Fehlbildungen der Aorta, insbesondere Aortendilatatio-
nen, -aneurysmen und -dissektionen gehauft im Zusammenhang mit unikuspiden Aor-
tenklappen auf [16, 17]. All dies macht vermehrte Interventionen notwendig und so ist
eine Inzidenz der unikuspiden Aortenklappe von bis zu 5 % bei explantierten Aorten-
klappen nicht verwunderlich [16].

1.2.1.2 Bikuspide Aortenklappe

Die bikuspide Aortenklappe ist einer der haufigsten angeborenen Herzfehler mit einer
Pravalenz von etwa 1-2 % und tritt gehauft beim mannlichen Geschlecht auf [16, 18].
Sie entsteht meist durch die pranatale Fusion zweier Taschen entlang einer Kommis-
sur. So bilden sich meist zwei ungleich gro3e Taschen mit variablem Erscheinungsbild
(siehe Abbildung 2). Auch hierbei kommt es im Vergleich zu einer physiologischen tri-
kuspiden Klappe zu einer verfrihten Klappenverkalkung [19, 20].

Im Unterschied zur unikuspiden Klappe manifestieren sich klinische Symptome oft erst
im Erwachsenenalter. Hierbei kann es zu einer AS und/oder Al kommen, auch treten
vermehrt Endokarditiden, Aortendilatationen und Aortendissektionen auf. Diese Patho-
logien kdnnen initial asymptomatisch sein, daher wird eine regelmaRige Uberwachung

mittels transthorakaler Echokardiographie empfohlen [19, 21].
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Abbildung 2 - Malformationen der Aortenklappe

LA” Trikuspide Aortenklappe, ,,B” Bikuspide Aortenklappe, ,,C*“ Unikuspide Aortenklappe. Die héchste
Spitze der Héckerverwachsung bei einer trikuspiden Klappe befindet sich in ,a"“

Abbildung und Legende basieren auf Alsoufi und d"Udekem [22].

1.3 Aortenklappenerkrankungen

Herzklappenerkrankungen betreffen > 2 % der Bevdlkerung und gehen mit einer erhoh-
ten Sterblichkeit einher. Unter ihnen ist die Aortenklappenerkrankung die haufigste [23,
24]. Die Erkrankung betrifft hierbei alle Altersgruppen und hat eine veranderte Herz-
funktion und Hamodynamik zur Folge. Sie lasst sich allgemein in zwei Gruppen eintei-
len. Auf der einen Seite stehen Kinder mit angeborenen Aortenklappenerkrankungen,
auf der anderen Seite stehen Erwachsene mit degenerativen Veranderungen an der
Aortenklappe [23].

Gemeinsam haben alle die Notwendigkeit eines lebenslangen multimodalen Behand-
lungskonzepts mit gehauften Klappeninterventionen [25, 26]. Im Langzeitverlauf flhrt
eine Dysfunktion der Aortenklappe zur Volumen- und/oder Druckbelastung des linken
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Ventrikels, die sich in Symptomen klinisch bemerkbar macht. Haufig wird ein AKE bei

schwerer Aortenklappendysfunktion notwendig.

1.3.1 Aortenklappenstenose

Die AS beschreibt eine Verengung des LVOT und kann anhand ihrer Lokalisation in
subvalvular, valvular und supravalvular eingeteilt werden. Mogliche Ursachen sind ei-
nerseits kongenital wie Klappenmalformationen oder hypoplastische Aortenanuli, ande-
rerseits erworben durch Degeneration der Klappe, Endokarditiden oder rheumatisches
Fieber [27, 28].

Eine AS bedingt einen erschwerten Blutauswurf aus dem linken Ventrikel uber den
LVOT mit folgendem erhohtem Druckgradient. Als Kompensationsmechanismus kommt
es deshalb zu einem erhohten Druck im linken Ventrikel, um eine adaquate Versorgung
des Korperkreislaufes aufrechtzuerhalten. Folge ist eine konzentrische Hypertrophie im
linken Ventrikel, die Uber eine diastolische Dysfunktion bis hin zu einer Globalinsuffizi-
enz des Herzens fuhren kann.

Die AS kann anhand der Klappenéffnungsflache KOF, der maximalen Flussgeschwin-
digkeit Vmax und des mittleren Druckgradienten APmeanin leicht, moderat und schwer
eingeteilt werden [29, 30]. Beispielsweise ist laut der ESC-Richtlinie eine schwere AS
durch folgende Parameter definiert [31]:

* maximale Flussgeschwindigkeit: Vmax > 4 m/s

* mittlerer Druckgradient: APmean > 40 mmHg

« Klappendffnungsflache: KOF < 1,0 cm?

Klinisch kann sich die AS u.a. durch Angina pectoris, Dyspnoe, Synkopen, Arrhythmien
und im Kindesalter durch Gedeihstorungen und Trinkschwache prasentieren, auch
asymptomatische Verlaufe sind in leichten Stadien maoglich [28]. Kritische AS bei padi-
atrischen Patient:innen beruhen meist auf schweren Aortenklappendysplasien und be-
notigen eine zugige multimodale Therapie, da ein Multiorganversagen droht.

1.3.2 Aortenklappeninsuffizienz

Die Al beschreibt den eingeschrankten Schluss der Aortenklappe, bei dem es zu einer
Regurgitation von Blut in den linken Ventrikel kommt [27, 32]. Mdgliche Ursachen sind

u.a. bikuspide Aortenklappen, Endokarditiden, degenerative Veranderungen oder Aor-

tendilatationen [32, 33]. Bei der Al kommt es durch den pathologischen Blutrickfluss in
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der Diastole zu einer Volumenmehrbelastung. Diese sorgt fur eine Dilatation des linken
Ventrikels mit einer Abnahme der Kontraktilitat. Ahnlich der AS kann dies zur Lins-
herzinsuffizienz und im weiteren Verlauf zu einer Globalinsuffizienz fihren, auch Myo-
kardischamien sind moglich [27, 28].

Die Echokardiographie ist ein wichtiges Mittel zur Beurteilung des Schweregrades einer
Al. Mehrere Faktoren wie die Klappenmorphologie, die linksventrikularen Durchmesser
und Volumen, die diastolische Regurgitation und klinische Symptome, ermdglichen eine
Abschatzung des Schweregrades [26, 31]. Typisch fur Patient:innen mit chronischer Al
ist ein spates Auftreten von Symptomen wie Leistungseinschrankung, Dyspnoe oder
Palpitationen [27, 28].

1.4 Therapie von Aortenklappenerkrankungen

Bei Patienten im padiatrischen Alter mit einer angeborenen Aortenklappenerkrankung
ist eine Behandlung bei schwerer AS und/oder Al, bei einer eingeschrankten linksventri-
kularen Funktion oder bei erheblich klinischen Symptomen indiziert [25, 26]. Bei leich-
ten und moderaten Aortenklappenerkrankungen bedarf es regelmafiger Kontrollunter-
suchungen. Bei Erwachsenen mit angeborener Aortenklappenerkrankung wird die The-
rapieindikation entsprechend der Leitlinie der Aortenklappenerkrankung angepasst [34].
Das Ziel aller Behandlungskonzepte ist, eine Uberlastung des linken Ventrikels durch
Druck oder Volumen zu verhindern, um dadurch die linksventrikulare Funktion zu ver-
bessern und klinische Symptome zu reduzieren. Es gibt mehrere Ansatze fur die Thera-
pie bei schweren kongenitalen Aortenklappenerkrankungen, die sich u. a. in Invasivitat,
Wirkung und Anwendungshaufigkeit unterscheiden.

1.4.1 Medikamentose Therapie

Die medikamentdse Therapie bei schwerer AS ist Uberbrickend bis zu einer Klappenin-
tervention moglich, ein dauerhafter Einsatz von Medikamenten ist jedoch unublich. Bis-
her konnte keine medikamentdse Therapie das Fortschreiten einer AS stoppen oder
sich positiv auf die Prognose auswirken [25, 35]. Bei Patient:innen mit schwerer Al kann
eine konservative Therapie mit Vasodilatatoren als Erganzung zu einer anstehenden In-

tervention durchgefuhrt werden, wodurch es zur Symptomlinderung kommen kann [26].
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1.4.2 Ballonvalvuloplastie

Die interventionelle Therapie der Ballonvalvuloplastie (BVP) wird bei ausgewahlten Kin-
dern und jungen Erwachsenen mit AS und noch unverkalkter Klappe eingesetzt, auch
Neugeborene mit kongenitaler AS konnen von einem Eingriff profitieren [25, 36]. So ist
die BVP ein sicheres und wirksames Verfahren vor allem fur Patient:innen mit schwerer
AS, das praktikabel ist, um einen AKE hinauszuzogern [37, 38]. In Studien konnte bei
einigen Erkrankten an kongenitaler AS eine Reinterventionsfreiheit von tuber 20 Jahren
erreicht werden [39]. Bei zusatzlicher oder alleiniger Al ist eine BVP nicht empfohlen, da

eine Verschlimmerung der Regurgitation droht [40].

1.4.3 Chirurgische Therapie

Ein gut Uberlegtes Vorgehen bei Patient:innen mit Aortenklappenerkrankung ist essen-
ziell. So hat u.a. der Zeitpunkt, der Patientenzustand und die Art und die Technik des
Eingriffs Einfluss auf die Prognose. Daher bleibt jeder chirurgische Eingriff oft eine indi-
vidualisierte Entscheidung und muss vor dem Hintergrund des bestmoglichen Behand-

lungskonzepts fur den Patient:innen abgewogen werden.

1.4.3.1 Aortenklappenrekonstruktion

Bei der Aortenklappenrekonstruktion werden Teile der Klappe unter Erhalt des nativen
Gewebes neu gebildet oder fehlende Anteile mit Flicken-Material ersetzt. Dabei sind ei-
nerseits isolierte Rekonstruktionen der Aortenklappe maoglich, bei denen Raffungen, Re-
sektionen von redundantem Gewebe, Ausdinnungen einzelner Taschenklappen oder
Auffullen von retrahiertem Klappengewebe durch Patches angewendet werden [41, 42].
Ein bekanntes Verfahren ist hierbei die Kommisurotomie, bei der verwachsene
und/oder verdickte Klappenanteile, die zu einer AS fuhren, voneinander getrennt wer-
den. Andererseits gibt es klappenerhaltende Verfahren wie die Operation nach David
oder nach Yacoub, bei denen auftretende Al mittels einer Gefal3prothese behandelt
werden konnen [43, 44]. Unabhangig von der angewandten Technik sollte eine Aorten-
klappenrekonstruktion, insbesondere im Kindesalter, stets primar in Betracht gezogen
werden, da sie ein wirksames Verfahren darstellt und einen AKE jahrelang verhindern
kann [45]. Zudem kann sie in nahezu allen Altersspektren angewandt werden und es
wird langfristig keine Antikoagulation benotigt, da bei der Rekonstruktion natives korper-
eigenes Gewebe genutzt wird. Bei einem suboptimalen Rekonstruktionsergebnis kann
ein AKE notwendig sein und ist weiterhin moglich [22].
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1.4.3.2 Aortenklappenersatz

,ldealerweise muss der gewunschte Aortenklappenersatz folgende Eigenschaften auf-
weisen: Eine langfristige Haltbarkeit, keine Immunogenitat, keine erforderliche Antikoa-
gulation und die Fahigkeit zu wachsen. Mit anderen Worten: Er muss mit normalen nati-
ven Klappen vergleichbar sein.“ (Ubersetzung durch den Autor) [46]. Die aktuell beste-
henden Moglichkeiten eines AKE konnen einige dieser Vorteile kombinieren, haben je-
doch auch klare Limitationen. So sind die derzeitigen Ergebnisse der Ersatzverfahren
bei Kindern suboptimal [47]. Nichtsdestotrotz ist ein AKE bei Kindern mit schweren kon-
genitalen Aortenklappenerkrankungen meist unausweichlich und empfohlen [25, 26].
Gerade bei Kindern und jungen Erwachsenen ist die Klappenauswahl kompliziert, da
sie mit Schwierigkeiten wie angeborenen Herzfehlern, einer Grolienbeschrankung, ei-
nem anderen hamodynamischen Profil und somatischem Wachstum des Betroffenen
einhergeht.

Maogliche Optionen des AKE sind u.a. mechanische Prothesen, xenogene biologische
Prothesen, Homografts und pulmonale Autografts (Ross-OP).

1.4.3.2.1 Prothetische Herzklappen

Mechanische Prothesen bei Kindern und jungen Erwachsenen spielen eine untergeord-
nete Rolle beim AKE. Ein fehlendes Wachstumspotenzial sorgt im Verlauf fur eine Dys-
balance zwischen Korper und Prothese, dies macht Reinterventionen im Verlauf unab-
dingbar. Des Weiteren ist eine lebenslange Antikoagulation erforderlich mit erhohtem
Blutungs- und Thromboembolierisiko. Damit einhergehend ist eine lebenslange Compli-
ance und eine Schwangerschaft fur Patientinnen herausfordernd [47, 48].

Auch xenogene biologische Prothesen sind von geringer Bedeutung beim AKE bei Kin-
dern. Dem Vorteil von einer nicht benodtigten dauerhaften Antikoagulation stehen einige
Nachteile gegenuber. Kleine Prothesengrof3en < 19mm sind fur Kleinkinder nicht erhalt-
lich, schlechtere hdmodynamische Eigenschaften bei kleinen Prothesen und ein fehlen-
des Wachstumspotenzial ahneln den Problemen einer mechanischen Klappe [22, 49].
Die Klappenhaltbarkeit steht im umgekehrten Verhaltnis zum Patientenalter und zur
Prothesengrolie, sodass vor allem bei Kindern schnelle Reinterventionen notig werden
[50, 51].
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1.4.3.2.2 Homografts

Homografts werden im padiatrischen Spektrum lediglich bei speziellen Indikationen ge-
nutzt, u.a. bei bakterieller Endokarditis der Aortenklappe und bei fur eine Ross-OP un-
geeignete Patient:innen. Ihre Nutzung wird durch einen kleinen Spenderpool mit limitier-
ter Verfugbarkeit eingeschrankt. Homografts weisen ein gutes hamodynamisches Profil
auf, sind in verschiedenen Grol3en verfugbar und benotigen keine Antikoagulation.
Doch den biologischen Prothesen ahnlich ist ihre Nutzung bei Kindern mit einer schnel-
len Klappendegeneration verbunden. Dies fuhrt zu einer eingeschrankten Haltbarkeit
und haufigeren Reinterventionen, verglichen zu mechanischen Prothesen und der
Ross-OP [47, 52]. Eine mogliche aufkommende bessere Alternative zu den kryokonser-
vierten sind die dezellularisierten Homografts, die moglicherweise in Zukunft die Halt-
barkeit der Homografts verlangern konnen [53].

1.4.3.2.3 Ozaki-Prozedur

Der Aortenklappenrekonstruktion und dem Ublichen AKE steht die Ozaki-Prozedur, ein
neues innovatives Verfahren zum Ersatz der Klappe ohne Verwendung einer Kunstpro-
these, gegenuber. Dabei werden die dysplastischen Klappentaschen durch mal3ge-
schneiderte, aus korpereigenem Perikard gebildete Klappentaschen ersetzt; der Klap-
penanulus bleibt erhalten. In der Theorie sprechen einige Grinde wie eine individuelle
Anpassbarkeit, eine nicht notwendige Antikoagulation und ein gutes hamodynamisches
Profil fur das Verfahren. Bei erwachsenen Patient:innen werden weltweit vielver-
sprechende Erfahrungen gesammelt [54, 55]. Inwiefern sich diese Vorteile und gute mit-
telfristige Outcomes bei Erwachsenen in der Praxis auch bei Kindern bestatigen, bleibt

abzuwarten.

1.5 Ross-Operation

Eine erkrankte Aortenklappe wird bei der Ross-OP durch die eigene Pulmonalklappe
(pulmonaler Autograft) in zwei Schritten ersetzt. Zunachst wird die Aortenklappe durch
das Autograft des Patienten ersetzt, anschlieRend wird eine biologische Prothese oder
ein Spenderhomograft in Pumonalisposition implantiert und der RVOT wird rekonstruiert
[1]. Zusatzlich kann eine Obstruktion des LVOT reseziert werden oder/und ein hypop-

lastischer Aortenanulus durch eine Konno-Inzision erweitert werden [56]. Das Autograft
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in Aortenposition weist ein gutes hamodynamisches Profil auf und besitzt zudem ein
nachgewiesenes Wachstumspotential [57]. Eine Durchfuhrbarkeit in jedem Alter und die
Vermeidung einer Antikoagulation zeigen weitere Vorteile der Ross-OP auf. Eine bes-
sere Langlebigkeit als Bioprothesen und Homografts unterstutzt dies [47, 50, 56, 58].
Die Langzeit-Uberlebensrate bei Kindern und Erwachsenen nach einer Ross-OP ist
ahnlich der Allgemeinbevadlkerung [59, 60]. Dem gegenuber steht die potenzielle
Schwierigkeit eines technisch komplexen Eingriffs und die Tatsache, aus einer Einklap-
penerkrankung eine Zweiklappenerkrankung zu machen. So kann es zukunftig zu not-
wendigen Reinterventionen am rekonstruierten RVOT und am Autograft kommen. In
mehreren Studien wurden Autograftversagen, Al und Aortendilatation als Grunde fur
Reinterventionen am Autograft aufgefuhrt [5, 6, 61, 62]. Durch veranderte Techniken
der Aortenklappenimplantation wird versucht, das Auftreten dieser Komplikationen zu
mindern.

Die am weitesten verbreitete Technik der Ross-OP ist der freie Aortenwurzelersatz, bei
dem die gesamte Pulmonalklappe mit Wandanteilen als freie Wurzel in den Aortenanu-
lus implantiert wird. In die neue Wurzel werden die Koronararterien reimplantiert. So
liegt die Autograftwand (ehemalige Pulmonalarterie) nun “ungeschutzt" im systemarteri-
ellen Druckgebiet. Daher scheint gerade bei dem freien Aortenwurzelersatz die Gefahr
der Aortendilatation und der fortschreitender Entwicklung von Al ausgepragt zu sein [5,
62, 63]. Andere chirurgische Techniken wie die Subkoronartechnik und die Inklusions-
technik werden angewandt, um solche Komplikationen durch eine Starkung der Aorten-
wurzel zu verhindern (siehe Abbildung 3). Bei der chirurgisch anspruchsvolleren Subko-
ronartechnik wird die Pulmonalklappe in die erhaltene Aortenklappenwurzel implantiert
und die Pulmonalklappenwand grof3tenteils entfernt. Die Nahte werden unterhalb der
Koronararterienabgange gesetzt, dadurch bleiben die Koronararterien mit inren Abgan-
gen nativ. Nach der Implantation des Autografts wird die erhaltene Aortenwurzel um
das Autograft wieder verschlossen und dient so dem aufderen Schutz des Autografts in
der neuen Position. Es wird diskutiert, dass diese alternative Technik zu einer langeren
Haltbarkeit des Autografts fuhren kann [64, 65]. Die subkoronare Autograftimplantation
ist technisch aufwendiger und wurde fur Sauglinge und Kinder erst kirzlich beschrieben
[7].

Die Ross-OP ist unabhangig von der angewendeten Technik ein praktikables und si-
cheres Verfahren fur einen AKE bei Kindern und jungen Erwachsenen. Insbesondere ist
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sie wahrend des Wachstums und bei Patient:innen mit Kontraindikation flir einen pro-

thetischen Klappenersatz oft die einzige effiziente Methode.

Techniques of
Ross Operation

Diseased \

Autograft
valve

1 - full root
2 - subcoronary
3 —inclusion

Abbildung 3 - Angewandte Techniken der Ross-OP

1 - Freier Aortenwurzelersatz (,full root): Implantation der alten Pulmonaliswurzel als Neo-Aortenwurzel
2 - Subkoronartechnik (,subcoronary*): Implantation der Pulmonalklappe in die Aortenwurzel unter den
Koronarabgéngen

3 - Inklusionstechnik (,inclusion”): Implantation der gesamten Pulmonaliswurzel in die bestehende Aor-
tenwurzel

Links: Entfernung der erkrankten Aortenklappe (,Diseased valve®) und die Entnahme des Autografts aus
der Pulmonalisposition

Rechts: Einsetzen des pulmonalen Autografts in verschiedenen Techniken (1, 2 und 3) in die Aortenposi-
tion und Implantieren eines Homografts in die Pulmonalisposition

Abbildung und Legende basieren auf Sievers [65].
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1.5.1 Chirurgische Techniken

Standardmalig wird eine mediane Sternotomie mit anschlielender Eroffnung des Peri-
kards durchgefuhrt und nach durchgeflhrter Heparinisierung ein kardiopulmonaler By-
pass etabliert. Anschliefend wird die Aorta abgeklemmt und eine regelmaflige Kardi-
oplegie und Kuhlung der operierten Person angestrebt. Danach kann eine Inspektion
von Aortenwurzel, Aortenklappe, LVOT und der Pulmonalklappe erfolgen. Zeigt die Pul-
monalklappe sich intakt und frei von Anomalien kann mit der Ross-OP begonnen wer-
den.

Das pulmonale Autograft wird unter besonderer Beachtung des ersten septalen Astes
des Ramus interventriculares anterior vorbereitet und beschnitten und die Pulmonalwur-
zel wird komplett exzidiert.

Die Ross-OP wird nun als freier Aortenwurzelersatz oder in Subkoronartechnik durch-
gefuhrt, worauf in den nachsten beiden Unterpunkten (1.5.1.1 und 1.5.1.2) und in Abbil-
dung 4 schematisch eingegangen wird.

AnschlieRend wird zur Rekonstruktion des RVOT ein ,Right Ventricle to Pulmonary
Artery” (RV-PA) Conduit, meist ein Homograft oder eine biologische Klappe, standard-
mafig implantiert. Dabei werden zuerst die distale Anastomose und danach die proxi-
male Anastomose in fortlaufender Naht fixiert. Mittels durchgefuhrter transGsophagealer
Echokardiographie konnen intraoperativ die implantierten Klappen beurteilt werden.

1.5.1.1 Freier Aortenwurzelersatz

Die Explantation der alten Aortenklappe wird unter Entfernung von moglichem Kalk
durchgefuhrt. Die Koronararterien werden freiprapariert und mit einem von den Korona-
rostien ausgehenden kleinem Aortenwandrandsaum herausgeldst. Das pulmonale Au-
tograft wird auf Hohe des Aortenanulus eingesetzt und die proximale Anastomose mit
dem LVOT am nativen Aortenanulus durchgefuhrt. Das Autograft wird entsprechend der
Lage der Koronarostien ausgerichtet und fixiert. Die Reimplantation der Koronararterien
und die distale Anastomose mit der Aorta ascendens wird anschliel3end durchgefuhrt
(siehe Abbildung 4) [66].
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1.5.1.2 Subkoronartechnik

Die modifizierte subkoronare Autograft-Implantation bei Sauglingen und Kindern wurde
2013 im ,Deutschen Herzzentrum Berlin“ eingefuhrt [7]. Nach oben beschriebener Vor-
bereitung und Entfernung der Pulmonalklappe wird die Aortenklappe vollstandig exzi-
diert und ein minimaler Geweberand an den originalen Klappenbefestigungen belassen.
Im Gegensatz zum freien Aortenwurzelersatz verbleiben die Ostien der Koronararterien
in der nativen Aortenwurzel. Die Aortenwand wird nicht reseziert. Anschlieend wird der
pulmonale Autograft zurechtgeschnitten, mit Belassen eines minimalen Randes von
rund 3-5 mm.

Bei signifikanten Gro3enunterschieden zwischen Autograft und Aortenanulus wird eine
Konno-Inzision in Richtung des RVOT durchgefuhrt. Eine zusatzliche Vergroferung der
Konno-Inzision kann mit Hilfe eines Perikardpatches erreicht werden. Fur die Implanta-
tion des Autografts werden zwei fortlaufende Nahtlinien auf subanularer/anularer Ebene
und subkoronarer Ebene verwendet (siehe Abbildung 4). Nach Fertigstellung der Auto-
graft-Implantation wird die native Aortenwurzel zum Schutz des Autografts wieder ver-

schlossen.
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Abbildung 4 - Schematische Darstellung des freien Aortenwurzelersatzes und der Subkoronartechnik

In beiden schematischen Zeichnungen ist zu beachten, dass die Aortenwurzel von der hinteren Seite aus
betrachtet wird. Der linke und der rechte Vorhof wurden entfernt.

(A) Freier Aortenwurzelersatz: Horizontale Nabhtlinie an der Basis der Aortenwurzel und der sinutubuldren
Junktion. Die linke und rechte Koronararterienostien werden in die Wand der Aortenwurzel reimplantiert.
(B) Subkoronartechnik: Nahtlinie unter den Ostien der linken und rechten Koronararterie mit semilunarer
Form, eine Reimplantation der Koronarostien ist nicht erforderlich.

Abklrzungen: 1. rechter Ventrikel, 2. linker Ventrikel, 3. Pulmonalarterie, 4. Mitralklappe, 5. Trikuspi-
dalklappe, 6. rechte Koronararterie, 7. linke Koronararterie

Abbildung und Legende basieren auf Berdajs et al. [67].

1.6 Rolle der Aorta bei der Ross-Operation

Die Aorta nimmt bei der Behandlung von Kindern und Erwachsenen mit durchgefuhrter
Ross-OP eine besondere Stellung ein. lhre Funktion und Geometrie ist fur ihr Zusam-
menspiel mit der Aortenklappe und dem linken Ventrikel, und somit insgesamt fur eine
gute Herzfunktion und Haltbarkeit des Autografts von immenser Bedeutung. Deshalb
wirken sich Erkrankungen der Aorta direkt und/oder indirekt auf die Klappenfunktion
aus. Daher mussen besonders nach einer durchgefuhrten Ross-OP regelmaflige Kon-
trollen erfolgen, um maogliche Komplikationen frihzeitig zu behandeln. Besonders ge-

fahrdete Kohorten fur Reinterventionen am LVOT sind Kinder und junge Erwachsene,
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gefahrdete Kohorten fur Reinterventionen am RVOT sind eher Neugeborene und Saug-
linge [62, 68]. Dieses Risiko fur Reinterventionen ist mit Veranderungen der Dimensio-
nen und der Funktion der Aorta und des Autografts verbunden.

Bei einer auftretenden Aortendilatationen nach der Ross-OP kommt es zu einer uber-
proportionalen Zunahme der Aortendiameter in Bezug auf das somatische Wachstum
der Operierten und zu einer progressiven Al nach der Operation [5, 8, 63]. Die Aortendi-
latation tritt dabei gehauft in der zweiten Dekade nach Interventionszeitpunkt auf und
kann zu einer schweren Al und langfristig zu einem Autograftversagen mit Reinterven-
tion fUhren [6, 69, 70]. Diskutierte Risikofaktoren fur ihr Auftreten sind u.a. die Technik
der Autograftimplantation, eine bikuspide Aortenklappe, eine reine Al und das Patien-
tenalter bei der Operation [5, 65, 71, 72]. Welche Bereiche der Aorta in welchem Aus-
mal} von einer Dilatation betroffen sind, wird gegenwartig von der Literatur beleuchtet.
Bisherige Publikationen lassen vermuten, dass groRere Aortendiameter bei Patient:in-
nen nach Ross-OP im Vergleich zur Normalbevolkerung vorliegen [5, 8, 63].

Im engen Zusammenhang mit Aortendiametern und der Autograftfunktion nach der
Ross-OP steht zudem die Gefal3steife, welche sich in der Magnetresonanztomographie
(MRT) mit Hilfe der Erhebung der Distensibilitat einschatzen lasst. Eine erhohte Gefald-
steife gilt als Risikofaktor fur Gefal3krankheiten und kardiovaskularen Folgen und kann
zu Auswirkungen auf die Blutzirkulation und die Aortenklappenfunktion fuhren [9, 10].
Des Weiteren ist eine erhohte Gefalisteifheit mit Dilatationen und akuten kardiologi-
schen Ereignissen assoziiert [10, 73, 74]. Inwieweit die Veranderungen der Distensibili-
tat der Aorta nach Ross-OP vorhanden sind und welche Auswirkungen diese Verande-
rungen auf die Eigenschaften des Autografts bzw. des linken Ventrikels haben, ist zur-
zeit nicht erforscht.

So zeigt sich lediglich wiederholt, dass das Risiko fur Reinterventionen mit Veranderun-
gen der Dimensionen, sowie der Eigenschaften der Aorta und des Autografts verbun-
den ist. Vor diesem Hintergrund stellt sich die Frage, wie sich die Aorta nach einer
Ross-OP im Hinblick auf Dimensionen und Eigenschaften bei Kindern und jungen Er-
wachsenen verhalt.

Daraus leitet sich folgende Hypothese dieser Arbeit ab:

Die Dimensionen und Eigenschaften der Aorta verandern sich bei Kindern und
jungen Erwachsenen nach der Ross-OP uberproportional verglichen zu alters-

aquivalenten Normwerten.
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So ist eine auftretende Aortendilatation eine grof3e Herausforderung, die sich langfristig
nach jeder Ross-OP stellt. Diese Arbeit soll die Anderungen der Dimensionen und die
Eigenschaften der Aorta nach der Ross-OP bei Kindern und jungen Erwachsenen be-
leuchten. Daflr untersucht sie gefahrdete Altersgruppe fur Reinterventionen am LVOT
und nutzt zusatzlich zu der Ublichen Echokardiographie die MRT als prazisere Bildge-
bung [62, 68]. Besonders ist dabei die Moglichkeit, durch die MRT die Gefal3steife mit
Hilfe der Distensibilitat einschatzen zu konnen. Ein umfassendes Verstandnis der Rolle
der Aorta nach Ross-OP, u.a im Hinblick auf die Verbesserung von Operationstechni-
ken, die geeignete Wahl des Operationszeitpunktes sowie die Wahl von geeigneten Pa-

tienten, soll zur langfristigen Haltbarkeit des Autografts beitragen.
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2. Patienten & Methodik

2.1 Studiendesign

Es wurde eine retrospektive Studie an zwei in Berlin lokalisierten Zentren durchgefuhrt,
dem ,Deutschen Herzzentrum Berlin“ und der ,Charité - Universitatsmedizin Berlin®.
Nach Genehmigung durch die Ethikkommission der ,Charité - Universitatsmedizin Ber-

lin“ (EA2/080/20) wurde eine informierte Zustimmung zur Datenanalyse eingeholt.

2.2 Patientenkollektiv

Zwischen Mai 1995 und Dezember 2019 wurden Patient:innen mit der Ross-OP mit ver-
schiedenen Techniken am ,Deutschen Herzzentrum Berlin“ und an der ,,Charité - Uni-
versitatsmedizin Berlin“ behandelt. Ihre Patientendaten wurden retrospektiv von unse-
rem Forschungsteam aus Arztinnen und Arzten und Doktorandinnen und Doktoranden
in eine neu geschaffene Datenbank eingepflegt.

Die in diese Arbeit zur Auswertung eingeschlossene Patient:innen mussten einen ada-
quaten pra- und postoperativen Datensatz von grundlegenden klinischen, echokardio-
graphischen und magnetresonanztomographischen Daten besitzen. Um eine mittelfris-
tige Nachverfolgung zu gewahrleisten, musste mindestens eine Folgeuntersuchung > 1
Jahr nach der Ross-OP erhoben worden sein. Des Weiteren lag ein besonderer Fokus
auf der Durchfihrung von mindestens zwei MRT-Untersuchungen im Behandlungsver-
lauf der Patienten, da diese mit einer prazisen Messung der Diameter und Eigenschaf-
ten der Aorten- und Klappenfunktion einhergehen. Die Datensammlung fur diese Dis-
sertation wurde zum 01.09.2022 gestoppt.

Aus beschriebener Datenbank konnten wir anhand der Ein- und Ausschlusskriterien un-

sere Patientenkohorte herausfiltern und mittels dieser Kriterien Hypothesen aufstellen.
1. Haupthypothese: Die Dimensionen und Eigenschaften der Aorta verandert sich im

Langzeitverlauf nach einer durchgefuhrten Ross-OP in Abhangigkeit von verschie-
denen Faktoren.
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2. Nebenhypothese: Die Veranderung der Dimensionen und der Eigenschaften der
Aorta haben einen Einfluss auf die Funktion des Autografts und/oder die Reoperati-
onsrate und/oder die Mortalitat nach durchgeflhrter Ross-OP.

2.2.1 Ubersicht der Einschlusskriterien

1. Ross-OP zwischen Mai 1995 und Dezember 2019

2. Adaquater pra- und postoperativer Datensatz mit grundlegenden klinischen, echokar-
diographischen und magnetresonanztomographischen Befunden

3. Mindestens zwei MRT-Untersuchungen im Behandlungsverlauf

4. Folgeuntersuchung mindestens ein Jahr nach Ross-OP

2.2.2 Studienendpunkte

Als primare Studienendpunkte wurden die Zunahme der Dimensionen der Aorta uber
die altersentsprechende Norm definiert, erganzend dazu wurden die Eigenschaften der
Aortenklappe und Aorta untersucht. Als sekundare Studienendpunkte wurden die Dis-
tensibilitat der Aorta und Reinterventionen am Autograft in Aortenposition oder an der
Aorta ascendens definiert, da sie zu einer entscheidenden Veranderung der Aortendia-
meter und -eigenschaften fuhren. Als Reintervention galt hierbei jeder Eingriff, der mit
einer Rekonstruktion, Modifikation oder einem Ersatz einherging [75]. Auch wurden
Reinterventionen und Druckgradienten an der Pulmonalklappe, postoperative Komplika-
tionen und die Leistungsfahigkeit der Patient:innen untersucht.

2.3 Messmethoden

2.3.1 Klinische Beurteilung

Fur alle untersuchte Personen waren pra- und postoperative Daten verfugbar. Daflr
wurden die Krankenakten einschlief3lich der pra- und postoperativen klinischen und
echokardiographischen Beurteilungen, die chirurgischen Aufzeichnungen sowie die am-
bulanten Berichte gepruft. Dabei wurden Uberwiegend selbststandig in unserer Ambu-
lanz erstellte Berichte und ergdnzend auch durch behandelnde Arztinnen und Arzte ver-
fasste Berichte angefordert und genutzt, um eine bessere Vollstandigkeit und Aktualitat

der Daten zu erreichen.
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Aus all diesen Daten konnten Basisdaten wie u.a. Alter, Geburtsdatum, Geschlecht,
Grolde, Gewicht, Korperoberflache (englisch: body surface area - BSA) und BMI (Body-
Mass-Index) bestimmt werden [76]. Des Weiteren wurden die Charakteristika der Ope-
ration (z.B. chirurgische Technik, Dauer der Herz-Lungen-Maschine, Aortenklemmzeit,
Reperfusionszeit, genutzter Patch, Typ des RV-PA Conduits, begleitende Chirurgie,
etc.) und wichtige Patientendaten (z.B. Zeitpunkt des Patientenkontakts, Blutdruck, ak-
tuelle Funktionsklasse nach New York Heart Association (NYHA), bisherige Eingriffe,
Reinterventionen nach Ross-OP, mogliches Todesdatum) erfasst. Die klinischen post-
operativen Daten wurden anhand der postoperativen Uberwachung und des Auftretens
von Komplikationen wie u.a. ungeplanten Reoperationen, permanenten Schrittmacher-
implantationen, neurologischen Defiziten bei Entlassung und akuten Nierenschaden,
die eine Dialyse erfordern, beurteilt [77]. Dabei galt, dass die frUhen postoperativen Be-
handlungsergebnisse bei der Entlassung aus dem Krankenhaus erhoben wurde. Kam
es zu keiner Patientenentlassung innerhalb der ersten 30 postoperativen Tage, wurde
der 30. postoperative Tag als Untersuchungszeitpunkt gewanhlt.

Die aktuelle-NYHA-Funktionsklasse der untersuchten Personen wurde gemal der New
York Heart Association bestimmt und orientiert sich an subjektiven Beschwerden einer
Person mit Herzkrankheit. Typische Beschwerden der Personen sind u.a. Dyspnoe, An-
gina pectoris, Schwache oder Palpitationen. Die NYHA-Klasse | entspricht dabei einer
Person ohne Beschwerden bei korperlicher Anstrengung, jedoch mit Herzkrankheit. Pa-
tient:innen in NYHA-Klasse Il zeigen Beschwerden erst bei starkerer korperlicher An-
strengung. Die NYHA-KIasse Il entspricht einer Beschwerdefreiheit in Ruhe und Be-
schwerden bei leichter kdrperlicher Anstrengung, wohingegen in NYHA-Klasse IV dau-
erhaft Beschwerden, auch im Ruhezustand, auftreten [78].

2.3.2 Echokardiographie

Die notwendigen Informationen wurden Uberwiegend aus der elektronischen Patienten-
akte des krankenhauseigenen Informationssystems entnommen. Dies ermoglichte Zu-
griff auf diverse Arztbriefe, Echokardiographiebefunde und -aufnahmen. Diese Daten
wurden von unserem Forschungsteam bei der Eingabe auf Qualitat und Richtigkeit
Uberpruft. Ebenso wurden erganzend ambulante Berichte und papierbasierte Kranken-

akten aus den Archiven ausgewertet.
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Der Grofdteil der selbststandig durchgefuhrten Messungen wurde standardmafig in
transthorakaler zweidimensionaler Echokardiographie in Linksseitenlange erhoben. Da-
bei lag der Schwerpunkt der Untersuchung sowohl auf dem Autograft in Aortenposition
als auch auf der Aorta. Die maximale Flussgeschwindigkeit Vmax und der mittlere Druck-
gradient APmean in Aortenposition wurden mit Standardverfahren erhoben. Der maximale
Druckgradient Pmax Uber der Aortenklappe wurde mit Hilfe der vereinfachten Bernoulli-
Gleichung errechnet [79]. Der Grad der AS und der Al wurde gemal’ der ESC-Guideline
in leicht, moderat und schwer eingeteilt und mit Hilfe mehrerer Parameter erhoben [31].
Die Einschatzung wurde auf dieser Basis den behandelnden Echokardiographen uber-
lassen.

Auch wurde der linksventrikulare enddiastolische Durchmesser (LVEDD) und die links-
ventrikulare Ejektionsfraktion (LV-EF) erhoben. Durch diese konnte die Indikation fur die
Ross-OP praoperativ klar definiert werden. Die linksventrikularen Dimensionen wurden
in parasternaler Achse mit der ,Leading-edge-to-leading-edge” Methode mittels M-
Mode erhoben, welcher das Herz mit seinen Bewegungen im Verhaltnis zur Zeit an-
zeigt. Fur die Erhebung der LV-EF wurde meist die biplane Methode nach Simpson an-
gewendet.

Die Diameter der Aortenwurzel und der Aorta wurden praoperativ, postoperativ und bei
Folgeuntersuchungen beurteilt, wenn Daten verfligbar waren. Uberwiegend wurden sie
dafur in parasternalen Langsachsenansicht beurteilt. Zur Beurteilung der Aortenwurzel
wurde auf die Kurzachsenansicht zuruckgegriffen. Die Messungen erfolgten dabei
senkrecht zur Langsachse der Aorta in den Ansichten mit den grof3ten Aortendurch-
messern (siehe Abbildung 5). Gemessen wurden die Diameter auf Hohe des Aorten-
anulus, des Sinus Valsalva, der STJ und der proximalen Aorta ascendens in der Dias-
tole (siehe Abbildung 5 und 6) [80].

Die erhobenen absoluten Diameter des linken Ventrikels und der Aorta wurden auf die
BSA normiert und in Z-Scores ausgedruckt. Die erhobenen Z-Scores stellen dabei das
Dilatationsausmal} im Verhaltnis zur Norm fur eine bestimmte BSA dar. Dabei wurde
die Gleichung nach Pettersen et al. [82] fur den Z-Score des LVEDD genutzt, welcher
fur einen BSA-Bereich von 0-2,0 m? gilt. Bei Personen mit einem BSA-Wert von > 2 m?
wurde auf den Z-Score nach Gentles et al. [83] zuruckgegriffen, da dieser fur groRere
BSA-Werte von 0,5-2,5 m? gilt. So sollten fehlerhafte Werte und Ausreil3er in den er-
rechneten Z-Scores des LVEDD vermieden werden und eine Vergleichbarkeit zwischen
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verschiedenen BSA-Werten erhalten bleiben. Die Z-Scores der Diameter des Aorten-
anulus, des Sinus Valsalva, der STJ und der Aorta ascendens wurden nach Cantinotti
et al. [84] berechnet. Eine erhebliche Zunahme der Diameter auf jeder Ebene wurde als
relevant angesehen. Der Z-Score > 2 wurde als Aortenerweiterung im Vergleich zur al-
ters- und gleichgeschlechtlichen Bevdlkerung angesehen und der Z-Score > 4 wurde
willkurlich als schwere Aortendilatation festgelegt.

Aufgrund einer Unvollstandigkeit von Daten fur die Diameter des Aortenanulus und in
Anbetracht einer publizierten schwachen Korrelation des Aortenanulusdiameters und
des Auftretens einer Al und/oder Reintervention am Autograft wurde ein besonderer Fo-
kus auf die Analyse des Sinus Valsalva und der Aorta ascendens gelegt [8].

Erganzend wurde am RVOT die maximale Flussgeschwindigkeit Vmax und der mittlere
Gradient Pmax Uber der Pulmonalklappe analog zum Autograft ermittelt.

Abbildung 5 - Schematische Darstellung der Messungen der Diameter der Aorta

Links: Schematische Darstellung der Aortenwurzel in zweidimensionaler parasternaler Ldngsachsenan-
sicht in der Echokardiographie. Mit vier durchgefiihrten Messungen am Aortenanulus (1), am Sinus Val-
salva (2), an der sinutubulédren Junktion (3) und an der proximalen Aorta ascendens (4).

Rechts: Die Messungen wurden senkrecht zur Ldngsachse der Aorta durchgefiihrt.

AO= Aorta, LA=linker Vorhof, LV=linker Ventrikel

Abbildung und Legende basieren auf Roman et al. [80].
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Abbildung 6 - Reprdsentative echokardiographische Aufnahme der endsystolischen Diameter der Aorta
Abklirzungen: 1 - Aortenanulus, 2 - Sinus Valsalva, 3 - sinutubulére Junktion, 4 - proximale Aorta ascen-
dens

Abbildung und Legende basieren auf Grotenhuis et al. [81].

2.3.3 Magnetresonanztomographie

Die im ,Deutschen Herzzentrum Berlin“ erhobenen Daten wurden mit klinischen

1,5 Tesla MRT-Geraten (Achieva; Philips Healthcare, Best, Niederlande) erfasst. Das
kardiale MRT-Protokoll dauerte rund 9-14 Minuten und umfasste standardmafig:

1. Eine balancierte ,Fast-Field-Echo-Cine-Bildgebung” mit jeweils mindestens zwei
Schichten der Aorta ascendens und der Aorta descendens, um Durchmesserande-
rungen beurteilen zu konnen. Die Bildebenen wurden senkrecht zum Gefald auf
Hohe der Pulmonalis-Bifurkation positioniert. Standardmafig genutzte Bildgebungs-
parameter waren: VoxelgrofRe 1,80 x 1,70 x 6 mm, rekonstruierte Voxelgrofie
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1 x 1 x 6 mm, Echozeit = 1,2 ms, Wiederholungszeit = 2,5 ms, Flip-Winkel 60 °, ret-

rospektives Herzgating, 40 automatisch rekonstruierte Herzphasen.

2. Eine ,3D Whole Heart Sequenz®, die in der Enddiastole aufgenommen wurde. Die
Sequenzparameter wurden dabei an das Alter und die GrofRe der untersuchten Per-
son angepasst. Standardmafiig genutzte Bildgebungsparameter waren: Voxelgrofde
0,66 x 0,66 x 3,2 mm, rekonstruierte Voxelgrof3e 0,66 x 0,66 x 1,6 mm, Echozeit
2,0 ms, Wiederholungszeit 4,0 ms, Flip-Winkel 9, Anzahl der Signalmittelwerte 3,
Navigator-Gating.

3. ,Phasenkontrast Flussmessung®: ,Steady-state free-precession® MRT-Aufnahmen
wurden als Planungssequenz genutzt. Die Flussmessungen erfolgten dabei senk-
recht zu den untersuchten GefalRen mit einer ,free-breathing phase contrast cine®
MRT-Technik.

Die MRT-Bilder wurden von einem erfahrenen Untersucher manuell mit dem View Fo-
rum (Philips Medical Systems Nederland; View Forum R6.3V1L7 SP1; Philips
Healthcare) ausgewertet.

Die Diameter der Aortenwurzel und der Aorta ascendens wurden analog zur Echokardi-
ographie in vier Ebenen erhoben: Aortenanulus, Sinus Valsalva, STJ und die Aorta
ascendens auf Hohe der Pulmonalis-Bifurkation. Dabei wurde der minimale und maxi-
male Gefallddurchmesser aller Ebenen in Diastole und der Aortenanulus und die Aorta
ascendens zusatzlich in Systole gemessen (siehe Abbildung 7, 8 und 9). Der Durch-
messer des Sinus Valsalva wurde dreifach erhoben und in rechtskoronaren, linkskoro-
naren und nonkoronaren Sinusdurchmesser eingeteilt. Aus ihnen wurde der Mittelwert
berechnet, um Messfehler zu minimieren und die Fehleranfalligkeit der Daten zu sen-
ken.

Die erhobenen absoluten Abmessungen der Diameter wurden auf die BSA normiert und
in Z-Scores ausgedruckt, um das Dilatationsausmal} im Verhaltnis zur Norm fur eine
bestimmte BSA darstellen zu kdnnen. Aufgrund einer aktuell mangelnden Datenlage fur
im MRT gemessene Z-Scores wurde auf mittels Echokardiographie erhobene Z-Scores
zuruckgegriffen. Daflr wurde die Gleichung nach Lopez et al. [85] genutzt. Der Z-Score
> 2 wurde als Aortenerweiterung im Vergleich zur alters- und gleichgeschlechtlichen
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Bevdlkerung angesehen und der Z-Score > 4 wurde als schwere Aortendilatation fest-
gelegt.

Mittelwert
WL 1140
WW 1853

Abbildung 7 - Reprdsentative magnetresonanztomographische Aufnahme des enddiastolischen Diame-
ters der Sinus Valsalva

Die Abmessung der Diameter wurden fiir den rechts-, links- und nonkoronaren Sinus durchgefiihrt.

Die Bilder stammen von den in dieser Arbeit untersuchten Patient:innen und wurden in Zusammenarbeit
von Herrn Dr. Seiler und dem Autor erstellt.
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10 cm

Abbildung 8 - Reprdsentative magnetresonanztomographische Aufnahme des enddiastolischen Diame-
ters der sinutubuldren Junktion
Die Bilder stammen von den in dieser Arbeit untersuchten Patient:innen und wurden in Zusammenarbeit

von Herrn Dr. Seiler und dem Autor erstellt.

Weitere neben den Aortendiametern untersuchte Werte, wie die Regurgitationsfraktion
(RF) Uber der Aortenklappe und die LV-EF, wurden standardmallig erhoben. Das links-
ventrikularen enddiastolische Volumen (LVEDV) und das linksventrikulare endsystoli-
sche Volumen (LVESV) konnten durch das Umzeichnen des Lumens des linken Ventri-
kel in allen Schnitten in entsprechender Phase ermittelt werden [86]. Das linksventriku-
lare Schlagvolumen konnte durch eine Subtraktion des LVESV vom LVEDV errechnet
werden. Die LV-EF konnte durch eine Division des linksventrikularen Schlagvolumens
durch das LVEDV errechnet werden. Das Regurgitationsvolumen konnte in der Aorta
durch die Phasenkontrastmessung analysiert werden [87]. Dabei wurde die Flussge-
schwindigkeit senkrecht zur Flussrichtung in jedem Voxel in allen Phasen gemessen,
um Flusskurven der Aorta zu erhalten. Dafur wurde die Messebene etwa einen halben
Zentimeter Uber der Aortenklappe gewahlt, Anpassungen wurden bei Turbulenzen
durchgefuhrt. Die RF konnte durch eine Division des Regurgitationsvolumen durch das
Vorwartsflussvolumen und die anschlieRende Multiplikation mit 100 errechnet werden.
Es erfolgte eine Einteilung der aus der RF abgeleiteten Al in keine, mild, moderat oder
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schwer entsprechend der aktuellen Leitlinie der ,Deutschen Gesellschaft fur Padiatri-
sche Kardiologie® [42].

Des Weiteren wurde die Flachendistensibilitat der Aorta ascendens untersucht und wie
in Ghorbani et al. [88] beschrieben, berechnet. Dabei druckt die Distensibilitat aus, wie

viel Druck natig ist, um den GefalRdurchmesser zu verandern.

Daorta (1/(mmHgX1 03) = ((Amax - Amin) / Amin)) X (1/PPaorta)

Formel | - Berechnung der Distensibilitét der Aorta

Zur Berechnung der Distensibilitat ist die minimale und maximale Querschnittsfidche und die Pulsdruck-
differenz der zu untersuchenden Stelle notwendig. In dieser Arbeit wurde die Distensibilitét der Aorta
ascendens auf Héhe der Pulmonalis-Bifurkation untersucht und die Formel nach Ghorbani et al. [88] ge-
nutzt.

Anminmax = minimale/maximale Querschnittsfldche, Daorta = Distensibilitét der Aorta, PPaora = aortale Puls-

druckdifferenz

Grundlage fur die Berechnung der Flachendistensibilitat der Aorta waren die minimale
und maximale Querschnittsflache und die Pulsdruckdifferenz der Aorta.

FUr die Berechnung der minimalen und maximalen Querschnittsflache wurde der Quer-
schnittsdurchmesser der Aorta ascendens manuell auf HOhe der Pulmonis-Bifurkation
markiert und in endsystolischer und enddiastolischer Herzphase gemessen (siehe Ab-
bildung 9). Es wurde stets die kurzeste Entfernung bei der Durchmessermessung ge-
wahlt und daraus der Gefaldquerschnitt berechnet. Dafur wurde davon ausgegangen,
dass die Aorta an der untersuchten Stelle kreisrund ist:

Amin/max = (Aminimax/2)? X T

Formel Il - Minimale und maximale Querschnittsfldchenberechnung

Die minimale/maximale Querschnittsfldche eines Kreises wird mit Hilfe des minimalen/maximalen Durch-
messers berechnet. Unter der Annahme einer kreisrunden Aorta wurde in dieser Arbeit die Aorta ascen-
dens auf Héhe der Pulmonalis-Bifurkation untersucht.

Aminmax = minimale/maximale Querschnittsfliche, dminmax = minimaler/maximaler Durchmesser

Die aortale Pulsdruckdifferenz ist als Druckunterschied zwischen dem systolischen und
diastolischen Pulsdruck der Aorta definiert. Er konnte mit Hilfe von Blutdruckmessungen

am linken Arm errechnet werden, ebenso wie der mittlere arterielle Pulsdruck am linken
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Arm. Da die Pulsdruckdifferenz aus Blutdruckmessung am linken Arm tendenziell hoher
ist als die aortale Pulsdruckdifferenz, wurde ein in Kelm et al. [89] veroffentlichtes Mo-
dell zur genaueren Annaherung an die aortale Pulsdruckdifferenz genutzt:

PPaorta = PPLaXx (0.3133 x MAP_a + 28.366) / (MAPLa - 22)

Formel Il - Berechnung der aortalen Pulsdruckdifferenz aus der Pulsdruckdifferenz am linken Arm

Zur Berechnung der aortalen Pulsdruckdifferenz wird anndherungsweise die Formel nach Kelm et al. [89]
genutzt. Fiir diese ist die Pulsdruckdifferenz am linken Arm und der mittlere arterielle Pulsdruck des lin-
ken Armes nétig.

PPaorta = aortale Pulsdruckdifferenz, PP.a = Pulsdruckdifferenz am linken Arm, MAPLa = mittlere arterielle
Pulsdruck am linken Arm

Abbildung 9 - Reprdsentative magnetresonanztomographische Aufnahme der enddiastolischen (links)

und endsystolischen (rechts) Diameter der Aorta ascendens
Die Bilder stammen von den in dieser Arbeit untersuchten Patien:innten und wurden in Zusammenarbeit

von Herrn Dr. Seiler und dem Autor erstellt.

Die errechneten absoluten Werte der Distensibilitat wurden alters- und geschlechts-
adaptiert den entsprechenden Perzentilengruppen nach Voges et al. [90] zugeordnet.
Gemal der Publikation wurden die Patient:innen bis 28 Jahre den entsprechenden
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Perzentilengruppen zugeordnet, fur Patient:innen > 28 Jahre wurden die Perzentilen fur

das hochste Alter (28 Jahre) genutzt.

2.4 Operatives Vorgehen

Der Zeitpunkt aller Operationen wurde durch interdisziplinare Heart-Teams anhand der
bekannten Indikationskriterien zur Behandlung einer bekannten Al oder AS gestellt [34,
91, 92]. Es wurden die beschriebenen Techniken der Ross-OP des freien Aortenwur-
zelersatzes oder der Subkoronartechnik angewandt. Bis 2012 wurde die Ross-OP als
freier Aortenwurzelersatz aufgrund der chirurgischen Praferenz durchgefuhrt. Im Jahr
2013 wurde die Subkoronartechnik im ,Deutschen Herzzentrum Berlin® eingefuhrt und
angewandt. Des Weiteren wurden bei Leitlinien entsprechender Indikation eine beglei-
tende Chirurgie durchgefuhrt. Als RV-PA Conduit wurden kryokonservierte Homografts

oder bovine Jugularvenen genutzt.

2.5 Statistische Methoden

Die Patientendaten wurden zu Beginn der statistischen Auswertung aus der Online-Da-
tenbank auf REDCap® (Version 12, Vanderbilt University, Nashville, Tennessee, USA)
herausgefiltert und exportiert, so dass eine statistische Analyse der Patientendaten vom
Autor mit Hilfe der Statistik Software SPSS® (Version 28, IBM, Armonk, New York,
USA) durchgefuhrt werden konnte. Zur Beschreibung der Ausgangscharakteristika und
der Folgeuntersuchungen wurde deskriptive Statistik genutzt. Kategorische Daten sind
als absolute Haufigkeit der Patient:innen (n) und als relative Haufigkeit in Prozent (%)
und kontinuierliche Daten als Median mit Interquartilsabstand (IQR) angegeben.

Die Verteilung der kontinuierlichen Daten wurde anhand von Schiefe und Kurtosis und
anhand von visuellen Kriterien (Histogramme, Q-Q Plots) evaluiert. Signifikante Unter-
schiede wurden bei einem Signifikanzniveau vom p-Wert (p) < 0,05 angenommen.

Die ordinale Variable ,NYHA-Funktionsklasse“ wurde mit dem Wilcoxon-Test fur zwei
verbundene Stichproben auf Unterschiede zwischen den Zeitpunkten praoperativ und

zur letzten Folgeuntersuchung betrachtet.
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Die metrische Variable mit Normalverteilung ,LVEDD Z-Score® wurde mit dem t-Test fur
verbundene Stichproben auf Unterschiede zwischen den Zeitpunkten praoperativ und
zur letzten Folgeuntersuchung untersucht.

Die metrischen Variablen ohne Normalverteilung ,Aortenklappe maximaler Druckgradi-
ent Pmax“ und ,Aortenklappe mittlerer Druckgradient APmean“ wurden mit dem Wilcoxon-
Test auf Unterschiede zwischen den Zeitpunkten praoperativ und zur letzten Folgeun-
tersuchung untersucht.

Die Software SPSS® (Version 28, IBM, Armonk, New York, USA) wurde zur Erstellung
von ereignisfreien Kurven unter Verwendung von Kaplan-Meier-Modellen fur die Zeit bis
zum Eintreten einer Reintervention im Bereich des Autografts/RV-PA Conduits verwen-
det. Auch wurde dies fur die Zeit bis zum Eintreten einer Al > mild durchgefuhrt. Ergan-
zend zu den Kaplan-Meier-Kurven wurde aus den dazugehdrigen Uberlebenstabellen
die geschatzte Reinterventionsfreiheit des Autografts/RV-PA Conduits und die ge-
schatzte Freiheit von Al > mild erhoben. Diese wurden mit ihrem 95 %-Kofidenzintervall
(Cl) angegeben.

Bei Grafiken und Tabellen wurde zur Unterstutzung auf die Software Excel® (Version
16.65, Microsoft Office, Redmond, Washington, USA) und Pages® (Version 12, Apple,
Cupertino, Kalifornien, USA) zurtckgegriffen.
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3. Ergebnisse

3.1 Praoperative Daten

3.1.1 Patientencharakteristika

Zwischen Mai 1995 und Dezember 2019 wurden 334 Patient:innen am ,Deutschen
Herzzentrum Berlin® und in der ,Charité - Universitatsmedizin Berlin“ mit einer Ross-OP
behandelt. Eingeschlossen in die retrospektive Auswertung aus der Datenbank wurden
im Hinblick auf die beschriebenen Ein- und Ausschlusskriterien 39 Patient:innen, davon
wurden 30 Patient:innen am ,Deutschen Herzzentrum Berlin“ und neun Patient:innen
an der ,Charité - Universitatsmedizin Berlin“ operiert.

Die wichtigsten Charakteristika des Patientenkollektivs zum Zeitpunkt der Ross-OP sind
in Tabelle 1 aufgefuhrt. Die Altersspanne der Patient:innen zum Operationszeitpunkt
reichte von 15 Tagen bis 44 Jahren. Es wurden dabei insgesamt 25 Kinder (64,1 %) un-
tersucht. Als Kinder galten dabei Personen, die zum Operationszeitpunkt < 18 Jahre alt
waren.

Die Operationsindikation fur die Ross-OP war bei sechs Patient:innen (15,4 %) eine
fuhrende AS, bei zwOlf Patient:innen (30,8 %) eine fuhrende Al und bei 20 Patient:innen
(51,3%) ein kombiniertes Vitium. Eine Patientin mit mechanischer Klappe (2,6 %) wurde
aufgrund einer schweren Aortendilatation in Kombination mit bestehendem Kinder-
wunsch behandelt.

Ein Grofteil der Patientenkohorte (74,4 %) hatten bereits vor ihrer Ross-OP einen vor-
herigen Eingriff an der Aortenklappe. Bei 13 Patient:innen (33,3 %) wurde dabei eine
BVP an der Aortenklappe durchgefuhrt, bei neun Patient:innen (23,1 %) eine Reparatur
der Aortenklappe und bei sieben Patient:innen (17,9 %) erfolgte ein AKE mit einer Klap-
penprothese. Zwei Patient:innen (5,1%) besalien praoperativ eine mechanische
Klappe.

24 Patient:innen (61,5 %) waren zum Operationszeitpunkt in NYHA-Funktionsklasse I.
15 Patient:innen (38,5 %) hatten eine NYHA-Funktionsklasse uber | und gaben somit
Beschwerden bei alltaglicher Beschaftigung an, davon waren vier Patient:innen

(10,3 %) in NYHA-Funktionsklasse IV.
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Tabelle 1 - Patientencharakteristika bei der Ross-OP

n=39

Alter bei Eingriff (Jahre)

18,1 (IQR: 8,8-31,3)

Altersgruppe (Jahre)

<1 4 (10,3 %)
1-12 11 (28,2 %)
12-18 10 (25,6 %)
>18 14 (35,9 %)
Geschlecht & 27 (69,2 %)

Gewicht bei Eingriff (kg)

48,5 (IQR: 25,9-74,0)

BSA (m?)

1,46 (IQR: 0,98-1,86)

Indikation fiir Eingriff

AS 6 (15,4 %)
Al 12 (30,8 %)
Kombiniert 20 (51,3 %)

Aortendilatation

1(2,6 %)

Aortenklappenmorphologie

Trikuspid 26 (66,7 %)
Bikuspid 9 (23,1 %)
Unikuspid 2 (5,1 %)
Mechanisch 2 (5,1 %)

Kategorische Daten sind als absolute Haufigkeit der Patient:innen und als relative Haufigkeit in Prozent
(%) angegeben.

Kontinuierliche Daten sind als Median mit Interquartilsabstand (IQR) angegeben.

Abkiirzungen: Al = Aortenklappeninsuffizienz, AS = Aortenklappenstenose, BSA = Body Surface Area,

& = ménnlich

3.1.2 Echokardiographie

Die wichtigsten echokardiographischen Daten des Patientenkollektivs vor der Ross-OP
sind in Tabelle 2 aufgefuhrt.

Praoperativ lag der mediane Z-Scores des LVEDD bei +1,06, des Aortenanulus bei
+2,04, des Sinus Valsalva bei +0,2 und der Aorta ascendens bei +3,78. Bei zehn Pati-
ent:innen (25,6 %) lag praoperativ ein LVEDD mit dem Z-Score > 2 vor. Bei zwolf Pati-
ent:iinnen (32,4 %) lag praoperativ eine schwere Aortendilatation mit dem Z-Score > 4

Vor.
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Tabelle 2 - Prédoperative echokardiographische Daten

LV-EF (%)

65 (IQR: 53-70)

LV-EF Kategorie

Normal (>50%)

30 (76,9 %)

Mild-moderat 8 (20,5 %)
reduziert (50-30%)
Stark reduziert (<30%) 1 (2,6 %)

LVEDD (mm)

49,0 (IQR: 41,0-57,0)

LVEDD Z-Score

+1,06 (IQR: -0,07 bis 2,2)

Aortenklappenanulus GroRe (mm)

22,0 (IQR: 14,6-26,3)

Aortenklappenanulus Z-Score

+2,04 (IQR: 0,84 bis 2,93)

Sinus Valsalva GréBe (mm)

29,5 (IQR: 25,8-37,8)

Sinus Valsalva Z-Score

+0,20 (IQR: -0,80 bis 2,07)

Aorta ascendens GrofRe (mm)

35,0 (IQR: 25,3-41,5)

Aorta ascendens Z-Score

+3,78 (IQR: 0,27 bis 5,1)

Aortenklappe Pmax (mmHg)

55,0 (IQR: 33,9-73,0)

Aortenklappe APmean (MmMHg)

28,0 (IQR: 17,5-38)

Aortenklappe Vmax (m/s) 3,4 (IQR: 2,6-4,1)
Grad der Al
Keine 3 (7,7 %)
Mild 4 (10,3 %)
Moderat 20 (51,3 %)
Schwer 12 (30,8 %)

Kategorische Daten sind als absolute Haufigkeit der Patient:innen und als relative Haufigkeit in Prozent

(%) angegeben.

Kontinuierliche Daten sind als Median mit Interquartilsabstand (IQR) angegeben.

Abkiirzungen: Al = Aortenklappeninsuffizienz, LVEDD = linksventrikuldrer enddiastolischer Durchmesser,

LV-EF = linksventrikulére Ejektionsfraktion, Pmax= maximaler Druckgradient, APmean = mittlerer Druckgra-

dient, Vmax = maximale Flussgeschwindigkeit
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3.2 Prozedurale Daten

In der untersuchten Kohorte mussten zwei Patient:innen (5,1 %) dringlich mit der Ross-
OP behandelt werden. Einer von ihnen wurde aufgrund einer kritischen AS mit links-
ventrikularer Dysfunktion bei unikuspider Aortenklappendysplasie operiert. Der andere
wurde nach kardiopulmonaler Reanimation mit Kammerflimmern und nachfolgender
linksventrikularer Dysfunktion mit hochgradiger Al operiert.

Die Ross-OP wurde in 37 Fallen als freier Aortenwurzelersatz (97,4 %) und in zwei Fal-
len in Subkoronartechnik (5,1 %) durchgefuhrt. Fur die Rekonstruktion des RVOT
wurde bei 28 Patient:innen (71,8 %) ein kryokonserviertes Homograft genutzt. Beglei-
tende Eingriffe wurden bei 14 Patient:innen (35,9 %) durchgefuhrt: Ersatz der Aorta
ascendens mittels Prothese (n = 4), LVOT-Resektion (n = 4), Raffung der Aorta ascen-
dens (n = 3), Aortenbogen-Reparatur (n = 1), Ductusverschluss (n = 1) und eine Mitral-
klappenreparatur (n = 1).

Rund die Halfte der Patient:innen (n = 19) erhielt intraoperativ eine Bluttransfusion. Bei
funf Patient:innen (12,8 %) wurde ein sekundarer Brustverschluss durchgefiuhrt. Bei ei-
nem Patienten (2,6 %) wurde intraoperativ eine Implantation zur Unterstutzung mit
extrakorporaler Membranoxygenierung (ECMO) notwendig, bei Zustand nach kardiopul-
monaler Reanimation mit Kammerflimmern und nachfolgender linksventrikularer Dys-
funktion. Die ECMO-Unterstutzung wurde am 5. postoperativen Tag beendet.

Die wichtigsten prozeduralen Daten des Patientenkollektivs sind zusammengefasst in
Tabelle 3.
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Tabelle 3 - Prozedurale Daten bei der Ross-OP

n=39

Chirurgisches Verfahren

Aortenwurzelersatz 37 (94,9 %)
Subkoronartechnik 2 (5,1 %)
Konno-Inzision 2 (5,1 %)

Zeit des Kardiopulmonalen-Bypasses (min)

174 (IQR: 134-230)

Aortenklemmazeit (min)

119 (IQR: 102-156)

Reperfusionszeit (min)

41 (IQR: 30-80)

Implantierter Patch 6 (15,4 %)
Xenogenes Perikard 4 (10,3 %)
Autologes Perikard 2 (5,1 %)

RV-PA Conduit GroRe (mm)

24,0 (IQR: 20,0-24,8)

Typ des RV-PA Conduit

Kryokonservierter Homograft

28 (71,8 %)

Rinder-Jugularvenen-Conduit

9 (23,1 %)

Andere biologische Klappe

2(5,1%)

Begleitende Chirurgie

14 (35,9 %)

Kardioplegie
Eppendorf 24 (61,5 %)
Bretschneider 3 (7,7 %)
Calafiore 2 (5,1 %)
Del Nido 1 (2,6 %)
Unbekannt 9 (23,1 %)

Kategorische Daten sind als absolute Haufigkeit der Patient:innen und als relative Haufigkeit in Prozent

(%) angegeben.

Kontinuierliche Daten sind als Median mit Interquartilsabstand (IQR) angegeben.
Abklirzung: RV-PA Conduit = Right Ventricle to Pulmonary Artery Conduit

3.3 Fruhe postoperative Daten
3.3.1 Mortalitat und Morbiditat

In der frGhen postoperativen Phase gab es keine Todesfalle (0,0 %).

Die Beatmungsdauer nach der Ross-OP lag im Median bei einem Tag (IQR: 0,5-1,0).

Die Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation war im Median zwei Tage (IQR: 1-3) und
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die gesamte Aufenthaltsdauer im Krankenhaus war im Median 14 Tage (IQR: 9-18).
Alle Patient:innen (100 %) konnten aus dem Krankenhaus entlassen werden.
Postoperative Komplikationen traten bei elf Patient:innen (28,2 %) auf und setzten sich
zusammen aus: Acht Arrhythmien mit erforderlicher Therapie (20,5 %), drei ungeplan-
ten Rethorakotomien (7,7 %) und einer neurologischen Komplikation (2,6 %). Keiner
der Patient:innen erlitt postoperativ eine Endokarditis, eine Sepsis oder ein akutes Nie-
renversagen und es wurde keine Implantation eines permanenten Schrittmachersys-

tems notwendig.

3.3.2 Echokardiographie
Die wichtigsten frihen postoperativen echokardiographischen Daten nach der Ross-OP
sind in Tabelle 4 und in Tabelle 5 aufgefluhrt.

3.4 Nachbeobachtung

Alle Patient:innen konnten nachbeobachtet werden (Vollstandigkeit: 100 %). Dabei be-
trug das mediane Nachbeobachtungsintervall 14,0 Jahre (IQR: 10,6-16,7) und das me-
diane Alter bei der letzten Folgeuntersuchung 32,1 Jahre (IQR: 20,7-44,4).

3.4.1 Mortalitat, Morbiditat und klinische Beurteilung

Es kam es zu keinem Todesfall in der untersuchten Kohorte (0,0 %).

Komplikationen in der Nachbeobachtung traten bei sechs Patient:innen (15,4 %) auf
und setzten sich zusammen aus: drei Patient:innen mit Endokarditiden (7,7 %), zwei
Patient:innen (5,1 %) mit neurologischen Komplikationen und einer Implantation eines
permanenten Schrittmachersystems (2,6%). Keiner der Patient:innen erlitt einen Myo-
kardinfarkt, eine Sepsis oder ein akutes Nierenversagen.

Basierend auf ambulanten Untersuchungen und Berichten befanden sich nach der
Funktionsklassifizierung der NYHA 35 Patient:innen (89,7 %) in Klasse |. Vier Pati-
ent:iinnen (10,3 %) waren bei der letzten Folgeuntersuchung in Klasse Il. Es liegt somit
eine signifikante Verbesserung (p = 0,02) der NYHA-Klassen im Vergleich zum praope-

rativen Status der Patient:innen vor.
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3.4.2 Echokardiographie

3.4.2.1 Funktion und Diameter des linken Ventrikels

Die LV-EF blieb uber den Beobachtungszeitraum ahnlich und entsprach im Median zu

jedem untersuchten Zeitpunkt einer normalen linksventrikularen Funktion tber 50 %.

Die wichtigsten echokardiographischen Daten des linken Ventrikels sind in Tabelle 4

aufgefuhrt.

Tabelle 4 - Postoperative echokardiographische Daten des linken Ventrikels

Friih postoperativ

Letzte Folgeuntersuchung

LV-EF (%)

61 (IQR: 54-65)

57 (IQR: 54-62)

LV-EF Kategorie

Normal (>50%)

33 (84,6 %)

32 (82,1 %)

(<30%)

Mild-moderat re- 6 (15,4 %) 7 (17,9 %)
duziert (50-30%)
Stark reduziert 0 (0,0 %) 0 (0,0 %)

LVEDD (mm)

42,5 (IQR: 34,8-52,0)

48,5 (IQR: 43,0-57,5)

LVEDD Z-Score

-0,38 (IQR: -1,57 bis +1,12)

-0,21 (IQR: -1,53 bis +0,96)

Kategorische Daten sind als absolute H&aufigkeit der Patient:innen und als relative Haufigkeit in Prozent

(%) angegeben.

Kontinuierliche Daten sind als Median mit Interquartilsabstand (IQR) angegeben.

Abkiirzungen: LVEDD = linksventrikuldrer enddiastolischer Durchmesser, LV-EF = linksventrikulédre Ejek-

tionsfraktion

Der Z-Score des LVEDD war im Vergleich zu praoperativen Werten signifikant

(p = 0,003) niedriger. Dies verdeutlicht die Abbildung 10, in der eine postoperative Ab-

nahme des Z-Scores des LVEDD erkennbar ist. Es kam zu einem Ruckgang der Pati-

ent:innen mit einem Z-Score des LVEDD > 2 von praoperativ zehn (25,6 %) auf posto-

perativ vier (10,3 %).
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Z-Score des LVEDD
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Praoperativ Fruh postoperativ Letzte
Folgeuntersuchung

Abbildung 10 - Vergleich des Z-Scores des linksventrikuldren enddiastolischen Durchmessers prdopera-
tiv und postoperativ

Die X-Achse zeigt die verglichenen Untersuchungszeitpunkte préoperativ, friih postoperativ und zur letz-
ten Folgeuntersuchung.

Die Y-Achse zeigt den Z-Score des LVEDD von -4 bis +6.

Abkiirzungen: LVEDD = linksventrikuldrer enddiastolischer Durchmesser

3.4.2.2 Dimensionen der Aortenwurzel und der Aorta ascendens

Der mediane Durchmesser des Sinus Valsalva lag zur letzten Folgeuntersuchung bei
42,0 mm (IQR: 40,0-49,5); dies entspricht einer absoluten VergroRerung von 12,5 mm
im Vergleich zum praoperativen medianen Durchmesser. Der dazugehdrige mediane Z-
Score des Sinus Valsalva lag bei +4,06 (IQR: 2,91-5,85); dies entspricht einer absolu-
ten Erhohung von +3,86 im Vergleich zum praoperativen medianen Z-Score.

Der mediane Durchmesser der Aorta ascendens lag zur letzten Folgeuntersuchung bei
44,0 mm (IQR: 37,0-46,0) und der mediane Z-Score der Aorta ascendens bei +4,87
(3,79-5,58). Die absolute VergroRRerung im Vergleich zum praoperativen medianen
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Durchmesser war 9,0 mm und die absolute Erhéhung des Z-Scores im Vergleich zum
praoperativen Z-Score war +1,09. Der Vergleich der Z-Scores praoperativ und zur letz-
ten Folgeuntersuchung fur den Sinus Valsalva und die Aorta ascendens wird graphisch
in Abbildung 11 dargestellt. Insgesamt wurde bei 20 Patient:innen (51,3 %) eine
schwere Aortendilatation mit einem Z-Score > 4 nach der Ross-OP zur letzten Folgeun-

tersuchung beobachtet.

Z-Score des Sinus Valsalva Z-Score der Aorta ascendens

Z-Score
IS
IS

N
N

po

Prdoperativ Letzte Folgeuntersuchung Préaoperativ Letzte Folgeuntersuchung

Abbildung 11 - Vergleich der Z-Scores der Durchmesser des Sinus Valsalva und der Aorta ascendens
préoperativ und postoperativ

Die X-Achse zeigt die verglichenen Untersuchungszeitpunkte préoperativ und zur letzten Folgeuntersu-
chung.

Die Y-Achse zeigt den Z-Score von -2 bis +8.

Links bezieht sich die Abbildung auf den Sinus Valsalva und rechts auf die Aorta ascendens.

3.4.2.3 Klappenstenosen

Der Verlauf der echokardiographischen Daten der Klappenstenose des Autografts und
des RV-PA Conduits zu den Zeitpunkten ,frih postoperativ® und zur ,letzten Folgeunter-
suchung® ist in Tabelle 5 erkennbar. Nach der Ross-OP war ein anhaltend niedriger ma-
ximaler Druckgradient Pmax und mittlerer Druckgradient APmean Uber der Aortenklappe
erkennbar. Statistisch zeigt sich ein signifikanter Unterschied des maximalen Druckgra-
dienten Pmax (p < 0,001) und des mittleren Druckgradienten APmean (p < 0,001) Uber der
Aortenklappe im Vergleich praoperativ zur letzten Folgeuntersuchung.

Der maximale Druckgradient Pmax der Aortenklappe lag bei der letzten Folgeuntersu-
chung bei sechs Patient:innen (15,4 % ) > 10 mmHg. Dies entspricht im Vergleich zum
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praoperativen Zeitpunkt einer Senkung um rund 80 % der Patient:innen mit einem maxi-

malen Druckgradienten Pmax > 10 mmHg (von 94,9 % auf 15,4 %).

Tabelle 5 - Echokardiographische Daten des Autografts und des RV-PA Conduits

Praoperativ Friih Letzte Folge- p-Wert*
postoperativ untersuchung pra-/postoperativ

Aortenklappe 55,0 6,0 6,0 <0,001
Pmax (mmHg) (IQR: 33,9-73,0) (IQR: 4,0-9,4) (IQR: 3,8-8,0)
Aortenklappe 28,0 3,8 3,0 <0,001
APmean (MmHg) (IQR: 17,5-38) (IQR: 2,5-3,8) (IQR: 2,1-4,1)
Aortenklappe 3,4 1,2 1,2 <0,001
Vmax (mM/s) (IQR: 2,6-4,1) (IQR: 1,0-1,5) (IQR: 1,0-1,4)
RV-PA Conduit 6,6 28,2
Pmax (MmmHg) (IQR: 4,4-9,9) (IQR: 15,8-37,3)
RV-PA Conduit 1,4 2,7
Vmax (M/s) (IQR: 1,0-1,6) (IQR: 2,1-3,0)

*Der p-Wert bezieht sich auf den Vergleich zwischen den Werten der Aortenklappe prédoperativ und zur

letzten Folgeuntersuchung.

Kontinuierliche Daten sind als Median mit Interquartilsabstand (IQR) angegeben.
Abktirzungen: Pmax = maximaler Druckgradient, APmean = mittlerer Druckgradient, RV-PA Conduit = Right

Ventricle to Pulmonary Artery Conduit, Vmax = maximale Flussgeschwindigkeit

3.4.2.4 Aortenklappeninsuffizienz

Im Rahmen der letzten Folgeuntersuchung zeigte sich bei 35 Patient:innen (89,7 %)
keine oder eine milde Al. Bei vier Patient:innen (10,3 %) zeigte sich eine moderate Al
und bei einem Patienten (2,6 %) eine schwere Al. Basierend auf diesen Ergebnissen
lag die geschatzte Freiheit der Patientenkohorte von einer Al > mild fur den untersuch-
ten Zeitraum bei 94,4 % (ClI: 87,2-100,0) nach zehn Jahren und bei 86,0 % (Cl: 73,8-
100,0) nach 15 Jahren. Die Kaplan-Meier-Kurve, die die Freiheit von Al > mild nach der
Ross-OP zeigt, bildet den Verlauf der geschatzten Wahrscheinlichkeit ab (siehe Abbil-
dung 12). Bei vier der funf Patient:innen mit Al > mild wurde eine Intervention am Auto-

graft durchgefuhrt.
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Freiheit von Aortenklappeninsuffizienz > mild
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Abbildung 12 - Kaplan-Meier-Kurve fiir die Freiheit von Aortenklappeninsuffizienz > mild nach Ross-OP
Die X-Achse zeigt die Zeit der Nachverfolgung in Jahren und die Anzahl der Patient:innen unter Risiko zu
den Zeitpunkten 0, 5, 10 und 15 Jahre nach Ross-OP.

Die Y-Achse zeigt die Wahrscheinlichkeit fiir die Freiheit von Aortenklappeninsuffizienz > mild nach der
Ross-OP in % an.

3.4.3 Magnetresonanztomographie

Wahrend einer medianen Nachbeobachtungszeit von 8,1 Jahren (IQR: 5,0-12,6) nach
der Ross-OP wurden insgesamt 94 MRTs ausgewertet und ihre Daten zur Auswertung
herangezogen. Das mediane Patientenalter zum Zeitpunkt der MRT-Untersuchung lag
bei 26,9 Jahren (IQR: 15,1-39,1).

3.4.3.1 Funktion des linken Ventrikels

Die mediane LV-EF betrug 55,4 % (IQR: 50,3-61,3) in 76 untersuchten Messungen. Die
niedrigste erhobene LV-EF betrug 42,1 %. 78 % (n=22) der Messungen zeigten eine
normwertige LV-EF, 22 % (n=17) der Messungen eine mild-moderat reduzierte LV-EF

und bei keiner Messung wurde eine stark reduzierte LV-EF gesehen.
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3.4.3.2 Dimensionen der Aortenwurzel und der Aorta ascendens

Die Dimensionen des Aortenanulus, des Sinus Valsalva, der STJ und der Aorta ascen-

dens mit dazugehorigen Z-Scores sind in Tabelle 6 aufgefuhrt und in Abbildung 13 gra-

phisch dargestellt.

Tabelle 6 - Postoperative magnetresonanztomographische Daten der Aortendiameter

(IQR: 0,84-4,28)

(IQR: 2,94-6,12)

Aortenanulus Sinus Valsalva STJ Aorta ascendens
Untersuchte 70 61 49 78
Messungen (n)
Durchmesser 23,0 38,8 36,0 29,2
(mm) (IQR: 18,9-27,7) (IQR: 28,0-42,6) (IQR: 25,1-39,5) (IQR: 23,0-36,1)
Z-Score +2,18 +4,99 +6,65 +2,93

(IQR: 4,34-8,86)

(IQR: 0,85-6,23)

Kategorische Daten sind als absolute Haufigkeit (n) angegeben.

Kontinuierliche Daten sind als Median mit Interquartilsabstand (IQR) angegeben.

Abklirzung: STJ = sinutubulére Junktion
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Z-Scores der Aortendiameter
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Abbildung 13 - Z-Scores der postoperativ magnetresonanztomographisch erhobenen Aortendiameter
Die X-Achse zeigt die verglichenen Untersuchungsebenen der Aorta: Aortenanulus, Sinus Valsalva,
sinutubulére Junktion und Aorta ascendens prdoperativ.

Die Y-Achse zeigt den Z-Score von -3 bis +18.

Abkiirzungen: MRT = Magnetresonanztomographie, STJ = sinutubulére Junktion

3.4.3.3 Distensibilitét der Aorta ascendens
Die Distensibilitat der Aorta ascendens wurde in 72 Messungen untersucht. 25 Messun-
gen davon wurden mit Patient:innen < 18 Jahren (Kinder) und 47 Messungen mit Pati-

ent:iinnen > 18 Jahren (Erwachsene) zum Zeitpunkt der MRT-Untersuchung durchge-

3 -1
fuhrt. Eine mediane Distensibilitat der Aorta von 2,83 x 10 mmHg (IQR: 1,3-3,87)

wurde in der Gesamtkohorte errechnet.

Ordnet man die absoluten Werte der Distensibilitat den Perzentilengruppen zu, entspra-
chen 62,5 % der Messungen der Perzentilengruppe 0-5, in der Perzentilengruppe 6-25
waren 27,8 % und die restlichen 9,7 % verteilten sich auf die Perzentilengruppen > 25.
Aufgeteilt nach Altersgruppen waren bei den Kindern 64,0 % der Messungen innerhalb
der Perzentilengruppe 0-5 und insgesamt 76 % der Messungen in einer Perzentilen-
gruppe < 25. Bei den Erwachsenen lagen 64,4 % der Messungen innerhalb der
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Perzentilengruppe 0-5 und insgesamt 97,9 % der Messungen in einer Perzentilen-
gruppe < 25 . Ein Vergleich der Perzentilengruppen der Distensibilitat aufgeteilt nach Al-
tersgruppen ist in Abbildung 14 dargestellt.

Distensibilitat der Aorta ascendens

30 29
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3
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0 0 0
0 — [ ]
0-5 6-25 26-50 51-75 76-95 95-100

Perzentilengruppe

Abbildung 14 - Vergleich der Perzentilengruppen der postoperativen Distensibilitét der Aorta ascendens
nach Altersgruppen

Die X-Achse zeigt die Perzentilengruppen der Distensibilitét der Aorta ascendens auf Héhe der Pulmona-
lis-Bifurkation. Dabei werden die Altersgruppen Kinder (< 18 Jahre, dunkelblau) und Erwachsene

(> 18 Jahre, hellblau) bei der Magnetresonanztomographie verglichen.

Die Y-Achse zeigt die absolute Anzahl der Félle in der Patientenkohorte der jeweiligen Perzentilengruppe

auf.

3.4.3.4 Aortenklappeninsuffizienz

Die mediane RF der Aortenklappe betrug in der Gesamtkohorte 5,8 % (IQR: 4,1-12,7)
bei 77 untersuchten Messungen. In 72 Messungen (93,5 %) zeigte sich keine oder eine
milde Al, in vier Messungen (5,2 %) eine moderate Al, in einer Messung (1,3 %) eine

schwere Al.
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3.4.4 Reinterventionen

3.4.4.1 Autograft

Sieben Patient:innen (17,9 %) der Gesamtkohorte unterzogen sich einer chirurgischen
Intervention am Autograft nach im Median 13,8 Jahren (IQR: 10,1-17,0). Bei sechs der
sieben behandelten Patient:innen zeigte sich vor Reintervention eine schwere Aortendi-
latation mit Z-Score > 4 auf mindestens einer der untersuchten Ebenen, bei dem ande-
ren Patienten eine Stenose der Aorta ascendens (Z-Score: -4,4) mit nachfolgender Aor-
tendilatation. Die Zusammenfassung der Daten der Patient:innen mit durchgefuhrter
Reintervention am Autograft oder der Aorta ascendens ist in Tabelle 7 aufgefihrt.
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Tabelle 7 - Zusammenfassung der mit der Ross-OP behandelten Patient:innen mit

Reintervention am Autograft oder an der Aorta ascendens

Pat. #, | Alter bei OP- Zeit | Alter bei | Indikation fiir Reintervention | Sinus Val. | Aorta asc.
Ge- OP Indika- | seit Reinter- | Reintervention bei Rein- | bei Rein-
schl. (Jahre) tion OP vention tervention | tervention
(Jahre) | (Jahre) (mm) (mm)
#1 55 Komb.| 7,3 12,8 Stenose der Aorta asc.- 28 13
a4 Vitium Aorta asc. mit Ersatz und
nachfolgender | Aortenbogen- | (Z-Score: | (Z-Score:
Aorten- ersatz mit +2,7) -4,4)
dilatation Hemashield-
Prothese
#2 11,9 Fuhr. 13,8 25,7 Aorten- David-OP 56 44
3 Al dilatation,
milde Al (Z-Score: | (Z-Score:
+7,5) +5,6)
#3 12,7 Komb. | 22,1 34,8 Aorten- Aortenwurzel 52 34
Q Vitium dilatation, ersatz mit
moderate Al Composite- (Z-Score: | (Z-Score:
Ascendens-Pro- +7,4) +3,6)
these und me-
chanischem
AKE
#4 13,4 Komb. | 20,3 33,7 Aorten- Yacoub-OP 49 47
a4 Vitium dilatation, unter Erhalt der
milde Al Aortenklappe | (Z-Score: | (Z-Score:
+5,2) +5,6)
#5 13,6 Fuhr. 17,0 30,6 Aorten- Bentall-OP mit 58 57
38 AS dilatation, mechanischem
moderate Al AKE (Z-Score: | (Z-Score:
+6,5) +7,1)
#6 16,7 Fuhr. 10,4 271 Aorten- Bentall-OP mit 62 58
38 AS dilatation, mechanischem
schwere Al AKE (Z-Score: | (Z-Score:
+6,8) +6,9)
#7 35,4 Komb. | 10,1 45,5 Aorten- Biologischer 54 49
a4 Vitium dilatation, AKE mit
moderate Al Aortenraffung | (Z-Score: | (Z-Score:
+7,0) +6,7)

Die Tabelle bezieht sich auf alle Patient:innen in der untersuchten Kohorte, die eine Reintervention nach

der Ross-OP am Autograft oder an der Aorta ascendens erhalten haben.

Abkiirzungen: Al = Aortenklappeninsuffizienz, AKE = Aortenklappenersatz, Aorta asc. = Aorta ascen-

dens, AS = Aortenklappenstenose, Geschl. = Geschlecht, Flihr. = Flihrende, Komb. = Kombiniertes,

OP = Operation, Pat. = Patient, Sinus Val. = Sinus Valsalva, 3 = ménnlich, @ = weiblich
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3.4.4.2 RV-PA Conduit

Insgesamt 21 Patient:innen (53,8 %) der Gesamtkohorte unterzogen sich nach im Me-
dian von 7,3 Jahren (IQR: 2,6-13,9) einer Intervention im Bereich des RV-PA Conduits.
Bisher erhielten davon 14 Patient:innen (35,9 %) einen Re-Pulmonalklappenersatz und
sieben Patient:innen (17,9 %) eine Ballondilatation im Bereich des RV-PA Conduits

ohne bisherigen Re-Pulmonalklappenersatz.

3.4.4.3 Geschétzte Reinterventionsfreiheit

Die geschatzte Reinterventionsfreiheit fur das Autograft und das RV-PA Conduit wird in
der Tabelle 8 und in der Kaplan-Meier-Kurve in Abbildung 15 genauer dargestellt. Die
mediane geschatzte Reinterventionsfreiheit am Autograft betragt 22,1 Jahre (CI: 19,5-
24,7) und am RV-PA Conduit 14,8 Jahre (Cl: 10,1-19,4).

Tabelle 8 - Geschétzte Freiheit von Reintervention am Autograft und am RV-PA Conduit

Dauer nach Ross-OP Autograft RV-PA Conduit

1 Jahr 100 % 97,4 %
(Cl: 92,6-100,0)

5 Jahre 100 % 84,4 %
(Cl: 67,2-93,1)

10 Jahre 97,2 % 62,5 %
(Cl: 92,0-100,0) (Cl: 48,7-80,2)

15 Jahre 87,6 % 40,0 %
(Cl: 76,8-100,0) (Cl: 30,8-66,2)

20 Jahre 79,6 % 40,0 %
(Cl: 63,4-100,0) (Cl: 30,8-66,2)

Die geschétzte Freiheit von Reintervention ist in Prozent (%) mit dem 95 %-Kofidenzintervall (Cl) zu den
Zeitpunkten 1, 5, 10, 15 und 20 Jahren nach Ross-OP angegeben.
Abklirzung: RV-PA Conduit = Right Ventricle to Pulmonary Artery Conduit
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Abbildung 15 - Kaplan-Meier-Kurve der geschétzten Freiheit von Reintervention am Autograft und am
RV-PA Conduit

Die X-Achse zeigt die Zeit der Nachverfolgung in Jahren und die Anzahl der Patient:innen unter Risiko fiir
das Autograft (dunkelblau) und das RV-PA Conduit (hellblau) zu den Zeitpunkten 0, 5, 10 und 15 Jahre
nach Ross-OP an.

Die Y-Achse zeigt die geschétzte Wahrscheinlichkeit fiir die Freiheit von Reintervention nach der Ross-
OP in Prozent (%) an.

Abklirzung: RV-PA Conduit = Right Ventricle to Pulmonary Artery Conduit
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4. Diskussion

Aufgrund der guten Ergebnisse in aufkommenden Langzeitstudien ist die Ross-OP als
sichere und effektive Methode fur einen AKE bei Kindern und jungen Erwachsenen ein-
zuschatzen [6, 60, 62]. Die Aorta, bei der gehauft fortschreitende Dilatationen beobach-
tet wurden, spielt bei der Nachsorge eine wichtige Rolle. Diese Dilatationen treten ver-
mehrt in der zweiten Dekade nach der Ross-OP auf und beeinflussen die Eigenschaf-
ten des Autografts und der Aorta. MAgliche Folgen dieser Aortendilatationen sind Insuf-
fizienzen des Autografts und ein erhohtes Risiko einer Aortendissektion, die zu einer
Reintervention am Autograft fihren konnen [5, 6, 60, 62]. Daher ist eine regelmafige
Nachsorge nach einer Ross-OP zur Beurteilung der Klappenfunktion und der Aortendi-
mensionen notwendig, wofur standardmafig die Echokardiographie genutzt wird.
Vorangegangene Studien haben die auftretenden Aortendilatationen nach der Ross-OP
beschrieben, haufig bleiben dabei jedoch das Ausmal und die Dimensionen der be-
troffenen Ebene unklar [6, 69]. Weiterfuhrend wurde in den wenigen Studien, die das
Ausmal} und die Dimensionen erhoben, meist die native Aorta nicht untersucht [5, 8].
Kaum auffindbar sind Studien, bei denen die MRT in der Nachsorge der Ross-OP ge-
nutzt wurde, obwonhl diese eine weitaus umfassendere Untersuchung der Klappen- und
Aorteneigenschaften zulasst. Ausnahme ist eine von Grotenhuis et al. durchgefuhrte
Studie, die 18 Personen nach der Ross-OP mit gematchten, gesunden Personen ver-
glich [93]. Dabei blieb jedoch wiederholt das Ausmal der auftretenden Aortendilatatio-
nen unklar. Deshalb untersucht diese Arbeit die Anderungen der Dimensionen der
Aorta und die Eigenschaften der Aorta nach der Ross-OP bei Kindern und Erwachse-
nen in der Echokardiographie und in der MRT.

Im Rahmen dieser Arbeit wurde eine retrospektive Datenauswertung von 39 Patient:in-
nen durchgefuhrt. Die inkludierten Personen erhielten zwischen Mai 1995 und Dezem-
ber 2019 am ,Deutschen Herzzentrum Berlin“ beziehungsweise der ,,Charité - Universi-
tatsmedizin Berlin“ einen AKE mittels Ross-OP und mussten einen adaquaten klini-
schen, echokardiographischen und magnetresonanztomographischen Datensatz, bei
denen mindestens zwei MRT-Untersuchungen vorlagen, aufweisen. Ihre klinischen und
echokardiographischen Daten wurden nach Ublichem Vorgehen erhoben und ausge-
wertet. Die echokardiographisch erhobenen Aortendiameter wurden mit Hilfe von BSA-
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adaptierten Z-Scores ins Verhaltnis zur alters- und kérpermal3adaptierten Normalbevol-
kerung gesetzt, wodurch eine Vergleichbarkeit und Einschatzung des Ausmalles der
Diameter im Rahmen des Wachstums moglich wurde. Des Weiteren lag ein besonderer
Fokus auf den in der MRT erhobenen Daten. Die MRT ist eine moderne, nicht invasive
und weit verbreitete Technik, die eine genauere und funktionell umfassendere Untersu-
chung der Aorta im Vergleich zur Echokardiographie erlaubt. Dadurch erfahrt sie zuneh-
mende Wichtigkeit in der Nachsorge von kardiologischen Patient:innen [94, 95]. Hierbei
wurden im Hinblick auf eine mogliche Aortendilatation die Aortendiameter auf mehreren
Ebenen analysiert und durch BSA-adaptierte Z-Scores ins Verhaltnis zur Normalbevol-
kerung gesetzt. Im Hinblick auf eine mogliche Al wurde die Klappenfunktion des Auto-
grafts untersucht. Bezlglich der Aorteneigenschaften wurde die Distensibilitat der Aorta
erhoben und alters- und geschlechtsadaptiert ins Verhaltnis zur Normalbevolkerung ge-
setzt, mit Hilfe der Perzentile von Voges et al. [90].

Angesichts der klinischen Beurteilung der untersuchten Personen zeigte sich eine signi-
fikante Verbesserung (p = 0,02) der subjektiven Beschwerden im Vergleich zwischen
praoperativem und postoperativem Zustand. Daruber hinaus besal3en echokardiogra-
phisch 82 % der untersuchten Personen eine physiologische LV-EF 14 Jahre nach der
Ross-OP. Diese Tendenz eines Erhalts der physiologischen LV-EF reiht sich in bishe-
rige Arbeiten wie von Bansal et al. [55] ein, bei der 93 % der untersuchten Personen
acht Jahre nach der Ross-OP eine physiologische LV-EF besalien.

Bereits 2007 beschrieb Pasquali et al. [5] eine Normalisierung des LVEDD nach der
Ross-OP. Unsere Messungen des medianen Z-Scores des LVEDD lagen praoperativ
bei +1,06 und zum Zeitpunkt der letzten Folgeuntersuchung bei -0,21. Dies stellte eine
signifikante Abnahme (p = 0,003) des praoperativen Status im Vergleich zur letzten
Folgeuntersuchung dar und belegt die Tendenz einer Normalisierung des LVEDD.
Diese erhobenen Ergebnisse unterstutzen aus klinischer und echokardiographischer
Sicht, dass die Ross-OP ein geeignetes Verfahren bei einem AKE ist.

Weitere in der Echokardiographie pra- und postoperativ untersuchte Parameter waren
die Aortendiameter mit ihnren entsprechenden Z-Scores. So untersuchte Horer et al. [8]
2009 den Aortenanulus, den Sinus Valsalva und die STJ bei 48 Kindern mit einer
durchschnittlichen Nachverfolgung von funf Jahren. Es zeigte sich eine signifikante Zu-
nahme des Z-Scores des Sinus Valsalva und der STJ Uber das somatische Wachstum
hinaus, die in Korrelation zur Haufigkeit einer schweren Al sowie der Reintervention am

Autograft stand. Am Aortenanulus hingegen wurde keine signifikante Zunahme Uber
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das somatische Wachstum hinaus beobachtet, was in der Technik der Anulusfixierung
durch einen Perikardstreifen und/oder der subkoronarer Implantationstechnik begrundet
sein konnte. Diese Zunahme des Aortenanulus wurde jedoch bei Pasquali et al. [5] be-
schrieben, auch wenn sie geringer ausfiel als im Vergleich zur Aortenwurzel mit Sinus
Valsalva und STJ. Insgesamt zeigte sich in der Arbeit eine signifikante Zunahme der Z-
Scores der Diameter des Aortenanulus, des Sinus Valsalva und der STJ bei 74 unter-
suchten Personen nach im Median funf Jahren Nachverfolgung. Aljassim et al. [63] un-
tersuchte die Aortendiameter bei 91 Erwachsenen und verglich sie mit einer Kontroll-
gruppe nach einer durchschnittlichen Nachverfolgung von neun Jahren. Auch dort
konnten signifikant grofere Aortendiameter auf Ebene des Aortenanulus, des Sinus Va-
Isalva und der Aorta ascendens nach der Ross-OP erkannt werden, die mit einer Uber
die Zeit fortschreitenden Aortendilatation einhergingen. In unseren echokardiographi-
schen Daten zeigte sich praoperativ ein medianer Z-Score des Sinus Valsalva von +0,2
und der Aorta ascendens von +3,87. Zur letzten Folgeuntersuchung wurde nach im Me-
dian 14 Jahren ein medianer Z-Score des Sinus Valsalva von +4,06 und der Aorta
ascendens von +4,87 erhoben. Dies zeigt die Tendenz zur Zunahme der untersuchten
Aortendiameter, besonders des Sinus Valsalva, auf. Zudem konnten wir gehauft auftre-
tende Aortendilatationen beobachten, rund die Halfte der untersuchten Personen zeig-
ten schwere Aortendilatationen auf mindestens einer der untersuchten Ebenen nach
der Ross-OP. All dies unterstutzt bisherige Beobachtungen, bei denen groRere Aorten-
diameter der Patient:innen mit der Ross-OP im Vergleich zur Normalbevolkerung er-
kannt wurden [5, 8, 63].

Far im MRT erhobene Aortendiameter nach der Ross-OP ist die Studienlage stark ein-
geschrankt. Eine Ausnahme ist eine durch Grotenhuis et al. [93] in 2006 veroffentlichte
Studie. In dieser wurden 18 Patient:innen im Durchschnitt acht Jahre nach der Ross-OP
untersucht und mit gematchten, gesunden Personen verglichen. Es zeigten sich dabei
signifikant groRere Aortendiameter der mit der Ross-OP behandelten Patient:innen auf
allen untersuchten Ebenen (Aortenanulus, Sinus Valsalva, STJ, Aorta ascendens) im
Vergleich zu den gematchten Kontrollpersonen. Die Studie lasst jedoch keine Aussage
uber das Ausmal der Zunahme einer Aortendilatation zu. Allerdings bestatigt sie wie-
derholt echokardiographische Ergebnisse, bei denen Patient:innen nach der Ross-OP
im Vergleich zu Gesunden einen grof3eren Aortendiameter aufweisen. In unserer Studie
wurden die absoluten Aortendiameter aller untersuchten Ebenen mit Hilfe von adaptier-
ten Z-Scores ins Verhaltnis zur Normalbevolkerung gesetzt. Hierbei zeigte sich in allen
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untersuchten Ebenen (Aortenanulus, Sinus Valsalva, STJ, Aorta ascendens) ein media-
ner Z-Score > 2,0. Dies entspricht einer VergroRerung im Vergleich zur Normalbevolke-
rung Uber das normale Korperwachstum hinaus. Der mediane Z-Score des Diameters
des Aortenanulus lag bei +2,18. Die hochsten medianen Z-Scores ergaben sich bei den
Diametern des Sinus Valsalva mit +4,99 und der STJ mit +6,65. Der mediane Z-Score
des Diameters der Aorta ascendens war +2,93. Demzufolge sind sowohl die operierten
Bereiche (das eigentliche Autograft), als auch die native Aorta von einer Aortendilata-
tion nach der Ross-OP betroffen.

Die echokardiographischen und magnetresonanztomograhischen Daten in der vorlie-
genden Studie deuten zusammen darauf hin, dass nach einer Ross-OP eine Aortendila-
tation auf allen untersuchten Ebenen (Aortenanulus, Sinus Valsalva, STJ, Aorta ascen-
dens) uber das somatische Wachstum hinaus stattfindet. Besonders stark ist die Aor-
tenwurzel in den Bereichen Sinus Valsalva und STJ von einer Aortendilatation betrof-
fen, nachfolgend die Aorta ascendens und in geringem Mal3e der Aortenanulus.

Der mittlere Druckgradient APmean und der maximale Druckgradient Pmax lagen im Me-
dian postoperativ bei 3,8 und 6,0 mmHg und zur letzten Folgeuntersuchung bei 3,0 und
6,0 mmHg. Es zeigt sich eine signifikante Senkung (p < 0,001) der Druckgradienten
uber der Aortenklappe im Vergleich praoperativ zur letzten Folgeuntersuchung. Dem-
nach besalien rund 80 % weniger Patient:innen einen maximalen Druckgradienten Pmax
> 10 mmHg zur letzten Folgeuntersuchung (von praoperativ 94,9 % auf 15,4 %). Wie in
Charitos et al. [71] sind anhaltend niedrige Druckgradienten Uber der Aortenklappe er-
kennbar. Dies bestatigen klinische Ergebnisse, bei denen eine AS keine beschriebene
Komplikation nach einer Ross-OP war. Dem gegenuber steht die mehrfach beschrie-
bene Komplikation einer moglichen Al [6, 61, 69].

In unseren Daten wiesen nach der Ross-OP 12,8 % der untersuchten Personen eine

Al > mild zum Zeitpunkt der letzten Folgeuntersuchung auf. Basierend auf diesen Er-
gebnissen lag die geschatzte Freiheit von einer Al > mild nach zehn Jahren bei 94,4 %
und nach 15 Jahren bei 86,0 %. In der Literatur sind Studien mit einer hoher geschatz-
ten Freiheit von Al > mild nach 15 Jahren zu finden [6, 71]. David et al. [6] beschrieb
eine Freiheit von Al > mild von 88,7 % nach 15 Jahren bei 212 untersuchten Personen
mit medianem Alter zum Zeitpunkt der Ross-OP von 34 Jahren. Bei den meisten Stu-
dien handelt es sich allerdings um junge Erwachsene, die eine Ross-OP jenseits der
Korperwachstumsphase erhielten. Studien, die jungere Personen untersuchten, fanden
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niedrigere geschatzte Freiheiten von Al > mild auf. Elkins et al. [61] beschrieb eine ge-
schatzte Freiheit von Al > mild von 78,5 % nach 16 Jahren, basierend auf 487 unter-
suchten Personen mit medianem Alter von 24 Jahren bei der Ross-OP. Mokhles et al.
[69] schatzte die Freiheit von Al > mild auf 66 % nach 18 Jahren, basierend auf 161 un-
tersuchten Personen mit medianem Alter von 21 Jahren bei der Ross-OP.

Vor diesem Hintergrund Iasst sich feststellen, dass sich in unseren Daten wenige Falle
mit hohergradiger Al trotz erkennbar dilatiertem Aortendiameter finden. Dies bestatigt,
dass dilatierte Aortendiameter nicht unmittelbar mit einer auftretenden Al und klinischen
Folgen einhergehen mussen. Daher ist eine engmaschige Nachsorge der Patient:innen
mit Ross-OP notwendig. Des Weiteren zeigt sich, dass sich unsere Daten in bisher ge-
schatzten Freiheiten der Al > mild einreihen und trotz allem eine grol3e Spannbreite der
Freiheit von Al > mild auffallt. Mogliche Erklarungen dafur konnen im Unterschied zwi-
schen den Studien hinsichtlich Patientenalters, der fuhrenden Aortenklappenerkrankung
zum Operationszeitpunkt oder unterschiedlicher Operationstechniken (freier Aortenwur-
zelersatz versus Subkoronartechnik) und Erfahrung der durchfiuhrenden Zentren liegen.
Auch konnen noch bisher unbekannte Faktoren, die detaillierter untersucht werden
mussen, einen Einfluss nehmen, wie z.B. die Distensibilitat. So ist bei David et al. [6]
ein geringer Anteil von Kindern, die mit der Ross-OP behandelt wurden, erkennbar.
Weiterfuhrend ist im Vergleich zu unseren Daten und den Studien von Elkins et al. [61]
und Mokhles et al. [69] ein hoher Anteil der Subkoronartechnik/Inklusionstechnik als ge-
nutzte Implantationsmethode bei der Ross-OP und der Operationsindikation ,fuhrende
AS* erkennbar. Im Vergleich ist bei den Studien von Elkins et al. [61], Mokhles et al.
[69] und unseren Daten Uberwiegend der freie Aortenwurzelersatz angewandt worden
und die haufigste Operationsindikation zur Ross-OP war eine kombinierten Aortenklap-
penerkrankung (AS und Al). Daneben ist die vergleichsweise niedrig geschatzte Frei-
heit von Al > mild bei Mokhles et al. [69] teilweise mit dem langeren Zeitraum nach der
Ross-OP erklarbar. Weshalb die geschatzte Freiheit im Vergleich zu den anderen Stu-
dien in diesem Mal3e abfallt, bleibt aktuell jedoch unklar.

In bisher veroffentlichen Studien zu der Reinterventionsfreiheit am Autograft zeigt sich
eine grol3e Spannbreite der Ergebnisse. Mokhles et al. [69] untersuchte 161 Personen
mit Uberwiegend durchgefuhrtem freien Aortenwurzelersatz, dabei wiesen alle unter-
suchten Altersgruppen 18 Jahre nach der Ross-OP eine vergleichsweise geringe ge-
schatzte Reinterventionsfreiheit am Autograft auf. Die geschatzte Reinterventionsfrei-
heit am Autograft der < 18-Jahrigen war bei 62 %, bei den 18 bis 30-Jahrigen bei 37 %
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und bei den = 30-Jahrigen bei 58 %. Rund die Halfte der untersuchten Personen erhielt
bis 20 Jahre nach der Ross-OP eine Reintervention am Autograft. Dem gegenuber ste-
hen andere Studien mit einer geschatzten Reinterventionsfreiheit am Autograft von fast
90 % nach 20 Jahren Nachbeobachtung [60, 71, 96]. Eine der gro3ten Patientenkohor-
ten mit 630 Personen untersuchte bisher Sievers et al. [60]. Ihre Patientenkohorte be-
sal} ein durchschnittliches Alter von 45 Jahren bei der Ross-OP, wurde in Subkoronar-
technik operiert und zeigte eine geschatzte Reinterventionsfreiheit von 90 % nach 20
Jahren auf. In unseren Daten konnten wir eine geschatzte Reinterventionsfreiheit am
Autograft von 88 % nach 15 Jahren und von 80 % nach 20 Jahren berechnen. Damit
zeigen sich trotz einer langen Nachbeobachtung wenig Reinterventionen am Autograft
im Vergleich zu anderen Studien. Die Grunde fur die groRen Unterschiede in den aktu-
ellen Arbeiten gilt es, weiter zu ergrinden. Bisher diskutierte Grunde sind u.a. das Pati-
entenalter, die Erfahrungen der Chirurgen, Aortenklappenpathologien und Operations-
techniken [62, 69, 71].

Sieben Patient:innen erhielten in unserer Studie eine Reintervention am Autograft. Auf-
fallig ist, dass sechs dieser Patient:innen vor Reintervention eine schwere Aortendilata-
tion auf mindestens einer Ebene basierend auf inren Z-Scores besalien. In allen unter-
suchten Fallen betraf diese Aortendilatation sowohl den Sinus Valsalva als auch die
Aorta ascendens. Zudem wurde bei vier der funf Patient:innen aus der Gesamtkohorte
mit Al > mild eine Reintervention am Autograft durchgefuhrt. Dies zeigt, trotz einer klei-
nen Patientenkohorte, den Trend auf, dass Reinterventionen besonders bei schwerer
Aortendilatation und hochgradiger Al durchgeflhrt werden mussen. Damit unterstutzt
unsere Arbeit bisherige Publikationen [6, 61, 69, 70], die als Hauptgrund fur Reinterven-
tionen eine schwere Al oder eine Aortendilatation ausmachten. Sharabiani et al. [58]
konnte in einer Studie mit 793 Patient:innen als Hauptgrund fur eine Reintervention am
Autograft eine Al ausmachen, der Hauptfaktor dafur war eine bestehende Aortendilata-
tion der Patient:innen. Dass eine Aortendilatation zu einer Al fuhren kann, konnte den
Zusammenhang zwischen gehauft auftretenden Aortendilatationen und schwerer Al als
Reinterventionsgrund erklaren. Die bisherige Studienlage dazu ist aktuell unklar und be-
darf weiterer Klarung. Allerdings treten schwere Aortendilatationen auch ohne eine
schwere Al auf. In diesen Fallen steht eher das Risiko einer Aortendissektion und/oder -
ruptur im Vordergrund. Dies macht regelmafige Kontrollen im Verlauf nach Ross-OP
unverzichtbar, um fruhzeitig mogliche Risiken fur Komplikationen und unerwuinschte Er-

eignisse zu minimieren.
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Eine erhohte Gefalisteifigkeit gilt als Risikofaktor fur GefalRkrankheiten, kardiovaskulare
Folgen und Gesamtmortalitat und kann zu Auswirkungen auf die Blutzirkulation und die
Aortenklappenfunktion fihren [9, 10]. Des Weiteren ist eine erhohte Gefal3steifheit as-
soziiert mit Dilatationen und akuten kardiologischen Ereignissen [10, 73, 74]. Somit
konnte eine erhohte Gefalsteifigkeit im engen Zusammenhang mit Aortendilatationen
und/oder einer Autograftdysfunktion nach der Ross-OP stehen. Bisher untersuchte im
Langzeitverlauf lediglich Grotenhuis et al. [93] die Distensibilitat der Aortenwurzel im
Vergleich zu einer gematchten Kontrollgruppe bei 18 operierten Personen. Es konnte

eine signifikant niedrigere Distensibilitat auf HOhe der STJ der Patient:innen mit Ross-

-3 -1 -3 -1
OP erkannt werden, 1,9 x 10 mmHg gegenuber 7,8 x 10 mmHg . Bereits ein Jahr

nach durchgefuhrter Ross-OP konnte Lenoir et al. [95] eine signifikant niedrigere Dis-
tensibilitat der Aorta ascendens in der untersuchten Patientenkohorte gegenuber einer
gesunden Kontrollgruppe erkennen. Dabei untersuchten beide Studien unterschiedliche

Ebenen der Aorta. Unsere erhobenen Daten zeigten eine absolute Distensibilitat der

-3 -1
Aorta ascendens von 2,83 x 10 mmHg auf. Des Weiteren erkennen wir eine ernied-

rigte Distensibilitat im Vergleich zur Normalbevolkerung basierend auf den Perzentilen
nach Voges et al. [90]. So befanden sich rund 63 % aller Messungen in den Perzentilen
0 bis 5. Zudem ist eine niedrigere Distensibilitat der Erwachsenen im Vergleich zu den
Kindern basierend auf den Perzentilen erkennbar. Es lagen bei den Kindern 76 % der
Messungen in den Perzentilen 0 bis 25 und bei den Erwachsenen 98 %. Diese Werte
deuten darauf hin, dass die Aorta ascendens nach der Ross-OP steifer (niedrigere Dis-
tensibilitat) als eine naturliche Aorta ascendens ist. Inwieweit sich ein Zusammenhang
mit klinischen Ereignissen herleiten Iasst und in welchem Ausmal} die unterschiedlichen
Bereiche der Aorta von einer hoheren Gefalisteifigkeit betroffen sind, ist bei der aktuel-
len Datenlage schwer einzuschatzen. Grundlegend ist davon auszugehen, dass bei ab-
normaler Gefal3steifigkeit der Aorta eine zunehmende nicht-physiologische Belastung
auf das Autograft und die Aorta ausgeubt wird und Aortendilatationen wahrscheinlicher
werden. Weitergehend stellt sich die Frage, inwiefern andere bisher nicht untersuchte
Bereiche der Aorta wie Aortenanulus, Sinus Valsalva oder die STJ eine hohere Gefal3-
steifigkeit nach der Ross-OP aufweisen. So kdnnte man annehmen, dass das Verhalt-
nis der Gefalisteifigkeit einzelner Bereiche der Aorta in engem Zusammenhang mit den
Aortendiametern steht und Einfluss auf die Bildung moglicher Aortendilatation hatte. Da
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die Diameter und die Steifigkeit sowohl die Klappenfunktion und den Blutfluss als auch
die Funktion der Aortenwand beeinflussen. Demnach wurde ein Missverhaltnis der Ge-
falsteifigkeit in den einzelnen Bereichen der Aorta, beispielsweise zwischen der Aor-
tenwurzel und der Aorta ascendens, eine oft nach Ross Operation gesehene Aortendi-
latation im Bereich der Aortenwurzel begunstigen konnen. Dabei wirden einzelne Be-
reiche der Aorta sowohl mehr belastet, als auch eingeschrankter in ihrer Funktion sein.
Andersherum kdnnte man annehmen, dass eine gleichmallige Steifigkeit durch die pro-
ximalen Anteile der Aorta hinweg, eine Aortendilatation unwahrscheinlicher machen
wurde. Diese moglichen Auswirkungen dieser Belastung gilt es in weiteren Studien
strukturiert zu beobachten und die Annahmen durch umfassendere Messungen der
Aorta und der Aortenklappe im MRT zu uberprufen. Vor diesem Hintergrund sollte ge-
nauer geklart werden, ob eine erhohte Gefal3steifigkeit nach der Ross-OP eher Folge
oder eher Ursache erhOhter Aortendiameter ist.

Unsere Analyse zeigt, dass die MRT wertvolle zusatzliche Informationen nicht nur tber
die Klappenfunktion (insbesondere die Funktion des Autografts), sondern auch uber die
Struktur und Dimensionen der Aortenwurzel und der Aorta liefern kann. Sie stellt zeit-
gleich wichtige prognostische Daten zur statischen und dynamischen Belastbarkeit der
Aorta, der Aortenklappenfunktion, der Aortendiameter und der Aortenwand selbst, zur
Verfugung. Diese nicht-invasiv erhobenen Informationen konnen zukunftig zur struktu-
rierten Nachsorge und Prognose-Einschatzung der Patient:innen nach Ross-OP beitra-
gen.

Des Weiteren macht diese Arbeit einen Vergleich zwischen echokardiographischen und
magnetresonanztomograhischen Daten maoglich. Hierbei zeigen sich ahnliche Tenden-
zen, da die Ergebnisse bei der LV-EF, dem Anteil von Al und der Gré3enzunahme der
Aortendiameter in beiden Messmethoden ahnlich sind.

4.1 Limitationen

Unsere Studie ist durch ein mogliches Selektionsbias eingeschrankt zu interpretieren,
da nicht alle mit einer Ross-OP behandelten Personen mit einer MRT untersucht wur-
den. Die Grunde dafur liegen einerseits darin, dass die MRT bisher nicht vollstandig in
der Nachsorge nach einer Ross-OP etabliert ist und andererseits eine retrospektive

Studie durchgefuhrt wurde. Daher konnen wir nicht ausschlie3en, dass es unbekannte
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Unterschiede zwischen den mit MRT nachbeobachteten und den restlichen mit einer
Ross-OP behandelten Personen gibt. Unabhangig davon konnte unsere Studie erst-
mals in der MRT sowohl die Aortendiameter als auch die Aorteneigenschaften in den
Vergleich zur Normalbevolkerung mit Hilfe von Z-Scores und Perzentilen setzen.

Im Hinblick auf die fur die Distensibilitat der Aorta verwendeten Perzentilen nach Voges
et al. [86] muss man weiteren Forschungsbedarf betonen. So sind derzeit keine
Perzentilen fur Personen > 28 Jahren fur die Distensibilitat der Aorta ascendens verfug-
bar. Auch ware eine einfache Moglichkeit mit der Berechnung von Z-Scores wuin-
schenswert, um das Ausmal einer moglichen Verringerung der Distensibilitat genauer
einschatzen zu konnen.

Des Weiteren ist unsere Studie limitiert durch eine eher niedrige Anzahl untersuchter
Personen. Dadurch ist es bekanntermal3en nicht moglich, Regressionsanalysen durch-
zufuhren und Korrelationen zu erkennen, beispielsweise zwischen untersuchten Funkti-
onsparametern oder Diametern und der Reinterventionsfreiheit am Autograft. Mangels
einer regelmafig durchgefuhrten Nachverfolgung Uber einen langen Nachbeobach-
tungszeitraum und aufgrund einer retrospektiv durchgefuhrten Studie lagen uns keine
kompletten longitudinalen Datensatze vor. Trotz allem kann unsere Studie klare Trends
aufzeigen und ist durch ihren hypothesengenerierenden Charakter Grundlage fur wei-
tergehende Forschung. Sie bietet klare Einblicke in die adaptiven Prozesse der Aorten-
klappe und Aorta nach der Ross-OP und tragt damit zum besseren Verstandnis der
Ross-OP bei.
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5. Schlussfolgerung

Im Hinblick auf unsere Hypothese konnten wir bestatigen, dass sich die Dimensionen
und die Eigenschaften der Aorta bei Kindern und jungen Erwachsenen nach der Ross-
OP im Langzeitverlauf Uberproportional zu altersaquivalenten Normwerten entwickeln.
Es zeigten sich erhohte Diameter der Aorta in allen untersuchten Bereichen und eine
veranderte Funktion der Aorta mit erniedrigter Distensibilitat/erhohter Gefalisteifigkeit
der Aorta ascendens nach der Ross-OP. Dies konnte die Grundlage fur das Auftreten
von Autograftversagen in der Aortenposition sein. Zudem ist die Nutzung der MRT in
der Nachsorge nach der Ross-OP ein neuartiges, nicht invasives, nutzliches und siche-
res Instrument fur die Bewertung der Aortenklappenfunktion, der Aortendiameter und
der Aortenwandfunktion, insbesondere der Distensibilitat. Diese Daten konnen Grund-
lage fur weitere Untersuchungen zur Einschatzung der klinischen Ergebnisse und der
Lebensqualitat der Patient:innen nach Ross-OP bedeuten.

Folgestudien mit groReren Kohorten untersuchter Personen und regelmafigen Kontrol-
len bei langer Nachverfolgung, die auch die MRT in die Nachsorge einbeziehen, waren
vonnoten. Dies wurde die Moglichkeit schaffen, einen Verlauf der Eigenschaften, der
Dimensionen und der Distensibilitat der unterschiedlichen Bereiche der Aorta darzustel-
len und den Zusammenhang zwischen ihnen und klinischen Folgen besser zu verste-
hen. Auch kdnnten gezielt Subgruppen bezuglich des Alters, der OP-Technik oder der
Aortenklappenpathologie verglichen und Risikofaktoren fur Reinterventionen identifiziert
werden. Im Weiteren kdnnten Parameter und Grenzwerte festgelegt werden, um die fur
die Ross-OP geeigneten Patient:innen zu einem passenden Zeitpunkt mit der bestmog-
lichen OP-Technik zu operieren und mit den zugehdrigen Langzeitergebnissen fur
Uberleben, Reinterventionsrate und Lebensqualitat optimal zu beraten.
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