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Editorial-Serie

Aktuelle Studien vorgestellt durch das Editorial-Board

Meilensteine der Publikationen 2019/2020
aus herzchirurgischer Perspektive

T. Schachner

Meilensteine waren urspriinglich die Wegweiser zu einem
ganz bestimmten Ziel, ndimlich der Stadt Rom als Zentrum des
Romischen Reiches. Ich mochte IThnen Meilensteine rezenter
wissenschaftlicher Publikationen ebenfalls als Wegweiser zu
einem bestimmten Ziel vorstellen — namlich des Fundamentes
unserer drztlichen Tétigkeit: Salus aegroti suprema lex muss die
Basis drztlichen Handelns darstellen (Abb. 1). Und wir miis-
sen uns immer einen zweiten Leitsatz vor Augen halten: Pri-
mum nil nocere! Unter diesem Blickwinkel mochte ich rezente
Publikationen der Bereiche Koronare Bypassoperation oder
PCI, Chirurgie bei Aortenklappenstenose, Risikofaktoren bei
VAD- (Ventricular assist device-) Patienten, kardiale Sarkome
und ,,Frailty® als prognostische Determinante bei herzchirur-
gischen Patienten vorstellen.

Koronare Bypassoperation (CABG) oder
Perkutane koronare Intervention (PCl)
bei Hauptstammstenose

Im Jahr 2020 wurden in der Fachzeitschrift Circulation die
10-Jahres-Ergebnisse des PRECOMBAT- (Premier of Ran-
domized Comparison of Bypass Surgery versus Angioplasty
Using Sirolimus-Eluting Stent in Patients with Left Main Co-
ronary Artery Disease-) Trials vorgestellt [1]. In dieser ran-
domisierten Studie wurden jeweils 300 Patienten mit Haupt-
stammstenose entweder dem CABG- oder PCI-Arm zugeteilt.
Der primére Outcomeparameter war MACCE (Major Adverse
Cardiac or Cerebrovascular Event), definiert als Tod, Myokard-
infarkt, Schlaganfall, myokardiale Ischdmie oder Revaskulari-
sation des Zielgefdfles. Nach 10 Jahren waren die MACCE in
der Intention-to-Treat-Analyse nicht signifikant unterschied-
lich. Die Hazard Ratio war zu ungunsten der PCI (HR 1,25
[95-%-CI: 0,93-1,69]). Analysierte man jedoch ,as-treated”
(also tatsachlich CABG vs. tatsiachlich PCI), traten MACCE
in der PCI-Gruppe signifikant haufiger auf als bei den bypass-
operierten Patienten (HR 1,51 [95-%-CI: 1,11-2,06]). Auch in
der ,,per-protocol“-Analyse (geplant und auch tatsichlich so
durchgefiihrt) waren die MACCE in der PCI-Gruppe signi-
fikant haufiger als in der CABG-Gruppe (HR 1,51 [95-%-CIL:
1,09-2,10]).

Ende 2019 wurde eine weitere wichtige Studie zum Thema
Hauptstammrevaskularisierung publiziert: Die 5-Jahres-Er-
gebnisse des EXCEL-Trials (Evaluation of XIENCE versus
Coronary Artery Bypass Surgery for Effectiveness of Left Main
Revascularization). Hierfiir wurden 1905 Patienten mit Haupt-
stammstenose (Synergy between Percutaneous Coronary In-
tervention with Taxus and Cardiac Surgery [SYNTAX] Score
< 32) fur CABG oder PCI randomisiert [2]. Der primére Out-
comeparameter war MACCE definiert als Tod, Myokardinfarkt
oder Schlaganfall. Nach 5 Jahren war die MACCE-Héaufigkeit
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PCI vs. CABG mit einer OR 1,19 (95-%-CI: 0,95-1,50) nicht
signifikant unterschiedlich. Es ist jedoch absolut herausragend,
dass die Sterblichkeit in der PCI-Gruppe mit einer OR 1,38
(95-%-CI: 1,03-1,85) signifikant hoher war.

Im Sinne der eingangs erwahnten Priamissen arztlichen Han-
delns sind hier wohl noch genauere Untersuchungen notwen-
dig, um noch klarer zu definieren, welche Patienten mehr von
der PCI und welche mehr von der Bypassoperation profitieren.
Dies ist insbesondere fiir die Real-world-Patienten notwendig,
die oftmals in den randomisierten Studien die Einschlusskri-
terien nicht erfiillen wiirden oder auch Ausschlusskriterien er-
filllen. Prinzipiell gilt: Bei hohem chirurgischem Risikoscore,
hohem Frailtyscore und fortgeschrittenem Alter fillt die Ent-
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Abbildung 1: Die arztlichen Handlungen miissen auf das Patien-
tenwohl ausgerichtet sein und sollen vorrangig auch dem Patien-
ten nicht schaden. ©T. Schachner
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Abbildung 2: Entscheidung der Behandlungsstrategie der korona-
ren Dreigefasserkrankung bzw. Hauptstammbeteiligung anhand
von chirurgischem Risiko und Gebrechlichkeit (,frailty”).
PCI: percutaneous coronary intervention. ©T. Schachner
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scheidung zugunsten der interventionellen Therapie bzw. ggf.
optimierter konservativer Therapie. Je komplexer die koronare
Herzerkrankung (hoher Syntax-Score, schwierige Lasionen fiir
PCI) bzw. je geringer das chirurgische Risiko, desto eher ist die
koronare Bypassoperation zu favorisieren (Abb. 2).

Koronare Bypassoperation bei ischami-
scher Kardiomyopathie

In der Fachzeitschrift JACC Heart Failure wurden Ende 2019
die 10-Jahres-Ergebnisse des STICH-Trials (Surgical Treat-
ment for Ischemic Heart Failure) publiziert [3]. In dieser Studie
wurden 1212 Patienten (Durchschnittsalter 60a, 88 % Méanner)
mit ischdmischer Kardiomyopathie (LVEF < 35 %) in zwei The-
rapiearme randomisiert: koronare Bypassoperation (CABG)
plus optimale medikamentdse Therapie (OMT) versus OMT
alleine. In der CABG-Gruppe traten im 10-Jahres-Verlauf si-
gnifikant weniger Hospitalisierungen als in der OMT-Gruppe
(HR 0,85 [95-%-CI: 0,74-0,98]) auf. Die Sterblichkeit war in
der Gruppe der Bypass-operierten Patienten ebenfalls geringer
als in der Nur-OMT-Gruppe (58,9 % vs. 66,1 %).

TAVI versus chirurgischer Aortenklappen-
ersatz

Die kathetergestiitzte Aortenklappen-Implantation (TAVI) hat
sich zur Behandlung von Patienten mit erhéhtem operativem
Risiko gut bewihrt. Verstindlicherweise wird versucht, die
TAVI-Methode auch im Niedrigrisiko-Kollektiv zu etablieren.
Es gilt hier jedoch zu beachten: Je jiinger und risikodrmer der
Patient ist, desto wichtiger sind die Langzeitergebnisse der
Methode. Daher moéchte ich die Anfang 2020 publizierten
5-Jahres-Ergebnisse der PARTNER-2-Studie (Placement of
Aortic Transcatheter Valves) diskutieren. Hierfiir wurden 2032
Patienten mit Aortenklappenstenose und intermedidrem Risi-
koprofil (Society of Thoracic Surgeons-Risikoscore von 4-8 %)
entweder fiir TAVI oder fiir chirurgischen Aortenklappenersatz
randomisiert [4]. Der primére Endpunkt ist kombiniert aus Tod
oder Schlaganfall mit Behinderung (Rankin-Skala > 2). Nach 5
Jahren gab es keinen signifikanten Unterschied zwischen den
beiden Gruppen in Hinblick auf den primdren Endpunkt. Es
fallt jedoch auf, dass die beiden Kurven nach 2-3 Jahren zu Un-
gunsten der TAVI-Gruppe auseinandergehen. Eine Landmark-
analyse im Supplementalmaterial ergibt fiir den Zeitraum 2-5
Jahre ein signifikant hoheres Auftreten von Tod oder Schlag-
anfall in der TAVI-Gruppe im Vergleich zur chirurgischen
Aortenklappenersatz-Gruppe (HR 1,27 [95-%-CI: 1,06-1,53]).
In der TAVI-Gruppe war auch eine signifikant hohere Rate an
Rehospitalisierungen (HR 1,28 [95-%-CI: 1,07-1,53]) und Aor-
tenklappen-Reinterventionen (HR 3,28 [95-%-CI: 1,32-8,13])
als nach chirurgischem Aortenklappenersatz zu verzeichnen.

Ein weiterer wichtiger Punkt ist das Vorhandensein eines
postinterventionellen (bzw.-operativen) paravalvuldren Lecks.
Diese Komplikation trat nach TAVI mit 33,3 % sehr haufig auf
(in der chirurgischen Gruppe zu 6,3 %). Die Studie zeigte auch
einen klaren Einfluss des paravalvuliren Lecks auf das Uber-
leben der Patienten. So hatten Patienten ohne oder mit lediglich
einem minimalen paravalvuldren Leck eine signifikant geringe-
re 5-Jahres-Sterblichkeit als solche mit moderatem oder hoch-
gradigem Leck (HR 0,41 [95-%-CI: 0,26-0,65]). Somit ist zum

aktuellen Zeitpunkt sicherlich noch eine sorgfaltige individuelle
Abwidgung der Therapieoptionen bei Patienten mit Aorten-
klappenstenose und intermedidrem Risiko durchzufithren. Im
Niedrigrisikobereich miissen Langzeitdaten in kontrollierten
Studien generiert werden. Fiir diese Patienten sind 10-Jahres-
Daten relevant, welche fiir die chirurgische Behandlung vor-
liegen.

Chirurgischer Aortenklappenersatz bei
hochgradiger asymptomatischer Aorten-
klappenstenose

Im RECOVERY-Trial (Randomized Comparison of Early
Surgery versus Conventional Treatment in Very Severe Aor-
tic Stenosis) wurden 145 Patienten (mittleres Alter 63a, 47 %
Maénner) mit ,,sehr schwerer® asymptomatischer Aortenklap-
penstenose randomisiert und entweder mittels chirurgischem
Aortenklappenersatz oder konservativ behandelt [5]. Die ,,sehr
schwere® Aortenklappenstenose war definiert durch: Klappen-
offnungsfliche < 0,75 cm® plus Peak-Flussgeschwindigkeit
> 4,5 m/s oder mittlerer Gradient > 50 mmHg. Primérer End-
punkt war Tod (perioperativ oder kardiovaskuldr). Nach 4 bzw.
8 Jahren betrug die (perioperative oder kardiovaskulére) Sterb-
lichkeit 1 % und 1 % in der chirurgisch behandelten Grup-
pe und signifikant hohere 6 % und 26 % in der konservativ
behandelten Gruppe (p = 0,003). Die Hospitalisierung wegen
Herzinsuffizienz war 0 % in der chirurgischen und 11 % in der
konservativen Gruppe. Dies zeigt auch den schmalen Grat der
Symptomlosigkeit bei diesem Patientenkollektiv.

Komplikationen im ersten postopera-
tiven Jahr als Einflussfaktoren auf das
3- (bis 5-) Jahres-Uberleben von Pa-
tienten mit ventrikularem Assist Device
(VAD)

Diese 2020 im Journal of the American Heart Association pub-
lizierte Studie umfasst das Follow-up von 8245 VAD-Patienten
mit ,destination therapy“ aus dem INTERMACS-Register
(Interagency Registry for Mechanically Assisted Circulatory
Support). Das durchschnittliche Alter der Patienten be-
trug 64a, 80 % waren Ménner und 13,3 % befanden sich im
INTERMACS-Profil-1 (kardiogener Schock). Fiir VAD-
Patienten, die schon mindestens 1 Jahr iiberlebt haben, waren
folgende Komplikationen des 1. postoperativen Jahres prog-
nostisch relevant [6]: Device-Infektionen waren tber alle wei-
teren Jahre relevant. Schlaganfall und Device-Komplikationen
(Thrombose oder Malfunktion) waren nur im 1. Jahr prognos-
tisch relevant, in den weiteren Jahren nicht mehr. Gastrointesti-
nale Blutungen und Nierenfunktionsstérung waren fiir das wei-
tere 3-Jahres-Uberleben nicht signifikant. Auch wenn Patienten
aus dem INTERMACS-Profil-1 das 1. Jahr tiberlebt haben (im
1. Jahr war es natiirlich ein Risikofaktor fiir Sterblichkeit), hat-
ten sie im 2. und 3. Jahr keine erhohte Sterblichkeit mehr.

Die Prognose des primar kardialen
Sarkoms

In der 2019 im Thoracic and Cardiovascular Surgeon publizier-
ten multizentrischen Studie waren 17 Patienten mit primér
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kardialem Sarkom [7] eingeschlossen. Das mediane Alter be-
trug 54 (23-74) Jahre, das Verhiltnis von Mannern zu Frauen
war 10:7. Die Tumoren waren in 9 Féllen links, in 7 Fillen
rechts und in einem Fall beidseits lokalisiert. Die histologi-
schen Typen waren in absteigender Haufigkeit: Angiosarkom
> intimales Sarkom > synoviales Sarkom > undifferenziertes
Sarkom > Liposarkom > Osteosarkom > Rhabdomyosarkom.
Eine postoperative Chemotherapie wurde in 11/17, eine Ra-
diotherapie in 4/17 und eine Radiochemotherapie in 3/17
Féllen adjuvant durchgefiihrt. Die Uberlebenskurve fiel steil
ab. Das Uberleben war nach 1 Jahr 81,9 % und nach 7 Jahren
nur mehr 18,2 %. Eine niedrige Expression des Proliferations-
markers Ki-67 war zwar nur selten, aber dafiir prognostisch
gunstig.

Der Einfluss von Frailty auf das 1-Jahres-
Uberleben bei herzchirurgischen Patienten

Die Gebrechlichkeit der Patienten wird ein zunehmend re-
levanter Risiko- und damit Entscheidungsfaktor in der kar-
diovaskuldren Medizin. Die zitierte Studie untersuchte 604
herzchirurgische Patienten im Alter von > 65 Jahren [8], 79 %
waren ménnlich. Es wurde ein mehrteiliger Frailty-Score er-
hoben. Die Komponenten des Scores waren: 1.) Die Erhebung
von Gehgeschwindigkeit, taglicher korperlicher Aktivitit,
Handgriffstarke und Erschopfung, 2.) wurden Performance-
tests fiir Balance und Korperkontrolle erhoben. Der dritte Teil
bestand aus medizinischen Tests wie Laboruntersuchungen
(z. B. Kreatinin, Albumin, BNP, Leberfunktionsparameter)
und einer Spirometrie (FEV1), 4.) erfolgte eine klinische
Frailty-Beurteilung, wo Komponenten wie Selbstindigkeit,
Hilfe beansprucht bei tagl. Aktivititen etc. mitbeurteilt wur-
den. Rund ein Viertel der Patienten wurde als ,,frail“ eingestuft
(Score 2 11). Die 1-Jahres-Sterblichkeit lag bei 5 % im gesam-
ten Kollektiv. Die als ,,frail“ eingestuften Patienten wiesen die
vierfache Sterblichkeit innerhalb eines Jahres auf im Vergleich
zu ,non-frail“- Patienten (OR 4,63 [95-%-CI: 2,21-9,69]). Die
gebrechlichen Patienten wiesen auch eine signifikant héhere
Morbiditét auf. So hatten sie lingere Krankenhausaufenthalte,
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héufiger postoperatives Vorhofflimmern und Wundinfektio-
nen. Diese Daten untermauern die Wichtigkeit der Einbezie-
hung des Gebrechlichkeitszustands der Patienten in die thera-
peutischen Uberlegungen.

Zusammenfassend ldsst sich sagen, dass das Wohl des Patien-
ten (Salus aegroti) unser oberstes Gesetz sein muss. Wir sol-
len mit unseren operativen und interventionellen Therapien
auch moglichst nicht schaden (primum nil nocere). Mit diesen
Grundsitzen sollten wir die Meilensteine der wissenschaft-
lichen Publikationen bewerten, altbewdhrte Therapien nicht
vorschnell iiber Bord werfen und neue Therapien nach wissen-
schaftlicher Evaluierung implementieren.
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