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Empfehlung zum Einsatz kardialer Biomarker
in der ESC-Leitlinie flir perioperatives Management
von Patienten bei nicht-kardiochirurgischen
Operationen: Herausforderungen und Chancen’

M. Muthspiel’, P. Hillinger? H. Alber?, J. Falkensammer?®, M. Frossard?®,
B. Gustorffo'%'", J, Holfeld?, B. Kaboné, J. Knotzer®, K. Huber'%'", A, Duma'?

Kurzfassung: Der perioperative Myokardschaden
(PMI) ist eine haufige Komplikation nach nicht-kar-
diochirurgischen Operationen und assoziiert mit einer
hohen postoperativen Mortalitat. Die aktuellen ESC-
Leitlinien fiir perioperatives Management von Patien-
ten bei nicht-kardiochirurgischen Operationen emp-
fehlen ein routinemaBiges Troponinmonitoring vor
nicht-kardiochirurgischen Operationen mit mittlerem
und hohem Risiko bei Patienten mit erhohtem Risiko
fiir perioperative kardiovaskuldre Ereignisse, um einen
PMI zu detektieren. Eine praoperative Troponinmes-
sung wird empfohlen, um von einer chronischen Myo-
kardschddigung als Ursache der Troponinerhdhung zu
unterscheiden. Da die postoperative Mortalitdt von
Patienten mit und ohne zusatzliche ischamieverdach-
tige Symptome oder EKG-Verdnderungen signifikant
erhoht ist, wird die Diagnose PMI allein anhand der
Troponindynamik (z. B.: hochsensitiver Troponin-T-
Assay: Anstieg > 14 ng/L) gestellt (im Vergleich zur
Diagnose eines akuten Myokardinfarkts).

Die Ursachen eines PMI sind heterogen und
Patienten mit PMI bendtigen eine systematische

Abkldrung sowie eine an die genaue Ursache an-
gepasste Behandlung. Ein interdisziplindrer Ansatz
ist wichtig fiir die erfolgreiche Implementation eines
PMI-Screenings.

Schliisselworter: perioperativer Myokardschaden,
nicht-kardiochirurgische Chirurgie, Troponinmonito-
ring, Optimierung der perioperativen Patientenver-
sorgung

Abstract: Recommendation on the use of
cardiac biomarkers in the ESC guidelines on
cardiovascular assessment and management
of patients undergoing non-cardiac surgery:
challenges and opportunities. Perioperative
myocardial injury (PMI) is a common complication
after non-cardiac surgery and is associated with a
high postoperative mortality. The current ESC quide-
lines on cardiovascular assessment and management
of patients undergoing non-cardiac surgery recom-
mend routine perioperative troponin surveillance
in selected patients at risk for cardiovascular events

undergoing intermediate- and high-risk surgeries to
detect PMI. Measurement of preoperative baseline
troponin levels are necessary to differentiate PMI
from chronic myocardial injury. According to current
guidelines, a diagnosis of PMI is made if troponin
levels are elevated with a dynamic change (troponin
rise of more than the upper limit of normal, which
is 14 ng/L for high-sensitivity Troponin T). As post-
operative mortality is elevated in patients with and
without additional symptoms suggestive of myocar-
dial ischemia, the diagnosis of PMI is solely based on
troponin levels (as opposed to the diagnosis of acute
myocardial infarction).

The causes of PMI are heterogeneous and patients
with PMI need a systematic work-up and treatment
according to the underlying cause. An interdiscipli-
nary approach is mandatory for the implementation
of PMiscreening. Z Gefassmed 2023; 20 (4):6-11.

Key words: perioperative myocardial injury, non-
cardiac surgery, troponin surveillance, optimization
of perioperative care

Einleitung

Die European Society of Cardiology (ESC) hat im August 2022
neue Leitlinien fiir das Management von Patienten im peri-
operativen Setting bei nicht-kardiochirurgischen Operationen
(non-cardiac surgery, NCS) verdffentlicht. Die wesentlichen An-
derungen zur Vorversion aus 2014 betreffen u. a. die klare Emp-
fehlung zum Einsatz von kardialen Biomarkern im Rahmen der
pra- und perioperativen Risikostratifizierung und zur Friih-
erkennung perioperativer kardiovaskuldrer Komplikationen [1].

Klinische Risikobewertung

Patienten haben nach nicht-kardiochirurgischen Operationen
eine hohe kardiovaskuldre 30-Tages-Morbiditat und -Mortali-
tat [2]. Das Auftreten von kardiovaskuliren Komplikationen
bei nicht-kardiochirurgischen Operationen ist einerseits vom
individuellen, patientenbezogenen Risiko und andererseits
vom Risiko des chirurgischen Eingriffs abhédngig [1].

Das operationsbezogene Risiko wird in Abhangigkeit von Art,
Dauer und Dringlichkeit der Operation in niedriges (< 1 %),
mittleres (1-5 %) und hohes (> 5 %) Risiko unterteilt (Tab. 1)
und bezieht sich auf das 30-Tage-Risiko fiir kardiovaskuldren
Tod, Myokardinfarkt und Schlaganfall ohne Beriicksichtigung
von individuellen Komorbiditaten [3].

Das patientenbezogene Risiko wird anhand des Alters, kar-
diovaskuldrer Risikofaktoren (u. a. Nikotinabusus, arterielle
Hypertonie, Diabetes, Dyslipidimie und familidre Pradispo-
sition) und dem Vorhandensein bereits bestehender kardio-
vaskuldrer Erkrankungen individuell stratifiziert [1]. Patienten
< 65 Jahre ohne Hinweis auf eine kardiovaskuldre Erkrankung
und ohne kardiovaskuldre Risikofaktoren haben ein niedriges
individuelles patientenbezogenes Risiko. Patienten > 65 Jah-
re sowie jene mit kardiovaskuldren Risikofaktoren haben ein
mittelgradig erhohtes patientenbezogenes Risiko. Patienten
mit bereits bestehender kardiovaskuldrer Erkrankung zahlen
zu Hochrisikopatienten [1].

Eingelangt und angenommen am 03.04.2023
“Nachdruck aus J Kardiol 2023; 30 (5-6): 132-7.
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Empfehlung zum Einsatz kardialer Biomarker in der ESC-Leitlinie

Tabelle 1: Jeweiliges Risiko in Abhangigkeit von Art, Dauer und Dringlichkeit der Operation. Mod. nach [1]. © P. Hillinger et al.

Niedriges Operationsrisiko (< 1 %)

Mittleres Operationsrisiko (1-5 %)

Hohes Operationsrisiko (> 5 %)

— Mamma — Karotis-Endarteriektomie — Nebennierenresektion
— Schilddrise — Karotis-Angioplastie (asymptomatisch) — Karotis-Angioplastie (symptomatisch)
— Auge — Endovaskuldre Reparatur bei Aorten- — Operation an grof3en GefaBen und Aorta
— Zahn aneurysma — Pankreatoduodenektomie
— Kleine urologische Eingriffe — Schédel- und Halswirbelsaule — Leberresektion, Gallengang
(z. B. Transurethrale Prostataresektion) — Intraperitoneale Eingriffe: Splenektomie, — Osophagektomie

— Video-assistierte Lungenresektion

Hiatushernie, Cholezystektomie

— Offene Revaskularisation der unteren

— Kleine orthopédische Eingriffe — Nierentransplantation Extremitaten
(z. B. Meniskus) — Perkutane transluminale Angioplastie — Pneumektomie
— Kleine gynéakologische Eingriffe — GroBe orthopadische Eingriffe (z. B. Hifte) — Lungen-, Lebertransplantation
— Rekonstruktive Eingriffe — GroBe neurologische Eingriffe (Wirbelsaule) — Darmperforation
— Grof3e gynakologische und urologische — Totale Zystektomie
Eingriffe

Praoperative Risikostratifizierung

Bei Patienten mit niedrigem individuellen Risiko wird bei
unauffilliger Anamnese und klinischer Untersuchung keine
weitere praoperative Abklarung bei Operationen mit niedri-
gem oder mittlerem Risiko empfohlen [1]. Vor einer Hoch-
risikooperation soll in dieser Gruppe jedoch die Durchfiih-
rung eines 12-Kanal-Elektrokardiogramms (EKG) sowie die
Bestimmung von kardialen Biomarkern in Betracht gezogen
werden (Klasse IIa).

Fiir Patienten der Mittel- und Hochrisikogruppe besteht vor
Operationen mit mittlerem und hohem Risiko zusitzlich zur
Durchfithrung eines EKGs nun neu eine Klasse-I-Empfehlung
fiir die perioperative Bestimmung von kardialen Biomarkern.
Dies dient sowohl zur Risikoklassifizierung von Patienten als
auch zur Frithdetektion perioperativer kardialer Komplikatio-
nen [1].

Kardiale Biomarker

Hochsensitives Troponin T oder I (hs-cTn) und B-Typ Natri-
uretisches Peptid (BNP)/N-terminales pro BNP (NT-proBNP)
komplettieren die klinische Untersuchung und EKG-Dia-
gnostik zur Risikoabschitzung. Mehrere groflere prospek-
tive Studien konnten aufzeigen, dass hs-cTn T/I und BNP/
NT-proBNP wichtige prognostische Marker fiir perioperative
kardiale Komplikationen wie kardiovaskuliaren Tod, Herz-
stillstand, akute Herzinsuffizienz und Tachyarrhythmien sind
[2, 4, 5]. Dementsprechend existiert nun die Empfehlung zur
perioperativen Bestimmung von hs-cTn T/I bei Mittel- und
Hochrisikopatienten, um einen perioperativen Myokard-
schaden/-infarkt (perioperative myocardial injury/infarction,
PMI) detektieren zu kénnen.

Hoheres Patientenalter und bestehende Komorbidititen
fiihren dazu, dass bei einer zunehmenden Zahl an Patienten
bereits prioperativ erhohte hs-cTn-Werte bestehen [6, 7].
Dementsprechend wird die praoperative Messung von hs-cTn
empfohlen, um einen akuten PMI von einer chronischen Myo-
kardschadigung zu unterscheiden [1].

Zusitzlich sollen zwei postoperative Messungen, 24 und 48 Stun-
den nach dem Eingriff, erfolgen. Ein absoluter Anstieg der hs-
cTn-Konzentration iiber das Ausmaf3 des oberen Grenzwertes
(99. Perzentile, Assay-spezifisch, siche Abschnitt ,, Assay-Syste-

me*) an den postoperativen Tagen 1 oder 2 im Vergleich zum pra-
operativen Vorwert wird als PMI definiert (Abb. 1) [1]. Bei dem
in Osterreich gingigen Assay fiir hs-cTnT (Roche Diagnostics)
entspricht das einem Anstieg um > 14 ng/L (postoperativer Spit-
zenwert — praoperativer Ausgangswert > 14 ng/L) [8].

Bei Patienten, bei denen kein prioperativer hs-cTn-Wert ver-
fiigbar ist, werden serielle postoperative Messungen empfoh-
len. Eine relevante Verdnderung von Tag 1 zu Tag 2 (absoluter
Anstieg um mehr als das Ausmaf3 des oberen Grenzwertes)
wird ebenfalls als PMI definiert [1].

Typische Klinische Symptome oder ischimieverdichtige
EKG-Verdnderungen treten nur bei einem geringen Teil der
Patienten mit PMI auf [9]. Die Mortalitidt von Patienten mit
PMI ist jedoch unabhingig von Symptomatik und EKG-Ver-
anderungen erhoht, was die Bedeutung eines systematischen
Screenings unterstreicht [5].

Die Diagnose eines PMI soll eine klinische Untersuchung, ein
EKG sowie, je nach Atiologie, weiterfithrende Diagnostik nach
sich ziehen (Abb. 1, 2) [1].

Fiir die praoperative Bestimmung des BNP/NT-proBNP be-
steht nun eine Klasse-Ila-Empfehlung fiir Patienten mit mitt-
lerem und hohem Risiko, da sich eine signifikante Assoziation
zwischen priaoperativem NT-proBNP und dem Auftreten von
PMI sowie vaskuldr bedingtem Tod gezeigt hat [4].

Assay-Systeme zum Nachweis von hs-cTn

Da konventionelle cTn-Assays eine deutlich schlechtere
Sensitivitat haben, wird die Messung von hs-cTn T/I fiir das
Screening auf PMI empfohlen [10]. Mit konventionellen As-
says besteht die Gefahr, kleinere Troponinanstiege trotz Dyna-
mik und Relevanz zu verpassen.

Es sollte auf Unterschiede zwischen den verschiedenen hs-cTn-
Assays geachtet werden, da keine Standardisierung beziig-
lich der 99. Perzentile besteht. Dementsprechend sollen nur
hs-cTn-Messungen desselben Assays verglichen werden [11].

Die meisten Erfahrungswerte im perioperativen Setting
bestehen aktuell mit den Assays Roche Elecsys hs-cTnT
(99. Perzentile = 14 ng/L) und Abbott ARCHITECT STAT High
Sensitive Troponin I Assay (99. Perzentile = 26 ng/L) [5].

Z GEFASSMED 2023; 20 (4) 7



Empfehlung zum Einsatz kardialer Biomarker in der ESC-Leitlinie

EKG,

i f f

<+

praop. NCS 24h 48h
l

wenn A hs-cTn 2 OGW = PMI

Systematische Aufarbeitung und

Behandlung bei PMI

Abbildung 1: Algorithmus zur praoperativen Risikostratifizierung fir Patienten der Mittel- und Hoch-
risikogruppe vor nicht-kardiochirurgischen Operationen mit mittlerem und hohem Risiko. Mod. nach
[1]. © P. Hillinger et al.

Praop: praoperativ; EKG: Elektrokardiogramm; hs-cTn: hochsensitives Troponin T oder |, OGW: oberer
Grenzwert; PMI: Perioperativer Myokardschaden; *wenn kein préaoperativer Vorwert existiert.

Der ESC-0/1/2-h-Algorithmus ist noch
nicht fiir das perioperative Setting vali-
diert und sollte dementsprechend hier
nicht angewendet werden [1].

Perioperative Risikoreduktion

Zur allgemeinen Risikoreduktion sollte
préoperativ eine moglichst optimale
Einstellung der kardiovaskuldren Risi-
kofaktoren erfolgen.

Bei Verdacht auf Herzinsuffizienz oder
relevante Klappenvitien wird eine pra-
operative echokardiographische Unter-
suchung empfohlen. Bei Patienten mit
Herzinsuffizienz soll perioperativ eine
engmaschige Beurteilung von Volumen-
status und Organperfusion erfolgen.

Bei schwerer symptomatischer Aorten-
stenose besteht vor elektiven Opera-
tionen mit mittlerem und hohem pri-
operativen Risiko die Empfehlung zur
operativen Klappensanierung.

Perioperatives anasthesiologi-
sches Management

Bereits die kumulative Dauer einer intra-
operativen arteriellen Hypotonie (mitt-
lerer arterieller Blutdruck < 65 mmHg)
von 13 Minuten ist mit einer signifikant
erhohten Wahrscheinlichkeit des Auf-

Perioperativer Myokardschaden (PMI):
Systematische Aufarbeitung und Behandlung

Symptomatik, 12-Kanal EKG,
Hamoglobin
ST T/ ST L /Angina Schwere Andmie?
Pectoris oder aktive Blutung .»

+
andere kardiale Genese .»

Typ 2 MI

Typ 1 MI

Tachyarrhythmie,

akute Herzinsuffizienz, Ursache behandeln

Aortenstenose

Sepsis,

nicht-kardiale Genese .»

Schwere Andmie?,
aktive Blutung oder
schwere
dokumentierte
Hypotension®

Ursache behandeln

Pulmonalembolie,
Schlaganfall

l» Typ 2 Ml —

Typ 2 MI
oder abgelaufener Typ —_—
1Mi

Ursache behandeln

Relative oder nicht
dokumentierte
Hypotension

Aspirin, Statin, Stress
Imaging/CTA/CAG

Transfusion,
Reevaluation bzgl. CAG
- CAG, Aspirin, Statin,
Monitoring

Abbildung 2: Systematische Aufarbeitung
und Behandlung bei perioperativem Myo-
kardschaden. Mod. nach [1]. © P. Hillinger
etal.

PMI: Perioperativer Myokardschaden; EKG:
Elektrokardiogramm; j: ja; n: nein; Ml: Myo-
kardinfarkt; CAG: Koronarangiographie;
TTE: Transthorakale Echokardiographie;
*Hamoglobin < 8 g/dL; oder andere Typ-
2-Myokardinfarkt-Ausloser wie Hypoxa-
mie, Tachykardie, Hypertonie.
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tretens einer Myokardischdmie assoziiert. Ebenso ist bereits
eine Minute einer schweren Hypotonie (mittlerer arterieller
Blutdruck < 50 mmHg) als ein Pradiktor fiir PMI zu werten
[12]. Entsprechend der prédoperativen Risikostratifizierung
wird somit bei erh6htem individuellen Risiko ein kontinuierli-
ches zielgerichtetes himodynamisches Monitoring empfohlen,
um eine optimale Herzfunktion und einen konstant addquaten
Perfusionsdruck zu gewéhrleisten (Klasse Ia). Es wird empfoh-
len, einen kritischen intra-operativen Abfall des mittleren ar-
teriellen Blutdrucks um > 20 % vom Ausgangswert oder Werte
< 60-70 mmHg fiir > 10 Minuten zu vermeiden (Klasse 1b) [1].
Weitere effektive MafSnahmen zur Risikoreduktion sind eine
Vermeidung von Andmie und eine addquate Schmerztherapie
[13].

Perioperative Medikation

Eine bereits bestehende Therapie mit Statinen oder Betablo-
ckern sollte perioperativ moglichst ohne Unterbrechung fort-
gefithrt werden (Klasse I). Ebenfalls sollte eine RAAS-Hem-
mer-Therapie bei bestehender Herzinsuffizienz fortgefiihrt
werden (Klasse IIb). Um Hypotonien zu vermeiden, sollte bei
Patienten ohne Herzinsuffizienz eine Pausierung der RAAS-
Hemmer am Tag der Operation in Erwagung gezogen werden
(Klasse IIa). Es sollte auflierdem erwogen werden, Diuretika
zur Behandlung von arterieller Hypertonie am Tag der Opera-
tion zu pausieren (Klasse Ila).

Neu ist die Empfehlung, eine bestehende SGLT-2-Hemmer-
Therapie fiir mindestens 3 Tage vor einer Operation mit mitt-
lerem oder hohem Risiko zu unterbrechen (Klasse ITa, Gefahr
einer euglykdamischen diabetischen Ketoazidose) [1, 14].

Vermeiden perioperativer kardiovaskularer
Komplikationen

Patienten nach Mittel- und Hochrisikooperationen sollen ge-
zielt auf perioperative Komplikationen und PMI {iberwacht
werden (Klasse I). Bis dato zeigte sich keine isolierte klinische
Intervention eindeutig vorteilhaft bei der Pravention eines
PMI [15, 16]. Eine der Ursachen liegt darin, dass ein PMI keine
homogene Erkrankung ist. Es soll eine systematische Aufarbei-
tung erfolgen, um die zugrunde liegende pathophysiologische
Ursache zu detektieren und eine addquate Therapie einleiten
zu konnen (Klasse I, Abb. 2) [1].

Herausforderungen und Chancen in der
interdisziplindren Umsetzung der neuen
Leitlinien

Der andsthesiologische Blickwinkel

Die Identifizierung von Patienten mit erhéhtem perioperativen
Risiko ist seit Veroffentlichung der VISION-Studie deutlich in
den Vordergrund geriickt [17]. Diese zeigt, dass die 30-Ta-
ges-Mortalitdt bei Patienten mit postoperativer Troponin-
auslenkung erhoht ist. Eine liickenlose Umsetzung in Bezug
auf ein routineméflig durchgefiihrtes perioperatives hs-cTn-
Screening ist gegenwirtig nicht gegeben. Neben infrastruktu-
rellen Schwierigkeiten und Mangel an personellen Ressourcen
liegen die Hauptgriinde dafiir im Fehlen einheitlicher Richt-
linien an den individuellen Institutionen und Abteilungen.
Die préoperative Bestimmung sollte spétestens unmittelbar
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vor Narkoseeinleitung durchgefithrt werden. Nachfolgende
Bestimmungen sollten von den behandelnden Andsthesisten
vorgeschrieben werden.

Um die Durchfithrung des postoperativen Screenings sicher-
zustellen, ist eine Bewusstmachung der interdisziplindren
Kollegen fiir die klinische Relevanz dieses Screenings obli-
gatorisch. Zu diesem Zweck koénnen Informationsveran-
staltungen im Rahmen chirurgischer Besprechungen, auf
Intensivbehandlungsstationen, Intermediate Care Stationen
und chirurgischen Bettenstationen durchgefiihrt werden. Bei
gegebenen Ressourcen kénnen im Rahmen einer andsthesio-
logischen postoperativen Visite oder Schmerzvisite ebenfalls
der hs-cTn-T/I-Verlauf tiberpriift und eventuell erforderliche
Mafinahmen in die Wege geleitet werden. Ein wesentlicher
Punkt ist das Vorhandensein von internistischen Ansprech-
partnern, die niederschwellig bei Fragestellungen kontaktiert
werden kénnen. Des Weiteren ist das Prozedere bei Auftreten
eines PMI zu definieren. Idealerweise wird ein automatisiertes
Informationssystem etabliert [8].

Der gefaBchirurgische Blickwinkel

Die neuen Empfehlungen der ESC haben noch keinen Eingang
in die aktuellen Behandlungsrichtlinien der européischen und
amerikanischen Gesellschaften fiir Gefdflichirurgie gefunden.
Die aktuellen Richtlinien zur Behandlung des abdominellen
Aortenaneurysmas erwdhnen die Moglichkeit einer peri-
operativen hs-cTn-Bestimmung nicht, bzw. raten von einer
Bestimmung ab [18, 19]. Eine rezente Meta-Analyse hat eine
Assoziation von perioperativer hs-cTn-Erhohung mit frith-
und spét-postoperativ auftretenden kardialen Komplikationen
nachgewiesen [20]. Laut den Autoren konnte auch ein sub-
klinischer perioperativer Myokardschaden mit einer erhdhten
postoperativen Morbiditdt und Mortalitdt einhergehen.

Eine perioperative hs-cTn-Bestimmung bei mittelgroffen und
groflen chirurgischen Eingriffen schlief3t Patienten mit ein, die
einem Aorten- oder Karotiseingriff unterzogen werden, aber
auch solche, die eine periphere arterielle Rekonstruktion oder
eine ,Major“-Amputation benétigen. Bei grofien gefafichirur-
gischen Eingriffen fithren Gefdflchirurgen in der klinischen
Praxis bereits eine postoperative hs-cTn-Bestimmung durch.

Wiahrend die Assoziation eines subklinischen Myokard-
schadens mit einer erhdhten postoperativen Morbiditit und
Mortalitét auch fiir gefafichirurgische Patienten nachgewiesen
wurde, ist weiterhin unklar, durch welche therapeutischen
Mafinahmen diese Ergebnisse verbessert werden konnten.
Dariiber hinaus besteht keine Klarheit, welches Ausmaf3 einer
asymptomatischen hs-cTn-Erh6éhung als pathologisch anzuse-
hen ist und was beispielsweise als eingriffsbedingt im Rahmen
einer Aortenklemmung als ,,normal® zu werten ist. Um diese
Fragen zu kldren, benétigt es prospektive Daten zur Etablie-
rung von Referenzwerten sowie eine Interventionsstudie, um
die Effizienz gezielter sekundérprophylaktischer Interventio-
nen zu uberpriifen und den Benefit einer perioperativen Be-
stimmung von hs-cTn fiir betroffene Patienten nachzuweisen.

Der unfallchirurgische Blickwinkel
Anhand der hiiftgelenksnahen Frakturen ldsst sich die Situa-

tion fiir nicht-elektive Eingriffe (und deren noch héheres

Z GEFASSMED 2023; 20 (4) 9



Empfehlung zum Einsatz kardialer Biomarker in der ESC-Leitlinie

perioperatives Risiko) in der Traumatologie und Orthopadie
skizzieren. Die osteoporotische hiiftgelenksnahe Fraktur der
geriatrischen Klientel stellt mit einer 30-Tages-Mortalitdt
von 8-10 % und einer 1-Jahres-Mortalitdt in der Klientel
> 80 Jahre von 25-40 % eine haufige Todesursache dar [21].
Das Auftreten eines PMI ist in der &lteren und meist chronisch
kranken Klientel nach einem Trauma und schnellstméglicher
(< 48 Stunden) operativer Versorgung mitverantwortlich fiir
die erhohte Mortalitit. Durch die prd- und postoperative
hs-cTn-Bestimmung gelingt es, die asymptomatischen, inter-
ventionsbediirftigen, akuten koronaren Ischimien besser zu
erkennen und die Risikopatienten mit PMI zu dokumentie-
ren.

In der klinischen Praxis fiihrt die hs-cTn-Bestimmung zu vie-
len positiven Befunden mit entsprechender Unsicherheit und
einer erhohten Arbeitsbelastung. Konsequenterweise werden
diese Patienten dem internistischen oder kardiologischen
Konsiliar zur Festlegung der weiteren Vorgehensweise und der
Therapieoptimierung vorgestellt. Bei Patienten mit PMI bedarf
es wie beim akuten Koronarsyndrom einer konsequenten Vor-
gehensweise. Dazu braucht es neben Therapieprotokollen eine
intensivere interdisziplindre Zusammenarbeit.

Der kardiologische Blickwinkel

Um pré- und postoperative hs-cTn-Werte addquat vergleichen
zu konnen, ist die Verwendung des gleichen Assays zielfiih-
rend [11]. Im Falle eines akuten PMI ist aktuell die Diagnos-
tik eines Typ-I-Myokardinfarkts in aller Regel gewéhrleistet.
Auch wenn es bis dato keine auf harter Evidenz basierende
Behandlungsoptionen fiir einen PMI gibt, so konnen dadurch
individuell klinische Pfade fiir akute Myokardinfarkte, Pulmo-
nalarterienembolien, beginnende Sepsis oder Arrhythmien
moglicherweise rascher beschritten werden [22].

Bei akuten PMI anderer kardialer Genese ist ein standardi-
siertes Vorgehen weniger definiert, sodass hier Optimierungs-
potential im Sinne einer noch engeren interdisziplinaren
Zusammenarbeit besteht. Ein automatisierter, digitaler Algo-
rithmus, der beispielsweise bei der pridoperativen Abnahme
auch sofort die postoperativen Blutentnahmen elektronisch
etabliert, wire hilfreich. Auch die Anforderung der kardio-
logischen Konsiliarleistungen muss auf diesem Wege erfolgen
[8]. Die formale Schaffung einer intrahospitalen Arbeits-/
Expertengruppe, die bei ,,hs-cTn-Erhéhungen® zum Einsatz
kommt, kann hilfreich sein und ein positives Zeichen fiir die
Wichtigkeit der PMI-Erkennung setzen.

Diskussion und Zusammenfassung

Die ESC-Leitlinien zur perioperativen kardiovaskuldren Eva-
luierung und Behandlung empfehlen ein Screening auf PMI
vor allem in Risikopopulationen. Diese Empfehlungen sind die
Konsequenz breiter Evidenz und gehen auf die Erkenntnis zu-
riick, dass ein PMI ein bedeutsamer Pradiktor fiir postopera-
tive kardiale und auch nicht-kardiale Morbiditit ist und somit
die Mortalitat mehrerer Millionen Patienten weltweit betrifft.
Wihrend amerikanische und afrikanische Richtlinien zuletzt
postoperative hs-cTn-Uberwachung zur PMI-Detektion fiir
Hochrisikogruppen empfehlen [22], sind die neuen ESC-Leit-
linien die ersten, die zusitzlich zur postoperativen auch auf
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eine praoperative hs-cTn-Messung Wert legen und dafiir eine

Klasse-I-Empfehlung aussprechen. Die Messung des praope-

rativen hs-cTn-Ausgangswertes hat den wesentlichen Vorteil,

bereits chronisch bestehende Myokardschdden zu erkennen
und PMI préaziser zu detektieren. Das ist eine wesentliche

Voraussetzung, um die Rate an Fehldiagnosen und unnétigen

Folgeuntersuchungen zu reduzieren. Der Klasse-I-Empfeh-

lungsgrad wird als starker Anreiz wirken, die Empfehlung auch

zu implementieren. Ein solcher Anreiz ist aufgrund der vielen
potenziellen organisatorischen Hiirden der Implementierung
auch notwendig. Die geschilderten Blickwinkel von Vertretern
der perioperativen Disziplinen ergeben ein umfassendes Bild
tiber Herausforderungen und Chancen des PMI-Screenings in

Osterreich:

1) Die préaoperative Messung erlaubt im Vergleich zu und
in Kombination mit dem etablierten ,Revised Cardiac
Risk Index“ (RCRI) und der transthorakalen Echokardio-
graphie eine bessere Risikoeinstufung fiir die postopera-
tive 30-Tages-Mortalitit und -Morbiditdt. Das stellt eine
Chance zur besser informierten Patientenaufklarung und
Entscheidungsfindung beziiglich des operativen und an-
asthesiologischen Managements dar (z. B. endovaskuldrer
statt offen chirurgischer Eingriff, erhéhte Aufmerksamkeit
und intensiviertes Monitoring zur Vermeidung intraopera-
tiver Hypotonie). Eine Herausforderung der praoperativen
Messung kann die Ungewissheit bei der Interpretation sein.
Diese konnte zu unnétigen Folgeuntersuchungen oder gar
Verschiebungen geplanter Operationen fithren. Nach der-
zeitigem Wissensstand rechtfertigt ein erhohter hs-cTn-
Wert ohne sonstigen Hinweis auf ein akutes kardiales Risi-
ko bzw. auf eine kardiale Ischdmie nicht die Verschiebung
einer Operation [8]. Informationskampagnen und Unter-
stlitzung bei der Interpretation werden fiir die erfolgreiche
Implementierung unabdingbar sein.

2) Ein ESC-konformes PMI-Screening schliefdt Patienten ab
65 Jahren oder mit kardiovaskuldrem Risiko ein, die sich
operativen Eingriffen mit mittlerem und hohem Risiko
unterziehen. Das betrifft durchaus eine grofle Gruppe an
Patienten, die beispielsweise grofien orthopadischen Ein-
griffen (Knie- und Hiiftprothesen), intraperitonealen Ein-
griffen (Cholezystektomie und Fundoplikatio), aber auch
vielen akuten Eingriffen unterzogen werden. Das birgt die
Chance, dass die Detektion aller klinisch relevanten hs-cTn-
Anstiege mit konsekutiver Abklarung der kausalen, (akut)
behandelbaren Ursachen von PMI zu einer Verbesserung
der post-operativen Morbiditit und Mortalitét fithrt. Die
Herausforderung, ein Screening-Programm fiir eine so
breite Population in der Praxis zu implementieren, liegt
darin, dass die Zahl der PMI-Patienten mit notwendigen
Folgeuntersuchungen und Bedarf an klinischen Leistun-
gen steigt. Sowohl die Interpretation der Befunde als auch
Folgeuntersuchungen und Therapieempfehlung verlangen
eine enge interdisziplindre Zusammenarbeit.

3) Die laborchemische Diagnose ,,PMI hat noch keine ein-
heitliche Definition. Die ESC-Leitlinien empfehlen ein
allgemein giiltiges Diagnosekriterium. Es wird laut der
PMI-Basel-Studie ein perioperativer hs-cTnT-Anstieg von
14 ng/L (99. Perzentile, Assay-spezifisch) oder ein ver-
gleichbarer Anstieg eines anderen Assays festgelegt [5], was
durchaus realisierbar ist. Folgt man den Einschlusskriterien
der ESC-Leitlinien, kann mit einer PMI-Inzidenz von 20 %



gerechnet werden [22]. Je nach Population kann die Inzi-
denz bei dieser Definition aber auch deutlich héher sein.
Fiir chirurgische Disziplinen mit {iberwiegend Hochrisiko-
patienten, wie der Gefaf3chirurgie, ist mit Inzidenzen bis zu
50 % zu rechnen [23].

4) Van Waes und Kollegen haben gezeigt, dass nur bei 40 %
der Patienten mit PMI behandelbare kardiale Ursachen ge-
funden werden [24|. Das hiufige Auftreten von PMI mit
gegenwartig oftmals fehlender kausal therapierbarer Ursa-
che kann zu Kritik an der Sinnhaftigkeit und verkanntem
Benefit des Screenings fithren. Auch die offenen Fragen
zur Kommunikation der Diagnose PMI mit Patienten und
weiter betreuenden Gesundheitsdienstleistern sind noch
unbekannte Herausforderungen.

Fiir die Implementierung der neuen ESC-Leitlinien wird die
Information iiber Chancen und Herausforderungen eines
PMI-Screenings eine wesentliche Rolle spielen. Einige wenige
Krankenanstalten in Europa haben bereits ein PMI-Screening
implementiert und liefern erste praktische Modelle fiir die
Umsetzung [8]. Mittlerweile liegen auch erste Berechnungen
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Es gilt, die derzeitigen Vorgangsweisen an unseren Abteilun-
gen zu hinterfragen und an die neuen ESC-Leitlinien anzu-
passen, um das perioperative Outcome der uns anvertrauten
Patienten zu verbessern.
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Mortality in randomised controlled trials using paclitaxel-coated devices for femoropopliteal
interventional procedures: an updated patient-level meta-analysis

Parikh SA, et al. Lancet 2023; Oct. 25, https://doi.org/10.1016/50140-6736(23)02189-X (Online ahead of print)

Abstract

Background: Numerous randomised
clinical trials and real-world studies
have supported the safety of paclitaxel-
coated devices for the treatment of
femoropopliteal occlusive disease.
However, a 2018 summary-level meta-
analysis suggested an increased mor-
tality risk for paclitaxel-coated devices
compared with uncoated control de-
vices. This study presents an updated
analysis of deaths using the most com-
plete and current data available from
pivotal trials of paclitaxel-coated versus
control devices.

Methods: Ten trials comparing pacli-
taxel-coated versus control devices were
included in a patient-level pooled ana-
lysis. Cox regression models were used
to evaluate the effect of paclitaxel ex-
posure on risk of death in both inten-
tion-to-treat (ITT; primary analysis)
and three as-treated analysis sets ac-
counting for treatment group crossover

at the index procedure and over time.
The effect of paclitaxel dose and base-
line covariates were also evaluated.
Findings: A total of 2666 participants
were included with a median follow-up
of 4.9 years. No significant increase in
deaths was observed for patients treated
with paclitaxel-coated devices. This was
true in the ITT analysis (hazard ratio
[HR] 1.14, 95% CI 0.93-1.40), the as-
treated analysis (HR 1.13, 95% CI 0.92-
1.39), and in two crossover analyses:
1.07 (0.87-1.31) when late crossovers
were censored and 1.04 (0.84-1.28)
when crossovers were analysed from
the date of paclitaxel exposure. There
was no significant effect of paclitaxel
dose on mortality risk.

Interpretation: This meta-analysis
found no association between
paclitaxel-coated device exposure and
risk of death, providing reassurance

to patients, physicians, and regulators

on the safety of paclitaxel-coated de-
vices. Funding Becton Dickinson,
Boston Scientific, Cook, Medtronic,
Philips, Surmodics, and TriReme
Medical.

Praxisrelevanz

In Anbetracht dieser Analyse von
randomisierten Studien mit deutlich
verbesserter Nachbeobachtungsrate
sowie einer Vielzahl gro3er Beobach-
tungsstudien kann davon ausgegan-
gen werden, dass es kein relevantes
Signal fir eine erhohte Langzeit-Mor-
talitdit mit Paclitaxel-beschichteten
Ballons wie auch Stents nach femoro-
poplitealen Eingriffen gibt. Auch die
US-amerikanische  Gesundheitsbe-
horde (FDA) hat ihren friheren Warn-
hinweis diesbeziliglich im Juli diesen
Jahres aufgehoben.

Amputation rates and associated social determinants of health in the most populous

US counties

Kassavin D, et al. JAMA Surg 2023; Nov. 1, e235517. (Online ahead of print)

Abstract

Importance: Social Determinants of
Health (SDOH) have been found to
be associated with health outcome dis-
parities in patients with peripheral ar-
tery disease (PAD). However, the asso-
ciation of specific components of
SDOH and amputation has not been
well described.

Objective: To evaluate whether indi-
vidual components of SDOH and race
are associated with amputation rates
in the most populous counties of the
US.

Design, Setting, and Participants: In
this population-based cross-sectional
study of the 100 most populous US
counties, hospital discharge rates for
lower extremity amputation in 2017

12 Z GEFASSMED 2023; 20 (4)

were assessed using the Healthcare Cost
and Utilization Project State Inpatient
Database. Those data were matched
with publicly available demographic,
hospital, and SDOH data. Data were
analyzed July 3, 2022, to March 5, 2023.
Main outcome and Measures: Amputa-
tion rates were assessed across all coun-
ties. Counties were divided into quar-
tiles based on amputation rates, and
baseline characteristics were described.
Unadjusted linear regression and multi-
variable regression analyses were per-
formed to assess associations between
county-level amputation and SDOH
and demographic factors.

Results: Amputation discharge data
were available for 76 of the 100 most

populous counties in the United States.
Within these counties, 15.3% were
African American, 8.6% were Asian,
24.0% were Hispanic, and 49.6%

were non-Hispanic White; 13.4% of
patients were 65 years or older. Ampu-
tation rates varied widely, from 5.5

per 100 000 in quartile 1 to 14.5 per
100 000 in quartile 4. Residents of
quartile 4 (vs 1) counties were more
likely to be African American (27.0%
vs 7.9%, P < 0.001), have diabetes
(10.6% vs 7.9%, P <0.001), smoke
(16.5% vs 12.5%, P<0.001), be unem-
ployed (5.8% vs 4.6%, P=0.01), be in
poverty (15.8% vs 10.0%, P < 0.001),
be in a single-parent household (41.9%
vs 28.6%, P < 0.001), experience food


https://doi.org/10.1016/S0140-6736(23)02189-X

insecurity (16.6% vs 12.9%, P = 0.04), or
be physically inactive (23.1% vs 17.1%,
P <n0.001). In unadjusted linear regres-
sion, higher amputation rates were as-
sociated with the prevalence of several
health problems, including mental dis-
tress (B, 5.25 [95% CI, 3.66-6.85];

P < 0.001), diabetes (3, 1.73 [95% CI,
1.33-2.15], P < n0.001), and physical
distress (B, 1.23 [95% CI, 0.86-1.61];

P < 0.001) and SDOHjs, including un-
employment (B, 1.16 [95% CI, 0.59-
1.73]; P=0.03), physical inactivity

(B, 0.74 [95% CI, 0.57-0.90]; P<.001),
smoking, (B, 0.69 [95% CI, 0.46-0.92];
P =0.002), higher homicide rate (f, 0.61
[95% CI, 0.45-0.77]; P<.001), food in-

security (B, 0.51 [95% CI, 0.30-0.72];
P=0.04), and poverty (B, 0.46 [95% CI,
0.32-0.60]; P< 0.001). Multivariable
regression analysis found that county-
level rates of physical distress ({3, 0.84
[95% CI, 0.16-1.53]; P= 0.03), Black
and White racial segregation (f3, 0.12
[95% CI, 0.06-0.17]; P< 0.001), and
population percentage of African
American race (B, 0.06 [95% CI, 0.00-
0.12]; P=0.03) were associated with
amputation rate.

Conclusions and Relevance: Social de-
terminants of health provide a frame-
work by which the associations of envi-
ronmental factors with amputation
rates can be quantified and potentially

News-Screen

used to guide interventions at the local
level.

Praxisrelevanz

Diese  US-amerikanische  Analyse
unterstreicht den Zusammenhang
zwischen soziobkonomischen Risi-
kofaktoren und einem erhoéhten Ri-
siko fir nicht-traumatisch bedingte
Major-Amputationen. Insbesondere
Patienten mit kritischer Extremitaten-
ischdmie haben oft auch in unserem
Gesundheitssystem einen niedrigen
soziobkonomischen Hintergrund, was
bei der Versorgung jedenfalls bertick-
sichtigt werden sollte.

Drug-eluting resorbable scaffold versus angioplasty for infrapopliteal artery disease
Varcoe RL, et al. NEJM 2023; Oct 25, doi: 10.1056/NEJMo0a2305637. (Online ahead of print)

Abstract

Background: Among patients with
chronic limb-threatening ischemia
(CLTI) and infrapopliteal artery dis-
ease, angioplasty has been associated
with frequent reintervention and ad-
verse limb outcomes from restenosis.
The effect of the use of drug-eluting re-
sorbable scaffolds on these outcomes
remains unknown.

Methods: In this multicenter, rando-
mized, controlled trial, 261 patients
with CLTT and infrapopliteal artery dis-
ease were randomly assigned in a 2:1
ratio to receive treatment with an
everolimus-eluting resorbable scaffold
or angioplasty. The primary efficacy
end point was freedom from the follow-
ing events at 1 year: amputation above
the ankle of the target limb, occlusion
of the target vessel, clinically driven re-
vascularization of the target lesion,
and binary restenosis of the target le-
sion. The primary safety end point was
freedom from major adverse limb

Korrespondenzadresse:
Prof. PD Dr. Sabine Steiner

events at 6 months and from periopera-
tive death.

Results: The primary efficacy end point
was observed (i.e., no events occurred)
in 135 of 173 patients in the scaffold
group and 48 of 88 patients in the an-
gioplasty group (Kaplan—Meier esti-
mate, 74% vs. 44%; absolute difference,
30 percentage points; 95% confidence
interval [CI], 15 to 46; one-sided

P < 0.001 for superiority). The primary
safety end point was observed in 165 of
170 patients in the scaffold group and
90 of 90 patients in the angioplasty
group (absolute difference, -3 percent-
age points; 95% CI, —6 to 0; one-sided
P <0.001 for noninferiority). Serious
adverse events related to the index pro-
cedure occurred in 2% of the patients
in the scaffold group and 3% of those in
the angioplasty group.

Conclusions: Among patients with
CLTI due to infrapopliteal artery
disease, the use of an everolimus-elut-

Klinik und Poliklinik fiir Angiologie, Universitdtsklinikum Leipzig

D-04103 Leipzig, Liebigstrafse 20

E-Mail: sabine.steiner@medizin.uni-leipzig.de

ing resorbable scaffold was superior
to angioplasty with respect to the pri-
mary efficacy end point. (Funded by
Abbott; LIFE-BTK ClinicalTrials.gov
number, NCT04227899.)

Praxisrelevanz

Aufgrund der hohen Restenoseraten
nach Eingriffen im Bereich der infra-
poplitealen Arterien werden hier
hdufig neue endovaskuldre Behand-
lungsmoglichkeiten untersucht. Im
Gegensatz zu femoropoplitealen In-
terventionen zeigte sich insbesondere
kein Vorteil fir Medikamenten-be-
schichtete Ballons. Fir kurze Lasionen
werden schon langer Medikamenten-
freisetzende Stents verwendet, nun
gibt es auch positive Studienergeb-
nisse fiir bioresorbierbare Everolimus-
freisetzende Stents in diesem Bereich.
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