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Die Revaskularisationschirurgie bei Frauen

Sven Martens, Anton Moritz

In zahlreichen Publikationen wurde auf die héhere perioperative Sterblichkeit von Frauen bei Koronarbypassoperationen hingewiesen, die je
nach Arbeitsgruppe etwa doppelt so hoch ist wie die Mortalitdt des mannlichen Patientengutes. Es besteht eine Diskrepanz zwischen dem klinisch
schwereren Krankheitsbild der zur Operation eingewiesenen Frauen und dem angiographisch objektivierbaren Stadium der koronaren Herzkrankheit,
welches bei Mannern weiter fortgeschritten ist. Zudem zeichnet das ménnliche Patientengut eine starkere Einschrankung der Ventrikelfunktion aus.
Frauen kommen haufiger mit instabiler Angina pectoris sowie Herzinsuffizienz zur Bypassoperation, sind zum Operationszeitpunkt élter, haben
hdufiger Diabetes mellitus und arterielle Hypertonie, jedoch seltener eine Raucheranamnese. In der Mehrzahl der Studien ist das weibliche Geschlecht
ein unabhdngiger Risikofaktor fiir perioperative Sterblichkeit bei operativer Myokardrevaskularisation, wobei das Langzeitiiberleben operierter Frauen
und Ménner jedoch vergleichbar ist. Die aufgefiihrten Studien spiegeln drei Jahrzehnte operativer Myokardrevaskularisation wieder. Verbesserte
Operationstechniken sowie die allgemeine Verwendung arterieller Grafts und ein konsequenteres perioperatives Management, etwa durch friihe
Anwendung von Thrombozytenaggregationshemmern, haben sicherlich dazu beigetragen, daf$ Koronargrée und -morphologie weiblicher Patientinnen
heute in geringerem MalSe fiir die nach wie vor héhere Operationssterblichkeit verantwortlich zeichnen.

Women have a greater risk of operative mortality than men undergoing coronary artery bypass grafting (CABG), several authors reported operative
risk to be doubled by female gender. Women presented a higher percentage of congestive heart failure, unstable angina and advanced NYHA-class,
but left ventricular performance was better in women and men more often presented with three vessel disease. Women were older and their baseline
characteristics showed more diabetes and arterial hypertension, but fewer history of smoking was reported by women. Most studies revealed female
gender to be an independant risk factor for perioperative mortality in CABG patients, but there was no difference in late survival between men and
women. The studies reviewed represent three decades of coronary artery bypass grafting. The hypothesis that smaller physical size of women and
smaller coronary arteries might be contributing to increased mortality was considered, advances in operation technics and use of arterial grafts for
CABG have probably contributed to lessen the importance of these aspects today. | Kardiol 1999; 6: 428-30.
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ie perioperative Mortalitat und Morbiditat wird bei

Frauen nach aortokoronarer Bypassoperation zumeist
hoher angegeben als bei Mdnnern. Anhand klinischer Stu-
dien aus den Jahren 1975 bis 1998 sollen mogliche Griin-
de fir die geschlechtsspezifischen Unterschiede und de-
ren Gewichtung angefiihrt und diskutiert werden. Als
Begriindungen werden unter anderem ein schlechteres
Risikoprofil sowie biologische Unterschiede, d. h. Korper-
bau, Koronarmorphologie, aber auch hormonelle Regula-
tionsmechanismen, diskutiert. Auch eine spdtere Zuwei-
sung im fortgeschritteneren Krankheitsstadium wird als
mogliche Ursache angesprochen.

Auf die unterschiedliche Sterblichkeit bei Koronarein-
griffen wiesen Bolooki et al. bereits 1975 hin [1]. Ein gro-
Reres Patientenkollektiv wurde von Fisher et al. sowie Loop
et al. 1982 bzw. 1983 untersucht [2, 3]. Zur Erklarung der

unterschiedlichen Operationsergebnisse wurde schon friih
auf die Unterschiede in Kérperbau und Koronardurchmesser
hingewiesen.

Die Publikationen der folgenden Jahre bestdtigten mit
einer Ausnahme [4] die signifikant hohere, perioperative
Mortalitat der weiblichen Patienten (siehe Tabelle 4). Ta-
belle 1 gibt die GroRe und den Erfassungszeitraum der je-
weiligen Patientengruppe wieder. Das praoperative Risiko-
profil ist in Tabelle 2 wiedergegeben, die kardiale
Symptomatik der Patienten in Tabelle 3 weist leider zahl-
reiche Liicken auf, die sich aus Nichtangabe bzw. mangel-
hafter Vergleichbarkeit der Patientendaten der einzelnen
Studien ergeben. Sofern aus der angegebenen Publikation
zu entnehmen, sind signifikante Ergebnisse mit ,** gekenn-
zeichnet.

Tabelle 2: Praoperatives Risikoprofil

Tabelle 1: Ubersicht tiber Studien Alter DM aHT NA
m w m w m w m w
Autor Publikation  Erfassungszeit Patienten  Anteil K o N
ges. Frauen Bolooki 56a 54a 8% 9%

Fisher 54a 58a* 10% 15% 33% 49% 81 % 66%
Bolooki et al. 1975 1969-1973 260 13%

Loop 54a 57a 7% 10% * 14% 15% 53% 54%
Fisher et al. 1982 1975-1980 7411 15%

Khan 64a 68a* 20% 26% * 49% 63% * 33% * 21%
Loop et al. 1983 1967-1980 20.524 12% .

Weintraub 58a 63a* 15% 26% * 43% 61% *
Khan et al. 1990 1982-1987 2297 21% .

Barbir 60a 63a 10% 21 % 33% 47% 67% 45%
Weintraub et al. 1993 1974-1991 13.368 20% .

Davis 55a 58a* 11% 16% * 33% 50% * 82% * 67%
Barbir et al. 1994 1991-1993 482 25% R .

Christakis 1 22%  32% 47% 62% * 78% 54%
Davis et al. 1995 1974-1979 8.213 16% X

Micklebor. 59 a 62a* 18% 27% * 41% 48% * 73% * 55%
Christakis et al. 1995 1990-1994 7.025 19%

Carey 60a 64a* 16% 29%*
Mickleborough et al. 1995 1982-1993 1.487 24%

Brandrup 62a 64a* 12% 17% * 34% 50% * 75% * 49%
Carey et al. 1995 1972-1988 1.335 21 %

Edwards 1 25% 37% * 59% 70% * 53% * 43%
Brandrup et al. 1996 1988-1991 2.129 19% . . . . L .

(DM= Diabetes mellitus, aHT= arterielle Hypertonie, NA= Nikotinabusus in der
Edwards et al. 1998 1994-1996 344913 28% Vorgeschichte)
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1. Risikoprofil

Weintraub et al. untersuchten Patienten aus 4 Zeitab-
schnitten von 1974 bis 1991, hierbei fand sich eine
Zunahme der Risikofaktoren mit Zunahme der Mortalitat
sowohl bei Mdnnern als auch bei Frauen im Beobachtungs-
zeitraum. Das haufigere Auftreten der Risikofaktoren Dia-
betes und Alter beim weiblichen Geschlecht erklart nach
dieser Analyse nur zum Teil das erhéhte perioperative Risi-
ko der Frauen, das Geschlecht erscheint als unabhangiger
Risikofaktor [5]. In allen von uns gesichteten Arbeiten ha-
ben Frauen ein schlechteres Risikoprofil als die Manner,
im einzelnen zu nennen sind das Alter, der Diabetes mellitus
und die arterielle Hypertonie (Tab. 2). Nur beim Nikotin-
abusus lagen die Manner vorn. Auch die aktuellste und
das grolite Patientenkollektiv umfassende Arbeit weist das
schlechtere Risikoprofil der Frauen in den obengenannten
Punkten nach [6]. Das weibliche Geschlecht ist auch hier
ein unabhangiger Risikofaktor flr perioperative Mortalitét,
verliert jedoch bei den Hochrisikopatienten seine Bedeu-
tung.

Einen weiteren Faktor wiesen Barbir et al. vermehrt bei
Frauen, die sich einer Bypassoperation unterzogen, nach:
Trotz haufigerer Einnahme von Lipidsenkern wiesen Frau-
en ein hoheres Gesamtcholesterin auf als Manner [7]. Die
Bedeutung des koronarprotektiven Effektes einer Ostrogen-
substitution in der Menopause, welcher u.a. durch Beein-
flussung des Lipidstoffwechsels erklart wird, ist durch epi-
demiologische Studien belegt [8]. Nachgewiesen ist
auBerdem ein endothelabhangiger vasodilatierender Effekt
am Koronargefals bei akuter und chronischer Zufuhr von
Ostrogenen [9]. Sullivan et al. fanden eine hohere Uber-
lebensrate bypassoperierter Frauen, die sich einer Substitu-
tionstherapie mit Ostrogenen unterzogen. Wie bei den
meisten Studien, die den Erfolg der Substitutionstherapie
mit Ostrogenen bei Koronarpatienten untersuchten, han-
delte es sich allerdings um keine randomisierte Studie, auch
durch die geringe Patientenzahl (n = 92) in der Behand-
lungsgruppe werden die Ergebnisse relativiert [10].

2. Korperbau und Korperoberfliche

Die Untersuchungen von Fisher et al. wiesen bereits
1982 auf die fortgeschrittenere Klinik weiblicher Koronar-
patientinnen hin, jedoch erst unter Berticksichtigung der
KorpergroRe ergab sich fir die Arbeitsgruppe eine Erkla-
rung fir das erhohte Risiko der Frauen [2]. Die Studie von
Loop et al. weist denselben Zusammenhang auf [3], die

Tabelle 3: Praoperative Symptomatik und Ventrikelfunktion

HI Inst. AP NY IV EF.

m w m w m w m w
Bolooki 2% 0%
Fisher 5%  9,5%* 39,1% 51,4%* 19,2% 28,4%* !
Loop 44,8% 59,6%* !
Khan 33% 42% * 70% 76%* 45% 66%*
Weintraub 5%  10% * 1 !
Barbir
Davis 9% 14% * 41% 52% * 21% 31% *
Christakis 1 61% 73%* 37% 53%* 22% 18%
Micklebor. 19% 21% 45% 56% 29% 21%
Carey 1 Oo/o 1 50/0 * 1 80/0 1 70/0
Brandrup  14% 19% * 9% 7%
Edwards  11% 16% * 57% 62% * 33% 38% * 7% * 5%

(HI = Herzinsuffizienz, inst. AP = instabile Angina pectoris, NY IV = NYHA IV
bei Aufnahme, EFL = Auswurffraktion < 40 %, * = Signifikanz)

Einbeziehung der Korperoberflache verminderte den pradik-
tiven Wert des Geschlechtes fiir das operative Outcome.

Khan et al. bestatigten 1990, da8 zur Koronarbypass-
operation zugewiesene Frauen kleiner und leichter waren
sowie eine geringere Korperoberflache aufwiesen. Ein si-
gnifikanter Zusammenhang zwischen Sterblichkeit und
Korperoberfliche, Grofe oder Gewicht liel’ sich jedoch
nicht herstellen [11].

Auch bei Christakis et al. [12] war das Geschlecht ein
unabhéngiger Risikofaktor, wobei in dieser Studie auch die
Korperoberflache bzw. der ,Body mass index” berticksich-
tigt wurde (kg/m?). Die Haufigkeit des Auftretens eines post-
operativen ,low output syndroms” korrelierte in dieser Stu-
die mit einer geringen Korpergrofe sowie Korperoberflache
nur bei Mannern, bei Frauen lieB sich ein solcher Zusam-
menhang nicht nachweisen. Edwards et al. stellten fest, dal$
sich bei der Patientengruppe mit der geringsten Korper-
oberflache kein geschlechtsspezifischer Unterschied bezuig-
lich Sterblichkeit mehr nachweisen liels, wohl aber bei
normaler und groBerer Korperoberflache [6]. Somit ist die
geringere Korpergrofie der Frauen keine ausreichende Er-
klarung fur deren hohere perioperative Mortalitét.

3. Spatere Zuweisung

Als Argument fur eine spatere Zuweisung als einer der
Griinde fur die hohere Mortalitat von Frauen nach Bypass-
operation wird auf den klinischen Schweregrad nach NYHA
sowie das pathologische Belastungs-EKG als klinische Ma-
nifestation hingewiesen [11]. Madnner werden haufiger
wegen einer pathologischen Ergometrie der invasiven Dia-
gnostik zugefiihrt als Frauen, bei denen ein fortgeschrit-
teneres Stadium der Herzinsuffizienz nachgewiesen wur-
de. Allein die Berticksichtigung der Herzinsuffizienz liels
in der Arbeit von Khan et al. das Geschlecht als unabhan-
gigen Risikofaktor zurticktreten. Der Anteil koronarer Drei-
gefdlerkrankungen bei Frauen und Mannern war in die-
sem Patientengut identisch. Die Autoren vermuteten, dal®
klinische Zeichen der Myokardischdmie bei Frauen haufi-
ger milRgedeutet werden [11]. Das Durchschnittsalter der
Frauen lag in allen einbezogenen Studien tber dem der
Manner (siehe Tabelle 2). Weintraub et al. fanden in ihrer
1993 publizierten Arbeit keinen Hinweis auf eine spatere
Zuweisung, wohl aber auf ein schlechteres Risikoprofil [5].
In der Untersuchung von Davis et al. wurde auf die Frage
eingegangen, ob weibliche Patienten nach Koronarangio-
graphie zurlickhaltender zur Operation eingewiesen wer-
den als Mianner, was sich nicht nachweisen lie. Die
Indikationsstellung zur Koronarangiographie lief8 sich je-
doch in dieser Arbeit nicht erfassen. Die Autoren werten
jedoch den hdufiger unauffilligen angiographischen Be-
fund bei Frauen als Hinweis darauf, dalt Frauen auch bei
der Indikationsstellung fiir einen diagnostischen Herzka-
theter nicht benachteiligt werden [13].

Die haufigere Operation im Stadium der instabilen An-
gina pectoris wird als ein wesentlicher Grund fir die
schlechteren operativen Ergebnisse bei der weiblichen
Koronarrevaskularisation diskutiert. Jedoch werden Frau-
en haufiger als Manner mit unauffdlligem Koronarstatus
angiographiert, auch das angiographische Stadium der
koronaren Herzkrankheit ist bei Mannern weiter fortge-
schritten [3].

J KARDIOL 1999; 6 (8)
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4. Koronarmorphologische und operative
Unterschiede

Zum Operationszeitpunkt findet sich bei Mdnnern
angiographisch ein weiter fortgeschrittenes Stadium der
koronaren Herzkrankheit, verbunden mit einer hoher ein-
geschrankten linksventrikularen Pumpfunktion. In der von
Loop et al. untersuchten Gruppe etwa wiesen 56 % der
Manner eine koronare Dreigefaferkrankung auf, verglichen
mit 44 % der Frauen. Die Pravalenz der Hauptstammstenose
steigt mit zunehmendem Alter bei Mannern starker an als
bei Frauen [3].

Bereits Fisher et al. postulierten, daf8 der frihe Graft-
verschlufs von Venen auf die naturgemaf kleineren Herz-
kranzgefdlRe der Frauen fir deren hohere perioperative
Mortalitat verantwortlich sein konnte [2]. Mit der Abnah-
me des GefaBdurchmessers war eine Zunahme der peri-
operativen Mortalitit zu verzeichnen. Khan et al. wiesen
auf den geringeren Anteil arterieller Grafts bei Frauen und
die niedrigere Gesamtzahl an Grafts, die im Schnitt bei Frau-
en angelegt wurden, hin (siehe Tabelle 4). Dementspre-
chend kirzer war auch die Bypasszeit bei Frauen, dies kann
als Argument gegen vermehrte technische Probleme bei der
weiblichen Koronarrevaskularisation angefiihrt werden [11].
Auf die hohere VerschlufRrate bei bypassoperierten Frauen
haben bereits Douglas et al. 1981 hingewiesen [14], einen
Hinweis in diese Richtung gibt die Tatsache, dafl Frauen
postoperativ in geringerem MalSe von Angina pectoris befreit
sind als bypassoperierte Manner. Auch ist die perioperative
Infarktrate bei Frauen hoher als bei Mannern.

5. Langzeitiiberleben

Nach Ausschluf8 der perioperativen Sterblichkeit ist die
5-Jahres-Uberlebensrate der Frauen mit der der Manner
vergleichbar [3]; die Ergebnisse von Loop et al. weisen eine
10-Jahres-Uberlebensrate von 78 % bei Mannern gegeniiber
79 % bei Frauen aus, vergleichbar mit den 1995 von Davis
et al. publizierten Ergebnissen der CASS-Studie. Nach 15
Jahren lag die Uberlebensrate fiir Frauen bei 48 %, fir Man-
ner bei 52 % [12]. Eine Arbeit aus Goteborg zeigte ebenso
das Geschlecht als unabhangigen Risikofaktor fur die peri-
operative Sterblichkeit nach Bypassoperation auf, jedoch
ohne EinfluB auf das Langzeittiberleben [15]. Auch Eaker
[16] fand vergleichbare Uberlebenskurven fiir beide Ge-

Tabelle 4: Operative Ergebnisse

Mort. Ml LOS Graft

m w m w m w m w
Bolooki 2% 9% 6% 20%
Fisher 1,9% 4,5% *
Loop 1,3% 2,9% *
Khan 2,6% 4,6% * 3,9 3,6
Weintraub 1,6% 3,8% *3,1% 3,2% 3,3 3,0
Barbir 1,4% 4,2% 3,5 3,2
Davis 2,5% 5,3% *
Christakis 1,8% 3,5% *2,8% 5,5% *6,6% 14,8%*
Mickleborough 1,1% 1,4% 3,5% 4,8% 8% 10% 3,3 2,9
Carey 31% 6,3% * 35*% 3,3
Brandrup 2,8% 7,0%*2,1% 3,0% 17% 26% * 3,8 3,6
Edwards 2,6% 4,5% *

(Mort.= Mortalitdt, Ml = perioperativer Myokardinfarkt, LOS = ,low output”
postoperativ, Graft = Anzahl peripherer Anastomosen)
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schlechter, aus den jeweiligen Risikoprofilen lieen sich
keine geschlechtsspezifischen Pradiktoren flr das Langzeit-
Uberleben ableiten.

Carey et al. fanden insbesondere fiir Frauen mit Diabe-
tes mellitus eine signifikant geringere 10-Jahres-Uberlebens-
rate verglichen mit diabetischen Mannern (0,42 vs. 0,56).
In dieser Arbeit wiesen Frauen aullerdem eine hohere
Reoperationsrate nach 10 bzw. 15 Jahren auf. Die Unter-
schiede in der geschlechtsspezifischen Sterblichkeit fielen
bei jingeren Patienten besonders deutlich aus [17].
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