UNIVERSITATSKLINIKUM HAMBURG-EPPENDORF

Universitares Herz- und GefalRzentrum Hamburg

Prof. Dr. Dr. Hermann Reichenspurner

Analyse von Pradiktoren zur mentalen und physischen Erholung

nach Aortenklappenersatz: chirurgisch vs. transkatheter

Dissertation

zur Erlangung des Grades eines Doktors der Medizin

an der Medizinischen Fakultat der Universitat Hamburg

vorgelegt von:

Valerie Meil3ner

aus Eckernforde

Hamburg 2025



Angenommen von der
Medizinischen Fakultat der Universitat Hamburg am: 05.06.2025

Veroffentlicht mit Genehmigung der Medizinischen Fakultit der Universitit Ham-
burg

Prifungsausschuss, der Vorsitzende: Prof. Dr. Viacheslav Nikolaev
Prifungsausschuss, 2. Gutachter: Prof. Dr. Evaldas Girdauskas



Inhaltsverzeichnis

INHALTSVERZEICHNIS ... s s mmmn e e s s e mmnn e e e e 3
1.ZUSAMMENFASSUNG........ciiiiiiiiiiccsmerrr e s sssmn s e e s s s s s s smmn s e e e e e e s e s snn s snnnnne 7

1. HINTERGRUND DIESER STUDIE ..eeuutetteteenteenteneessestesutesutesseasseenseansesnsesnsessesnsesnsesseesseesseessesssesssesssesnsesnsesnes 7

B (V11T = PP PP 7

3. ERGEBNISSE «.eueiiteteeteeree e e st st st s it s st e s st e b et e st e st s et s et e s bt e e b e e s e e R e e Rt e r e e et e ae e e et e e R e e R e e R e e R e e neeneeaneeaes 7

4. SCHLUSSFOLGERUNG. ...ctteiiurttetisreteseaurteesssttesssuretesesseeesamnaeesemre e e s anae e e sanaee e s s s be e e s nreeeesnseeessanaeeesannneessannnes 8

2. SUNMMARY .....oicccireiiisemrrerssssssressssssssessassssseessassssessasssnseesaasannsessasssnssesansannnnssasssnnesnanssnnnnssnsssnnnnnsns 9
B |1 0 1"
3.1. AORTENKLAPPENSTENOSE UND =INSUFFIZIENZ .....uvvieiiiriieiiirieeeiirieeseireeesnreeessnae e s ssssae e s smaneessnasesssnnasessannnes 11

3.2. THERAPIE DES AORTENKLAPPENVITIUMS. .. uvteutiueereenreereenseenseeseesesneeeseesmeesseesseesseesseensesnseenssensseneesseesseessees 12

3.3 ERHOLUNG ittt et te ettt e ettt ettt e sttt e s et e s st e e sasa e e e e s s bt e e s abe e e e s ane e e e e aa b et e s emre e e s eann e e e e anrenesenreeesannneas 13

3.4, PHYSISCHE ERHOLUNG .....uvtieiiittie ittt sttt ettt st e s st seaba e smat e e s sb bt e s s sba e e s sanae e s s saba e e s ennaeeseanaes 14
3.4.1.D€r 6-MinNULEN-GERALESL ......cccuveesieeeiieeiieeiee ettt ettt ettt s es e ste e st e st e ssbaessseesssaeeseas 14

3.4.2.D0S NT-PIOBNP ...ttt ettt ettt e s s e e eanne 15

3.4.3.Die Transthorakale EChokardiographie .................cccvuueeeeeeeieeciieeeeiieeeeeeeeeeeeieeeeeieaaeeans 15

3.5. PSYCHISCHE ERHOLUNG «..ccuvtiurieitieteete ettt ettt ettt s s b e b e st e st e et eme s e e e emeesneesneennees 16
3.5.1.5F-12 FIOAGEDOGEN ...ttt ettt ettt s et 16

3.5.2.HADS = FIAGEBDOGEN ......cooneveieeeeeeeeee e eeteeeetteaaeettta e e e taaaaestsaaeesassaaessssaanssssnaannes 16

35,3 EQ-5D ettt 17

BL504LTTO oottt ettt e e e ettt e e e e ettt e e e e e e et tr e e e e e e s aannnees 17

3.6. FRAGESTELLUNG DER STUDIE.c..uvtteiiiuriieiinieesiiitiiesiinteesinteessnreeesebaseesnasesssabaeessnbasessnasesssanasesssnsasessnnnnas 18

4. MATERIAL UND METHODEN ........ oo iirsrnmn e s s s 19
4.1, STUDIENDESIGN ..euutereteueerteenteenseesstettessteasesesesenesaeesseesseesseenneesseearesaresanesanesmeesmeesseeseenreenresanesanesanesanesnes 19

4.2 PATIENTENKOLLEKTIV ...tttttiuutteeesrttesesisetesssseeesauresesesnesesammneesssseeesanseeesamnaeessnaeeesansaeeesnnneessnaeeessaranessnnnn 19

4.3. PRAOPERATIVE UNTERSUCHUNG ...cvteiiiiiieiiiriesiiiiete sttt e st essibe e sanae e smae e e s sabae e e snnaeessananesssnnasessanen 20
B4 NT-PROBNP ...ttt sttt ettt st s sae e sae e sreesr e e r e e r e e reearesanesmnesmnesas 20

4.5, 6-IMINUTEN=-GEHTEST ..eeiiiuttetiirtieniiritesssteesssiretessire s e seiae e e s asbe e e s e mbe s e samnaeesssbeeesebbeeessbaeessnbeeessbanessanns 21
4.6.SF- 12 - SHORT FORM HEALTHY SURVEY ...uuuviiiiiiiieiiiiiiieiiinies ittt seine e s essmae s sinne e s snasesssnaseesanes 24
4.7.HADS - HOSPITAL ANXIETY AND DEPRESSION SCALE.....cevtrterueruteterersensesseeseensensensessesseeseensensensessessesneensensens 25
4.8.EQ-5D - EUROQOL — 5 DIMENSION ....ovtiiirrieiiireiesiiiriresiiseessireeesesresesesaeessassteessnseeesasnneessannsesssnsesessanns 25

4.0, TIME TRADE-OFF ..eiiiiutiitiiitiet ittt s eba s s s b e s bbb e e s bb e e e s s b b e e e sbbbeessabaseessabaseesanes 26
4.10.AORTENKLAPPENPROZEDUR ...c.veevereeeutentententestesseentesesetsbesaesseestessesaesbesseeseemsensenseshesseeneensensenbesaeesesneensensens 27
4.11.POSTOPERATIVE UNTERSUCHUNGEN.....ctttiitrtetiireteseiirtreseiseessibteesenreseseinaeessnneeessnaeeessnneessnaeeessnneeesanns 28
4.12.STATISTISCHE AUSWERTUNG ..eetiurtieiiiiriieiiirtesiiitetessiinstessnnsessnsbeeessnaeseseanaeessnbeeesssbaeeesnaaesssannsesssssaneesanes 29



5.ERGEBNISSE ... 30

5.1, DESKRIPTIVE STATISTIK tetturtteteiurtresaiurteesireeessisreeesessteesasseeessnseeesesbaeessnateessabatessansaeessnaeesssarasesennnasessnnnees 30
1. WY Lo T=d =T USRS 30
2. Prdoperative PatientenChArakteriStiKQ. ..........ccuuweeecviieeeeiieeesiiieeeeieeeeeta e esteeessteaeessteaesaaeeas 31

5.2, PHYSISCHE PARAMETER ....vvteiiiurtieieiuriteiirteessinrteessiaeeessnteessbae e e sebae e e smat e e s sbae e s snbae e s snaeeessaraeesenbaeesannaeas 34

S5.2.1UNTAPIOBNP ...ttt ettt ettt s e s e naeenns 34
5.2.2.6-MiNULEN-GERLESL........coeeeeeeiiieiieeeeeet ettt 35
5.2.3.PhysiSChe LeDeNSQUAIILAT ..............uveveeeeeeeeeiiieee e ettt e e e e e e sttt e e e e e e e e seaaraaaaeeesssansees 37

5.3, PSYCHISCHE PARAMETER ...c..tteutteureeureetesueesieeeteesteesseeseese e st essesaeesaeeeseesseesmeesbe e be e seenseenseemeeeneeeneesnnesseennees 39
5.3.1.Mentale LebenSQUAIItAL ...........c.c.eeeueiriueeeiei ettt 39

D 3 2 ANIGSTE e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e aaaaaaaaans 40
5.3.3.D@PIESSIVITAT ....eeeeeeieeeeeeeeeeeee e e se e eeee e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e et e eeeaeaeeeaeaeaeaeteaaaaaeaaaaeaaaeaaaaaaaens 41
5.3.4.GeSUNARNEIESZUSTANG..........eeneeeeeee ettt 42
5.3.5.TIiME TrAAE-Off c...eeeeeeeeeeeeeeeeeee ettt e e e et ee e ettt e e ettt e e e st e e eesataaeeessaaeesasssaeenes 43

5.4, PRADIKTOREN ...uveuteueenseereereereeresnesueesmeesseesseesseesseeaseeaseesseemeesaeeeseeemeessee s e e s e e st enseeaneemeeemeeeneessnenreennees 44
5.4.1.5eKUNAGIe ENAPUNKLE .......eoeneeeeieeieeeeeee ettt s 45

R 0 I I PPN 45

SLAL2AKE ...ttt et e e e s r et e e e s e n e et e e e s e bt ee e e e e arreaeeesaanreeeeesananen 45
5.4.2.Prddiktoren fiir eine verbesserte Erholung nach 12 Monaten ...............cccceeeeeveeescvnennnnns 46

S5 4.2, 1.NT-PIOBINP ...ttt ettt st st nae et e s e e eanens 47
5.4.2.2.6-MiNULEN-GERLESL .......coeeeeeeeeeeieieeeeeeee ettt 48

5.4.2.3.5F-12 PRAYSISCR......veeeeeeeeeeeeeee ettt e ettt a e e e e e ettt a e e e e e ettt aa e e e e e e sannans 49

5.4.2.4.5F-12 MENTAI ..ottt 49
5.4.2. 5. HADS-ANGSL ...t 50
5.4.2.6.HADS- DePIESSIVITAL.......cvvvereriiriiiiiiiiiiiisss st sessssssssss s s s s s s s s s sssssssssssssessseseas 51

5.4.2.7.EQ 5Dttt 51

R A N [ O UUPP U UPPRPRNY 52
B.DISKIUSSION ... mm e e e e e e s e s msme e e e e e eessa e s mmmmne e e e e eesaaannssnnnnnnnns 53
6.1. AKE UND TAVI IM VERGLEICH ...vtteiiiriiiiiittessirete sttt st e s st e sesa e smae e e s sbae e s smbae e s smaseessanasessnnasesennneas 53
G L TNT-PIOBNP ...ttt ettt et e s ns 53
6.1.2.6-MiNUEEN-GEALESE.......cc.eeeeiierieiieiieeee et 54
6.1.3.LEDENSQUAIILAT ...ttt e e e ettt e e e e e e et e e e e e e es s stseaaaaeeaasssssasenaaans 55
6.1.4.ANGSt UNGA DEPIESSIVILAT ....vvveeeeeeeeeeiiieeeeeiie et eeettee e e s te e e sttt e e et eeesnaeaesssaseeessseaensanees 57
6.1.5.GeSUNANEIESZUSEANG.........oeoeeeeiiieeeeee ettt et et e e 58
B.1.6.TTO ...ttt ettt ettt ettt ettt ettt et ettt ettt e et e et e be e aeeas 60

5.2. PRADIKTOREN ....eeuteueeseereereereeressesueesseesseesseesseesreease e st essesaeesaeesseesseeaseesbe e ne e st enseemneemeeeneeemeenneenseennees 61
G.2.DNT-PIOBNP ...ttt ettt ettt et sn e s st e s st essnneeas 61
6.2.2.6-MiNULEN-GENLEST ...ttt ettt ettt 62



B.2.3.SF-12 ..ot 63

B2 4 HADS ...ttt ettt ettt ae ettt et eanen 65

B.2.5.EQ-5D ..ottt ettt 67

B.2.6.TTO ettt ettt ettt ettt ekttt et a et e ke bt ae ettt e teeteeaeeanen 68

6.2.7.5ekUNAGIe ENAPUNKLE .........ccceeeeeeeeeeeeeeee et tte et ettt e e et e e e aaa e e staeeeesssaaeesanees 69
6.2.7.1 TAVI69

6.2.7.2 AKE 70

6.2.8. IMOTEQIIEGL ...ttt sttt ettt et sae e et e st 71

LR T NV 2y 1 0 = P 72

6.4. SCHLUSSFOLGERUNG . ....vtiiutiiiuiieiitieiatis st sat st sbe s sbt e sba s sa e s aa e sab s s b s b e s ba s e s ba s e sba e sab e e sat e s sabessabee s 73
7.LITERATURVERZEICHNIS ...ttt s s s nsss s sssssa snssns s 76
8. ABKURZUNGSVERZEICHNIS .........ceeeuecerererarasasasesesesesesesssssasssasssssssssssssssasssssssssssssssssssssaens 88
9. ABBILDUNGSVERZEICHNIS .......ccccciiiimiinisisir i s s s s ssss s snane s 90
10.TABELLENVERZEICHNIS .......ooiiiiiiir s s s s ss s s s s s snnns s 91
T1.DANKSAGUNG ......ooiciriiir it s e s e e s e e e e e e ae e a s an e R an e a s an e e an e e an 92
12.EIDESSTATTLICHE VERSICHERUNG...........ccoiiiriirinr s s ss s s s snnns s 93



In dieser Arbeit wird aus Grinden der besseren Lesbarkeit und um den Lesefluss zu er-
leichtern das generische Maskulinum verwendet. Weibliche und anderweitige Geschlech-
teridentitdten werden dabei ausdricklich mitgemeint, soweit es fur die Aussage erforder-
lich ist.



1.Zusammenfassung

1. Hintergrund dieser Studie

Die Erholung nach einer Aortenklappenimplantation wird immer vielseitiger in Augen-
schein genommen. Nicht nur Mortalitdt und Hospitalisierung spielen dabei eine Rolle,
auch die physische und mentale Erholung, im Sinne der gesundheitsbezogenen Lebens-
qualitat, nehmen dabei einen wachsenden Anteil ein. Diese Studie befasst sich mit der
physischen und mentalen Erholung im Hinblick auf das offenchirurgische und das kathe-
tergestltzte Verfahren zur Therapie der Aortenklappenstenose. Zusatzlich wurde der pra-
diktive Einfluss kérperlicher und mentaler Voraussetzungen vor dem Eingriff auf die Erho-
lung nach 12 Monaten untersucht.

2. Methoden

In der vorliegenden Studie wurden 222 Patienten mit Aortenklappenstenose und/oder
-insuffizienz untersucht, die mit einem elektiven Aortenklappenersatz behandelt wurden.
108 erhielten eine Aortenklappenersatz (AKE), 114 eine Transkatheter
Aortenklappenimplantation (TAVI). Einschlusskriterium war ein Alter von 60-80 Jahren und
ein STS-Score von 2-7% (Society of Thoracic Surgeons Score). Zur Messung der
mentalen und physischen Veranderung wurden zu vier verschiedenen Zeitpunkten
folgende Messinstrumente genutzt. Eine Echokardiographie, eine Blutentnahme zur
Bestimmung des NT-proBNP-Werts, ein 6-Minuten-Gehtest (6MWT) sowie vier
psychologische Fragebdgen zur Messung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat
(hrQoL) und dem psychischen und physischen Gesundheitszustand (SF-12, HADS, TTO,
EQ-5D). Die Messungen fanden praoperativ, einen Tag vor dem Eingriff, 7-10 Tage
postoperativ, 6 Monate postoperativ und 12 Monate postoperativ, statt.

3. Ergebnisse

Nach einem Aortenklappenersatz zeigte sich eine Verbesserung des koérperlichen Befin-
dens sowohl nach TAVI als auch nach AKE, in Form von niedrigeren NT-proBNP-Werten,
weiteren Gehstrecken, sowie subjektiv besser bewerteter Lebensqualitat (EQ-5D und SF-
12). Der NT-proBNP-Wert sank nach 12 Monaten bei beiden Eingriffen im Vergleich zu
praoperativen Werten signifikant (p < 0,001). Bei der TAVI war er nach einem Jahr 10%
niedriger als bei der AKE-Gruppe. Die Gehstrecke der AKE-Gruppe war nach 12 Monaten
im Vergleich zur praoperativen Strecke signifikant langer im 6-Minuten-Gehtest (6MWT)
als die der TAVI Gruppe (p < 0,001). Der Gesundheitszustand, gemessen mit dem EQ-5D,
verbesserte sich ebenfalls nach 12 Monaten signifikant um 5,6% bei den Patienten mit

AKE gegentber der TAVI-Gruppe im Vergleich zu den praoperativen Angaben (p= 0,014).
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Der kérperliche Gesundheitszustand (SF-12) zeigte sowohl bei TAVI- als auch bei AKE-
Patienten eine signifikante Verbesserung um 19% bzw. 16% (p < 0,001) nach 12 Monaten
im Vergleich zu dem praoperativen Zustand.

Betrachtet man die psychische Erholung zeigte sich in Anbetracht der Angst und Depres-
sivitdt (HADS) keine signifikante Differenz AKE vs. TAVI, aber eine signifikante Verbesse-
rung beider Patientengruppen nach einem Jahr p < 0,001 im praoperativen Vergleich. Pa-
tienten beider Gruppen bewerteten ihre mentale und physische Lebensqualitat ein Jahr
nach dem Eingriff signifikant besser als vor der Operation (p < 0,001). In der Untersu-
chung der Pradiktoren fir das postoperative Outcome (kardiale und zerebrale Komplika-
tionen, Aortenklappeninsuffizienz, Tod wahrend des Follow-Up-Zeitraums), konnten zwei
Pradiktoren (EQ-5D, TTO) in der TAVI-Kohorte und drei Pradiktoren (SF-12 mental,
6MWT, praoperative Al) in der AKE-Kohorte identifiziert werden. Bezlglich der praoperati-
ven Pradiktoren fur die Erholung nach 12 Monaten stellen sich der 6-Minuten-Gehtest und
der EQ-5D Fragebogen als besonders haufiger Pradiktor heraus.

4. Schlussfolgerung

In dieser Studie konnte gezeigt werden, dass ein Aortenklappenersatz unabhangig von
der Interventionsart eine Verbesserung des koérperlichen sowie seelischen Zustandes zur
Folge hat. Die Patienten, die offen-chirurgisch (AKE) behandelt wurden zeigten praopera-
tiv ein hoheres koérperliches Ausgangsniveau (Alter, Multimorbiditat, bisherige Eingriffe)
und signifikant bessere Werte der korperlichen Erholung zum 6- und 12 Monats Follow-Up
im Vergleich zur TAVI-Kohorte. Die psychische Erholung wies keine signifikanten Unter-
schiede im 12-Monats-Vergleich auf. Die TAVI-Kohorte erholte sich im longitudinalen Ver-
gleich prozentual besser als die AKE-Kohorte bezliglich des NT-proBNP-Werts, der Geh-
strecke und der physischen Lebensqualitat.

Bezuglich der Pradiktoren fur die Erholung stellen sich der 6-Minuten-Gehtest und der
EQ-5D Fragebogen als besonders aussagekraftig heraus. So lasst sich mit Hilfe dieser
beiden Werkzeuge ein praoperativer Status erheben, mit dem sich auf die postoperative
Erholung im Sinne der koérperlichen Verfassung und Lebensqualitat, nach einem Jahr
schlielRen lasst. Ebenso konnte gezeigt werden, dass ein durch den HADS und SF-12
Fragebogen praoperativ erhobener schlechter psychischer Zustand ein Pradiktor flr eine
schlechtere bzw. verzoégerte Erholung ist. Die im Rahmen dieser Studie analysierten Pra-
diktoren kénnten perioperativ identifiziert werden und durch gezielte Intervention Einfluss
auf die Erholung nehmen.



2. Summary

Background

Recovery after aortic valve implantation is increasingly under scrutiny. Not only mortality
and hospitalization play a role but also physical and mental recovery in terms of health-
related quality of life take an increasing part. This study addresses physical and mental
recovery with regard to the open surgical (AVR) and the catheter-based procedure (TAVI)
for the treatment of aortic valve stenosis. In addition the predictive influence of physical
and mental conditions before the procedure on recovery after 12 months was investig-
ated.

Methods

In the present study 222 Patients with aortic valve stenosis and/or insufficiency who were
treated with elective aortic valve replacement (AVR) were observed. 108 underwent aortic
valve replacement, 114 transcatheter aortic valve implantation (TAVI). Patients between
the age of 60-80 years and with an STS-Score of 2-7% were included. To measure mental
and physical change the following measurement tools were used at four different time
points. An echocardiogram, a blood draw to determine NT-proBNP levels, a 6-minute walk
test (6MWT), and four psychological questionnaires measuring health-related quality of
life (hrQoL) and mental and physical health status. (SF-12, HADS, TTO, EQ-5D). Meas-
urements took place preoperatively, 7-10 days postoperatively, 6 months postoperatively
and 12 months postoperatively.

Results

After aortic valve replacement, there was an improvement in physical well-being after both
TAVI and AVR, in the form of lower NT-proBNP values, further walking distances, and sub-
jectively better rated quality of life (EQ-5D and SF-12). NT-proBNP levels decreased signi-
ficantly at 12 months in both procedures compared with preoperative levels (p < 0.001). It
was 10% lower in the TAVI than in the AVR group at one year. The walking distance of the
AVR group was significantly longer in the 6-minute walk test (6MWT) than that of the TAVI
group at 12 months compared with the preoperative distance (p < 0.001). Health status,
as measured by the EQ-5D, also improved significantly at 12 months by 5.6% in Patients
with AVR compared to the TAVI group compared to the preoperative data (p= 0.014).
Physical health status (SF-12) showed a significant improvement of 19% and 16% (p <
0.001) at 12 months in both TAVI and AVR Patients, respectively, compared to preoperat-
ive status.

Looking at mental recovery, there was no significant difference AVR vs. TAVI considering
anxiety and depression (HADS), but a significant improvement of both Patientgroups after
one year p < 0.001 in the preoperative comparison. Patients in both groups rated their
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mental and physical quality of life one year after surgery significantly better than before
surgery (p < 0.001).

Out of the predictors of postoperative outcome that were studied (cardiac and cerebral
complications, aortic valve regurgitation, death during the follow-up period), two predictors
(EQ-5D, TTO) were identified in the TAVI cohort and three predictors (SF-12 mental,
6MWT, preop. Al) in the AVR cohort.

Regarding preop predictors of recovery at 12 months, the 6-minute walk test and the
EQ-5D questionnaire emerge as particularly frequent predictors.

Conclusion

In this study, it was shown that aortic valve replacement results in an improvement in
physical as well as mental status regardless of the type of intervention. Patients treated
with open surgery (AVR) showed a higher baseline physical status (age, multimorbidity,
previous procedures) preoperatively and significantly better physical recovery scores at 6-
and 12-month follow-up compared with the TAVI cohort. Psychological recovery showed
no significant differences at the 12-month comparison. The TAVI cohort recovered better
than the AVR cohort in terms of percentage of NT-proBNP value, walking distance, and
physical quality of life in the longitudinal comparison.

Regarding predictors of recovery, the 6-minute walk test and the EQ-5D questionnaire
have shown to deliver reliable outcomes. Thus, with the help of these two tools, a preop-
erative status can be surveyed, which can be used to infer postoperative recovery in
terms of physical condition and quality of life, after one year. Similarly, poor mental status
assessed preoperatively by the HADS and the SF-12 questionnaire was displayed to be a
predictor of poorer/delayed recovery. The predictors analysed in this study could be identi-
fied perioperatively and influence recovery through targeted intervention.
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3. Einleitung

3.1.Aortenklappenstenose und -insuffizienz

Erkrankungen an der Aortenklappe sind ab einem Alter von 65 Jahren weit verbreitet. Bis
zur 80. Lebensdekade sind circa 10% der Bevdlkerung betroffen (Joseph et al., 2017).
Eine Degeneration im Alter kann sich als Stenose oder als Insuffizienz dufern. Eine Ste-
nose wird meist durch eine Kalzifizierung der Klappen hervorgerufen, wodurch die drei
Segel der Klappe verdicken und sich nicht mehr vollstadndig 6ffnen kénnen. Neben dem
degenerativen Prozess, der zur Stenose fihrt, kdnnen ebenfalls inflammatorische Pro-
zesse der Arteriosklerose Prozesse die Verkalkung férdern (Otto et al., 1994). In der Multi-
Ethnic Study of Atherosclerosis (MESA-Studie) konnten Rauchen, das mannliche Ge-
schlecht, ein erhdhter Body-Mal-Index (BMI) sowie die Einnahme von Lipidsenker und
Anti-Hypertensiva ebenfalls als Risikofaktoren identifiziert werden (Owens et al., 2010).
Darlber hinaus fihren Hypertension, Diabetes sowie Dyslipoproteinamie insbesondere
bei alteren Menschen zu einer erhéhten Inzidenz einer Aortenklappenstenose (AS) (Yan
et al., 2017). Eine Aortenklappenstenose kann sich durch viele unterschiedliche Sympto-
me aufllern. Unter anderem Dyspnoe, Angina pectoris und Synkopen. Wird eine Stenose
der Aortenklappe diagnostiziert ist eine interventionelle Therapie indiziert. Ist die Stenose
symptomatisch, steigt das Risiko eines plotzlichen Herztodes durch Obstruktion und kar-
diale Uberbelastung. Ross und Braunwald konnten nachweisen, dass das Risiko einer AS
sich ab dem 60. Lebensjahr stark erhéht (Ross and Braunwal.E, 1968, Pellikka et al.,
1990). Durch die Echokardiographie lasst sich die Diagnose einer Klappenerkrankung
meist bereits vor Auftreten der genannten Symptome erkennen und in ihrer Auspragung
beurteilen und somit frihzeitig behandeln oder adaquat beobachten (Ozkan et al., 2011).
Die kongenitale bikuspide Aortenklappe, die zu ca. 2% in der Bevdlkerung zu finden ist,
stellt ebenfalls ein Risiko, sowohl flr eine Stenose, als auch fir eine Aortenklappeninsuffi-
zienz (Al), dar (Roberts, 1970). Eine Insuffizienz der Klappe hat einen verminderten
Schluss zur Folge, Blut flie3t bei Auswurf zurlick ins Herz. Diese Schlussunfahigkeit kann
unter anderem durch altersbedingte Degeneration, Infektionen, wie eine Endokarditis und
sekundar durch Dilatation der Aortenwurzel hervorgerufen werden (Rudolph and Baldus,
2015). Sowohl der Riickfluss als auch der reduzierte Auswurf fihren zur Unterversorgung
des Korpers mit sauerstoffhaltigem Blut und belasten das Herz durch vermehrtes Blutvo-
lumen in der linken Herzkammer. Die Herzfunktion wird eingeschrankt und der Blutfluss
aus dem Herzen reduziert (Sehatzadeh et al., 2016).

Wird eine Klappenerkrankung nicht behandelt, kénnen sich daraus ventrikulare Dysfunk-
tionen ergeben sowie Komplikationen, wie Vorhoffimmern und selten auch Schlaganfalle
und pulmonale Hypertension zur Folge haben (Nishimura et al., 2014, Schmid, 2013).
Aortenklappenvitien fihren in erster Linie zu einem erhéhten linksventrikularen Druck,
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wodurch sich das Myokard Uber die Zeit hypertrophiert und im Verlauf zur einer geringe-
ren linksventrikularen Ejektionsfraktion (LVEF) fuhren kann (Ozkan et al., 2011). Mit sin-
kendem kardialem Auswurf werden die Patienten meist symptomatisch, was mit einer
deutlich héheren Mortalitat einhergeht. So sinkt die Uberlebensrate bei symptomatischen
Patienten mit schwerer AS ohne Klappenersatz nach drei Jahren auf 40-60% (Wenn and
Zeltser, 2022). Fruhzeitig versorgte Patienten, die bei asymptomatischer Aortenklappe
eine Empfehlung zur Intervention erhielten, weisen nach zwei Jahren eine signifikante ho-
here Uberlebensrate auf als Patienten, die lediglich tiberwacht wurden (Campo et al.,
2019). Durch die Beseitigung der Stenose mit einem Aortenklappenersatz wird der Druck
auf den linken Ventrikel normalisiert, was in den meisten Fallen eine bereits verminderte
LVEF reversibel macht und somit die, dieser Erkrankung zugrunde liegenden Symptome,
beseitigt (Kennedy et al., 1977).

3.2.Therapie des Aortenklappenvitiums

Die Entscheidungsfindung, welche Intervention bei welchem Patienten sinnvoll ist, ist ab-
hangig von vielen Aspekten, die genau festgelegt sind und Bertlicksichtigung in den Leitli-
nien der European Society of Cardiologie und European Association for Cardio-Thoracic
Surgery zur Versorgung von Klappenvitien 2021 finden. Es werden sowohl klinische As-
pekte wie beispielsweise Alter, Risiko-Score und Komorbiditaten, als auch anatomische
Gegebenheiten, wie die Morphologie und Grolie der Gefalte sowie Zustand der nativen
Klappen mit einbezogen. Darlber hinaus sollten die anderen Herzklappen untersucht und
die koronarangiographische Diagnostik im Hinblick auf Koronare Herzkrankheit untersucht
werden, um zu prifen, ob ein weiterer Eingriff notwendig ist, der mit der Klappenimplanta-
tion kombiniert werden kann. Dies kdnnten ahnliche Eingriffe wie ein Mitralklappeneingriff
oder ein Aortokoronarer Bypass sein und wurde eher zu einer Empfehlung eines offenen
Eingriffs fuhren (Vahanian et al., 2022).

Im Jahr 2002 wurde das erste Mal eine Aortenklappe Uber einen Katheter ersetzt (Cribier
et al., 2002). Am haufigsten kamen Patienten aufgrund von hohem Alter und linksventriku-
larer Dysfunktion nicht fur eine offene Operation in Frage (lung et al., 2005), weshalb das
kathetergestitzte Verfahren, insbesondere bei diesen Hochrisikopatienten, praferiert wur-
de.

Mittlerweile konnten einige Studien zeigen, dass ein transkathetergestitzter Aortenklap-
penersatz dem offenen Ersatz in intermediate-risk (2-7% im STS-Score) Patienten nicht
mehr unterlegen ist (Leon et al., 2016, Reardon et al., 2017). Ebenfalls low-risk (< 2 % im
STS Score) Patienten mit einer schweren AS kdénnen von einer TAVI gegenlber einer
AKE profitieren (Patel et al., 2020, Mack et al., 2019, Siddique et al., 2019).
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3.3.Erholung

Die Erholung nach einem herzchirurgischen bzw. interventionellen Eingriff wird in den
meisten Fallen in Mortalitatsraten gemessen, wie beispielsweise Krankenhaussterblich-
keit, 30-Tage-Mortalitatsrate und Gesamtiiberleben im Langzeitverlauf. Postoperative
Komplikationen wie Blutungen, Nierenversagen und vaskulare Schaden (Gefal3rupturen,
Dissektionen und Ischamien), zahlen ebenfalls zu den Vergleichsparametern (Mollmann
et al., 2020, Sergi et al., 2019, Siemieniuk et al., 2016). Dies ist nicht die einzige Sichtwei-
se auf die Erholung. Einige Studien beschaftigten sich bereits mit der Selbstwahrnehmung
des Gesundheitszustandes und der Lebensqualitat, speziell nach einem Klappenersatz
(Aicher et al., 2011, Berg et al., 2013, Antunes, 2016) oder schauen sich neben der Morta-
litdt zusatzlich den Gesundheitszustand an (Hansen et al., 2010). Mittlerweise werden Pa-
tienten-reported-Outcome-Measures (PROMs) als eine Methode zur Messung der Patien-
tenzufriedenheit mit ihnrer Behandlung genutzt. Dazu gehoéren die Symptome, Leistungsfa-
higkeit und die gesundheitsbezogene Lebensqualitat (HrQoL = Health releated Quality of
Life). Die Gesundheit der Patienten wird auf diese Weise zu unterschiedlichen Zeitpunk-
ten gemessen, um sie zu vergleichen. Die Entwicklung der PROMs diente urspringlich
ausschliel3lich Forschungszwecken, fand aber seinen Weg zunehmend in den klinischen
Alltag. Es wird in krankheitsspezifische und allgemeine PROMs unterteilt (Black, 2013).
Der EQ-5D und der SF-36 sind zwei Fragebdgen, die unter anderem zum Repertoire zur
Messung der allgemeinen PROMs gehdren (Litzner, 2017).

Die Bewertung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat gewinnt immer mehr an Be-
deutung. Durch eine systematische Anwendung kann die Zufriedenheit mit der Behand-
lung, die klinische Entscheidungsfindung und die Arzt-Patienten-Beziehung verbessert
werden (Hahn et al., 2007). Darlber hinaus bietet diese Betrachtungsweise die Chance,
Auswirkungen von Interventionen und Therapien besser zu bewerten (Weldring and
Smith, 2013). Der Erholungsprozess nach einem kardialen Eingriff kann komplizierter sein
als angenommen. Die Erwartungen an ,das Leben danach“ und die Wahrnehmung der
eigenen Erkrankung tragen zu der Erholung bei (Hansen et al., 2010). In die Bewertung
der eigenen Erholung beziehen Patienten sowohl die kérperliche Funktionalitt als auch
den Wunsch nach Normalitdt und psychisches Wohlbefinden mit ein (Berg et al., 2013).
Insbesondere Operationen am Herzen, auch wenn sie die Lebensqualitdt generell ver-
bessern (Grady et al., 2011, Gavalaki et al., 2020, Ussia et al., 2011), kdnnen unmittelbar
postoperativ zu vermindertem Wohlbefinden fuhren und stellen ein Risiko zur Entwicklung
von Depressionen und Angststorungen dar (Karlsson et al., 2010). Eine umfangreichere
Betrachtung der Erholung kann Potenzial flir ein besseres Therapieergebnis und somit
hohere Patientenzufriedenheit bieten. Petersen et al. haben mit ihrer Arbeit bereits festge-
stellt, dass die psychischen und die mentalen Variablen, sowohl praoperativ als auch pos-
toperativ, untereinander und miteinander korrelieren. Im Rahmen der Untersuchungen
wurde die Gehstrecke (6MWT) die kérperliche und psychische QoL (SF-12), Angst und
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Depressivitat (HADS) und Optimismus (LOT-R) im Hinblick auf die postoperative Erholung
im Vergleich AKE und AKR (Aortenklappenrekonstruktion) untersucht (Petersen et al.,
2016). Ziel der vorliegenden Arbeit ist es den pradiktiven Wert einzelner Faktoren auf un-
abhangige Variablen zu untersuchen, um mdéglicherweise eine Verbesserung der Erho-
lung durch perioperativen Einfluss zu finden. Hierzu bietet bereits das so genannte ERAS
(enhanced-recovery-after-surgery) Konzept oder fast-track-surgery einen Ansatz. Dies ist
ein evidenzbasiertes Konzept, welches signifikant die postoperative Erholung verbessert
und die Morbiditat senken soll (Kehlet and Wilmore, 2008, Schwenk, 2021). Es ist ein mul-
tidisziplindres Konzept, das durch praoperatives Assessment und folgende perioperative
Komponenten die postoperative Erholung verbessert und beschleunigt: Schmerzlinde-
rung, Stressreduktion, Flissigkeitsmanagement, orale Ernahrung, regelmaflige Evaluation
der pflegerischen Mallnahmen wie Drainagen, Katheter etc., Bewegung und zusatzliche
Interventionen wie Antibiose, Antithromboseprophylaxe, Sauerstofftherapie (Kehlet and
Wilmore, 2008). Im Detail richtet sich das Konzept nach der individuellen Patientensituati-
on und dem operativen Eingriff (Schwenk, 2021). Die aktuellen Leitlinien der perioperati-
ven Versorgung in der Herzchirurgie geben Empfehlungen zu praoperativem, intraoperati-
vem und postoperativem Management zur Verbesserung der Erholung und Reduktion der
Komplikationen nach herzchirurgischen Operationen. (Engelman et al., 2019). Die Er-
kenntnisse bezlglich der Erholung kdnnten ein solches Konzept insbesondere in der
Herzchirurgie erganzen.

3.4.Physische Erholung

3.4.1.Der 6-Minuten-Gehtest

Der 6-Minuten-Gehtest (6MWT) ist ein fest etabliertes Messinstrument der korperlichen
Fitness im Sinne der Belastungstoleranz. Insbesondere bei Patienten héheren Alters mit
chronischer Herz- und/oder obstruktiver Lungenerkrankung wird er bereits seit Langem
eingesetzt (Guyatt et al., 1985, Steele, 1996, Gualeni et al., 1998) . Der 6MWT ist einfach
in der Umsetzung und leicht auszufuhren. Die vorher gangigen Sporttests auf dem Fahr-
rad oder Laufband stellten einen héheren Aufwand in der Planung und Durchflihrung dar
und waren fir altere Patienten schwerer umsetzbar (Guyatt et al., 1985, Fiorina et al.,
2007). Durch die objektive Bewertung und die standardisierte Durchfihrung des 6MWT
wird eine falschlicherweise Uber- oder Unterschatzung der Gehstrecke vermieden. Die
Patienten bestimmen, durch ihre Geschwindigkeit und die Lange sowie durch die Anzahl
der Pausen, die Intensitat ihrer Anstrengung (Laboratories, 2002).

Mit dem 6MWT lassen sich Aussagen Uber die Wirkungen von Therapien und die Progno-
se treffen (Guyatt et al., 1985, Fiorina et al., 2007). Vitale et al. identifizierte die Gehstre-
cke des 6MWT als einen signifikanten Pradiktor fur kardiovaskulare Mortalitat (p = 0.007)
und Hospitalisierung durch kardiale Ereignisse (p=0.02). Risikopatienten kénnen auf diese
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Weise identifiziert werden, um eventuelle kardiovaskulare Ereignisse vorzubeugen (Vitale
et al., 2018). Der 6MWT gilt bereits als aussagekraftiger Pradiktor fir Mortalitat bei Links-
herzinsuffizienz (Bittner et al., 1993). Er wird beeinflusst durch hohes Alter und Komorbidi-
taten, wie Diabetes mellitus, Arthritis und andere muskuloskelettalen Erkrankungen. Pati-
enten mit einem erhéhten NT-proBNP-Wert weisen kiirzere Gehstrecken im 6MWT auf
(De Feo et al., 2009, Sigvardsen et al., 2017).

3.4.2.Das NT-proBNP.

Der NT-proBNP, das B-Typ Natriuretische Peptid wurde anfangs im Gehirn lokalisiert,
konnte im Herzen allerdings in deutlich héherer Konzentration festgestellt werden und gilt
seitdem als das natriuretische Peptid des Herzens (Sudoh et al., 1988). Das BNP sowie
das NT-proBNP unterstitzt hauptsachlich die Diagnosestellung der dekompensierten
Herzinsuffizienz, da die Aktivierung von BNP umgekehrt mit der linksventrikularen Pump-
funktion korreliert. Die Serumkonzentration steigt daher mit zunehmendem Grad der Herz-
insuffizienz (Natriuretic Peptides Studies et al., 2016, Speckmann, 2008). Gemessen wird
das Spaltprodukt NT-proBNP, statt des BNPs selbst, aufgrund hdéherer Plasmakonzentra-
tion, die durch unterschiedliche Abbauwege und verlangerte Halbwertszeiten entstehen
(Pemberton et al., 2000).

Neben der Dilatation des Herzens gibt es weitere kardiale Faktoren, die den NT-proBNP
im Serum erhéhen. Dazu gehdren systolische wie diastolische Dysfunktion, Myokardi-
schamie, Klappenvitien, Vorhofflimmern und VorhofgroRe. Auch nicht kardiale Faktoren
wie u.a. Alter, weibliches Geschlecht, Niereninsuffizienz, arterielle wie pulmonale Hyper-
tonie beeinflussen das NT-proBNP (Luchner et al., 2005, Luchner et al., 2013, Daniels et
al., 2006). Im Zusammenhang mit kathetergestitzten Aortenklappenimplantationen stellt
der NT-proBNP-Wert einen wichtigen Marker des Erfolgs und der Prognose dar. Ein hdhe-
rer praoperativer BNP-Wert steht in Zusammenhang mit einer héheren 1-Jahres Mortalitat
nach TAVI (O'Neill et al., 2015). Dies gilt ebenfalls fur Patienten, die ein AKE erhielten und
perioperativ einen erhdhten NT-proBNP-Wert aufwiesen. Hier zeigte sich die 1-Jahres
Mortalitat signifikant héher im Vergleich zu Patienten mit einem geringeren perioperativen
NT-proBNP-Wert (Hultkvist et al., 2018).

3.4.3.Die Transthorakale Echokardiographie

Die Transthorakale Echokardiographie (TTE) ist ein wesentliches Verfahren zur Diagnos-
tik und Bewertung der Aortenklappenstenose bzw. -insuffizienz. Die Diagnose wird an-
hand von den Parametern Flussgeschwindigkeit, Offnungsflache der Klappe und mittle-
rem Druckgradient untermauert (Kitai and Tsutsui, 2020). Das TTE zeigt bereits vor Eintritt
der Symptome, anhand der genannten Parameter, die Schwere der Stenose und gibt
Auskunft Uber die Notwendigkeit eines Ersatzes bzw. einer Rekonstruktion (Wood, 1958).
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Die Echokardiographie ist sowohl zu Diagnosestellung als auch zur postoperativ zur Kon-
trolle unumganglich (Sokalskis et al., 2017).

3.5.Psychische Erholung

3.5.1.SF-12 Fragebogen

Der SF-12 Fragebogen ist die geklrzte Version des SF-36 und reprasentiert in kurzer
Form die acht Gesundheitskonzepte, die es vom Patienten gilt, eigenstandig einzuschat-
zen. Der Fragebogen spiegelt die koérperliche Mobilitdt und das seelische Wohlbefinden
sowie die damit zusammenhangenden Schwierigkeiten im Alltag wider. Dartber hinaus
wird der Patient aufgefordert kérperlichen Schmerz, allgemeine Gesundheit, Vitalitat und
soziale Einbettung zu bewerten (McHorney et al., 1992, Stewart, 1992).

Der SF-12 ist ein zuverlassiges Messinstrument des Gesundheitszustandes und Iasst sich
sowohl als Pradiktor als auch zur Einschatzung unterschiedlich definierter Outcomes her-
anziehen (Resnick and Nahm, 2001, Resnick and Parker, 2001). In der Forschung zur
Veranderung und Beeinflussung der Lebensqualitat wird der Fragebogen vielseitig ge-
nutzt. Ellis et al. beispielsweise identifizierten Faktoren, die die mentale und physische
QoL nach einem Schlaganfall beeinflussen kénnten (Ellis et al., 2013). Guan et al. neh-
men den Fragebogen zur Hilfe, um herauszufinden, wie sehr die krankheitsbedingte Unsi-
cherheit die QoL bei Krebspatienten beeinflusst (Guan et al., 2020). So wird er auch fur
die Bewertung des mentalen und physischen Gesundheitszustandes vor und nach Aor-
tenklappenersatz genutzt, sowohl um die Veranderung der Lebensqualitadt bei verschie-
dener Operationsverfahren zu vergleichen (Monteagudo-Vela et al., 2021, Frantzen et al.,
2021) als auch die Veranderung des Gesundheitszustandes vor und nach einem Eingriff
darzustellen (Georgiadou et al., 2011).

3.5.2.HADS - Fragebogen

Der HADS, Hospital Anxiety and Depression Scale, wurde bereits vor 38 Jahren entwi-
ckelt, um die Angst und Depressivitat von stationar behandelten Patienten einzuschatzen
(Zigmond and Snaith, 1983). Seither qilt er als zuverlassiges Screening-Instrument zur
Erfassung der Angst und Depressivitat (Bjelland et al., 2002). Angste und Depressivitat
stehen in Zusammenhang mit kardiovaskularen Risikofaktoren (Tully et al., 2015). Foss-
Nieradko et. al. haben zeigen kdénnen, dass Patienten mit chronische Depressionen nach
Aortokoronarem Bypass, eine erhdhte Hospitalisierungsrate aufgrund postoperativer kar-
dialer Ereignisse aufwiesen, wie Arrhythmien oder Herzinsuffizienz (Tully et al., 2015,
Foss-Nieradko et al., 2012). Dariiber hinaus wirkt sich die Depressivitat auf die Mortalitat
nach TAVI und AKE aus. Weisen die Patienten praoperativ Depressivitat auf und klagen
zusatzlich Uber kardiale Beschwerden, erhoht sich die 1-Monats bzw. 1-Jahres - Mortalitat

nach Aortenklappenersatz. Bei Patienten, die bei Einschluss und sechs Monate postope-
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rativ unter Depressionen litten, wurde das hochste Mortalitatsrisiko verzeichnet (Drudi et
al., 2018). Allerdings wurden die Depressionen seltener diagnostiziert, als sie tatsachlich
vorhanden sind, was unter anderem an den sich uberschneidenden Symptomen der Herz-
insuffizienz und der Depressionen liegen kdnnte (Drudi et al., 2018, Celano et al., 2018).
Darlber hinaus stellt Depressivitat einen unabhangigen und starken Pradiktor der Le-
bensqualitdt sowohl nach einer Herztransplantation (Tung et al., 2011) als auch bei Herz-
insuffizienzleiden dar (Tung et al., 2011, Aloisi et al., 2019).

3.5.3.EQ-5D

Der EuroQoL — 5 Dimension, kurz EQ-5D, ist ein Fragebogen, der in den 80ern entwickelt
wurde, um den Gesundheitszustand zu messen und zu vergleichen. Urspringlich gab es
eine gesundheitsékonomische Motivation, um die Ressourcen entsprechend dem Ge-
sundheitszustand effizient einzusetzen. Uber klinische Studien fand der EQ-5D seinen
Weg in die Praxis und ist mittlerweile als allgemeines Messinstrument der gesundheitsbe-
zogenen Lebensqualitdt im Rahmen der Patient-reported-Outcomes-Measurements
(PROMSs) implementiert (Black, 2013).

Mit dem Fragebogen werden finf Dimensionen abgefragt: Mobilitat, Selbstversorgung,
allgemeine Aktivitat, Schmerz/korperliche Beschwerden und Angst/Niedergeschlagenheit.
Es gibt eine 3-Level und eine 5-Level-Version. Dies bezieht sich auf die Antwortmoglich-
keiten. Bei dem in dieser Studie verwendeten 3-Level-Version hat der Patient die Mdglich-
keit, die einzelnen Dimensionen mit ,keinen Problemen®, ,einigen Problemen® oder ,nicht
in der Lage®, zu bewerten. In der 5-Level-Version gibt es zusatzlich die Abstufung ,mafig*
und ,stark® (Balestroni and Bertolotti, 2012, Devlin and Brooks, 2017, EuroQol, 1990). Die
Version mit den 5 Dimensionen und 3 Antwortmdglichkeiten bietet 243 mdgliche Gesund-
heitszustande. Zusatzlich gibt es eine Visuelle analog Skala (EQ VAS) von 0 — 100, auf
der der Patient selbst seinen allgemeinen Gesundheitszustand einzeichnen soll. Die Ska-
la eignet sich sehr gut fir die quantitative Messung des subjektiv bewerteten Gesund-
heitszustandes (Cabases and Rabin, 2014).

Der EQ-5D ist insgesamt ein valides und zuverlassiges Messinstrument, um die Verande-
rungen des Gesundheitszustandes zu unterschiedlichen Zeitpunkten abzubilden und zu
vergleichen. Er findet in verschiedenen Studien unterschiedlicher Krankheitsbilder, inklu-
sive kardiovaskularen Erkrankungen Gebrauch (Konig et al., 2005, Dyer et al., 2010,
Johnson and Pickard, 2000).

3.5.4.1T0

Der Time Trade-Off Fragebogen wurde 1982 von Torrance et al. ins Leben gerufen, um
den Gesundheitszustand leichter messbar zu machen (Torrance et al., 1972). Die Patien-
ten werden gebeten zwischen zwei alternativen, hypothetischen Gesundheitszustanden
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fur unterschiedliche Zeitrdume, zu wahlen. Sie kdnnen ihren jetzigen Zustand fir 10 Jahre
beibehalten oder im Tausch gegen Lebensjahre, einen bestmdglichen Gesundheitszu-
stand fir einen kirzeren Zeitraum wahlen. Dazu geben sie auf einer Skala von 0 — 10 an,
wie viele Lebensjahre sie bereit sind im Tausch gegen véllige Gesundheit abzugeben. Es
wird Lebenszeit im Tausch gegen Lebensqualitat geboten (Mohide et al., 1988).

Der TTO stellt ein verlassliches und valides Messinstrument der Lebensqualitat im klini-
schen Setting dar (Churchill et al., 1987, Ashby et al., 1994). Im kardiologischen bzw.
herzchirurgischen Bereich wurde er insbesondere zur Bestimmung der Praferenz bei
herzinsuffizienten Patienten bezlglich Langlebigkeit versus Lebensqualitat hinzugezogen
(Kraai et al., 2013, Brunner-La Rocca et al., 2012).

3.6.Fragestellung der Studie

Die vorliegende Promotionsarbeit hat die kdrperliche und psychische Erholung nach AKE
und TAVI untersucht. Darlber hinaus wurden Pradiktoren fir eine kdrperliche und psychi-
sche Erholung untersucht. Mit Hilfe einer Multivariante Varianzanalyse wurde analysiert,
ob und inwieweit diese Pradiktoren beeinflusst werden kénnen, um die Erholung zu ver-
bessern. Weiterhin soll der Einfluss der untersuchten Pradiktoren auf das Ergebnis, im
Sinne kardialer und zerebraler Komplikationen, postoperative Aortenklappeninsuffizienz
und Tod wahrend des Follow-Ups, beantwortet werden.
Im Rahmen der vorliegenden Dissertation sollen folgende Fragen beantwortet
werden:
* Wie ist die Erholung der Patient nach TAVI bzw. AKE?
* Gibt es postoperative Unterschiede hinsichtlich der kdrperlichen und psychischen
Erholung zwischen offener und kathetergestitztem Aortenklappenersatz?
* Welche Pradiktoren beeinflussen das OP-Ergebnis im Sinne kardialer und zereb-
raler Komplikationen, Krankenhaussterblichkeit und Tod wahrend des Follow-Ups?
* Lasst sich anhand von kérperlichen bzw. mentalen Pradiktoren eine Aussage Uber
die Erholung nach Aortenklappenersatz treffen?
* Welche der untersuchten Variablen (6MWT, SF-12, EQ-5D, HADS, TTO) dienen
als signifikante praoperative Pradiktoren fir die postoperative Variablen nach 12
Monaten
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4. Material und Methoden

4.1.Studiendesign

Die durchgefuhrte Studie ist eine klinische prospektive Langsschnittstudie mit dem Ziel
psychische als auch physische Faktoren, die die postoperative Erholung nach einem Aor-
tenklappenersatz mit AKE oder TAVI beeinflussen, zu identifizieren. Gegenstand der Un-
tersuchung sind die Veranderung der verschiedenen Parameter im praoperativen Verlauf,
sowie 7 - 10 Tage postoperativ und nach sechs und zwdlf Monaten. Zuséatzlich werden
Vorerkrankungen und Voroperationen betrachtet, um einen Vergleich zwischen offen chir-
urgischem Eingriff und transkathetergestlitzten Verfahren zu ziehen. Die Studie wird nach
Vorlage des Forschungsvorhabens von der Ethikkommission der Freien- und Hansestadt
Hamburg akzeptiert (Registrierungsnummer 45/12).

4.2 Patientenkollektiv

In die Studie werden insgesamt 226 Patienten eingeschlossen, die im Zeitraum von Juni
2016 bis Dezember 2018 im Universitaren Herz- und Gefaltzentrum Hamburg Eppendorf
(UHZ) zu einer elektiven Aortenklappenimplantation oder -rekonstruktion aufgenommen
werden und einer Teilnahme zugestimmt haben. Die Berechnungen beziehen sich auf n =
222 Patienten, da vier ausgeschlossen werden mussten. Griinde dafir sind praoperativer
Tod, nicht operierte Aortenklappe bei fehlender Indikation, Absage der Operation. Eine
Erneute TAVI-Prozedur vor dem 6-Monats-Follow-Up galt ebenfalls Ausschluss, da der
Patient wiederholt eine TAVI erhalt und somit den gleichen Eingriff in kurzer Zeit erhalt,
was die Erholung noch weniger vergleichbar. Darliber hinaus sind die praoperativ erhobe-
nen Daten, die vor der ersten TAVI erhoben wurden, nicht auf den praoperativen Zustand
vor der zweiten TAVI zu beziehen und verfalschen somit den Vergleich zu den postopera-
tiven Follow-Ups.

Die nachstehenden Kriterien mussen fiir einen Einschluss erflllt werden. Die Patienten
mussen Uber 60 Jahre und unter 80 Jahre alt sein und ein, durch den Society of Thoracic
Surgeons Score (STS-Score) mittleres Mortalitats- und Morbiditatsrisiko aufweisen
(2-7%). Der STS-Score wird berechnet anhand demographischer Faktoren, Risikofakto-
ren, kardialen Interventionen, Vorerkrankungen, Medikamenten und kardialem Zustand
die Mortalitdt und Morbiditat nach verschiedenen Operationen am Herzen. In der vorlie-
genden Studie wurde das Risiko der Mortalitdt als Prozentwert verwendet, der auf der
Website der Society of Thoracic Surgeons (http://riskcalc.sts.org) errechnet wurde (O'Bri-
en et al., 2009).
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Der Euroscore Il wurde deskriptiv zusatzlich erhoben, zu sehen in Tabelle 1. Als Aus-
schluss gilt lediglich eine akute Endokarditis. Kombinationseingriffe sind kein Ausschluss-
kriterium.

Tabelle 1: EuroScore Il Risikogruppen (Stahli et al. 2013)

Risiko EuroScore
Geringes Risiko Bis 4 %
Mittleres Risiko 4-9%
Hohes Risiko >9%

4.3.Praoperative Untersuchung

Nachdem die Patienten einen Tag vor dem geplanten Eingriff aufgenommen werden, wer-
den sie ausfihrlich Gber den Inhalt, Ablauf und Ziel der Studie aufgeklart. Nach der Zu-
stimmung der Patienten und der Unterzeichnung einer Einverstandniserklarung, mit der
sie einer Blutentnahme und der Teilnahme an insgesamt drei Folgeuntersuchungen zu-
stimmen, wird ein 6-Minuten-Gehtest durchgeflihrt. Dieser Test wird auf dem Stationsflur
des Herzzentrums auf ebener Flache mit einer abgemessenen Lange von 30 Metern (m)
durchgefthrt. Darauf folgte das eigenstandige Ausflllen der vier Fragebdgen (HADS, SF-
12, EQ-5D und Time Trade-Off) in ruhiger Umgebung, meist im Patientenzimmer. Die Da-
ten der praoperativen Transthorakalen Echokardiographie sowie der praoperative NT-
proBNP — Wert werden aus der Krankenakte entnommen. Weitere Patientendaten (Alter,
Vorerkrankungen [orthopadisch, vaskular], eingenommene Medikamente, Nikotinabusus,
Kreatininwert, stattgehabte Operationen/Eingriffe am Herzen) werden ebenfalls aus der
Krankenakte enthommen und dokumentiert. Hierbei werden die Adipositas mit einem
Body-Malf3-Index (BMI) von > 30 definiert und eine Niereninsuffizienz mit einem Kreati-
ninwert von > 1,6 mg/dl. Orthopadische Vorerkrankungen werden definiert als Voropera-
tionen an Hiufte, Knie, Sprunggelenk und/oder Full sowie Erkrankungen/Fehlstellungen,
die diese Regionen betreffen und die Mobilitdt erschweren. Zu den zerebrovaskularen
Systemerkrankungen wird eine Transitorisch-ischamische Attacke (TIA) sowie eine Okklu-
sion der Arteriae carotis internae (ACI) von > 79% gezahilt.

Im Folgenden werden die einzelnen Messinstrumente detailliert beleuchtet.

4.4 NT-proBNP

Der NT-proBNP ist das natriuretische inaktive Signalpeptid des BNP des Herzens und
wird bestimmt, um die Diagnosestellung der dekompensierten Herzinsuffizienz zu be-
stimmen. Sie werden vom Herzmuskel ins Blut sezerniert. Die Aktivierung von NT-proBNP
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korreliert umgekehrt mit der linksventrikularen Pumpfunktion (Natriuretic Peptides Studies
et al., 2016, Luchner, 2016). Die Serumkonzentration steigt daher mit zunehmenden Grad
der Herzinsuffizienz. Dieser Wert wird standardmalig vor einer Klappenoperation be-
stimmt und wird daher aus der Krankenakte enthommen. Um die postoperativen Werte 7
bis 10 Tage nach der OP, sowie 6 und 12 Monate im Verlauf zu bestimmen, werden ge-
zielt fur die Studie je ein Serumrdhrchen Blut entnommen, das umgehend per Rohrpost in
das Zentrallabor der Universitatsklinik Hamburg Eppendorf geschickt und dort mit dem
Luminescent Oxygen Channeling Immunoassay analysiert wird. Der Referenzbereich des
Zentrallabors des Universitatsklinikums Hamburg Eppendorf liegen flr Frauen ab 50 Jah-
ren bei < 248 ng/l und bei Mannern ab 50 Jahren bei < 194 ng/l. Im Folgenden ist sowohl
mit NT-proBNP als auch mit BNP der NT-proBNP-Wert gemeint.

4 .5.6-Minuten-Gehtest

Der 6-Minuten-Gehtest ist ein einfaches Verfahren, um vielseitig und allgemein das Lun-
gen- und Herzkreislaufsystem sowie das neuromuskulare System und den Muskelstoff-
wechsel zu beurteilen. Insbesondere den Funktionsstatus vor und nach einem Eingriff bei
mittel bis schwerer Herz- oder Lungenerkrankungen. Der Test dient dazu eine Einschat-
zung Uber die Morbiditat und Mortalitat zu treffen. Dazu wird eine ebene Strecke der Lan-
ge von 30 — 50 Meter bendtigt. Der Test misst die Distanz, die der Patient so schnell wie
ihm moglich, auf dieser ebenen Flache innerhalb von sechs Minuten zurticklegen kann.
Gehen ist eine alltagliche Aktivitat und wird von jedem Patienten, je nach individueller
Méglichkeit, ausgeflhrt. So sollen die Patienten in diesem Test ihre eigene Intensitat wah-
len und haben die Option wahrend der Durchfihrung auf eine Pause. Dennoch gibt es
Kontraindikationen. Sind diese vorhanden, sollte der Test nicht durchgefiihrt werden.
Dazu zahlen als absolute Kontraindikation eine Instabile Angina pectoris im letzten Monat
oder ein Myokardinfarkt im letzten Monat. Eine relative Kontraindikation ist ein Ruhepuls
von Uber 120 beats per minute (bpm), ein Blutdruck, systolisch von > 180 mmHg und di-
astolisch von > 100 mmHg. Sollten eine oder mehrere dieser Gegebenheiten vorliegen,
kann der Test nach Beurteilung eines Arztes und dessen Uberwachung unter Umstéanden
trotzdem durchgefuhrt werden. Generell ist die Anwesenheit eines Arztes nicht erforder-
lich.

Sollten eines der folgenden Symptome auftreten muss der Test sofort unterbrochen wer-
den:

* Brustschmerz
* Nicht zu tolerierende Dyspnoe
* Beinkrampfe

* Schwankendes Gehen
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* Kaltschweilligkeit
* Blasses/graues Hautkolorit

Die Patienten werden gebeten die Ublichen Hilfsmittel zu nutzen, die im Alltag verwendet
werden, wie zum Beispiel einen Rollator oder Unterarmgehstitzen. Zudem sollen keine
anstrengenderen Aktivitaten in den letzten zwei Stunden vor dem Test stattgefunden ha-
ben. Zuletzt werden alle Medikamente wie gewohnt eingenommen. Auf eine schwere
Mabhlzeit vor dem Test soll verzichtet werden.

Bevor der Test startet, soll der Patient flir mindestens zehn Minuten ruhig sitzen. Es wird
nochmals der Blutdruck und der Puls gemessen und dokumentiert. Sind die Werte nicht
im Rahmen der Kontraindikationen, die gegen eine Durchfiihrung sprechen, wird der Pati-
ent zu guter Letzt um eine subjektive Einschatzung seiner Atemnot nach der Borg-Skala
(Tab. 2) gebeten (Laboratories, 2002).

Tabelle 2: Modifizierte BORG-Skala zur Klassifizierung der Atemnot

0 Keine Atemnot
0,5 Sehr, sehr milde
Sehr milde
Milde
MaRig

BN

Recht schwer

Schwer

Sehr schwer

© 0o N o o0 B~ W N

—_
o

Sehr, sehr schwer (maximal)

Gemal den Richtlinien der American Thoracic Society fur den 6-Minuten-Gehtest (2002)
soll der Patient wie folgt instruiert werden:

LZiel des Tests ist es, so weit wie es flir Sie mdglich ist, in den 6 Minuten zu gehen. Sie
werden den Flur auf und ab gehen. Sechs Minuten ist eine lange Zeit, daher wird es an-
strengend werden und Sie kdnnten auler Atem geraten. Sie dirfen |hr Tempo verlangsa-
men oder wenn notig pausieren und sich an die Wand lehnen. Bitte gehen Sie dennoch
so bald wie mdglich weiter.
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Gehen Sie bis zu der Markierung auf dem Boden, dies entspricht ab dem Startpunkt einer
Distanz von 30 Metern und drehen Sie dort, ohne zu zégern um und treten den Rickweg
zum Startpunkt an, wo Sie die nachste Runde starten.

Sind sie bereit? Ich werde die Runden zahlen und die Zeit entsprechend stoppen. Versu-
chen Sie so weit wie mdglich zu gehen, bitte nicht rennen oder joggen. Beginnen Sie jetzt
oder, wann immer Sie bereit sind.”

Die Stoppuhr wird gestartet, sobald der Patient losgeht. Der Patient muss allein gehen,
um die Geschwindigkeit nicht zu beeinflussen.

Folgende standardisierte Satze zur Unterstitzung werden dem Patienten nach jeder Mi-
nute in ruhigem Ton zugesprochen:

Nach 1 Minute: ,Sie machen das sehr gut. Sie haben noch 5 Minuten zu gehen.*

Nach 2 Minuten: ,Sehr gut, weiter so. Sie haben noch 4 Minuten.*

Nach 3 Minuten: ,Sie machen das gut. Die Halfte ist geschafft.”

Nach 4 Minuten: ,Bleiben Sie dran, es sind blof3 noch 2 Minuten.”

Nach 5 Minuten: ,Sehr gut. Es ist nur noch eine Minute.*

15 Sekunden vor Erreichen der 6 Minuten wird der Patient informiert, stehen zu bleiben,
sobald ihm ein deutliches ,Stopp*“ mitgeteilt wird.

Der Endpunkt wird markiert und zu den vollstandigen Runden dazugezahlt und notiert.
Sollte der Patient wahrend des Tests eine Pause brauchen, lauft die Zeit weiter und dem
Patienten wird angeboten sich an die Wand zu lehnen und aufgefordert weiterzugehen,
sobald er sich in der Lage dazu fUhlt. Bricht der Patient vor Ablauf der sechs Minuten ab
oder es wird entschieden, den Test abzubrechen, wird die Zeit gestoppt, die bisher zurick
gelegte Distanz notiert und der Grund fiir den Abbruch notiert.

Nach dem Vervollstdndigen des Tests darf der Patient Platz nehmen und es wird nochmal
Blutdruck und Puls gemessen und um die Einschatzung der Atemnot nach BORG-Skala
gebeten. Alle Daten werden gemeinsam mit der gelaufenen Distanz notiert.

Sollten Hilfsmittel genutzt worden sein, wird dies notiert. Dartiber hinaus werden Erkran-
kungen oder Eingriffe erfragt, die die Leistung im Gehtest hatten einschranken kénnen
und notiert. Dazu zahlen Operationen an den unteren Extremitaten, wie HUft- oder Knie-
TEP oder Operationen der Wirbelsaule, Arthrose, pAVK, diabetischer Full und chronische
Schmerzen (Laboratories, 2002).

Um die Ergebnisse des Tests vergleichbar zu machen, wird mit folgender Formel ein
Normwert berechnet, bei dem Alter, Geschlecht, Grée und Gewicht bertcksichtigt wer-
den. Die erhobenen Daten werden mit dem individuellen Normwert verglichen:

218 + (5,14 x Hbhe [cm] -5,32 x Alter) — 1,80 x Gewicht [kg] + 51,31 x Geschlecht)
[Ménnlich = 1, Weiblich = 0] (Troosters et al., 1999)
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4.6.SF- 12 - Short Form Healthy Survey

Der SF-12 Fragebogen stellt eine gekirzte Version des SF-36 Fragebogens dar. Der Fra-
gebogen bewertet die Lebensqualitdt anhand korperlicher und psychischer Parameter.
Die korperliche Skala setzt sich dabei aus der subjektiv eingeschatzten Funktionsfahig-
keit, Leistungsfahigkeit, Einschrankung durch Schmerz und allgemeine Gesundheits-
wahrnehmung zusammen. Psychische Parameter bilden die subjektiv bewertete Vitalitat,
soziale Vernetzung, emotional beeintrachtigte Leistungsfahigkeit und das psychische
Wohlbefinden. Acht Skalen werden dabei auf zwei, die physische und die mentale Skala,
runtergekurzt. Durch eine kurze und Ubersichtliche Darstellung Iasst sich der Fragebogen
in zwei Minuten beantworten. Die kirzere Version stellt die Varianz von 90% sowie
Durchschnittswerte gleichwertig dar (Ware et al., 1996).

Die Antwortstrukturen variieren zwischen binaren (ja-nein) und der Starke der Auspragung
einer Einschrankung (ja, stark — ja, etwas — nein Gberhaupt nicht) bis hin zu sechsstufigen
Antwortmadglichkeiten zur Haufigkeit (immer — meistens — ziemlich oft — manchmal — sel-
ten — nie). Da dem SF-36 und dem SF-12 ein hoher Ubereinstimmungsgrad beziiglich des
Vergleichs der allgemeinen koérperlichen und psychischen Gesundheit nachgewiesen
werden konnte, ist der kirzere und somit schneller auszufiillende SF-12 Fragebogen im
klinischen Alltag eine angesehene Alternative (Gandek et al., 1998).

Die Auswertung des Fragebogens bendtigt vier Schritte. Zu Beginn mussen vier Antwort-
maoglichkeiten so umgepolt werden, dass der hohe Wert fiir einen besseren Gesundheits-
zustand spricht. Davon betroffen sind die Fragen 1, 8, 9 und 10, die beispielsweise fur die
Antwort ,Nie“ oder ,schlecht* mit dem hochsten vorkodierten Wert von 6 bewertet werden.
Weiterhin werden sogenannte Dummy-Variablen zugeteilt. Die angekreuzte Variable er-
halt den Wert 1, die nicht angekreuzte Variable den Wert 0. Zu beachten ist, dass die
Antwortmdglichkeit, die fir den besten Gesundheitszustand spricht, keine Dummy-Varia-
ble erhalt, was dazu fuhrt, dass die 47 Antwortkategorien der 12 Items auf 35 Indikator-
Variablen reduziert werden (die beste Antwort jedes Items beleibt unbewertet). Im dritten
Schritt werden die Dummy-Variablen gewichtet und die Gesamtwerte flr kérperliche als
auch fur die psychische Summenskala berechnet. Je nach Skala wird jede Dummy-Varia-
ble mit einem entsprechenden Regressionskoeffizienten multipliziert und die Produkte
dann aufsummiert. Die Werte zur Gewichtung sind amerikanische Normstichproben. Bei
fehlenden Werten wird die Summenskala als fehlend betrachtet. Im letzten Schritt werden
die beiden Summenskalen in Werte umgewandelt, die an der amerikanischen Normstich-
probe standardisiert sind. Dies geschieht durch Addition der Konstante mit der Summe
der 35 gewichteten Indikatorvariablen. Die Summenskala der Normbevdélkerung im Alter
von 61-70 Jahre betragt physisch 44,34 und psychisch 53,35. Die Summenskala fir die
Altersgruppe > 70 Jahren betragt physisch 39,84, psychisch 52,47. Daraus resultiert ein
Median fur die physische Normskala von 42,90 und fir die psychische Normskala von
53,35.
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Die Werte werden zuletzt in die Skala vom 0 als schlechtesten Wert bis 100 als den bes-
ten Wert eingebettet (Bullinger et al., 2011).

4.7.HADS - Hospital Anxiety and Depression Scale

Dieser Fragebogen dient der Einschatzung von Angst und Depressivitat von Patienten mit
klinischem Aufenthalt. Der HADS ist ein weit verbreitetes Werkzeug, um psychische Er-
krankungen zu identifizieren (Zigmond and Snaith, 1983). Die deutsche Version dieses
Fragebogens beinhaltet 14 Items, wovon die eine Halfte zur Erfassung der Angst (HADS-
A) und die andere Halfte zur Erfassung der Depressivitat (HADS-D) dient und so zwei
Subskalen gebildet werden. Die Antwortkategorie ist vierstufig von 0-3. Die Fragen erfas-
sen entweder die Haufigkeit oder die Auspragung der Gefihle oder Situationen.
Beispielsweise: Haufigkeit: fast immer — sehr oft — manchmal — tberhaupt nicht
Auspragung: ganz genauso — nicht ganz so sehr - nur noch ein wenig — kaum oder gar
nicht

Die Fragen sind in der ,Ich-Perspektive® als Annahmen formuliert, wie zum Beispiel ,Ich
kann behaglich dasitzen und mich entspannen®.

Die Angstskala beinhaltet direkte Fragen nach angstlicher Vorahnung, angstlicher Emp-
findung und beunruhigenden Gedanken sowie Anspannung und Nervositat. Die Depressi-
vitats-Skala fragt Freudlosigkeit, Antriebsarmut und Interessensverlust ab.

Die sieben Itemwerte der beiden Skalen werden summiert mit einem Wertebereich von 0-
21. Je hoéher der Wert, desto ausgepragter die Angst bzw. Depressivitat. Beide Skalen
kdnnen auch als Gesamtwert aufsummiert werden, was einer Gesamtskala von 0-42 ent-
spricht.

Gemal der Untersuchung von Bjelland et al. (2002), liegt das optimale Verhaltnis von
Sensitivitdt und Spezifitdt bezogen auf die klinische Angst und Depressivitat bei einem
Cut-Off Wert von = 8. Die Werte von 8 — 10 werden als eventuell auffallig gewertet und
Werte > 10 sind als definitiv klinisch auffallig anzusehen (Zigmond and Snaith, 1983).

Die Normwerte werden gemafR Hinz und Brahler (2011) mit folgender Formel flr jeweils
die Skala Angst und die Skala Depressivitat bestimmt:

Norm HADS-Angst: 2.930 + (relativer Frauenanteil der Stichprobe) * 0,608 + (mittleres
Alter der Stichprobe) * 0,0168

Norm HADS-Depressivitat: 1,749 + (relativer Frauenanteil der Stichprobe) * (-)0,115 +
(mittleres Alter der Stichprobe) * 0,063

4.8.EQ-5D - EuroQoL — 5 Dimension

Der EQ-5D Fragebogen ist ein Messinstrument der ,Health-Related Quality of Life* (hr-
QoL) zur Bewertung der Lebensqualitat. Dieser in Europa weit verbreitete Fragebogen
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deckt mit je einer Frage pro Dimensionen, funf Dimensionen ab. Dazu zahlen Mobilitat,
Selbstversorgung (Korperpflege/Hygiene), Allgemeine Tatigkeiten, Schmerzen/kérperliche
Beschwerden und Angst/Niedergeschlagenheit. Die Antwortmoéglichkeiten sind in dieser 3
Level Version, dreistufig. Von ,keine Probleme®, ,einige Probleme” bis zu hin zu ,nicht in
der Lage”® bzw. bei den Items Schmerzen und Angst keine-maRig-extrem. DarlUber hinaus
beinhaltet der Fragebogen eine Visuelle Analog Skala (VAS) zur subjektiven Einschatzung
des allgemeinen Gesundheitszustandes von 0 als der schlechteste denkbare Zustand bis
100 als der beste denkbare Zustand (Balestroni and Bertolotti, 2012, Hinz et al., 2006).
Ausgewertet werden die angekreuzten Antwortmdglichkeiten pro Dimension. Bei 3 Level
kann pro Dimension mit 1-3 bewertet werden. Wird beispielsweise in allen Dimensionen
die erste Antwort angekreuzt, stellt dies die absolute Gesundheit dar. Die jeweilige Ziffer
wird durch einen Algorithmus mit einem Punktwert gewichtet, der sich landerspezifisch
unterscheidet.

Der Index Wert lasst sich berechnen, indem der Punktwert des deskriptiven Systems des
jeweiligen Landes vom Wert 1 abgezogen wird. Dadurch entsteht eine Zahl zwischen Null
und eins (schlechtmdglich — bestmdglich), die den Gesundheitszustand der befragten
Person ausdrickt (Oppe et al., 2007). Die Normwerte des Index fir die deutsche Bevdlke-
rung liegen in der Altersgruppe 65 — 74 Jahren bei 0,866 und in der Altersgruppe > 75
Jahren bei 0,785 (Janssen et al., 2021). Im weiteren Verlauf wurden die Zahlen als ganze
Zahlen zwischen 0 — 100 angegeben.

4.9.Time Trade-Off

Der Time Trade-Off-Fragebogen (TTO) ist ein Instrument zur Messung der Lebensqualitat
und -quantitat, um diese unter verschiedenen Bedingungen und Therapien zu verglei-
chen. Allerdings existiert kein einheitlicher wissenschaftlicher Konsens zur Auswertung,
was zu einer schwierigen Vergleichbarkeit verschiedener Studien fuhrt (Attema et al.,
2013a).

In der vorliegenden Studie wird den Patienten ein Zeitrahmen von zehn Jahren vorgege-
ben, den sie in dem aktuellen gesundheitlichen Zustand voll ausleben kénnen. Nun wird
ein Handel angeboten, bei dem Lebensjahre von den vorgegebenen zehn Jahren abge-
geben werden kdénnen, um im Gegenzug die verbleibende Zeit ohne jegliche gesundheit-
lichen Einschrankungen verbringen zu kénnen. Der Patient wird gebeten auf dem Frage-
bogen ein Kreuz auf einer Skala von 0 — 10 zu setzen und somit zu bestimmen wie viele
Jahre abgegeben werden, um die verbleibende Zeit in vélliger Gesundheit zu leben. Der
Time Trade-Off ist ein haufig verwendeter Fragebogen zur Gewichtung von Lebensqualitat
fur qualitats-angepasste-Lebensjahre (QALY) (Arnesen and Trommald, 2004).
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4.10.Aortenklappenprozedur

Nach Aufnahme zur Intervention wird eine griindliche praoperative Diagnostik durchge-
fuhrt und eine individuelle Entscheidung durch das Heart Team getroffen. Dieses besteht
aus interventionellen Kardiologen, Herzchirurgen sowie Anasthesisten, die das Ziel verfol-
gen eine fur den Patienten bestmdgliche Therapie mit niedriger Mortalitat und Morbiditat
und geringer Komplikationsrate zu wahlen (von Scheidt et al., 2019). Diese Entscheidung
wird anhand der aktuellen Leitlinien aus dem Jahr 2021 der European Society of Cardio-
logy und European Association for Cardio-Thoracic Surgery zur Versorgung von Klappen-
vitien getroffen. Die interventionelle Versorgung einer symptomatischen Aortenklappens-
tenose- bzw. insuffizienz wird immer empfohlen, aulRer die Lebenserwartung des betroffe-
nen Patienten liegt unter einem Jahr. Bei einer asymptomatischen AS wird die Linksven-
trikulare Ejektionsfraktion hinzugezogen. Falls diese, aufgrund einer Stenose, bei <50%
liegt, besteht eine Indikation zur Intervention des Aortenklappenvitiums entsprechend der
Evaluation durch das Heart Team. Welche Intervention empfohlen wird hangt vom Alter
und des individuellen Risikos gemessen anhand des STS-Scores bzw. EuroScores I, ab.
Patienten unter 75 Jahren wird nach Berlcksichtigung individueller Kriterien, eine offener
Klappenersatz empfohlen. Dies gilt ebenfalls fur Patienten, die fur eine TAVI nicht in Frage
kommen, beispielsweise durch Stenosen der Zugangsgefalie oder ausgepragter Kalklast
des LVOT bzw. bei Ballon Aortic Valvuloplastie (BAV). Demensprechend werden fur Pati-
enten alter als 75 Jahre oder Patienten mit einem erhdhten Risiko fur eine offene Inter-
vention eine kathetergestitzte Aortenklappenimplantation empfohlen (Vahanian et al.,
2022) (Abb. 1).

Symptome
bei AS

A

TAVI
LVEF > 50% m
E - Heart-Team
, Evaluation
Symptome

unter Belastung

Nein

A

AKE

Watch and Wait

Abbildung 1: Vereinfachtes Vorgehen bei schwerer Aortenklappenstenose; Modifiziert von Vahanian,2021
LEVF = linksventrikuldre Ejektionsfraktion, AS = Aortenklappenstenose, AKE = Aortenklappenersatz, TAVI =
Transkatheter Aortenklappenimplantation
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Im Falle einer offenen Aortenklappenimplantation wird der Ablauf am UHZ wie folgt durch-
geflihrt. Der Thorax wird Uber eine partielle obere Teilsternotomie oder bei zusatzlichen
simultanen Eingriffen (Aortokoronarer Bypass etc.) mit einer medianen Sternotomie eroff-
net und das Perikard langs eroffnet. Nach dem Vorlegen der Tabaksbeutelndhte an der
distalen Aorta ascendens sowie am rechten Vorhof, wird die Aorta und der rechte Vorhof
kanuliert, um die Herz-Lungen-Maschine zu starten. Es folgte die Gabe der kardioplegen
Lésung, um einen Herzstillstand hervorzurufen. Die Aorta wird nun abgeklemmt und nach
Aortomie die defekte Aortenklappe reseziert. Der Anulus wird flr die Aortenklappenpro-
these ausgemessen. Die Klappennahte werden am Anulus vorgelegt und ebenfalls durch
den Nahtring der Klappenprothese gestochen, sodass diese daran heruntergefihrt wer-
den konnen. Die Aortomie wird fortlaufend verschlossen, die Herzhohlen entliiftet, die Aor-
tenklemme gedffnet und das Herz reperfundiert. Nach Kontrolle der Klappenfunktion
durch eine Trans6sophageale Echokardiographie wird die extrakorporale Zirkulation be-
endet. Nach Einlagen von perikardialen und mediastinalen Drainagen sowie die Positio-
nierung von Schrittmacherkabeln wird das Sternum mittels Drahten adaptiert und die
Wunde schichtweise verschlossen.

Das Vorgehen bei einer TAVI im UHZ ist Folgendes. Der haufigste Zugangsweg ist tber
die Arteria femoralis, die in Analgosedierung punktiert wurde. Ein passagerer Pacer wird
iber die Vena jugularis positioniert. Uber einen steifen Interventionsdraht wird die Inter-
ventionsschleuse eingebracht. Es kann eine selbstexpandierende Aortenklappenprothese,
die sich unter Rickzug der Hiille eigenstandig entfaltet oder eine Aortenklappenprothese
durch Ballonvalvuloplastie eingebracht werden. Bei diesem Verfahren wir die Prothese auf
Hohe der Aortenklappe mittels Ballondilatation entfaltet. Nach Einbringen der nativen Aor-
tenklappe unter ,rapid pacing®, bei einer Herzfrequenz von 200/min, wird die Klappenpro-
these, ebenfalls unter ,rapid pacing“ am schlagenden Herzen eingebracht. Anschlieend
erfolgt eine angiographische und echokardiographische Kontrolle der Klappenfunktion
sowie der Leistenverschluss mittels Manta-System und AngioSeal.

4.11.Postoperative Untersuchungen

Nach dem Eingriff befinden sich die Patienten ein bis drei Tage auf der Intensivstation
oder der perioperativen Uberwachungsstation und werden dann auf die Normalstation
verlegt. Das erste postoperative Follow-Up wird zwischen 7 — 10 Tagen mit den Patienten
durchgefihrt. Im Rahmen der postoperativen Routinelaborentnahme wird der NT-proBNP-
Wert bestimmt. Des Weiteren wird exakt wie in der praoperativen Untersuchung ein 6-Mi-
nuten-Gehtest auf dem Stationsflur durchgefiihrt, insofern der gesundheitliche Zustand
des Patienten dies zulasst und vom Stationsarzt als ungefahrlich eingestuft wird. Zudem
wird der Patient gebeten, die bereits bekannten Fragebdgen (HADS, SF-12, EQ-5D und
Time-Trade-Off), eigenstandig in seinem Patientenzimmer auszufullen. Da eine postope-
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rative transthorakale Echokardiographie standardmaRig erfolgt, kbnnen diese Daten aus
der Patientenakte enthommen und dokumentiert werden.

Die Patienten werden nochmals Uber das weitere Vorgehen informiert, dass im Verlauf
weitere Follow-Ups nach 6 Monaten und 12 Monaten postoperativ stattfinden werden.
Hierzu werden die Patienten einen Monat vorher telefonisch kontaktiert und ein gemein-
samer Termin definiert, der lhnen nochmals per Post bestatigt wird. Dem Bestatigungs-
schreiben liegen Informationen tber Ort, Zeit, durchzufiihrende Untersuchungen und eine
Telefonnummer bei. Einen Tag vor dem Termin werden die Patienten telefonisch erinnert.
Am Tag der Follow-Up Untersuchungen werden die Patienten in Empfang genommen und
gebeten die bekannten Fragebdgen eigenstandig im Wartezimmer auszufillen. Nachdem
Blutdruck und Puls gemessen werden, findet die Blutentnahme statt und der 6-Minuten-
Gehtest wird auf einem ausgewahlten Stationsflur durchgefuhrt. Die transthorakale Echo-
kardiographie wird von einem, der zwei erfahrenen Untersuchern durchgefihrt (Dr. Jo-
hannes Petersen oder Dr. Xiaoquin Hua), die den Patienten umgehend lGber den Befund
aufklarten.

4.12.Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung wurde mit dem Statistikprogramm IBM SPSS Version 25
durchgefiihrt. Das statistische Signifikanzniveau wurde auf p < 0,05 definiert. Der t-Test
fir unabhangige Stichproben wurde fir den Vergleich der quantitativen Patientencharak-
teristika verwendet. Der Chi-Quadrat-Test wurde zur Berechnung der Wahrscheinlichkei-
ten der Relationen sowohl kategorialer als auch nominaler Variablen zueinander verwen-
det. Bei wenigen Daten (wenn der erwartete Wert <5 war) wurde ebenfalls der Exakte
Test nach Fischer angewendet. Zusatzlich dazu wurde der Kruskal-Wallis-Test genutzt,
falls die Voraussetzungen fur die einfaktorielle Varianzanalyse nicht erfullt worden sind.
Fur die Unterschiede der Kohorten im Verlauf wurde der t-Test fir verbundene Stichpro-
ben angewandt. Bei dem Vergleich der Gruppen zu den einzelnen Messzeitpunkten wur-
de der t-Test fur unabhangige Stichproben genutzt.

Zur Messung der Beziehung der mehrdimensionalen Variablen wurde eine multivariante
Regressionsanalyse eingesetzt. So wurde das Verhaltnis unabhangiger Variablen und
verschiedene abhangige Variablen gemessen, um Pradiktoren zu identifizieren.
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5.Ergebnisse

5.1.Deskriptive Statistik

1. Allgemein

Im Folgenden werden die allgemeinen Kriterien des Patientenkollektivs von n = 222 be-
schrieben. Die in die Studie eingeschlossenen Patienten waren zum Zeitpunkt des Ein-
schlusses zwischen 60 und 81 Jahre alt, wobei der Jingste 61 und der Alteste 81 Jahre
alt war. Durchschnittlich waren die Patienten 74,5 Jahre alt, der Median lag bei 76 Jah-
ren. 83% der 222 Patient waren zwischen 70 und 81 Jahren alt, somit waren 184 Patien-
ten > 70 Jahren alt. Insgesamt bekamen 51,4 % (n=114) der Patienten eine TAVI und
48,6% (n= 108) eine AKE.

80 %

60 %

40 %
. I I I
0

60-64 65-69 70-74 75-81

B AKE
B TAVI

OP-Verfahren je Altersgruppe in %

X

Altersgruppen
Abbildung 2: Verteilung der OP-Verfahren (AKE, TAVI) nach Altersgruppen

In der Abbildung 2 wird verbildlicht, dass mit zunehmendem Alter, die Patienten eine TAVI
erhielten. In der Altersgruppe 60-64 Jahren haben Uber 60% der Patienten eine AKE er-
halten, dieses Verhaltnis kehrt sich mit steigendem Alter um und in der Altersgruppe 75-81
Jahren haben 60% der Patienten eine TAVI erhalten.

Der STS-Score lag, mit Berticksichtigung des Einschlusskriteriums: STS-Score von 2-7%,
im Mittel bei 3,2 +1,1 % mit einem Minimum von 2,0 % und einem Maximum von 6,85%.
Die Mehrzahl der eingeschlossenen Patienten (78%) lagen mit ihrem errechneten Risiko
zwischen 2 - 4 %. Daruber hinaus bekamen die Patienten ab einem STS-Score von > 3%
Uberwiegend eine TAVI anstelle einer AKE (Abb. 3).
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Abbildung 3: Verteilung der Patientenzahl nach STS-Score

Der EuroScore Il lag bei der Gesamtkohorte durchschnittlich bei 7,0 £6,7 %. Fir die TAVI-
Kohorte bei 6,3 +7,3 %und bei der AKE-Kohorte bei 7,3 +6,1%.

In Bezug auf das Geschlecht waren mehr Studienteilnehmer mannlich. 131 Patienten
(58%) sind mannlich, und 91 Patienten sind weiblich (42%). Davon bekamen 53 Frauen
eine TAVI (58%). Von den 131 Mannern bekamen 61 eine TAVI (46%). 91 (42%) der Stu-
dienteilnehmer waren weiblich. Davon bekamen 53 Studienteilnehmer eine TAVI (58%).
Verstorben sind wahrend des Studienzeitraums 34 Patienten, davon 14 noch wahrend
des stationdaren Aufenthalts, 9 aus der TAVI-Kohorte und 5 aus der AKE-Kohorte. 20 Pati-
enten verstarben im Laufe des zwdlfmonatigen Follow-Up-Zeitraums, 14 gehdrten der
TAVI-Kohorte an, 6 der AKE-Kohorte. Insgesamt verstarben innerhalb des einjahrigen Be-
obachtungszeitraum 11 Patienten der AKE-Kohorte und 23 Patient der TAVI-Kohorte, was
zu einer Mortalitatsrate von jeweils 10,2 % und 20,2% flhrt.

2. Praoperative Patientencharakteristika

Die praoperativen Patientencharakteristika sind in Tabelle 3 aufgefuhrt. Insgesamt 32%
der gesamten Patientengruppe waren adipds (BMI > 30 kg/m2). Im Durchschnitt lag der
BMI bei 27,4 +5 kg/m. 80% der Patienten litten an einer arteriellen Hypertonie und 30% an
Diabetes mellitus Typ Il. Von 222 Patienten hatten 93 Patienten eine Dyslipoproteinamie
(41,9%) und von 199 Patienten, die dazu Angaben gemacht haben, gaben 62 Patienten
(31%) einen Nikotinabusus an. Im Hinblick auf die beiden Operationsverfahren gab es
keine signifikanten Unterschiede der kardiovaskularen Risikofaktoren.
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Tabelle 3: Prédoperative Patientencharakteristika der untersuchten Patientenkohorte (pAVK = periphere arterielle Ver-
schlusskrankheit; COPD = chronisch obstruktive Lungenerkrankung, 1 = Kruskal-Wallis-Test,2 = Pearson Chi-Quadrattest

AKE (n=108) TAVI Gesamt p-

(n=114) (n=222) Wert
Kardiovaskulédre Risikofaktoren
Adipositas (BMI > 30) 33 (30.6%) 38 (33.3%) | 71(32.0%) | 0.657
Body-MaB-Index (kg/m?) 27252 27.6+4.8 274 +5.0 0.432
Arterielle Hypertonie 87 (80.6%) 88 (77.2%) | 175(78.8%) | 0.540
Diabetes mellitus Typ Il 33 (30.6%) 35(30.7%) | 68 (30.6%) | 0.981
Dyslipoproteindmie 46 (42.6%) 47 (41.2%) | 93 (41.9%) | 0.837
Nikotinabusus 31/101 (30.7%) 31/98(\31 6% | 62/1 9/9\(31 .2 | 0.886
Kardiale Vorerkrankungen )
Bikuspide Aortenklappe 12 (9%) 9I113(12,5% | 21/221(10.5 | 0.425
Voroperationen am Herzen/Aorta 12 (11.1%) 41 (36.0%) | 53 (23.9%) <04.00
Préoperative Aortenklappenin- 74 (68.5%) 78 (68.4%) | 152 (68.5%) | 0.9882
suffizienz
bekanntes Vorhofflimmern 48 (44.4%) 52 (45.6%) | 100 (45.0%) | 0.861
Koronare Herzkrankheit 61 (56.5%) 63 (55.3%) | 124 (55.9%) | 0.855
Z.n. Koronarintervention 23 (20,2%) 59 (54,6%) 82 (26,9%)
Zustand nach PCI 21 (19.4%) 39 (34.2%) | 60 (27.0%) | 0.013
Zustand nach ACB 2 (1.9%) 20 (17.5%) 22 (9.9%) <

0.001

NYHA 2.6 £0.7 2.8 £0.6 2.7 £0.7 0.008
Linksventrikuldre EF 55,1 +10.1 52,4 +13,8 53,7 £12,2 | 0,247"
Weitere Systemerkrankungen
PpAVK 6 (5.6%) 16 (14.0%) | 22(9.9%) | 0.035:
Periphere vaskuldre Systemer- 0/107 (9.3%) 17 (14.9%) | 27/221(12.2 | 0.2072
krankung %)
Zerebrovaskuldre Erkrankungen 11 (10.2%) 18 (15.8%) 29 (13.1%) | 0.2162
Zustand nach Apoplex 14 (13.0%) 19 (16.7%) 33 (14.9%) | 0.438
Niereninsuffizienz (Krea > 1,6 25 (28.1%) 23 (20.2%) 48 (21.6%) | 0.547:
mg/dl)
COPD 13 (12.0%) 28 (24.6%) | 41 (18.5%) | 0.0162
Pulmonale Hypertonie 6 (5.6%) 9 (7.9%) 15 (6.8%) | 0.488
Orthopédisch Erkrankung der 27 (25.0%) 28 (24.6%) 55 (24.8%) | 0.9402

unteren Extremitét
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Tabelle 4: Kardiale Simultaneingriffe, MKE = Mitralklappenersatz, TKR = Trikupsidalklappenrekonstruktion,

PCI = Perkutane Koronarintervention

Kardiale Simultaneingriffe AKE TAVI Gesamt p-Wert
(n=108) (n=114) (n=222)

Aortokoronarer Bypass (ACB) 26 (24.1%) | 0/113 (0.0%) | 26/221 (11.8%)
MKE/TKR/Clip 3(2.8%) | 3113 (2.7%) | 6/221 (2.7%)
Aortenchirurgie 8 (7.4%) 0/113 (0.0%) | 8/221 (3.6%)

2 oder mehr Eingriffe der o.g. 8 (7.4%) 1/113 (0.9%) | 9/221 (4.1%)

Z.n. PCI/ACB weniger als vier| 44 (40.7%) | 40 (35.1%) 84 (37.8%) 0.385
Wochen vor AKE/TAVI

In Bezug auf die Voroperationen am Herzen und/oder der Aorta Iasst sich ein signifikanter
Unterschied zwischen AKE und TAVI feststellen (p < 0.001). Hier wurden alle Arten von
Klappenersatz sowie Klappenrekonstruktionen, Aortokoronarer Bypassoperationen (ACB)
und Eingriffe an der Aorta ascendens (Raffung oder Ersatz) zusammengefasst. 12 Patien-
ten (11,1 %) der AKE-Kohorte waren voroperiert, in der TAVI-Kohorte waren es 41 Patien-
ten (36%) (p < 0,001). Patienten, die im Vorfeld bereits einen ACB erhielten, haben deut-
lich haufiger eine TAVI bekommen (17,5%) als eine AKE (2%) (p < 0,001). So auch bei
Patienten nach perkutaner Koronarintervention (PCI), von denen 39 Patienten (34,4%)
eine TAVI erhielten und 21 Patienten (19,4%) mit einem offenchirurgischen AKE versorgt
wurden (p = 0,013).

Insgesamt haben mehr als 50% der TAVI-Kohorte im Vorfeld eine Koronarintervention er-
halten. In der gesamten Patientenkohorte lagen kardiale Vorerkrankungen, wie Vorhof-
flimmern (45%) und Koronare Herzkrankheit (56%) vor. Ein signifikanter Unterschied zwi-
schen den Eingriffen liel sich nicht erkennen (p > 0,05).

Die praoperative transthorakale Echokardiographie (TTE) zeigte bei 131 der 222 Patien-
ten sowohl eine Aortenklappeninsuffizienz als auch eine hochgradige AS. Bei 68 Patien-
ten wurden ausschlie3lich AS und bei 21 ausschlieBlich Al festgestellt. Die Stenose war
zudem die haufigste OP-Indikation mit 87,8%. Eine Insuffizienz wurde zu 11,7% als Indi-
kation angegeben. Patienten mit einer Aortenklappenstenose haben haufiger eine TAVI
(53,9%) als eine AKE erhalten (46,2%) (Abb. 4).
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Abbildung 4: Anteil der Interventionsmethode je OP-Indikation Al (n=26) oder AS (n= 195)

Betrachtet man weitere Erkrankungen fallt in der gesamten Patientenkohorte auf, dass ca.
25% der Patienten orthopadische Erkrankungen der unteren Extremitaten in ihrer Vorge-
schichte aufwiesen. Patienten mit peripheren vaskularen Erkrankungen, wie beispielswei-
se Aneurysmen oder Patienten mit zerebrovaskuldren Erkrankungen, wie eine transitori-
sche ischamische Attacke (TIA) oder eine ACI-Stenose > 79% sind zu 13% in der gesam-
ten Kohorte vertreten. Beide Charakteristika zeigten keine signifikanten Unterschiede zwi-
schen AKE und TAVI. Bei Patienten mit einer peripheren arteriellen Verschlusskrankheit
(PAVK), die zu 10% in der Gesamtkohorte zu finden war, wurde ein signifikanter Unter-
schied der Verteilung deutlich. Es erhielten 16 der pAVK-Patienten (14%) eine TAVI und 6
(5,6%) eine AKE (p = 0,035).

Eine Niereninsuffizienz mit einem Kreatininwert > 1,6 mg/dl haben 22% der Patienten in
der Gesamtkohorte. In den TAVI-Kohorte 20% und in der AKE-Kohorte 23% (p= 0,547).
Werden Patienten mit einer chronisch obstruktiven Lungenerkrankung (COPD) betrachtet,
wurde ein signifikanter Unterschied in den Kohorten deutlich (p = 0,016). In der TAVI-Ko-
horte hatten 28 Patienten (24,6%) und in der AKE-Kohorte 13 Patienten (12%) eine
COPD.

5.2.Physische Parameter

5.2.1.NT-proBNP

Im Hinblick auf die NT-proBNP Werte der Patienten wurde praoperativ flr die AKE-Kohor-
te im Mittel ein Wert von 1895 ng/l (Klgs% 1317 - 2725) gemessen. Der BNP-Wert der
AKE-Patienten stieg postoperativ im Mittel um 132% auf 4769ng/l (Klgs% 3323 — 6846)
und sank nach 6 Monaten dann auf 1276 ng/l (Kles% 881,2 — 1847) und lag nach 12 Mo-
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naten bei 1044ng/l (Klgs% 711,3 — 1533). Dies entspricht einer signifikanten Minderung um
45% (851 ng/l) nach einem Jahr im Vergleich zum praoperativen Laborbefund (p < 0,001).
Der praoperative Mittelwert fir die TAVI-Gruppe betrug 2348 ng/l (Kles% 1529 — 3608). Die
BNP-Werte der TAVI-Patienten sanken im Verlauf kontinuierlich. Somit lag der postopera-
tive Mittelwert bei 2058 ng/l (Klos 1344 — 3152), nach 6 Monaten bei 1297 ng/l (Klose
837,8 — 2008) und nach einem Jahr bei 1043 ng/l (Kles, 664,6 — 1638). Dies entspricht
einer signifikanten Minderung des BNP-Wertes um 55,6% (1305 ng/l) innerhalb der 12
Monate postoperativ (p < 0,001) (Abb. 5).

Die NT-proBNP-Werte der beiden Kohorten haben sich bereits nach 6 Monaten mit einer
mittleren Differenz von 21 ng/l angenahert und glichen sich nach 12 Monate nahezu an.
Wobei sich der Wert der TAVI-Kohorte im Vergleich zur AKE-Kohorte nach 12 Monaten
prozentual starker gemindert hat, 55 % vs. 45 %.
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Abbildung 5: Mittelwerte des NT-proBNP-Werts zu den vier Messzeitpunkten fiir AKE- und TAVI-Patienten

5.2.2.6-Minuten-Gehtest

Praoperativ zeigte sich, dass die Patienten der AKE-Gruppe im Mittel 315 m (Klgse, 287,8
—342,2) im Rahmen des 6MWT erreicht haben. Im ersten postoperativen Follow-up redu-
zierte sich die 6BMWT Gehstrecke der AKE-Patienten um 32,6% auf 212 m (Kles% 183,8 —
240). Im Verlauf erreichten die AKE-Patienten im 6MWT im Mittel nach 6 Monaten 358 m
(Klgs% 328,2 — 386,6) und nach 12 Monaten 373 m (Klese% 343,2-403,3). Somit zeigte sich

nach 6 Monaten eine signifikante Steigerung von 43 Metern (Klose 22,99-61,92) (13,7%)
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in der AKE-Gruppe gegenuber der praoperativ erreichten Gehstrecke (p < 0,001). Insge-
samt Uberstieg die Gehstrecke nach 12 Monaten den praoperativen Wert im Mittel um 58
m (Klose 37,75 — 78,71) (18,4%) in der AKE-Gruppe.

Die TAVI-Patienten legten prdoperativ im Mittel im 6MWT eine Gehstrecke von 245 m
(Kles% 212,8 — 277,3) zurlck. Im ersten postoperativen Gehtest reduzierte sich die Geh-
strecke der TAVI-Kohorte auf 210 m (Klgs% 176,9 — 242,3). Die TAVI-Patienten erreichten
im 6BMWT im Mittel eine Gehstrecke von 289 m (Klesy, 254,9 — 323,8) nach 6 Monaten und
294 m (Klosy% 258,5-329,5) nach 12 Monaten. Somit zeigte sich nach 6 Monaten eine si-
gnifikante Steigerung von 44 Metern (Klgs% 24,15 — 64,41) (17,9%) in der TAVI-Gruppe.
Insgesamt Uberstieg die Gehstrecke nach 12 Monaten den praoperativen Wert im Mittel
um 49 m (Klese, 27,18 — 70,75) (ca. 20%) in der TAVI-Gruppe signifikant mit p < 0,001.

Im Vergleich erreichten die TAVI-Patienten im 6MWT praoperativ eine Gehstrecke von -70
m (Kles%-99,52 — -40,73) signifikant weniger als die Patienten der AKE-Kohorte (p < 0,001)
(Abb. 6). Die Gehstrecken des 6MWT im ersten postoperativen Follow-Up zeigen eine
unterschiedlich starke Reduktion mit einer signifikanten Differenz beider Gruppen. Bei den
AKE-Patienten von -103 m (Klgs% -121,5 — -84,52) und bei den TAVI-Patienten um -35 m
(Klgs% -53,26 — -17,64), p < 0,001. Nach 6 Monaten haben sich beide Kohorten nahezu
gleichwertig im Vergleich zur praoperativen Strecke signifikant gesteigert (AKE: 43m;
TAVI: 44m). Nach einem Jahr erreichten die AKE-Patienten im Vergleich im 6MWT im Mit-
tel eine Gehstrecke von 79 Metern, signifikant mehr als die TAVI-Patienten (Klgse, -114,4 —
-43,91) (p < 0,001).

Zusammenfassend ist die Gehstrecke im 6MWT der AKE-Patienten an drei von vier
Messzeitpunkten weiter als die der TAVI-Patienten. Im 6-Monats-Follow-Up haben sich
beide Patientengruppen Uber das praoperative Niveau hinaus verbessert. Gegeniber
dem 6-Monats-Follow-Up gab es nach 12 Monaten eine Steigerung, die bei den AKE-Pa-
tienten nicht signifikant hoher ausfiel (4,2% AKE, 1,7% TAVI (p= 0,107)). Insgesamt stei-
gerten sich die TAVI-Patienten im praoperativen Vergleich um ca. 19,9 % und die AKE-
Patienten um 18,4%. Dies stellt keine signifikante Differenz der beiden Kohorten dar (p =
0,786).

Im Hinblick auf die Normwerte im Mittel flr beide Geschlechter, lagen die AKE-Patienten
nach 12 Monaten mit 373 m signifikant unter der errechneten Norm von 592 m (p< 0,001).
Die TAVI-Patienten lagen ebenfalls signifikant unter den errechneten Normmittelwert von
556 m mit 294 m nach 12 Monaten (p< 0,001).
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Abbildung 6: Mittelwerte des 6MWT zu den vier Messzeitpunkten fiir AKE- und TAVI-Patienten

5.2.3.Physische Lebensqualitat

Die Patienten der AKE-Kohorten haben im Mittel ihre physische Lebensqualitdt anhand
des SF-12 Fragebogens vor dem Eingriff mit 39,3 (Klose 37,0 — 41,7) bewertet. Direkt pos-
toperativ reduzierte sich die korperliche Lebensqualitat um -9,5 (Klgs% -11,4 — 7,5) an, was
eine Minderung um 24% darstellt, (p < 0,001). Nach 6 Monaten stieg die Lebensqualitat
um +4,6 (Kles% 2,5 — 6,7), signifikant im Vergleich zum praoperativen Wert (p <0,001) im
Mittel auf 43,9 (Kles% 41,4 — 46,5). Nach 12 Monaten gaben die AKE-Patienten eine weite-
re Verbesserung um +1,7 auf 45,6 (Klos% 42,9 — 48,3) im Mittel an. Im Vergleich zum
praoperativen Wert, stellt dies eine signifikante Steigerung (p < 0,001) um +6,3 (Kles% 4,0
— 8,5) und somit 16 % dar.

Die TAVI-Patienten haben im Mittel ihre Lebensqualitat vor dem Eingriff mit 32,3 (Klose
29,5 - 34,9) bewertet. In der TAVI-Gruppe zeigte sich durchgehend eine Steigerung. Im
ersten postoperativen Follow-Up um +0,6 auf 32,9 (Kles% -1,2 — 2,5), nach 6 Monaten auf
37,7 (Kles%, 34,8 — 40,6). Dementsprechend zeigte sich eine signifikante Steigerung um
+5,4 Punkte (Kles% 3,4 — 7,5) im Vergleich zum praoperativen Wert (p < 0,001). Nach 12
Monaten bewerteten die TAVI-Patienten ihre korperliche Lebensqualitat mit 38,5 (Klos
35,5 — 41,6), das stellt eine signifikante Steigerung (p < 0,001) um +6,3 (Klose 3,9 — 8,5)
gegenlber dem praoperativen Wert von 32,3 dar (x19%).

Im Vergleich der beiden Kohorten zeigte sich bereits praoperativ ein signifikanter Unter-

schied der Lebensqualitat mit einem Unterschied von 7,1 (Klgsy% -9,7 — -4,5) auf (p <
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0,001) (Abb. 7). Die AKE-Kohorte bewertete die Lebensqualitat hdher als die TAVI-Kohor-
te. Dieser signifikante Unterschied von -7,1 lie sich nach 12 Monaten weiterhin feststel-
len (Klosy -10,3 —-3,9) (p =< 0,001).

Die AKE-Patienten gaben im ersten postoperativen Follow-Up eine Minderung der Le-
bensqualitdt um 24% an. Die TAVI-Patienten haben im Verlauf die Lebensqualitat stetig
besser bewertet. Im Vergleich zur AKE-Kohorte wies die TAVI-Kohorte zum postoperati-
ven Follow-Up (7-10 Tage) eine signifikante Verbesserung (p = 0,028). In den folgenden
Follow-Ups zeigten die AKE-Patienten eine signifikant hdhere Lebensqualitat als die TAVI-
Patienten. Zum 6-Monats-Follow-Up unterschied sich die Lebensqualitat signifikant um
6,2 (Klesy, -9,2 —-3,3) (p < 0,001).

Beide Gruppen gaben insgesamt eine Verbesserung sowohl nach 6 als auch nach 12
Monaten an. In der AKE-Kohorte gab es eine Verbesserung der Lebensqualitdt nach 12
Monaten im Vergleich zur praoperativen Bewertung um 16%, bei den TAVI-Patienten lag
die Verbesserung bei 19%. Die Differenz der Kohorten zeigt keine statistische Signifikanz
(p = 0,965). Im Hinblick auf die Summenskala der altersentsprechende Normbevdlkerung,
die bei 42,9 Punkten (Bullinger et al., 2011) liegt, lagen die AKE-Patienten nach 12 Mona-
ten mit 45,6 Punkten nicht signifikant oberhalb der Norm (p = 0,108). Die TAVI-Patienten
lagen nach 12 Monaten mit 38,5 Punkten nicht signifikant unterhalb der altersentspre-

chenden Normskala (p = 0,063).
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Abbildung 7: Mittelwerte der kérperlichen Skala des SF-12 Fragebogens zu den vier Messzeitpunkten fiir
AKE- und TAVI-Patienten
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5.3.Psychische Parameter

5.3.1.Mentale Lebensqualitat

Die psychische Lebensqualitat gemessen mit dem SF-12 Fragebogen wies fir die AKE-
Patienten einen praoperativen Mittelwert von 53,47 (Klgss% 51,22 — 55,72) und flr die TAVI-
Patienten einen Wert von 52,57 (Klose 49,97 — 55,17) auf. Der Mittelwert, aus dem statis-
tisch adjustierten Modell, war bei den TAVI-Patienten zu jedem Messzeitpunkt um -0,899
(Kles% -2,973 — 1,175) niedriger. In dem statistisch adjustierten Modell zeigte sich tber
den gesamten Untersuchungszeitraum keine signifikante Interaktion (p = 0,394) (Abb. 8).
Im Verlauf stiegen die angegeben Werte zur psychischen Lebensqualitat in beiden Grup-
pen kontinuierlich. Direkt postoperativ lag der Mittelwert in der AKE-Kohorte bei 56,01
(Klgs% 53,77 — 58,26) und in der TAVI-Kohorte bei 55,12 (Klgs% 52,52 — 57,71). Nach 6
Monaten postoperativ lag der Mittelwert bei 56,38 (Klose 54,18 - 58,59) bzw. 55,48 (Klos
52,91 — 58,06) und nach 12 Monaten bei 57,0 (Klos% 54,8 — 59,19) bzw. 56,1 (Klese% 53,52
— 58,68). Insgesamt zeigte sich in beiden Kohorten eine statistisch signifikante Steigerung
des Scores der psychischen Lebensqualitat nach 12 Monaten um +6,6%, +3,53 (Klos
1,919 — 5,139) (p = 0,001). Es zeigte sich zu keinem Messzeitpunkt eine signifikante In-
teraktion zwischen den beiden Gruppen. Sowohl die AKE-Patienten mit 56,1 Punkten im
Mittel als auch die TAVI-Patienten mit 55,9 Punkten der psychischen Summenskala lagen
signifikant Uber der altersentsprechende Median der Normbevolkerung mit 53,35 (Bullin-
ger et al., 2011) (AKE p= 0,001; TAVI p = 0,010).
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Abbildung 8: Mittelwerte der mentalen Skala des SF-12 Fragebogens zu den vier Messzeitpunkten fiir AKE-
und TAVI-Patienten

5.3.2.Angst

Die Angst gemessen mit dem HADS-Fragebogen, der zur Bewertung psychischer Erkran-
kungen dient, wurde von den AKE-Patienten vor dem Eingriff mit 7,183 (Klgss% 6,156 —
8,21) und von den TAVI-Patienten mit 8,68 (Kles% 7,451 — 9,91) bewertet. Der Mittelwert in
der TAVI-Gruppe ist zu jedem Zeitpunkt um +1,49 héher gemessen. In dem statistisch ad-
justierten Modell zeigte sich Uber den gesamten Untersuchungszeitraum keine signifikan-
te Interaktion (p = 0,077) (Abb. 9).

Uber den Follow-Up Zeitraum fallen die angegeben Werte zur Einschatzung der subjekti-
ven Angst in beiden Gruppen kontinuierlich. Postoperativ fiel der Wert im Mittel in der
AKE-Kohorte auf 6,91 (Klos% 5,88 — 7,95) bzw. in der TAVI-Kohorte auf 8,41 (Klose 7,18 —
9,64), nach 6 Monaten auf 6,19 (Klgs% 5,13 — 7,25) bzw. 7,69 (Klgs% 6,43 — 8,94) und nach
12 Monaten auf 5,90 (Klese 4,82 — 6,99) bzw. 7,39 (Klos% 6,19 — 8,68). Nach einem 1 Jahr
wurde der Angstwert von den Patienten signifikant geringer um -1,28 (Klgs% -1,79 — -0,77)
bewertet (p < 0,001). Das entspricht einer Minderung um 17,8 %. Es zeigte sich insge-
samt zu keinem Messzeitpunkt eine signifikante Interaktion zwischen den beiden Grup-
pen. Im Vergleich zum Normwert der Angst im HADS-Fragebogen, der fur AKE bei 4,41
lag, lagen die Patienten der AKE-Kohorte nach 12 Monaten mit 5,90 nicht signifikant Gber
der Norm (p = 0,089). Die Patienten der TAVI-Kohorte lagen mit 7,39 signifikant Uber der
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Norm im HADS-Fragebogen fur Angst bei TAVI, die 4,46 betrug (p < 0,05). Préoperativ
waren beide Gruppen bereits tber der Norm.

]
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HADS Angstskala

praOP postOP 6 Monate 12 Monate
Follow-Up Zeitpunkt

Abbildung 9: Mittelwerte der Angstskala des HADS-Fragebogens zu den vier Messzeitpunkten fiir AKE- und
TAVI-Patienten

5.3.3.Depressivitat

Mit dem HADS-Fragebogen wurde ebenfalls die Depressivitat der Patienten eingeschatzt.
Der Mittelwert fur die TAVI-Gruppe wurde zu jedem Zeitpunkt um 1,35 hoher. In dem sta-
tistisch adjustierten Modell zeigte sich Uber den gesamten Untersuchungszeitraum keine
signifikante Interaktion (p = 0,797) (Abb. 10).

Praoperativ wurde fir die Patienten der AKE-Gruppe der Mittelwert von 5,73 (Klgsy 4,69 —
7,78) und fiir die Patienten der TAVI-Gruppe 7,08 (Klese 5,83 — 8,33) errechnet. Postope-
rativ wurde eine Steigerung in der AKE-Kohorte auf 5,83 (Kles%, 4,782 — 6,88) bzw. in der
TAVI-Kohorte auf 7,182 (Kles%, 5,93 — 8,44) verzeichnet, allerdings ohne Signifikanz (p=
0,585). Im Verlauf sank die Einschatzung der Depressivitat bei den Patientengruppen und
war nach 6 Monaten bei 4,85 (Klosy 3,77 — 5,92) bzw. 6,19 (Klesy 4,92 — 7,47) und nach
12 Monaten mit einer wiederholten Steigerung bei 4,95 (Klos% 3,85 — 6,05) bzw. 6,29
(Klgs% 5,0 — 7,59). Im Vergleich zu den praoperativen Werten war die Minderung sowohl
nach 6 Monaten als auch nach 12 Monaten signifikant (p < 0,001). Nach 6 Monaten war
die Depressivitat im Mittel um -0,89 (Klose -1,30 — -0,47) und somit um 15,5% gesunken.
Nach einem Jahr hatte sich die Depressivitat insgesamt um -0,79 (Klese -1,26 — -0,31)
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(13,7%) im Vergleich zum Befinden vor der Operation verringert. Es zeigte sich insgesamt
zu keinem Messzeitpunkt eine signifikante Interaktion zwischen den beiden Gruppen. In
der Gegenuberstellung der Normwerte der Depressivitat im HADS-Fragebogen mit den
Werten der AKE-Patienten nach einem Jahre, lagen diese mit 4,95 signifikant unterhalb
der Norm von 6,43 (p < 0.05). Die TAVI-Patienten lagen nach einem Jahr mit 6,29 nicht
signifikant unter der Norm von 6,42 (p = 0,467).
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Follow-Up Zeitpunkt

Abbildung 10: Mittelwerte der Depressivitéts-Skala des HADS-Fragebogens zu den vier Messzeitpunkten fiir
AKE- und TAVI-Patienten

5.3.4.Gesundheitszustand

Mit dem EQ-5D Fragebogen wurde der Gesundheitszustand der beiden Patientengruppen
zu den vier Messzeitpunkten erhoben. Vor dem Eingriff gaben die AKE-Patienten im Mittel
einen Wert von 82,81 (Klesy 78,26 — 87,35) an. TAVI-Patienten bewerteten ihren Gesund-
heitszustand praoperativ mit 73,97 (Kloss% 68,7 — 79,24), um -8,84 (Klos% -13,9 — -3,77)
geringer als die AKE-Kohorte, p < 0,001 (Abb. 11).
In der Kohorte der AKE-Patienten konnte postoperativ eine Minderung des bewerteten
Gesundheitszustandes verzeichnet werden. Es wurde ein Mittelwert von 69,09 (Klos%
64,54 — 73,63) errechnet, was einer signifikanten Abnahme um -13,72 (16,5%, p < 0,001),
entspricht. Im Verlauf erholte sich der Wert in der AKE-Gruppe signifikant und lag sowohl
nach 6 Monaten (p = 0,007) als auch nach 12 Monaten (p = 0,014) bei 87,54 (Klgs% 82,95
—92,12) bzw. bei 87,49 (Klos% 81,8 — 92,18). In der TAVI-Kohorte wurde keine postopera-
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tive Reduktion des Gesundheitszustandes detektiert. Die Werte stiegen bis zum Zeitpunkt
des 6 Monats Follow-Ups um 3,68 (Kles% 0,25 — 7,12) signifikant (p = 0,036) auf einen Mit-
telwert von 77,65 (Kles% 72,32 — 82,98). Nach 12 Monaten bewerteten die TAVI-Patienten
ihren Gesundheitszustand im Mittel mit einem niedrigeren Wert von 76,68 (Klgsy% 71,2 —
82,16), was einen Abfall um 1,2% darstellt. Insgesamt stieg der Wert nach 12 Monaten im
Vergleich zur praoperativen Angabe in der TAVI-Gruppe um 2,71 (+3,6%), stellt allerdings
keine signifikante Verbesserung dar (p= 0,158).

In der AKE-Gruppe stieg der angegebene Gesundheitszustand im Rahmen des Fragebo-
gens nach 12 Monaten um 4,68 (Klgs% 0,96 — 8,39), was einer signifikanten Verbesserung
um 5,6% entspricht (p= 0,014).

Nach einem Jahr lasst sich eine signifikante Differenz der beiden Verfahren von -10,81
(Klgs% -16,21 - -5,408) (p < 0,001) feststellen.
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Abbildung 11: Mittelwerte des Summenscores des EQ-5D-Fragebogens zu den vier Messzeitpunkten fiir AKE-
und TAVI-Patienten

5.3.5.Time Trade-Off

Die Lebensqualitat und die Lebensquantitat wurden mit dem Time Trade-Off-Fragebogen,
der nach Lebensjahren zum Tausch gegen Gesundheit fragt, bewertet. Die AKE-Patienten
waren praoperativ bereit 11,5 Monate (0,960 Jahre (Klose, 0,46 — 1,46)) Lebenszeit im Mit-
tel einzutauschen. TAVI-Patienten waren vor dem Eingriff bereit im Mittel 19,6 Monate
(1,63 Jahre (1,05 — 2,22)), einzutauschen. Insgesamt ist der modulierte Mittelwert in der
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TAVI-Gruppe zu jedem Messzeitpunkt circa 8 Monate héher (0,67 Jahre). In dem statis-
tisch adjustierten Modell zeigte sich Uber den gesamten Untersuchungszeitraum keine
signifikante Interaktion (p = 0,072).

Zum postoperativen Zeitpunkt waren die Patienten bereit mehr Jahre zum Tausch abzu-
geben. In der AKE-Kohorte im Mittel 14,4 Monate (1,20 Jahre (Klgs% 0,70 — 1,70)) bzw. in
der TAVI-Kohorte 22,5 Monate (1,88 Jahren (Klosy, 1,29 — 2,46)). Im Verlauf sanken die
Werte wieder, waren allerdings zu keinem Zeitpunkt signifikant niedriger im Vergleich zum
praoperativen Wert. Nach 6 Monaten lagen sie im Mittel bei 11,3 Monaten (0,94 Jahren
(Klos% 0,45 — 1,44)) bzw. 19,4 Monaten (1,62 Jahren (Klos% 1,03 — 2,20)). Nach einem
Jahr waren die Patienten bereit 35%, 4 Monate weniger abzugeben, was im Mittel 7,4
Monate bzw. 15,5 Monate waren. Zusammenfassend wurde sichtbar, dass die Lebens-
qualitdt und -quantitdt gemessen an den zum Tausch abzugebenden Jahren im Mittel in
beiden Gruppen postoperativ etwas anstieg, allerdings nach 12 Monaten um ca. 4 Monate
unter den praoperativen Wert gesunken war, wenn auch nicht signifikant (p= 0,061).
Sichtbar wurde, dass die zum Tausch abgegebenen Jahre bzw. hier dargestellt in Mona-
ten, sich im Mittel auf maximal 23 Monate beschrankten, wie in Abbildung 12 verdeutlicht.

24 22,5
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12 @ AKE
o TAVI
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Abbildung 12: Mittelwerte des TTO in Monaten zu allen vier Messzeitpunkten fiir AKE- und TAVI-Patienten

5.4 Pradiktoren

In der vorliegenden Studie wurden mit Hilfe einer multivariante Variablenanalyse erarbei-
tet welche der untersuchten Variablen als Pradiktor flir das postoperative Endpunkte der
TAVI- und der AKE-Kohorte dienen. Getestete Variablen waren die praoperative Aorten-
klappeninsuffizienz, Depressivitat (HADS-D), Angst (HADS-A), mentale Lebensqualitat
(SF-12 mental), Gesundheitszustand (EQ-5D), NT-proBNP-Wert und Lebensqualitat
(TTO). Die primar untersuchten Endpunkte wurden definiert als postoperative Aortenklap-
peninsuffizienz =/> Grad 2, kardiale Komplikationen (Myokardinfarkt, Blutungen), zerebra-
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le Komplikationen (Schlaganfall, Delir) und verstorben wahrend des Krankenhausaufent-
halts und des Follow-Up-Zeitraums.

Darlber hinaus wurde analysiert welcher der praoperativ untersuchten Variablen (NT-
proBNP, 6MWT, SF-12 mental, SF-12 physisch, HADS-Angst, HADS- Depressivitat,
EQ-5D, TTO) als Pradiktor flr die postoperativen unabhangigen Variablen gelten.

5.4.1.Sekundéare Endpunkte

5.4.1.1.TAVI

In der TAVI-Kohorte konnten der praoperative Gesundheitszustand, gemessen anhand
des EQ-5D (OR = 1,08, Klgs% = 1,03 — 1,14 (p = 0,004)) als Pradiktor fur kardiale Kompli-
kationen und die Lebensqualitat, gemessen mit dem TTO (OR = 2,03, Klgs% = 1,29 — 3,82
(p = 0,007)), als Pradiktoren fir zerebrale Komplikationen, hervorgehoben werden die
praoperative Al (p = 0,147), die Angst (p = 0,192) und die Depressivitat (p = 0,06), ge-
messen mit dem HADS, die mentale Lebensqualitdt (SF-12 mental) (p = 0,061) und der
NT-proBNP-Wert (p = 0,173) waren keine signifikanten Pradiktoren flr den primaren End-
punkt (Tab. 5).

Tabelle 5: Modell der multivariante Variablenanalyse fiir Pradiktoren auf die Endpunkte der TAVI-Patienten, im
Sinne von postoperativer Al, kardiale und zerebrale Komplikationen, wéhrend des stationdren Aufenthalts
verstorben, Tod im ersten Jahr. (Al = Aortenklappeninsuffizienz, HADS-A = HADS-Angst, HADS-D = HADS-
Depressivitét, TTO = Time Trade-Off) *pro Verdopplung, OR = Odds Ratio, KI = Konfidenzintervall, p = p-Wert

Al postoperativ kardiale Komplikationen Zerebrale Komplikationen
(48/110) (15/113) (5/114)
Pridiktoren orR| a | p OR | a | »p OR | a | »p
Al 1,87 0.82-4.46 @ 0.147
HADS-A 0.93 0.84-1.03 @ 0.192
SF 12 mental 0.93 | 0.87—-1.00  0.061
EQ-5D 1,08  1.03-1.14 0.004
HADS-D 0.73 1 0.49-0.98 @ 0.060
NT-proBNP * 0.62  0.26-1.10 @ 0.173
TTO 2,03  1.29-3.82  0.007
5.4.1.2.AKE

In der AKE-Kohorte konnte das folgende Pradiktionsmodell (Tab. 6) zeigen, dass die Aor-
tenklappeninsuffizienz als unabhangiger Pradiktor flr eine Insuffizienz nach einer AKE
gilt. (OR = 5,00, Klgs% = 1,32 — 32,81 (p = 0,039)) 104 Patienten der AKE-Kohorte konnten
diesbezlglich in die Analyse einflielen. 20 Patienten waren von einer postoperativen Al
betroffen (19.2%). Weiterhin stellte die mentale Skala des SF-12 einen unabhangigen
Pradiktor fur kardiale Komplikationen wahrend des Follow-Up-Zeitraums dar. 18 von 104
Patienten aus der AKE-Kohorte litten an einer kardialen Komplikation. Pro Punkt im SF-12
Fragebogen des mentalen Teils reduzierte sich die Wahrscheinlichkeit um 0,04 (4%) pos-
toperativ eine kardiale Komplikation zu erleiden (OR = 0,94, Klgs%= 0,87 — 1,0 (p = 0,045).
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Der 6MWT (p = 0,151) und die Angst (HADS) (p = 0,082) stellten keine Pradiktoren fiir
kardiale Komplikationen (Myokardinfarkt, Blutungen) dar.

Der BMWT konnte als unabhangiger Pradiktor flir zerebrale Komplikationen mit einem OR
von 1,08 (Klgs%= 1,01 — 1,17 (p = 0,041)) bewertet werden. Pro 10 Meter mehr im praope-
rativen Gehtest erhdhte sich das Risiko einer zerebralen Komplikation um 8%. Die Angst
(HADS-A), SF-12 mental und der TTO stellten keine Pradiktoren flir postoperative zereb-
rale Komplikationen dar, da p < 0,05.

Der 6BMWT ist ein Pradiktor fir den Tod wahrend des Follow-Ups (OR = 0,83, Kles%= 0,70
—0,92, (p = 0,005)). Eine Gehstrecke von 10 Metern mehr verringerte das Risiko um 17%
wahrend des Follow-Up-Zeitraums von 12 Monaten zu versterben (p = 0,005).

Tabelle 6: Reduziertes Modell der multivariante Variablenanalyse fiir Pradiktoren auf die Endpunkte der AKE-
Patienten, im Sinne von postoperativer Al, kardiale und zerebrale Komplikationen, wédhrend stationdrem Auf-
enthalt verstorben, Tod im ersten Jahr. (Al = Aortenklappeninsuffizienz, 6MWT = 6 Minten-Gehtest, HADS-A = HADS-
Angst, TTO = Time Trade-Off, * pro Meter, ** pro Verdopplung, OR = Odds Ratio, KI = Konfidenzintervall, p = p-Wert

Verstorben wahrend

Postoperative Al Kardiale Komplikation Zerebral Komplikation des Follow-Ups
(20/104) (18/104) (12/105) (6/105)

pradiktoren | OR | ki | p |orR] w | p |orR] W | p JorR|] w | p
Al 5.00 1.32-32.81 0.039

6MWT * 0.96 0.91-1.01 0.151 (1,08 1.01-1.17 0.041|0.83 0.70-0.92 0.005
HADS-A 0.84 0.69-1.01 0.082 1,16 0.95-1.46  0.159|0.74 0.45-1.06 0.145
anelnzml 0.94 0.87-1.00 0b45 | 1,09 0.99-1.22 0.098|0.89 0.76—1.01 0.091
17O 1,26 0.91-1.70 0.135|0.58 0.22-1.17 ' 0.181
NT-proBNP 1,59 0.90-3.26 0.141

5.4.2 Pradiktoren fiir eine verbesserte Erholung nach 12 Monaten

Mit der multivariante Variablenanalyse wurden moégliche praoperative Pradiktoren fir die
unabhéangigen Variablen 6MWT, die Angst und Depressivitat, den Gesundheitszustand,
korperlich als auch mental sowie den NT-proBNP-Wert nach 12 Monaten (letztes Follow-
Up) postoperativ analysiert. Die Pradiktoren waren hierbei die praoperativen Werte des 6-
Minuten-Gehtests, HADS-Skalen flr Angst und Depressivitat, der SF-12 Fragebogen,
aufgeteilt nach koérperlichem und mentalem Befinden, der NT-proBNP-Wert im Blut sowie
der Gesundheitstand (EQ-5D) und die Lebensqualitat (TTO).

Da die Pradiktoren fur den Stand nach 12 Monaten gesucht wurden, sind alle Patienten,
fur die keine Werte zum Follow-Up nach 12 Monaten erhoben werden konnten, ausge-
schlossen worden. Grunde daftr kénnen das nicht Erscheinen oder Tod sein oder ein
Ausschluss aufgrund beispielsweise einer Endokarditis im Verlauf. Somit gab es fir jede
unabhangige Variable eine Anzahl n, auf die sich die Pradiktoren beziehen. Folgend wur-
den die Variablen naher beschrieben, die eine signifikante Differenz zu den Werten
praoperativ aufwiesen.
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Zusatzlich wurde eine multivariante Variablenanalyse durchgefiihrt, die isoliert die Metho-
de TAVI als potenziellen Pradiktor flir die unabhangigen Variablen 6MWT, die Angst und
Depressivitat, den Gesundheitszustand, korperlich als auch mental sowie den NT-proB-
NP-Wert nach 12 Monaten analysiert hat. Es zeigten lediglich fur die Variablen physische
Lebensqualitat (SF-12) und den Gesundheitszustand (EQ-5D) signifikante Ergebnisse.

5.4.2.1.NT-proBNP

Der praoperative NT-proBNP-Wert und der praoperative TTO dienten als positiver Pradik-
toren des postoperativen NT-proBNP-Werts nach 12 Monaten (Abb. 13). Der NT-proBNP-
Wert wurde berechnet auf der Log(2)-Skala. Das bedeutet bei einer Verdopplung zum
praoperativen Zeitpunkt ist der NT-proBNP-Wert nach 12 Monaten um 2xerhdht. Es zeigte
sich somit bei einer Verdopplung des praoperativen Werts, eine signifikante Steigerung
des NT-proBNP-Werts beim 12-Monats-Follow-Up um das 2048 = 1,39-fache (Klos 0,36 -
0.60 (p <0,001)).

Die praoperative Bewertung im Time Trade-Off Fragebogen zeigte ebenfalls einen Ein-
fluss. Je mehr Jahre praoperativ eingetauscht wurden vor dem Eingriff, desto mehr stieg
der NT-proBNP-Wert im letzten Follow-Up um den Faktor 20.13 = 1,094 -fache (Klgs% 0,01
— 0,25) pro eingetauschtes Jahr erhohte sich der NT-proBNP-Wert signifikant (p = 0,041).
Der praoperative NT-proBNP-Wert und der praoperative TTO stellen sich somit als positi-
ve Pradiktoren flir den postoperativen NT-proBNP-Wert heraus (Abb. 13).

Es lieRen sich durch die multivariante Regressionsanalyse 27,8% (R2adj. = 0,278) der Va-
rianz des NT-proBNP-Werts mit den betrachteten Pradiktoren erklaren.

Wird das OP-Verfahren TAVI betrachtet konnte ein um den Faktor 2-021= -1,156 (Klgse
-0,74 — 0,32) verringerten NT-proBNP-Wert nach 12 Monaten gemessen werden. Eine
signifikante Differenz zum AKE-Patienten im Modell konnte nicht festgestellt werden (p =
0,432).

NT- NT-proBNP

proBNP Postoperativ nach
12 Monaten

adj. R2=0,278

Abbildung 13: signifikante prdoperative Prédiktoren auf die postoperative Erholung des NT-proBNP-Werts
unter Angabe des Faktors; TTO = Time Trade-Off; adj. R?: adjuvante Effektstédrke, n = 159 analysierte Patien-
ten
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5.4.2.2.6-Minuten-Gehtest

Fir den 6BMWT zum 12-Monats-Zeitpunkt konnten drei signifikante praoperative Pradikto-
ren identifiziert werden (Abb. 14). Der praoperative 6MWT und der praoperativ bewertete
EQ-5D stellten positive Pradiktoren fir die Gehstrecke im postoperativen 6MWT dar. Der
mentale Summenscore des praoperativ erfassten SF-12 wurde als negativer Pradiktor
identifiziert. Der praoperative 6BMWT ist ein signifikanter Pradiktor fiir eine Verbesserung
der Gehstrecke nach 12 Monaten. Pro Meter mehr im praoperativen 6MWT wurden im
Durchschnitt zum 12-Monats Zeitpunkt 0,66 Meter (Klgs% 0,53 — 0,80) mehr erreicht (p <
0,001).

Der praoperative EQ-5D Fragebogen zur Bestimmung des Gesundheitszustandes beein-
flusste die Gehstrecke zum 12-Monats-Zeitpunkt positiv. Fir jeden héheren Summen-
Scorepunkt im praoperativen EQ-5D verbesserte sich der 6MWT nach 12 Monaten um
1,58 Meter (Klose, 0,57 — 2,59) verlangert (p = 0,002).

Der praoperative mentale SF-12-Score ist ein signifikanter, negativer Pradiktor flr eine
Verschlechterung der Gehstrecke im 6MWT nach 12 Monaten. Je Punkt mehr in der
praoperativen mentalen Skala, wurden zum 12-Monats-Zeitpunkt 1,45 Meter (Klgsy -2,83 -
-0,06) weniger erreicht (p = 0,041). Die physische Gesundheitsskala des SF-12 ergab
keinen signifikanten Einfluss auf die 6MWT Gehstrecke nach 12 Monaten (p = 0,876). Die
multivariante Variablenanalyse zeigte eine Effektstarke von 52,4% (R2? adj.= 0,524). Zu-
satzlich wurde ein Modell berechnet, das den Einfluss der Intervention mit einer TAVI mit
einbezieht. Hierbei zeigte sich, dass die Intervention kein signifikanter Pradiktor fur einen
verbesserten 6MWT nach 12 Monaten ist (p = 0,11). Alle weiteren Pradiktoren blieben da-
von unberuhrt.

-
6MWT
Postoperativ nach 12
-_> Monaten
adj. R2= 0,524
-

Abbildung 14: Signifikante préoperative Prédiktoren auf die postoperative Erholung der Gehstrecke im 6MWT
unter Angabe der Verdnderung pro Meter bzw. Scorepunkt; n = 158, adj. R? = Effektstdrke, m = Meter
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5.4.2.3.SF-12 physisch

Fur die korperliche Lebensqualitdt der Patienten wurden die Gehstrecke im 6MWT, die
Depressivitat-Skala des HADS und die Summe des EQ-5D als Pradiktoren identifiziert
(Abb. 15). Die praoperativ gegangene 6-Minuten-Gehstrecke zeigte pro zusatzlich gelau-
fenen Meter eine signifikante Steigerung physischer Lebensqualitat um 0,03 Punkte (Klose
0,01 — 0,04) nach 12 Monaten (p < 0,001). Der Gesundheitszustand, erhoben mit dem
EQ-5D, stellte ebenfalls einen positiven Pradiktor dar. Pro Punkt Summenscore mehr im
praoperativen EQ-5D, stieg die Bewertung der korperlichen Lebensqualitdt nach 12 Mo-
naten signifikant um 0,11 Punkte (Klgs% 0,01 - 0,21) (p = 0,033). Die Depressivitat ist ein
negativer Pradiktor der physischen Lebensqualitat. Mit jedem Punkt mehr auf der praope-
rativen Depressivitats-Skala des HADS-Fragebogens, sank die Bewertung des korperli-
chen Gesundheitszustandes im SF-12 Fragebogen signifikant um 0,60 Punkte (Klos
-1,08 —-0,11) bei der Bewertung nach einem Jahr (p = 0,016).

Die Varianz der korperlichen Skala weist eine Effektstarke von 33,1 % auf (R2z = 0,331).
Zusatzlich wurde ein Modell entworfen, das den Einfluss der Intervention mit einer TAVI
mit einbezieht. Ein signifikanter Pradiktor in dieser isolierten Betrachtung ist die Angst
(HADS-A), die sich je Scorepunkt mehr praoperativim HADS-A Fragebogen negativ auf
die Bewertung der koérperlichen Lebensqualitdt nach 12 Monaten auswirkt, -0,93 (Klose
-1,63 --0,23) (p = 0,01).

-
SF-12 physisch
Postoperativ nach 12
adj. R? = 0,331

Abbildung 15: Signifikante préoperative Prédiktoren auf die postoperative Erholung des kérperlichen Gesund-
heitszustandes (SF-12) unter Angabe des Faktors, n = 180, adj. R?= Effektstérke

5.4.2.4.SF-12 mental

Die praoperative psychische Lebensqualitat, erhoben anhand des SF-12 Fragebogens,
stellt einen positiven Pradiktor fiir die physische Lebensqualitat nach 12 Monaten dar. Fur
jeden Punkt der mentalen Summenskala des SF-12 mehr, wurde die mentale Lebensqua-
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litdt zum Zeitpunkt des 12-Monats-Follow-Ups um 0,30 Punkte (Klgs% 0,16 — 0,43) signifi-
kant besser bewertet (p < 0,001) (Ab. 16). Die Effektstarke liegt bei 12,4% (R2 adj. =
0,124).

SF-12 mental

0,30 Postoperativ nach
12 Monaten

adj. R2=0,124

Abbildung 16: Signifikante prédoperative Prédiktoren auf die postoperative Erholung des mentalen Gesund-
heitszustandes (SF-12) unter Angabe des Faktors, n = 180, adj. R?= Effektstérke

5.4.2.5.HADS-Angst

Fir die Angst, gemessen anhand des HADS-Fragebogens, konnten die praoperative
Angst und die praoperative Depressivitat als positive Pradiktoren identifiziert werden.

In der Bewertung der Angst wurde je Punkt mehr im Depressivitats-Score in der praopera-
tiven Bewertung die Angst nach 12 Monaten um 0,41 (Klgs% 0,22 — 0,60) Punkte signifi-
kant héher bewertet (p < 0,001).

Die praoperativ bewertete Depressivitat wirkt ebenfalls als Pradiktor. Je Punkt mehr im
Depressivitats-Score in der praoperativen Bewertung, wurde die Angst nach 12 Monaten
um 0,49 Punkte (Klos% 0,31 — 0,66) hdher bewertet (p < 0,001) (Abb. 17).

Die Effektstarke lag im Falle der Angst bei 46% (Adj. R2 = 0,46).

0,41
HADS-A
postoperativ nach
12 Monaten

Abbildung 17: Signifikante prdoperative Prédiktoren auf die postoperative Erholung der Angst (HADS-A) unter
Angabe des Faktors, n = 180, adj. R?= Effektstérke
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5.4.2.6.HADS- Depressivitat

Die Pradiktoren flir die postoperative Depressivitat nach 12 Monaten sind die praoperative
Depressivitat, gemessen mit dem HADS-Fragebogen und der Gesundheitszustand, ge-
messen mit dem EQ-5D-Fragebogen. Je Score Punkt mehr auf der praoperativen De-
pressivitatsskala stieg die postoperative Depressivitdt nach 12 Monaten signifikant um
0,72 (Klgs% 0,55 — 0,90) (p < 0,001). Dariiber hinaus wurde der Gesundheitszustand, ge-
messen mit dem EQ-5D, ebenfalls als Pradiktor identifiziert. Pro Punkt mehr in der Sum-
me des praoperativen EQ-5D stieg der Depressivitats-Score signifikant um 0,05 (Klgse
0,01 - 0,09) nach 12 Monaten (p = 0,009) an (Abb. 18).

Die Effektstarke der Depressivitats-Skala betragt 47,2% (R2 adj. = 0,472).

0,72
HADS-D
postoperativ nach
12 Monaten

Abbildung 18: Signifikante prdoperative Prédiktoren auf die postoperative Erholung der Depressivitdt (HADS-
D) unter Angabe des Faktors, n = 179, adj. R?= Effektstdrke

5.4.2.7.EQ-5D

Die praoperative Gehstrecke, gemessen durch den 6MWT und der Gesundheitszustand,
erhoben mit dem EQ-5D, wurden als positive Pradiktoren fur den postoperativen Gesund-
heitszustand (EQ-5D) identifiziert. Je gegangenen Meter mehr im praoperativen 6MWT
wurde die Bewertung des Gesundheitszustandes nach 12 Monaten um 0,04 Punkte
(Klese 0,02 — 0,06) signifikant besser bewertet (p = 0,001). Der praoperative Score des
EQ-5D wirkte sich nach 12 Monaten postoperativ ebenfalls als positiver Pradiktor auf den
Gesundheitszustand aus. Pro Punkt mehr im Summenscore des EQ-5D stieg der Sum-
menscore des postoperativen Werts im EQ-5D nach 12 Monaten um 0,36 (Kles% 0,19 —
0,53). Dies stellt eine signifikante Verbesserung mit p < 0,001 dar (Abb. 19).

In einem zusatzlich entworfenen Modell, das eine isolierten Betrachtung der TAVI-Gruppe
bezuglich der Pradiktoren beinhaltet, konnte der NT-proBNP-Wert als signifikanter Pradik-
tor identifiziert werden. Je Verdopplung des praoperativen Wertes ist eine signifikante
Minderung um -2,5 Scorepunkte (Klgsy% -4,67 - -0,35) im postoperativen EQ-5D nach 12
Monaten festgestellt worden (p = 0,024). Die Effektstarke des EQ-5D liegt adjustiert bei
30,4% (R2 adj. = 0,304).
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0,04
EQ-5D
postoperativ nach
12 Monaten

Abbildung 19: Signifikante préoperative Prédiktoren auf die postoperative Erholung des Gesundheitszustan-
des (EQ-5D) unter Angabe des Faktors, n = 181, adj. R?= Effektstérke

5.4.2.8.1T0

Die Angaben im praoperativen Time Trade-Off Fragebogen stellen einen signifikanten
Pradiktor fir die postoperative Lebensqualitat nach 12 Monaten, gemessen durch den
TTO (p = 0,016) dar. Pro Jahr mehr, welches die Patienten praoperativ bereit waren ab-
zugeben, wurden postoperativ nach 12 Monate 2,04 Monate (0,17 Jahre) (Klese 0,03 —
0,31) mehr abgegeben. Die Effektstarke lag bei 8,5% (R2 adj. = 0,085) (Abb.20). Insge-
samt waren 61% der Patienten sowohl vor dem Eingriff als auch 12 Monate spéater, nicht
bereit, Lebenszeit gegen Lebensqualitat einzutauschen.

Time Trade Off

Postoperativ nach
0,17 12 Monaten

adj. R? = 0,085

Abbildung 20: Signifikante prdoperative Pradiktoren auf die postoperative Erholung der Lebensqualitat (TTO)
unter Angabe des Faktors, n = 180, adj. R*= Effektstdrke, TTO = Time Trade-Off
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6. Diskussion

In der vorliegenden Arbeit wurde die Erholung nach einem Aortenklappenersatz evaluiert
und dabei die Unterschiede zwischen einem interventionellen sowie einem offen-chirurgi-
schen Verfahren untersucht. Die Erholung wurde dabei sowohl physisch als auch mental
betrachtet. Die physische Erholung wurde Uber den 6-Minuten-Gehtest, den NT-proBNP-
Wert sowie den SF-12 Fragebogen bewertet. Uber die psychische Erholung wurde mit
Hilfe folgender Fragebdgen eine Aussage getroffen. Der mentale Teil des SF-12 Fragebo-
gens, zur eigenstandigen Einschatzung der mentalen Lebensqualitat, der EQ-5D mit dem
der Gesundheitszustand bewertet wurde, der Time Trade-Off, der Qualitat und Quantitat
des Lebens beziffert und der HADS-Fragebogen, der Angst und Depressivitat einschatzt.

6.1.AKE und TAVI im Vergleich

6.1.1.NT-proBNP

Betrachtet man den NT-proBNP-Wert in den beiden Gruppen, zeigten sich keine signifi-
kanten Unterschiede im 12-Monats-Follow-Up. Praoperativ wurde bei den TAVI-Patienten
im Mittel ein hoherer Wert gegenuber den AKE-Patienten gemessen. Postoperativ stieg
der NT-proBNP-Wert in der AKE-Gruppe um 132%. In der TAVI-Gruppe sank der Wert
kontinuierlich. Nach 6 Monaten lagen die Werte nah beieinander und nach 12 Monaten
liel sich kein nennenswerter Unterschied mehr messen. Einen ahnlichen Verlauf konnten
Hultkvist et al. in ihrem Vergleich TAVI versus AKE 2018 in Bezug auf den NT-proBNP-
Wert feststellen. Die TAVI-Patienten (n = 126) wiesen in dieser Studie einen praoperativ
héheren NT-proBNP-Wert auf, der im Verlauf, anders als in der vorliegenden Studie, pos-
toperativ etwas stieg, allerdings nach 6 Monaten den praoperativen Wert ebenfalls unter-
schritt. Die AKE-Patienten (n=336) zeigten postoperativ, wie in der vorliegenden Studie,
einen hoheren Anstieg des NT-proBNP-Werts als die TAVI-Patienten. Nach 6 Monaten fiel
er ebenfalls unterhalb des praoperativ gemessenen Werts (Hultkvist et al., 2018). Dieser
postoperativ erhéhte Anstieg war auf die offen-chirurgische Operationsweise der AKE, bei
der ein Herzstillstand durch kardioplege Lésung herbeigefiihrt wird, zurtickzufiihren (Ge-
orges et al.,, 2004). Weitere Studien, die unter anderem den Verlauf des NT-proBNP-
Werts nach chirurgischer Klappenimplantation untersuchten, stellten ebenfalls eine starke
unmittelbare postoperative Erhéhung (2-7 Tage) fest sowie einen Abfall nach 6 Monaten
im Vergleich zum praoperativen Wert (Petersen et al., 2016, Neverdal et al., 2006). Es lag
nahe, dass die erhdhten NT-proBNP-Werte der TAVI-Patienten vor dem Eingriff aus dem
erhohten Risikoprofil inklusive der eingeschrankten linksventrikularen Funktion der Patien-
ten resultierten. So zeigte sich in der mit der vorliegenden Studie untersuchten TAVI-Ko-
horte eine signifikant niedrigere LVEF im Vergleich zur AKE-Kohorte (2,8 %).
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Insgesamt hatten die Patienten nach einem Jahr sowohl nach TAVI als auch nach AKE im
Mittel den gleichen NT-proBNP-Wert. Beide Gruppen zeigten eine Verbesserung. Wobei
die TAVI-Kohorte eine prozentual starkere Minderung des NT-proBNP-Werts von 55%
zum praoperativen Wert aufwies. Der NT-proBNP-Wert in der AKE-Kohorte hat sich um
45% gemindert.

6.1.2.6-Minuten-Gehtest

Die Ergebnisse des 6-Minuten-Gehtests zeigten eine signifikante Verbesserung der Geh-
strecke beider Gruppen nach einem Jahr. Vor dem Eingriff erreichten die Patienten im Mit-
tel 315 m (AKE) und 245 m (TAVI) Gehstrecke im 6MWT. Betrachtet man im Vergleich ge-
sunde Kohorten mit Altersspannen von 50-85 Jahren, erreichten diese im Durchschnitt
631 £ 93 m Gehstrecke (Troosters et al., 1999) im 6MWT. Eine Kohorte im Alter von 40-80
Jahren erreichte im Durchschnitt 571 + 90 m Gehstrecke (Casanova et al., 2011) im
6MWT. Im Vergleich zu einer Kohorte mit ahnlichem Durchschnittsalter (72 + 8 Jahre) und
vergleichbarer Erkrankung (Aortenklappenstenose), wurden die in der vorliegenden Stu-
die untersuchten Kohorten laut Sigvardsen et al. als ,Kurzstreckenpatient® (< 390m) defi-
niert. Die mittlere Gehstrecke der eingeschlossenen Patienten in der Studie (n= 107) be-
trug 422 + 90 m und waren alle symptomfrei (Sigvardsen et al., 2017). In Zusammen-
schau dieser Ergebnisse liel3 sich vermuten, dass eine Erkrankung der Aortenklappe die
Gehstrecke deutlich minderte, wenn auch unterschiedlich stark. Um die Gehstrecke im
6MWT korrekt zu interpretieren, missten weitere Faktoren wie beispielsweise die grolle
Alterspanne der Studie von Troosters et. al., bedacht werden. Neben dem Alter nahmen
auf die Gehstrecke das Geschlecht und die Art des Eingriffs sowie Komorbiditaten Ein-
fluss (Fiorina et al., 2007, De Feo et al., 2009, Casanova et al., 2011). In einer Studie von
Green et al., die eine hdhere Altersspanne von 78-89 Jahren untersuchten, konnten ahnli-
che Gehstrecken (240 + 96 m) untersucht werden. Allerdings wurden ausschlieRlich TAVI-
Patienten mit einem “high risk® STS-Score von 8,8 — 14,0 % und diversen Komorbiditaten
untersucht (Green et al., 2013). Eine hohe Risikoeinstufung, die in ihrer Bewertung viele
Eigenschaften berilicksichtigte, wirkte sich scheinbar zusatzlich auf die 6MWT-Gehstrecke
aus. Sigvardsen et al. konnten einen Zusammenhang zwischen der verringerten 6MWT-
Gehstrecke und einem erhéhten NT-proBNP-Wert sowie einem hdheren Alter feststellen
(Sigvardsen et al., 2017). Fiorina et al. (2007) konnte zeigen, dass altere Patienten eine
signifikant kiirzere Gehstrecke im 6MWT erreichten. Ebenso wie Frauen im Vergleich zu
Mannern. Betrachtet man den ersten postoperativen Zeitpunkt (7-10 Tage) erreichten die
Patienten der vorliegenden Studie im Mittel 110 m (TAVI) und 212 m (AKE) 6MWT-Geh-
strecke. In der Studie von Fiorina et al. (n = 1370) erreichte die Patientengruppe mit ei-
nem Durchschnittsalter von 64 + 10 Jahren im 6MWT eine mittlere postoperative Geh-
strecke (innerhalb von 15 Tagen) von 304 + 89 m.
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In der Studie wurden unterschiedliche kardiale Eingriffe betrachtet, wie Aortokoronarer
Bypass, Herzklappenersatz und eine Kombination aus beiden.

Im Vergleich zu den Gehstrecken in der Studie von Fiorina et al. lagen die ersten postope-
rativen 6MWT-Gehstrecken der AKE- und TAVI-Kohorte der vorliegenden Studie deutlich
darunter. Erst zum 6-Monats-Follow-Up konnten die Patienten der vorliegenden Studie
eine Strecke vergleichbarer Studienpatienten erreichen. Mit einer Gehstrecke im 6MWT
von 358 m (AKE) und 289 m (TAVI). Ein Vergleich war schwierig, da es viele Faktoren wa-
ren, die gemeinsam Einfluss auf die Gehstrecke nahmen. Hier war es trotz der sich glei-
chenden Eingriffe, das deutlich héhere Alter der Patientengruppen der vorliegenden Stu-
die mit einem Durchschnittsalter von 74,5 Jahren und der Tatsache, dass 83% der Patien-
ten zwischen 70 und 80 Jahren waren, der entscheidende Faktor. Hinzu kamen Komorbi-
ditaten, wie Arthritis, Diabetes mellitus Typ Il und andere muskuloskelettale Erkrankungen,
die die Gehstrecke verkiurzen kdonnten (De Feo et al., 2009).

Die AKE-Patienten der vorliegenden Studie steigerten sich 12 Monate spater um 18,4%
auf 373 m und die TAVI-Patienten um 19,9 % auf 294 m. Insgesamt gingen die Patienten
der AKE-Gruppe im Mittel praoperativ, als auch nach 6 und 12 Monaten eine signifikant
weitere Strecke als die TAVI-Patienten. Die AKE-Patienten wiesen eine bessere korperli-
che Fitness bereits vor OP auf. Der kurzfristige postoperative Abfall der 6MWT zum Ent-
lassungszeitpunkt liel® sich analog zu dem NT-proBNP-Wert auf den invasiveren Eingriff
zuruckfuhren. Insgesamt war die TAVI-Kohorte signifikant alter zum Zeitpunkt des Klap-
penersatzes. Dartber hinaus waren es die Faktoren wie Alter, Komorbiditaten und perio-
perativer Risikoscore, welche die Empfehlung durch das Heart Team zu einer TAVI oder
AKE beeinnflussten. So wurden altere, krankere Patienten, die nach Berechnung des
STS-Scores, ein hoheres Mortalitatsrisiko aufweisen, leitliniengerecht, vermehrt mit einer
TAVI versorgt, was sich im praoperativen Gehtestest mit einer geringeren Strecke wider-
spiegelt. In der vorliegenden Studie wurde bewusst die Patientengruppe mit einem ,inter-
mediate-risk“-Profil untersucht, um die Studienlage dieser Patientengruppe weiter zu ana-
lysieren. Die TAVI-Patienten zeigten trotz einer signifikant schlechteren praoperativen
6MWT-Gehstrecke eine signifikant kirzeren 6MWT-Gehstrecke nach einem Jahr im Ver-
lauf, die sich allerdings nicht signifikant von der 6MWT-Gehstrecke der AKE-Kohorte un-
terschied.

6.1.3.Lebensqualitat

Die physische Lebensqualitdt gemessen mit dem SF-12 Fragebogen zeigte wahrend des
Follow-Ups einen ahnlichen Verlauf der korperlichen Erholung wie bereits der 6MWT und
der NT-proBNP-Wert. Die korperliche Lebensqualitdt wurde zu den einzelnen Messzeit-
punkten in der AKE-Gruppe insgesamt besser bewertet als in der TAVI-Gruppe. Praopera-
tiv lagen die Patienten der TAVI-Gruppe bei einem physischen Score von 32,23, womit sie
im Vergleich zu anderen Studien mit ahnlichem Altersschnitt im Mittel lagen (38,3 Score-
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punkte Ussia et al. und 28,2 + 7,7 Scorepunkte Reynolds et al.). Die Kohorten der ge-
nannten Studien verbesserten sich insgesamt im Verlauf sowie nach 12 Monaten signifi-
kant (p < 0,001). In den Studien wurde eine Verbesserung nach 12 Monaten der TAVI-Pa-
tienten von 23,8% und 10,4% der AKE-Patienten im Vergleich zum Baselinewert be-
schrieben (Ussia et al., 2011, Reynolds et al., 2011). Die vorliegende Studie zeigte im lon-
gitudinalen Vergleich eine Verbesserung der physischen Lebensqualitdt von 19% auf
38,51 Punkten in der TAVI-Gruppe und 16% auf 45,63 Punkten bei den AKE-Patienten,
welche vergleichbar mit der altersentsprechenden Norm ist (Bullinger et al., 2011). In der
Studie von Tokarek et al. konnte gezeigt werden, dass die Lebensqualitat in der TAVI-Ko-
horte sowohl nach 30 Tagen als auch nach 12 Monaten postoperativ signifikant besser
bewertet wurde als nach chirurgischem Klappenersatz (Tokarek et al., 2016). In der vor-
liegenden Studie weist die TAVI-Kohorte ausschlie3lich im postoperativen Follow-Up (7-10
Tage) eine signifikant bessere Bewertung der physischen Lebensqualitat auf (p = 0,028).
Tokarek et al. haben die Lebensqualitat mittels Minnesota Living with Heart Failure Ques-
tionnaire erhoben, der durch 21 Fragen ermittelt inwiefern die Herzinsuffizienz die Patien-
ten in den letzten vier Wochen davon abgehalten hat zu leben wie sie es gerne wollten
(Rector, 2023). Die Ergebnisse der Auswertung der Lebensqualitat der vorliegenden Stu-
die und den Vergleichsstudien kdénnten aufgrund der unterschiedlichen Messinstrumente
voneinander abweichen. Der Minnesota Living with Heart Failure Questionnaire zeigte im
Vergleich zum SF-12 Fragebogen eine hohere Sensitivitat bezuglich Veranderungen (Ni et
al., 2000, Bennett et al., 2003), was die Bewertung der Lebensqualitat nach 12 Monaten
besser erfasst haben kdnnte.

In der Studie von Kocaaslan et al. bewerteten die TAVI-Patienten ihre Lebensqualitat nach
3 Monaten postoperativ, sowohl mental als auch physisch, signifikant besser als die AKE-
Patienten (Kocaaslan et al., 2016).

Andere Studien, die TAVI und AKE verglichen, zeigten nach einem Jahr keine signifikan-
ten Unterschiede der Lebensqualitdt (Ando et al., 2019, Arnold et al., 2015) oder lediglich
eine Verbesserung der physischen Lebensqualitat der TAVI-Kohorte nach einem Jahr
(Bayer-Topilsky et al., 2015, Amonn et al., 2013, Tokarek et al., 2016). Das entspricht den
vorliegenden Ergebnissen zur mentalen Lebensqualitat, die sich in beiden Gruppen zu
keinem Messzeitpunkt signifikant unterschieden. Insgesamt war eine signifikante psychi-
sche Verbesserung beider Patientengruppen nach 12 Monaten um 6,6%, zu beobachten,
wobei die starkste Steigerung innerhalb der ersten Woche postoperativ festzustellen war.
Dies kdonnte mit der Erleichterung Uber eine erfolgreichen Herzklappenoperation zusam-
menhangen, wie bereits von Petersen et al. angenommen wurde (Petersen et al., 2016).
Zusammenfassend lasst sich sagen, dass nach Intervention eine Steigerung der korperli-
chen wie auch mentalen Lebensqualitdt zu sehen war. Direkt postoperativ (7-10 Tagen)
zeigten die TAVI-Patienten eine bessere Erholung als die AKE-Patienten. Nach 6 und
nach 12 Monaten waren es die AKE-Patienten, die sich bezlglich der Lebensqualitat bes-

ser erholten. Die TAVI-Patienten bewerteten ihre physische Lebensqualitat nach 12 Mona-
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ten nicht besser als die AKE-Patienten, zeigten dennoch eine starkere Verbesserung im
longitudinalen Vergleich.

6.1.4.Angst und Depressivitat

In dem statistisch adjustierten Modell zeigte sich tber den gesamten Untersuchungszeit-
raum, weder flr die Angst noch fir die Depressivitat, eine signifikante Interaktion der bei-
den untersuchten Kohorten. Es zeigte sich, dass die Angst nach dem Eingriff, unabhangig
der Intervention, kontinuierlich sank. Die Bewertung der Depressivitat verbesserte sich im
Vergleich zum praoperativen Wert erst zum 6-Monats-Follow-Up. Nach 12 Monaten zeigte
sich sowohl in der Angst als auch in der Depressivitat eine signifikante Abnahme. Allge-
mein galt nach Hinz und Brahler in der gesunden Gesamtbevélkerung, dass Frauen
angstlicher als Manner und altere Menschen depressiver als Jungere sind. Bei der Be-
stimmung eines Cut-Off-Werts von =8, der als ,eventuell klinisch auffallig® interpretiert
wurde, lagen 21% der Teilnehmer, die eine allgemeine Stichprobe der deutschen Bevolke-
rung reprasentieren sollten (n = 4410), darunter und litten dennoch an erhéhter Angst und
Depressivitat (Hinz and Brahler, 2011). Diese Ergebnisse sollten bei der Interpretation von
Angst und Depressivitat nicht auRer Acht gelassen werden, da Werte unterhalb des Cut-
Off-Werts nicht sicher Depressivitat/Angst ausschlieRen koénnen. Die Literatur weist ver-
schiedene Cut-Off-Werte auf (Lam et al., 1995, el-Rufaie and Absood, 1995, Johnson et
al., 1995). Bjelland et al. beurteilten allerdings 12 Studien mit insgesamt n = 2109 Patien-
ten ohne Krebserkrankung und kamen zu dem optimalen Cut-Off von = 8 fiir beide Skalen
(Angst, Depressivitat)(Bjelland et al., 2002). Der Cut-Off-Wert wurde in der vorliegenden
Studie von der TAVI-Kohorte bezlglich der Angst praoperativ und im ersten postoperati-
ven Follow-Up ohne Signifikanz Uberschritten. Bei Betrachtung der Depressivitat wurde
der Cut-off sowohl praoperativ als auch im ersten postoperativen Follow-Up signifikant
Uberschritten. Zu allen anderen Messzeitpunkten bei Betrachtung der Depressivitat lag die
TAVI-Kohorte signifikant darunter. Bei Betrachtung der Angst lag die TAVI-Kohorte ledig-
lich nach 12 Monaten signifikant unter dem Cut-off Wert. Die Depressivitat verbesserte
sich signifikant im praoperativen Vergleich. Die AKE-Patienten lagen im Mittel zu allen
Messzeitpunkten signifikant unterhalb des Cut-off von 8 Punkten und sind somit nie als
seventuell klinisch auffallig® zu bewerten. Zu jedem Zeitpunkt lagen allerdings beider Ko-
horten bezlglich der Angst tber den von Hinz und Brahler (2011) festgestellten altersent-
sprechenden Normwerten (Tabelle 7), was sich in anderen Studien nicht wiederfinden
liel. In Betrachtung der Depressivitat lagen beide Kohorte nach 12 Monaten unterhalb der
Norm. Bei Petersen et al. beispielsweise, lagen die Angst und Depressivitat der analysier-
ten Patienten bereits nach 6 Monaten unter den Normwerten ihrer Altersgruppe (Petersen
et al., 2016).
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AKE p-Wert TAVI p-Wert
Norm | Mittelwert 12- Norm | Mittelwert 12-
Monats-FU Monats-FU
Angst 4,41 5,90 0,089 446 |7,39 > 0.05
Depressivitit | 6,43 | 4,96 >0.05 6,42 |6,29 0,467

Tabelle 7: Normwerte der HADS Skalen Angst und Depressivitét fir AKE und TAVI im Vergleich zu den ge-
messenen Werten

Die praoperative Angst und die Depressivitat beeinflussten das postoperative Risikoprofil
(Tully et al., 2015). Emotionale Stérungen wie Depressivitat und Angststérungen wirkten
sich direkt auf den korperlichen Zustand aus. So wiesen Tully et al. ein signifikant hdheres
Troponin T bei depressiven Patienten nach, die einen Aortokoronaren Bypass erhielten,
als bei Patienten ohne gemessene Depressivitat. Auch Angstpatienten mit der gleichen
OP zeigten signifikant hohere CK-MB und hdohere intraoperative Glukosewerte (Tully et
al., 2015). Auf kardiale Ereignisse nach einem Eingriff am Herzen wirkte sich die praope-
rative Depressivitat nachweislich aus, was eine héhere Mortalitat ebenfalls inkludiert (La-
ederach-Hofmann and Fisch, 2003, Kapfhammer, 2011, Foss-Nieradko et al., 2012). Laut
Follath war die steigende Mortalitat eher auf die haufiger auftretenden kardialen Ereignis-
se nach einem Eingriff am Herzen, schlechteres Ansprechen auf Medikamente und ge-
minderter Compliance zurlckzufihren (Follath, 2003). Baz et al. stellten keinen Zusam-
menhang zwischen vorbestehender Angst/Depressivitat und Langzeitsterblichkeit her
(Baz et al., 2020). Sowohl die Literatur als auch die vorliegende Studie zeigten eine Ein-
flussnahme von Angst und Depressivitat auf die Erholung, Mortalitat und Hospitalisierung
sowie langfristige kardiale Ereignisse. Zur Verbesserung der Erholung und Minderung der
Mortalitat und Hospitalisierung sollten der perioperativen Diagnostik und Behandlung von
Depressivitat und Angst bei kardialen Patienten mehr Aufmerksamkeit geschenkt werden
(Tully et al., 2015, Foss-Nieradko et al., 2012, Laederach-Hofmann and Fisch, 2003,
Kapfhammer, 2011).

6.1.5.Gesundheitszustand

Im Hinblick auf den Gesundheitszustand, erhoben mit dem EQ-5D Fragebogen, zeigte
sich in der AKE-Kohorte ein ahnlicher Verlauf wie bereits fir den NT-proBNP-Wert, den
6MWT und die physische Lebensqualitat, allerdings in deutlich schwacherer Auspragung.
Beide Kohorten zeigten eine Verbesserung des Gesundheitszustandes im Vergleich zum
praoperativen Status, die AKE-Kohorte signifikant um 5,6% und die TAVI-Kohorte um
3,6% ohne Signifikanz. Die Differenz der beiden Kohorten nach 12 Monaten veranderte
sich im Vergleich zur Differenz praoperativ nicht signifikant. In Bezug auf die Normwerte
der deutschen Bevdlkerung, lag die TAVI-Kohorte mit einem mittleren Alter von 75,5 +4
Jahren nach 12 Monaten noch unter dem Normwert der >75-jahrigen. Die AKE-Kohorte
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mit einem mittleren Alter von 73,5 4,8 Jahren lag mit dem angegebenen Gesundheitszu-
stand tber dem Normwert der Altersgruppe 65-74.

Tabelle 8: Normwerte des EQ-5D-3L der européischen Bevdlkerung (Spanien, ltalien, Deutschland, England,
Frankreich), n = 21.425

Altersgruppe 65 - 74 Jahre > 75 Jahre
Norm 86,5 78,5
AKE 87, 34

TAVI 76,68

Diese Entwicklung deckte sich mit den Ergebnissen anderer Studien in diesem Bereich,
wie die Meta-Analyse von Ando et al. aus 2019 verdeutlichte. Hier wurde die Lebensquali-
tat, bezogen auf den Gesundheitszustand im 30 Tage Follow-Up, von der TAVI-Kohorte
signifikant besser bewertet als von den AKE-Patienten (p < 0,05). Zusatzlich konnte nach
einem Jahr keine signifikante Differenz in der Bewertung des Gesundheitszustandes zwi-
schen den beiden Gruppen festgestellt werden (Ando et al., 2019). Die kurzfristig deutli-
che Verschlechterung der Lebensqualitat bzw. des damit zusammenhangenden Gesund-
heitszustands bei den AKE-Patienten sowie den Ausgleich nach 12 Monaten zeigten
ebenso die Untersuchungen von Arnold et al. (2015) und Baron et al. (2019). Der Ge-
sundheitszustand der Patienten mit einer neuen Aortenklappe kam nach einem Jahr dem
der gesunden amerikanischen Bevolkerung im selben Alter gleich (Fairbairn et al., 2012).
Gegensatzlich dazu zeigte eine Studie aus dem Jahr 2013 von Kala et al., die Patienten
mit symptomatischer Aortenklappenstenose untersuchte, dass sich der Gesundheitszu-
stand der TAVI-Patienten im 1-Jahres-Follow-Up signifikant verbesserten (p=0,001) und
die AKE-Patienten lediglich einen Trend zur Verbesserung vermuten lielen (p=0,06). Das
Durchschnittsalter der betrachteten Kohorten der Studie von Kala et al. lag bei 82 Jahren
und war somit héher als in der vorliegenden Studie. Ebenso wie das Risiko, EuroScore |l
von 22,3%, mit dem die Patienten noch einem offen chirurgischen Eingriff unterzogen
wurden. Der EuroScore |l der betrachteten Gesamtkohorte betrug 7,0% * 6,7 mit n = 45
(Kala et al., 2013). Das hohe Durchschnittsalter, die GroRe der Gesamtkohorte und der
hohe EuroSCore Il kdnnten den postoperativen Gesundheitszustand der AKE-Kohorte
negativ beeinflussen. In der Untersuchung von Stanska et al., die die QoL anhand des
EQ-5D-3L bei Patienten mit Zustand nach einer transfemoralen TAVI, einer transaortalen
TAVI und einer AKE verglich, zeigte die AKE-Kohorte einen signifikant niedrigeren Index
des EQ-5D nach einem Jahr als die beiden TAVI-Kohorten (p < 0,05) und das trotz eines
niedrigen Baselinewerts der TAVI-Kohorten (Stanska et al.,, 2018). Insgesamt betteten
sich die Ergebnisse der vorliegenden Untersuchung in die der Studienlage ein, unter der
Annahme, dass das erste Follow-Up, 7-10 Tage postoperativ, dem 30-Tage Follow-Up der

anderen Studien entsprach. Patienten, die eine AKE bekamen erholten sich nach einem
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Jahr signifikant (Gavalaki et al., 2020). Dies gilt ebenso fur Patienten, die eine neue Aor-
tenklappe Uber einen Katheter erhielten (Lange et al., 2016).

TAVI-Patienten zeigten insgesamt bereits praoperativ einen schlechteren Gesundheitszu-
stand, der sich durch den Eingriff nicht signifikant verbessern lie. Eine Annahme, die die
lediglich geringe Verbesserung des Gesundheitszustandes, insbesondere in der TAVI-Ko-
horte, die den Gesundheitszustand auch nach 12 Monaten nicht Gber die Norm anheben
konnte, erklaren kdnnte, sind die Komorbiditaten der Patientengruppe. Die gesamte Pati-
entenkohorte litt an diversen Vorerkrankungen, wie arteriellen Hypertonus (79%), Vorhof-
flimmern (45%), Dyslipoproteinamie (42%), Adipositas (32%) und Diabetes mellitus Typ Il
(31%). Die Patienten der TAVI-Kohorte fielen im Vergleich zur AKE-Kohorte beztglich der
hohen Anzahl an vorangegangenen Koronarinterventionen mit 54% (AKE 20%) auf. Peri-
phere arterielle Verschlusskrankheit war in der TAVI-Kohorte mit 14%, in der AKE-Kohorte
mit 6% vertreten und COPD lag bei 25% der TAVI und 12% der AKE-Patienten vor. Die
Komorbiditaten und ihre Symptome, wurden durch den Ersatz einer Aortenklappe nicht
gemildert, was die geringe Verbesserung des Gesundheitszustandes erklaren konnte.

6.1.6.1T0

Die Ergebnisse bezogen auf die Lebensqualitdt und -quantitat, gemessen mit dem Time
Trade-Off-Fragebogen, zeigten in keiner der beiden Kohorten eine signifikante Verbesse-
rung im Laufe des ersten Jahres im Vergleich zu den praoperativ erhobenen Werten. Die
Patienten praferierten zu allen Messzeitpunkten die Lebenszeit gegeniber der Lebens-
qualitat, da im Mittel nur weniger als 24 Monate von 10 Jahren eingetauscht wurden. Auf-
grund fehlender veréffentlichter Untersuchungen der Lebensqualitdt anhand TTO mit Pa-
tienten, die einen chirurgischen oder kathetergestitzten Aortenklappenersatz erhielten,
liel® sich kein Vergleich schliellen. Dennoch gab es Studien, die anhand des TTO die Fra-
ge nach der Praferenz gegeniiber Lebensqualitat oder Lebenszeit bei Patienten mit Herz-
insuffizienz untersuchten. Die ESCAPE Studie aus dem Jahr 2008 beispielsweise zeigte,
dass die Patienten mit fortgeschrittener Herzinsuffizienz vermehrt die Lebenszeit der Le-
bensqualitat vorzogen, insbesondere nach Entlassung und trotz fortschreitender Sympto-
me (Stevenson et al., 2008). Diese Ergebnisse konnten auch Lewis et al. und Jervaeus et
al. feststellen, die Patienten mit ausgepragter Symptomatik, wie starker Dyspnoe bei
Herzinsuffizienz untersuchten (Lewis et al., 2001, Jervaeus et al., 2019). Eine weitere
Studie zeigte ebenfalls die Praferenz auf Seiten der Lebenszeit, allerdings stieg die Be-
reitschaft Jahre gegen Lebensqualitat zu tauschen im Laufe eines Jahres. Diese tausch-
bereiten Patienten wiesen ein hoheres NT-proBNP und signifikant hohere Dyspnoe auf
(Kraai et al., 2013). Dieses Ergebnis liel3 die Annahme zu, dass die Symptome bzw. die
kérperliche Verfassung einen Einfluss auf die Tauschbereitschaft der Lebenszeit haben
kénnte. Diese Bereitschaft die Symptome zu akzeptieren und eine eingeschrankte Le-
bensqualitdt hinzunehmen, statt flr absolute Gesundheit Lebenszeit aufzugeben zeigten
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die Patienten der vorliegenden Studie gleichermalen. Interessant ware es zu untersu-
chen, ob sich diese Entwicklung grundsatzlich bei Patienten mit Aortenklappenstenose/-
insuffizienz in dieser Alters-, und Risikogruppe feststellen lasst und welches die Einfluss-
faktoren sind. Anzunehmen war, dass Aspekte wie Mobilitdt und Aktivitdt sowie soziale
Einbindung, wie Familie eine Einflussgrof3e sein konnte.

6.2.Pradiktoren

Neben der Erholung im Vergleich, wurden mittels einer multivarianten Variablenanalyse
die Variablen Gehstrecke (6MWT), Angst (HADS), Depressivitat (HADS), mentale und
kérperliche Lebensqualitat (SF-12), der NT-proBNP-Wert, Gesundheitszustand (EQ-5D)
und Lebensqualitat (TTO) untersucht, um einen pradiktiven Einfluss zu ermitteln. Die Da-
ten wurden praoperativ erhoben mit dem Ziel einen Einfluss auf dieselben Variablen nach
12 Monaten zu untersuchen.

6.2.1.NT-proBNP

Der Blutwert NT-proBNP zur Anzeige der Funktionalitdt des Herzens wurde durch den
praoperativen Wert sowie die Angaben im Time Trade-Off-Fragebogen vor dem Eingriff
beeinflusst. War der NT-proBNP-Wert vor der Klappenimplantation hoch, wurde auch
nach 12 Monaten ein signifikant hoherer Wert gemessen. Gab ein Patient mehr Jahre
zum Tausch vor dem Eingriff an, wirkte sich das signifikant pradiktiv fir einen héheren NT-
proBNP nach 12 Monaten aus. Kraai et al. konnten hier einen Zusammenhang bei Patien-
ten mit Herzinsuffizienz aufzeigen. Patienten, die bereit waren mehr Jahre gegen Lebens-
qualitat einzutauschen, zeigten einen héheren NT-proBNP-Wert (p = 0,04) und darlber
hinaus einen niedrigeren Gesundheitszustand in der Visuellen Analogskala des EQ-5D
(Kraai et al., 2013). Die korperliche Belastungstoleranz, im Sinne einer kirzeren Gehstre-
cke im 6MWT, korrelierte ebenfalls negativ mit einem erhéhten NT-proBNP nach Herzope-
rationen, wie Salustri et al. (2011) zeigen konnten. Der NT-proBNP-Wert korrelierte positiv
mit echokardiographischen Parametern zur Evaluation der diastolischen Dysfunktion, so-
wohl vor als auch nach einem Aortenklappenersatz (Boer et al., 2013). Darlber hinaus
war der NT-proBNP ein Pradiktor fur kardiale Mortalitdt bei Patienten mit schwerer AS
(O'Neill et al., 2015, Lim et al., 2004). Die Mortalitat wurde durch einen hohen NT-proB-
NP-Wert negativ beeinflusst. Sowohl der praoperative Wert vor einem Aortenklappener-
satz als auch der erhdohte Wert ohne Intervention bei mittelgradiger AS, gaben Anhalt zu
steigender Mortalitat innerhalb von 3 Jahren (lto et al., 2020). Aussagen uber die 1-Jahres
Mortalitat lieien sich gemessen an der Héhe des praoperativen und kurzfristigen postope-
rativen NT-proBNP sowohl fur AKE (Hultkvist et al., 2018) als auch fur TAVI treffen
(Elhmidi et al., 2013, Lehtola et al., 2022). Insgesamt war der NT-proBNP-Wert ein aus-
sagekraftiger Parameter zur Einschatzung der postoperativen Erholung. Darlber hinaus
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lielRen sich prognostische Aussagen anhand des NT-proBNP-Werts Uber die Mortalitat
und den Therapieerfolg treffen.

6.2.2.6-Minuten-Gehtest

Die Auswertung der multivariante Variablenanalyse konnte zeigen, dass die kérperliche
Fitness vor dem Ersatz der Aortenklappe, gemessen mit dem 6MWT, pradiktiv auf die
Gehstrecke 12 Monate nach dem Eingriff wirkt und somit einen Ausblick auf die korperli-
che Verfassung ein Jahr nach dem Eingriff zulie®. Mit der Effektstarke von > 50% zeigten
die Pradiktoren 6MWT, EQ-5D und SF-12 mental eine sehr gute Varianzaufklarung. Eine
bessere korperliche Fitness praoperativ sagte eine bessere koérperliche Fitness nach ei-
nem Jahr mit neuer Aortenklappe voraus. Der 6MWT wurde in der Forschung sehr vielsei-
tig eingesetzt. Als Pradiktor fur Mortalitat bei Patienten mit Herzinsuffizienz (Grundtvig et
al., 2020), als Pradiktor fiir Dekompensation der Leberzirrhose (Henrique et al., 2022) und
als Pradiktor fur Mortalitat und Morbiditat bei Kindern mit dilatativer Kardiomyopathie (den
Boer et al., 2017). Als MalR der Erholung haben Ko et al. den 6MWT in der Orthopadie
genutzt, beziglich der Gehfahigkeit ein Jahr nach einer Knie-Arthroplastik. Allerdings
wurden, anders als in der vorliegenden Studie, postoperativ die operierte Kohorte mit ei-
ner gesunden Kohorte verglichen, ohne einen praoperativen Vergleich zur Gehstrecke zu
ziehen (Ko et al., 2013). Die mangelnde Studienlage zur Untersuchung des 6MWT als
Pradiktor fur die Erholung nach einem Aortenklappenersatz und die aussagekraftigen Er-
gebnisse der vorliegenden Studie zeigten das Potential weiterer Untersuchungen auf die-
sem Gebiet.

Der praoperative Gesundheitszustand, gemessen mit dem EQ-5D-Fragebogen, diente als
Pradiktor des korperlichen Zustandes, gemessen anhand der Gehstrecke des 6MWT
nach Aortenklappenersatz. Eine bessere Bewertung des Gesundheitszustandes praope-
rativ, war positiv pradiktiv fir eine bessere postoperative kérperliche Verfassung nach 12
Monaten, woraus sich eine bessere kdrperliche Erholung annehmen lie}. Lange et al.
zeigten, dass sich der Gesundheitszustand, gemessen anhand des EQ-5D-5L, nach TAVI
ein Jahr postoperativ signifikant verbesserte. In der Studie wurden die funf Dimensionen
genauer betrachtet und es fiel auf, dass die Veranderungen in den Dimensionen ,alltagli-
che Aktivitat* und ,Mobilitat besser bewertet wurden als die Dimensionen ,Schmerzen®,
~oelbstpflege” und ,Angst/ Depressivitat” (Lange et al.,, 2016). Die Patienten schienen
nach einem Jahr vermehrt auf der physischen Ebene von einer TAVI zu profitieren und
weniger eine psychische Verbesserung zu erfahren (Kim et al., 2014), was die aus dem
praoperativ gut bewerteten Gesundheitszustand resultierende postoperativ bessere Geh-
strecke erklaren kdnnte. Insgesamt zeigten Studien, nach Aortenklappenersatz, unabhan-
gig von dem Verfahren, eine deutliche Verbesserung des Gesundheitszustandes und der
Lebensqualitat (Gavalaki et al., 2020, Ando et al., 2019, Kala et al., 2013, Petersen et al.,
2021).
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Auffallend war die pradiktive Wirkung des mentalen SF-12 Fragebogens. Dieser war ein
negativer Pradiktor des 6MWT. Hatte ein Patient hier mehr Score Punkte und somit seine
mentale Lebensqualitat praoperativ besser bewertet, war die Gehstrecke nach einem Jahr
postoperativ geringer. Dementsprechend schien eine subjektiv besser bewertete mentale
Lebensqualitat negativ auf die kdrperliche Verfassung nach einem Jahr zu wirken. Wie
liel sich dieser Zusammenhang erklaren? Sowohl eine gute korperliche Verfassung, die
durch eine langere Gehstrecke im 6MWT ermittelt wurde, als auch ein gut bewerteter Ge-
sundheitszustand, erfasst mittels EQ-5D, stellten Pradiktoren fur eine positive Entwicklung
der Gehstrecke nach 12 Monaten dar. Viele der eingeschlossenen Patienten hatten be-
reits ein hdheres Alter erreicht und wiesen haufig Multimorbiditat auf. So war es denkbar,
dass sich eine gewisse Akzeptanz des Gesundheitszustandes eingestellt hatte. Die kor-
perlichen Einschrankungen und Gebrechen wurden wohlméglich getrennt von den menta-
len Empfindungen betrachtet und zeigen viel mehr, dass trotz eines guten mentalen Be-
findens eine schlechtere kdrperliche Erholung eintritt. Anders als bei dem Gesundheitszu-
stand, der sich durchaus sowohl durch den koérperlichen als auch durch den mentalen Zu-
stand auszeichnete und dementsprechend positive Auswirkungen auf die Gehstrecke
zeigte. Ein weiterer Ansatz kdnnte die subjektive Einschatzung der mentalen Gesundheit
anhand der Erwartungshaltung sein. Fairbairn et al. nahmen an, dass durchaus auch die
Erwartungshaltung eine Rolle bei subjektiven Einschatzungen geben konnte. So konnte
eine Bewertung aufgrund niedriger Erwartungen besser ausfallen. Auf diese Weise erklar-
te Fairbairn et al. in ihrer Studie die schlechtere praoperative (vor TAVI) Bewertung der
QoL einer jungeren Gruppe im Vergleich zu alteren Patienten (Fairbairn et al., 2012). Zum
besseren Verstandnis des mentalen Teils des SF-12 Fragebogens als negativen Pradiktor
sind weitere Untersuchungen notwendig, die gezielter den mentalen Zustand im Hinblick
auf die korperliche Erholung nach Klappenintervention analysieren.

6.2.3.SF-12

Die Gehstrecke stellte einen Pradiktor fir die, anhand des SF-12-Fragebogens bewertete,
kérperliche Lebensqualitdt nach 12 Monaten postoperativ, dar. Konnten vor der Operation
mehr Meter gegangen werden, wurde die korperliche Lebensqualitat ein Jahr postoperativ
besser bewertet. Daraus lie® sich schlielen, dass sich eine bessere kdrperliche Verfas-
sung, im Sinne einer weiteren Strecke im Gehtest, positiv auf das kérperliche Befinden 12
Monate spater auswirkte. Dieses Ergebnis konnten Rimington et al. ebenfalls bei Patien-
ten, die erstmalig eine TAVI erhielten, feststellen. Die praoperative Gehstrecke konnte als
Pradiktor fur die korperliche Lebensqualitat ein Jahr postoperativ, erhoben anhand des
SF-36-Fragebogens, identifiziert werden (Rimington et al., 2010). Des Weiteren stellte die
Gehstrecke, erhoben mittels 6BMWT, einen Pradiktor flir Mortalitat ein Jahr nach TAVI dar,
so Mok et al. (Mok et al., 2013). Der 6MWT als Pradiktor wurde ebenfalls bei Patienten
mit chronischer Lungenerkrankung untersucht und konnte als Pradiktor fur Gleichge-
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wichtsstérungen mit einer Strecke von < 300 m (Liwsrisakun et al., 2019) und als Pradik-
tor flr erhéhte Mortalitat mit einer Gehstrecke von < 240 m identifiziert werden (Karanth
and Awad, 2017). Eine kurzere praoperative Gehstrecke konnten Keeratichananont et al.
als Pradiktor fur postoperative pulmonale Komplikationen bei Patienten, die eine Operati-
on des Thorax, im Abdomen oder allgemein einen Eingriff von >3 Stunden unter Allge-
meinanasthesie erhielten, feststellen (Keeratichananont et al., 2016). Unabhangig von
den Krankheitsbildern und den Patientenkohorten bildete die Gehstrecke des 6MWT ei-
nen zuverlassigen Pradiktor fir die korperliche Erholung ab, ahnlich wie der mit dem
EQ-5D bewertete Gesundheitszustand. Hier sagte eine hohere Bewertung im praoperati-
ven EQ-5D, eine héhere Bewertung der postoperativen (12 Monate) korperlichen Lebens-
qualitat (SF-12) voraus. Je besser die Patienten sich praoperativ mit einem guten Ge-
sundheitszustand bewerteten oder eine weitere Strecke zurlcklegten, desto eher emp-
fanden sie ihre korperliche Lebensqualitat postoperativ besser als Patienten, die praope-
rativ einen niedrigeren Wert im EQ-5D-Fragebogen oder eine kirzere Strecke im 6MWT
erreichten. Weitere Studien konnten einen guten Gesundheitszustand (EQ-5D) als
praoperativen Pradiktor fir einen besseren gesundheitsbezogene Lebensqualitat pos-
toperativ sowohl bei Patienten mit Bronchialkarzinom nach Lungenresektion (Ichimura et
al., 2021), als auch bei Krebspatient nach geplanten Operation zur Beseitigung eines
Karzinoms (Montroni et al., 2022) identifizieren. Wird der Gesundheitszustand perioperativ
eines Klappenersatzes betrachtete, wurde bisher haufig die Veranderung des Gesund-
heitszustands bzw. der Lebensqualitat pra- und postoperativ im Vergleich und im Hinblick
auf unterschiedliche Verfahren untersucht (Markou et al., 2011, Baron et al., 2019, Ando
et al., 2019). Khalili et al. untersuchten die praoperative QoL anhand des Kansas City
Kardiomyopathie-Fragebogens, des STS-Scores, des Alters und der Gebrechlichkeit
(Frailty) als Pradiktoren auf die postoperative (30 Tage) Lebensqualitdt durch den Ver-
gleich zweier Altersgruppen vor und nach TAVI. Das Alter konnte dabei als signifikanter
Pradiktor identifizieren werden. Die postoperative Lebensqualitat verbesserte sich in bei-
den Gruppen ebenfalls signifikant zum praoperativen Vergleich, allerdings ohne einen
Pradiktor darzustellen (Khalili et al., 2020). Der pra- und postoperative Vergleich wurde
bisher weitestgehend untersucht, weitere Untersuchungen einzelner praoperativer Pradik-
toren der postoperativen Lebensqualitat waren erforderlich, um diesbezliglich deutlichere
Erkenntnisse zu erlangen.

Ein weiterer Pradiktor fir die kdrperliche Lebensqualitat (SF-12) war die Depressivitat,
gemessen anhand des HADS-Fragebogens. Hier zeigte sich, dass Patienten mit einem
hoheren praoperativen Score, dementsprechend depressiverer Gemitslage, ein Jahr pos-
toperativ ihre korperliche Verfassung schlechter bewerteten, als Patienten, die laut HADS,
weniger depressiv waren. Die Depressivitat hatte Einfluss auf die Leistungsfahigkeit und
die Lebensqualitat. Das zeigte auch Follath im Zusammenhang bei Patienten mit KHK
und Depressionen, die zusatzlich ein schlechteres Ansprechen auf Medikamente und ge-

minderte Compliance zeigten (Follath, 2003). Freedland et al. konnten ebenfalls Depres-
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sivitat bei Patienten, die an Herzinsuffizienz litten, als einen starken Pradiktor fur die Le-
bensqualitat feststellen (Freedland et al., 2021).

Bei der gesonderten Betrachtung der TAVI-Kohorte zeigte sich die praoperativ bewertete
Angst als signifikanter Pradiktor fur eine geminderte korperliche Lebensqualitat, auf der
physischen Skala des SF-12. Die praoperative mentale Lebensqualitat stellte sich als
Pradiktor (SF-12 mental) flr postoperative psychische Lebensqualitdt nach 12 Monaten
heraus. Schatzten die Patienten der TAVI-Kohorte sich praoperativ psychisch gesinder
ein, wirkte sich dies positiv auf die Bewertung nach 12 Monaten postoperativ aus. Es war
bereits bekannt, dass sich Angst auf das postoperative kérperliche und mentale Befinden
auswirkten und als Risikofaktor flr steigende Mortalitdt nach ACB (Tully et al., 2015) und
diversen nicht ndher bezeichneten Operationen bewertet werden konnte (Tully et al.,
2015, Zemla et al., 2019). Pereira et al. konnten zeigen, dass ein empathisches, individu-
ell am Patienten ausgerichtetes Gesprach vor einem Eingriff, die Angst sowie den
Schmerz signifikant senkte (p < 0,001) und die Erholung nach einem chirurgischen Eingriff
(p = 0,01) sowie das Level der taglichen Aktivitaten (p < 0,001) postoperativ steigerte (Pe-
reira et al., 2016). Neben einer aktiven Behandlung bestehender Depressionen, waren es
zudem korperliches Training und gezielte kardiale Rehabilitation, die ebenfalls die Le-
bensqualitat verbessern konnte, wie es Freedland et al. bei Patienten mit Herzinsuffizienz
herausfanden (Freedland et al., 2021). Aufgrund dieser Erkenntnisse kénnte selbst ohne
eine vorangegangene Testung der Angst oder Depressivitat, mit einem entsprechenden
Gesprach auf die Erholung positiv Einfluss genommen werden und mit individuell ange-
passter Rehabilitation die Lebensqualitat verbessert werden.

6.2.4.HADS

Als Pradiktoren fir die Angst, gemessen mit dem HADS-Fragebogen, wirkten sowohl die
praoperative Angst als auch die praoperative Depressivitat. In beiden Fallen bewirkte eine
erhdhte Bewertung der Angst oder Depressivitat praoperativ eine héhere Angst nach 12
Monaten.

Fur die postoperative Depressivitat hingegen war die praoperative Depressivitat ein Pra-
diktor. Je hoher die Depressivitat vor dem Eingriff bewertetet wurde, desto héher wurde
sie nach 12 Monaten bewertet. Einen pradiktiven Wert der praoperativen Depressivitat
konnten auch Timberlake et al. und Foss-Nieradko et al. in ihren Untersuchungen feststel-
len. Patienten mit erhéhter oder chronischer praoperativer Depressivitat zeigten nach aor-
tokoronarem Bypass signifikant hohere Depressivitdt sowie ein héheres Vorkommen kar-
dialer Events (Timberlake et al., 1997, Foss-Nieradko et al., 2012). Perioperative Depres-
sivitat hatte einen Einfluss auf das postoperative Risikoprofil und somit auf die Erholung
und auf die Mortalitat bei kardial erkrankten Patienten (Tully et al., 2015, Follath, 2003).
Hospitalisierung wurde zusatzlich haufiger bei Patienten mit chronisch oder intermittieren-
den Depressionen gesehen (Foss-Nieradko et al., 2012).
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Somit dienten erhdhte Angst und erhéhte Depressivitat vor einem Aortenklappenersatz als
Risikofaktor flir postoperativ zunehmende Angst und/oder Depressivitdt und sollten
praoperativ adressiert werden. Dem gegeniuber stand allerdings die Tatsache, dass eine
praoperative erhdhte Angst, laut Baz et al. durch den Ersatz der Aortenklappe gemindert
werden konnte. In der Studie konnte gezeigt werden, dass Patienten mit einer erhdhten
praoperativen Angst im HADS, diese nach TAVI signifikant niedriger bewerteten. Dies galt
ebenfalls fir Patienten mit einem erhéhten praoperativen Skalenwert der Depressivitat,
die nach der TAVI sowohl signifikant gesunkene Depressivitat als auch Angst angegeben
haben (Baz et al., 2020).

Der Gesundheitszustand gemessen durch den EQ-5D diente ebenso als signifikanter ne-
gativer Pradiktor flr die postoperative Depressivitat, mit einem geringen Faktor von 0,05.
Wurde demnach der Gesundheitszustand praoperativ besser bewertet, war die Depressi-
vitdt nach 12 Monaten erhdht. Ein mit dem EQ-5D gemessener Gesundheitszustand wirk-
te als Pradiktor auf die vorab beschriebenen Variablen, Gehstrecke (6MWT), kérperliche
Lebensqualitat (SF-12) und Gesundheitszustand (EQ-5D) positiv. Ein gut bewerteter
praoperativer Gesundheitszustand (EQ-5D) konnte sowohl subjektiv, mit dem SF-12 be-
werteten, als auch objektiv, mittels 6MWT ermittelten, postoperativen Gesundheitszustand
und die physische Gesundheit, positiv beeinflussen. Ein méglicher Erklarungsversuch fiir
erhohte Depressivitat im HADS, trotz gut bewertetem Gesundheitszustand, wurde der Er-
wartungshaltung zugeschrieben. Die Patienten mit hoher Lebensqualitat und gutem Ge-
sundheitszustand kdnnten eine hohe Erwartungshaltung an sich und ihren Kérper gehabt
haben. Kaum kérperliche Einschrankungen fiuhrten eventuell zu fehlender Krankheitsein-
sicht, zum Zeitpunkt der Empfehlung einer neuen Aortenklappe durch einen Kardiologen.
So lie sich annehmen, dass sich 12 Monate nach dem Klappenersatz der Eingriff trotz
besserer kardiologischer Werte im TTE und einem eventuelle niedrigeren NT-proBNP ne-
gativ auf das Koérpergefuhl auswirket oder der Eingriff Beeintrachtigungen mit sich ge-
bracht hat. Beispielsweise missten mehr Medikamente eingenommen werden. So wurde
angenommen, dass die prdoperativ hohe Lebensqualitat die Gefahr eines héheren Wer-
tes auf der Depressivitats-Skala aufgrund nicht erflllter Erwartungen bezuglich der Erho-
lung, mit sich bringt und solche Fragen wie ,ich blicke mit Freude in die Zukunft“ und ,ich
kann lachen und die lustige Seite der Dinge sehen“ (HADS) weniger positiv beantwortet
wurden. Fehlende Aufklarung kénnte diesen Umstand verstarken. Um diesen Effekt zu
untersuchen, sollten hierzu gezielte prospektive randomisierte Untersuchungen mit einer
gréleren Patientenkohorte vorgenommen werden.

Wurden Patienten neben korperlicher und psychologischer RehabilitationsmaRnahmen
perioperativ umfangreich aufgeklart, fuhrte dies laut Anderson et al. zu einer Verbesse-
rung der gesundheitsabhangigen Lebensqualitadt (Anderson et al., 2017). Dies bot einen
Ansatz auch Depressivitat im Verlauf der Langzeiterholung zu mindern. Eine praoperative
Messung konnte somit eine Chance darstellen, Einfluss auf die Erholung und die postope-

rativen Komplikationen zu nehmen. Ein Konzept zur Verbesserung der Genesung der Pa-
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tienten nach chirurgischen Eingriffen war das ERAS-Konzept (Enhanced recovery after
Surgery). Ein wesentlicher Grundsatz dieses Modells stellte der sektoreniibergreifende
Versorgungsansatz dar. Die beteiligten Fachbereiche arbeiten in engem Austausch unter
Einbeziehung des Patienten interdisziplinar zusammen. Diese multiprofessionelle Interak-
tion begann bei der Indikation eines Eingriffs, ging Uber die perioperative Versorgung, bis
hin zu den postoperativen Rehabilitationsmalinahmen (Engelman et al., 2019). Es konnte
bereits gezeigt werden, dass ERAS in vielen Bereichen die postoperative Morbiditat und
die Krankenhausaufenthalte senkt (Schwenk, 2021).

6.2.5.EQ-5D

Der 6MWT stellt einen Pradiktor fur den Gesundheitszustand (EQ-5D) dar. Mehr Meter im
Gehtest vor dem Eingriff sagten einen besseren Gesundheitszustand nach 12 Monaten
voraus. Der 6MWT hatte sich bereits als Pradiktor flir Mortalitat (Mok et al., 2013, Grundt-
vig et al., 2020) und fiir verschiedene krankheitsbezogene Komplikationen (Henrique et
al.,, 2022, Liwsrisakun et al., 2019) erwiesen. Fur gesundheitsbezogene Lebensqualitat
nach TAVI konnte die Gehstrecke bereits als Pradiktor identifiziert werden (Rimington et
al., 2010). Die vorliegende Studie konnte die bereits aufgezeigte Validitat des 6MWT als
Pradiktor, insbesondere auf den Gesundheitszustand nach Aortenklappenersatz ebenfalls
feststellen.

Der praoperative Gesundheitszustand wirkte ebenfalls signifikant pradiktiv auf den Ge-
sundheitszustand nach einem Jahr. Wurde dieser demnach vor dem Eingriff hdher bewer-
tet, so konnte eine bessere Bewertung des Gesundheitszustandes ein Jahr postoperativ
erwartet werden. Die aktuelle Studienlage bildete diesbezlglich den Verlauf des Gesund-
heitszustandes Uber die Zeit, meist mit dem Vergleich verschiedener Verfahren eines
Klappenersatzes ab, untersuchte allerdings nicht den pradiktiven Einfluss des praoperati-
ven Gesundheitszustandes auf die postoperative Bewertung des Gesundheitszustandes
(Gada et al., 2015, Lange et al., 2016). Eine Untersuchung von Boureau et al. betrachte-
ten geriatrische und kardiale Variablen (unter anderem EF, BMI, Instrumental Activites of
daily living, Timed Up and Go Test, Depressivitat) und deren pradiktive Auswirkung auf die
gesundheitsbezogene Lebensqualitat nach 6 Monaten nach einer TAVI, gemessen mit
dem SF-36. Dabei zeigten sich keine pradiktiven Einfliisse auf die physische Lebensquali-
tat. Die mentale Bewertung verbesserte sich signifikant bei Patienten, die praoperativ de-
pressive Symptome zeigten (Boureau et al., 2017).

In der isolierten Betrachtung der mit einer TAVI versorgten Patienten wirkte sich der NT-
proBNP-Wert signifikant pradiktiv auf die Entwicklung des Gesundheitszustandes nach 12
Monaten, mit EQ-5D gemessen, aus. Mit steigendem praoperativen NT-proBNP nahm die
Bewertung des Gesundheitszustandes nach 12 Monaten ab. Wie im vorangegangenen
bereits gezeigt, gab es einen Zusammenhang des Gesundheitszustandes bzw. der Le-
bensqualitat mit dem NT-proBNP-Wert (Kraai et al., 2013). Bhardwaj et al. konnten einen
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Zusammenhang des NT-proBNP und der QoL bei Herzinsuffizienzpatienten aufzeigen. In
dieser Studie konnte gezeigt werden, dass die Patienten einer randomisierten Gruppe, die
mit dem Ziel den NT-proBNP unter 1.000 pg/ml durch Intensivierung der medikamentdsen
Standardtherapie herabzusetzen, behandelt wurden, ihre Lebensqualitdt besser bewerte-
ten als die Patientengruppe, die die Standardbehandlung ohne Kontrolle des NT-proBNP-
Werts erhielten (Bhardwaj et al., 2010). Diese Ergebnisse lieRen die Annahme einer pra-
diktiven Starke des praoperativen NT-proBNP-Werts auf den Gesundheitszustand nach
einer Behandlung wie der TAVI zu.

6.2.6.1T0

Als Pradiktor fur die postoperative Lebensqualitdt, gemessen anhand des TTO, wurden
die praoperativen Angaben im TTO identifiziert. Gab ein Patient praoperativ mehr Jahre
zum Tausch gegen Lebensqualitat an, wurden nach 12 Monaten ebenfalls auf mehr Jahre
verzichtet. Insgesamt lag die Bereitschaft keine Lebenszeit gegen Lebensqualitat zu tau-
schen bei 61% der Patienten, sowohl vor der Intervention als auch nach dem Eingriff.
Wenn Jahre eingetauscht wurden, dann waren es im Mittel hdchstens 23 Monate bei allen
vier Messzeitpunkten, was ebenfalls den starken Wunsch nach Lebensjahren zeigte. In
einer Studie mit Patienten mit ahnlichem Altersschnitt, die an Herzinsuffizienz litten, konn-
te mit dem Beginn der medikamentdsen Behandlung zu jedem Untersuchungszeitpunkt
(Baseline, 12 und 18 Monate) eine signifikante Steigerung der Patientenanzahl festge-
stellt werden, die nicht bereit waren, Lebensjahre gegen Lebensqualitat zu tauschen
(Brunner-La Rocca et al., 2012). Diese Ergebnisse lieRen auf eine Verbesserung der Le-
bensqualitdt schlieRen, was dazu flhrte, dass die Patienten vermehrt die Lebenszeit ge-
genlber der Lebensqualitat wahlten. In der vorliegenden Studie hatte sich trotz verbesser-
ter Lebensqualitat, erhoben anhand des SF-12 und gestiegenem Gesundheitszustand
(EQ-5D) nach 12 Monaten, keine signifikante Verbesserung in den Angaben im TTO ge-
zeigt. Die praoperative Lebensqualitat konnte trotz des engen Zusammenhangs zum Er-
gebnis im TTO nicht als Pradiktor identifiziert werden. Dies kdnnte daraus resultieren,
dass viele Patienten, trotz geminderter Lebensqualitat aufgrund von krankheitsbedintgen
Symptomen, nicht bereit waren Lebenszeit einzutauschen (Stevenson et al., 2008, Lewis
et al., 2001) und somit bei gebesserter Lebensqualitdt nach Intervention keine signifikan-
ten Differenzen im Vergleich zum praoperativen Zustand zu beobachten war. Daruber
hinaus wurde die Vergleichbarkeit der Ergebnisse des TTOs in Frage gestellt und auf we-
sentliche Bias in der Fragestellung (Arnesen and Trommald, 2004, Arnesen and Tromm-
ald, 2005) und auf die Heterogenitat in der TTO-Methodik hingewiesen (Balazs et al.,
2022). Diese Zweifel beruhten auf den zwei verschiedenen Praferenzen der Gesundheits-
zustande. In der Literatur wurden diese beschrieben als ,besser als tot* und ,schlechter
als tot“. Mit der Praferenz ,besser als tot" ist dabei, wie in der vorliegenden Studie, der
Tausch von Lebensjahren gegen eine Anzahl an verbliebenen Jahren in voller Gesundheit
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gemeint. Die Praferenz ,schlechter als tot” stellte dabei die Wahl zwischen sofortigem Tod
und einer Jahresangabe in dem jetzigen Zustand, gefolgt von einer Angabe in Jahren mit
volliger Gesundheit, dar. Die Berechnung der beeintrachtigten Jahre unterschied sich da-
bei und lassen an einer Einheitlichkeit zweifeln (Attema et al., 2013b). In der vorliegenden
Studie reagierten die Patienten bei der Befragung teilweise mit Ablehnung oder Irritation
auf den TTO. Einige Patienten waren nicht gewillt die Frage nach dem Tausch zu beant-
worten, andere hatten Schwierigkeiten zu verstehen, worauf die Frage abzielt. Zur Erhe-
bung der Lebensqualitat stellte sich in der vorliegenden Studie der SF-12 Fragebogen
und der EQ-5D-Fragebogen als aussagekraftiger heraus als der TTO, sowohl als Pradik-
tor im Hinblick auf die Effektstarke als auch zum Vergleich der beiden Eingriffe.

6.2.7.Sekundare Endpunkte

6.2.7.1 TAVI

Diese Arbeit beschaftigte sich unter anderem mit den Pradiktoren, die das Outcome (kar-
diale und zerebrale Komplikationen, postoperative Al, Tod wahrend des Follow-Ups) be-
einflussen. In der TAVI-Kohorte konnten drei Pradiktoren identifiziert werden. Flr postope-
rative kardiale Komplikationen innerhalb eines Jahres nach einer TAVI zeigte sich der
praoperative Wert des EQ-5D pradiktiv. Der praoperative Gesundheitszustand stellte ei-
nen negativen Pradiktor da. Je besser der praoperative Gesundheitszustand bewertet
wurde, desto hdéher war das Risiko einer kardialen Komplikation wahrend des Follow-Up-
Zeitraums. Wie bereits in Betrachtung der Pradiktoren flr den Gesundheitszustand, stellte
sich der praoperative EQ-5D als positiver Pradiktor sowohl fir den Gesundheitszustand
als auch fur den 6MWT und die physische Lebensqualitdt nach 12 Monaten heraus.
Lauck et al. identifizierten den praoperativen Gesundheitszustand, gemessen anhand des
Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire Overall Score, als Pradiktor fur die 1-Jahres-
Mortalitat nach TAVI. Hierbei zeigte sich, dass je 10 Punkte der praoperativen Bewertung
die 1-Jahres-Mortalitdt um 10% sank (Lauck et al., 2021). Eine systematische Analyse,
die den Gesundheitszustand als Pradiktor fur Mortalitat und Hospitalisierung bei KHK und
chronischer Herzinsuffizienz untersuchte, zeigte, dass ein geminderter Gesundheitszu-
stand die Hospitalisierung und die Mortalitat erhdhen (Mommersteeg et al., 2009). Es
stellte sich demnach die Frage, wieso ein besserer Gesundheitszustand das Risiko fur
kardiale Komplikationen erhéhte. In der vorliegenden Studie zeigten 15 von 113 Patienten
eine kardiale Komplikation nach TAVI. Um diesbezliglich diese Ergebnisse zu verifizieren
und besser beurteilen zu kénnen ist sowohl eine grélere Patientenkohorte erforderlich,
als auch die Erhebung des Gesundheitszustandes mit verschiedenen Fragebdgen, um
eine bessere Vergleichbarkeit zu schaffen.

Fir zerebrale Komplikationen war es der praoperative Wert des Time Trade-Off, der als
Pradiktor festgestellt wurde (p = 0,007). Je mehr Jahre von den Patienten der TAVI-Kohor-
te eingetauscht wurden desto héher war das Risiko einer zerebralen Komplikation. Ver-
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schiedene Untersuchungen konnten bereits einige Pradiktoren identifizieren, die die
zerebralen Komplikationen nach TAVI beeinflussen. Dazu gehdren eine schwere praope-
rative Al (Nuis et al., 2012), eine COPD (Stortecky et al., 2012), eine Dislokation oder Bal-
londilatationen (Nombela-Franco et al., 2012) oder vorangegangene zerebrovaskulare
Ereignisse (Tay et al., 2011). Die genannten Pradiktoren sind hauptsachlich préoperative
physische Umstande, die sich pradiktiv auf die postoperative Komplikation nach TAVI
auswirken. Die Studienlage lasst weiterhin viel Raum fiir die Untersuchung von pradikti-
ven Auswirkungen der Lebensqualitdt und dem mentalen Zustand auf postoperative
Komplikationen.

6.2.7.2 AKE

Im Hinblick auf die AKE-Kohorte zeigten sich vier Pradiktoren mit signifikantem Einfluss
auf die Endpunkte. Die mentale Skala des SF-12 wirkte positiv pradiktiv auf kardiale
Komplikationen. Ein besser bewerteter praoperativer mentaler Zustand verringerte pos-
toperative kardiale Komplikationen signifikant. Zur pradiktiven Wertung des mentalen SF-
12 auf das Outcome wurden bisher keine Studien veréffentlicht. Die praoperativ bestimm-
te Angst wurde in einer Studie von Williams et al. untersucht und stellte sich als Pradiktor
steigender Mortalitat und Morbiditat nach ACB oder Klappenoperation heraus (Williams et
al., 2013). Die vorliegende Studie stellte hier keinen signifikanten pradiktiven Einfluss der
Angst auf kardiale Komplikationen oder Tod wahrend des Follow-Ups fest. Die praoperati-
ve Depressivitat war ebenfalls ein Pradiktor fir hohere Gesamtmortalitat, wie Ho et al.
(2005) mit 648 Patienten, die eine AKE erhielten, zeigen konnten. Die Studie zeigte einen
signifikanten Unterschied in der 6-Monats-Mortalitdt zwischen praoperativ depressiven
Patienten und solchen, die keine depressiven Symptome zeigten (Ho et al., 2005).

Der 6MWT war sowohl Pradiktor flir zerebrale Komplikationen also auch fir Tod wahrend
des Follow-Ups. Die Gehstrecke, gemessen mit dem 6MWT, erhéhte mit einer langeren
Strecke praoperativ das Risiko einer zerebralen Komplikation nach 12 Monaten signifi-
kant. AuBerdem war die praoperative Gehstrecke Pradiktor fiir den Tod wahrend des Fol-
low-Up-Zeitraums. Eine geringe Gehstrecke im praoperativen Gehtest steigerte das Risi-
ko wahrend des Follow-Ups zu versterben signifikant. Eine schlechtere korperliche Belas-
tungstoleranz, gemessen mit einer kirzeren Strecke im 6MWT bei Herzinsuffizienzpatient,
wirkte sich prognostisch mit einem hoéheren Mortalitatsrisiko und héheren Hospitalisie-
rungsrate aus, wie eine Metaanalyse aus 2020 zeigte (Fuentes-Abolafio et al., 2020). Ins-
besondere eine Strecke < 200 m hatte einen hohen pradiktiven Wert zur Einschatzung
der Gesamtmortalitdt und Rehospitalisierung (Alahdab et al., 2009). Arenaza et al. zeigten
bei Patienten mit Aortenstenose nach Aortenklappenersatz, ein vermehrt schlechteres
Outcome bei einer kirzeren Gehstrecke. Dies wurde gemessen an Tod, Myokardinfarkt
oder Schlaganfall innerhalb der ersten 12 Monate nach dem Eingriff. 13 % der Patienten,
die praoperativ eine kirzere Gehstrecke im 6MWT (< 300m) erreichten, zeigten diese
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Komplikationen. Im Vergleich traten diese nur zu 4% bei Patienten auf, die > 300m vor
dem Eingriff gingen (de Arenaza et al., 2010).

Eine langere Gehstrecke verminderte demnach die postoperativen Komplikationen, was
nicht den Ergebnissen der vorliegenden Studie entsprach. Die Grunde fur eine Verkir-
zung der Gehstrecke sind sehr vielfaltig (De Feo et al., 2009, Sigvardsen et al., 2017) und
viele der eingeschlossenen Patienten der vorliegenden Studie wiesen Komorbiditaten auf.
Sowohl orthopadisch als auch zerebral. Nicht nur die korperlichen Eigenschaften der Pa-
tienten spielten hierbei eine Rolle. Die Motivation schien in der Durchfihrung nicht unwe-
sentlich, ebenso wie die An- bzw. Abwesenheit von Angehdrigen.

Die praoperative Aortenklappeninsuffizienz war ein signifikanter Pradiktor fir eine pos-
toperative Al bei AKE-Patienten. Insgesamt konnte bei 20 der 104 in die Analyse mit ein-
gegangenen Patienten, die eine AKE erhielten, wahrend des Follow-Up-Zeitraums eine
postoperative leichtgradige Al festgestellt werden. Eine praoperative Al (leicht - schwer-
gradig) konnte bei 78 Patienten echokardiographisch diagnostiziert werden. Trotz glei-
chem Anteil mit 68% an praoperativen Aortenklappeninsuffizienzen sowohl in der TAVI als
auch in der AKE-Kohorte, trat die Komplikation der postoperativen Al in der TAVI-Kohorte
um mehr als doppelt so haufig auf, bei 48/110 Patienten, ohne einen Pradiktor darzustel-
len. Diese Tatsache bettete sich in die Studienlage ein, die bestatigte, dass es postopera-
tiv nach TAVI haufiger zu einer Al kommt als nach einer AKE (Yesiltas et al., 2020, Sardar
et al., 2017). Studien, die gezielt die pradiktive Wirkung einer praoperativen Aortenklap-
peninsuffizienz untersuchten, sind ausstehend. Wobei die primaren Ursachen einer Al,
wie Degenration, kongenitale Morphologie oder Endokarditis (Rudolph and Baldus, 2015)
durch einen offenen Klappenersatz primar behoben wurde und so die Frage nach den Ur-
sachen einer dennoch postoperativ eintretenden Al eine viel wesentlichere war. Selbst
eine Al aufgrund sekundarer Ursachen, wie eine dilatierte Aortenwurzel durch ein Aorten-
aneurysma, lield sich durch einen Klappenersatz beheben (Erasmi et al., 2007). Die Art
des Eingriffs, ob Klappenersatz oder Aortenwurzelremodelling, konnte nicht die Erklarung
fur eine postoperative Al sein, da keine signifikanten Unterschiede diesbezlglich festzu-
stellen waren (Zhou et al., 2020). Bei TAVI-Patienten war es die Technik zum Einsatz der
Aortenklappe, durch zur Seite drangen der alten Klappe, die zu inadaquatem Sitz der Pro-
thesen flihren konnte und eine paravalvulare Al zur Folge haben kénnte (Gotzmann et al.,
2012). Es bedarf weiterer Studien, um den Nutzen der praoperativen Al als Pradiktor bei
AKE-Patienten sicherzustellen, da dieses Operationsverfahren in Bezug auf isolierte Aor-
tenklappeninsuffizienz weiterhin den Goldstandard darstellt (Tarantini and Fabris, 2020).

6.2.8. Mortalitat

In Anbetracht der Mortalitat, zeigte die vorliegende Studie eine Mortalitatsrate von 10,2 %
der AKE-Kohorte (11/108) und 20,2% der TAVI-Kohorte (23/114). Andere Studien zeigten
im Vergleich, dass sowohl die In-Hospital-Mortalitat als auch die 30-Tage-Mortalitat bei der
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TAVI signifikant niedriger ist, als bei einem offenen Eingriff. Ein Beispiel fur die In-Hospital-
Mortalitat der Studie von Mollmann et al. in der TAVI-Kohorte mit 2,5% und in der AKE-
Kohorte bei 3,1% (p = 0,005) und in der Studie von Bekeredjian bei 1,5% in der TAVI-Ko-
horte und 2,7% in der AKE-Kohorte (p = 0,003). Dieser Unterschied war allerdings nach
einem Jahr nicht mehr als signifikant festzustellen (Mollmann et al., 2020, Bekeredjian et
al., 2019, Sergi et al., 2019). Nach 2 Jahren konnte kein signifikanter Unterschied in Be-
zug auf die Mortalitdt der zwei Eingriffe festgestellt werden (Van Mieghem et al., 2020,
Ontario, 2020, Liu et al., 2018). Siemieniuk et al. zeigten, dass die Mortalitat der TAVI-
Gruppe gegentber der AKE-Gruppe zum Zeitpunkt der Follow-Ups (Median Follow-Up: 2
Jahren) um 30 Todesfalle/1000 Patienten geringer ist (Siemieniuk et al., 2016). Stachon et
al. zeigten allerdings, dass zwei Patientengruppen von einer AKE im Vergleich zur TAVI, in
Bezug auf die Mortalitat profitierten. Patienten <75 Jahren und Patienten mit einem Euro-
score Il von 4-9%, zeigten eine signifikant niedrigere Mortalitdt nach AKE als nach TAVI
(Stachon et al., 2021). Die Reinterventionen und der notwendige Einsatz eines permanen-
ten Schrittmachers stiegen allerdings in der TAVI-Kohorte (Siemieniuk et al., 2016). In An-
betracht des Geschlechts zeigten Frauen im Vergleich sowohl bei der TAVI als auch bei
der AKE eine signifikant niedrigere Mortalitat und Schlaganfallsrate (Van Mieghem et al.,
2020). Tjang et al. haben mit ihrer Untersuchung der Pradiktoren fir Mortalitat nach Klap-
penersatz ein Augenmerk auf die friihen und spaten Todesursachen gelegt. Die ,frihe*
Mortalitat (innerhalb 30-Tage postoperativ) wurde durch Vorerkrankungen wie, Al, KHK,
arterielle Hypertonie, reduzierte LVEF, dialysepflichtige Niereninsuffizienz, sowie peri- und
intraoperative Gegebenheiten wie eine mechanische Klappe, Klappengréfle von 19 mm,
langere kardiopulmonale Bypasszeit und praoperatives Pacing mittels Schrittmacher er-
hoht. Die ,spate“ Mortalitat (> 30 Tage) stieg bei hoherem Alter, praoperativen VHF und
Notoperation (Tjang et al., 2007). Die Faktoren, die die frGhere Mortalitat erhdhten, sind
deutlich zahlreicher und vielseitiger, was die Vulnerabilitat dieser postoperativen Phase
verdeutlichte und gleichzeitig eine Vielzahl an Ansatzen zu Verbesserung bot. Insgesamt
war die Mortalitat beider Verfahren abhangig vom bewerteten Zeitpunkt und der Patien-
tencharakteristika und musste daher differenziert betrachtet werden.

6.3.Limitationen

In der vorliegenden Dissertationsarbeit waren einige Limitationen zu finden. Der Einfluss
auf die Erholung nach einem herzchirurgischen Eingriff war sehr vielfaltig. Abgesehen von
der kérperlichen und seelischen Verfassung spielten die Compliance, die Unterschiede in
der Anschlussheilbehandlung und die persénliche Einstellung zur Krankheit eine nicht un-
erhebliche Rolle. Der soziobkonomische Status der Patienten ist ebenfalls von Belang flr
die Erholung im Hinblick auf Medikamenteneinnahme, Kontrolluntersuchungen beim Kar-
diologen und insgesamt gesundheitsférderndes Verhalten. Trotz vielfaltiger und breit auf-
gestellter Messinstrumente, die viele Faktoren abdecken, konnte der unterschiedliche Ein-
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fluss auf die Erholung innerhalb des Follow-Up-Zeitraums nicht vollstadndig ausgeschlos-
sen werden.

Dazu kam die fehlende Randomisierung des OP-Verfahrens. Leitliniengemafl wurden den
Patienten nach Prufung durch das Heart Team, unter Berucksichtigung des Patienten-
wunsches, ein entsprechendes Verfahren angeboten. Somit beeinflusste der praoperative
Gesundheitszustand die Wahl des Verfahrens, was sich in den Ergebnissen widerspiegel-
te. Es zeigte sich, dass Patienten, die eine TAVI erhielten, alter waren, einen hdheren Ri-
sikoscore hatten und durchschnittlich sowohl in Bezug auf den Gesundheitszustand als
auch auf die Lebensqualitat und die kérperliche Verfassung schlechter aufgestellt waren.
AuRerdem waren mehr Patienten, die eine TAVI erhielten, bereits voroperiert. Eine weitere
Limitation stellte die unvollstandige Teilnahme an den Follow-Ups dar, da nicht alle einge-
schlossenen und noch nicht verstorbenen Patienten zu allen Follow-Ups erschienen.
Grund daflr waren schlechte kérperliche Verfassung und teilweise sehr lange Anfahrts-
wege.

Darlber hinaus entstand durch das Ausflillen von Fragebdgen ebenfalls eine gewisse
Verzerrung. Zum einen trug dazu die Tatsache bei, dass diese meist einen Tag vor der
Operation ausgefillt wurden, was die Angst und die Wahrnehmung des Gesundheitszu-
standes beeinflussen hatte kdnnen. Zum anderen nahmen teilweise Angehdérige Einfluss,
die insbesondere bei alteren Patienten unterstutzten.

Die objektive Auswertung des Gehtests wurde ebenfalls limitiert, trotz sehr klarer standar-
disierter Ausfihrung. Die Patienten hatten sehr unterschiedliche Ausgangssituationen fur
diesen Test. Manche bendtigten einen Rollator oder Unterarmgehstitzen, einige hatten
Erkrankungen wie Arthrose, pAVK oder COPD. Einige litten an den Konsequenzen von
Wirbelsaulenversteifungen oder Huftprothesen. Die Spannbreite an Einschrankungen war
sehr grof3, ahnlich wie die Motivation den Test durchzuflhren. Diese Tatsachen flhrten zu
einer groflden Streuung der Werte und verzerren den Einfluss der neuen Aortenklappe.

6.4. Schlussfolgerung

Mit dieser Untersuchung wurden ausgewahlte Pradiktoren zur mentalen und physischen
Erholung nach chirurgischem bzw. transkatheter Aortenklappenersatz analysiert und die
physische und mentale Erholung der beiden Verfahren gegenlbergestellt. Mit dieser Un-
tersuchung sollten Pradiktoren untersucht werden, die bereits praoperativ einen Ansatz
darstellen kénnten, um die postoperative Erholung zu verbessern.
In der vorliegenden Arbeit konnte festgestellt werden, dass sich nach einem Aortenklap-
penersatz die gesundheitsbezogene Lebensqualitat und der physische und psychische
Gesundheitszustand in Form von niedrigeren NT-proBNP-Werten, weiteren 6-Minuten-
Gehstrecken, geminderter Angst und Depressivitat und subjektiv besser bewerteter Le-
bensqualitdt (EQ-5D und SF-12) verbesserte. Die Patienten nach offen chirurgischem
Eingriff verbesserten nach 12 Monaten sowohl ihren korperlichen als auch ihren mentalen
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Zustand signifikant im Vergleich zum praoperativen Status. Die Patienten, die mit einer
kathetergestitzten Intervention behandelt wurden, verbesserten ihren kérperlichen und
mentalen Zustand sowie die Lebensqualitat ebenfalls signifikant. Der Gesundheitszustand
(EQ-5D) zeigte hierbei eine Verbesserung ohne Signifikanz. Die AKE-Patienten wiesen im
Vergleich zur TAVI-Kohorte bei den Variablen 6MWT, SF-12 physisch und EQ-5D praope-
rativ, im 6- und im 12-Monats-Follow-Up einen signifikant besseren Wert auf. Die TAVI-
Patienten zeigten im longitudinalen Vergleich allerdings eine prozentual starkere Verbes-
serung im Vergleich zum praoperativen Status nach 12 Monaten bei den Variablen NT-
proBNP-Wert, 6MWT, SF-12 physisch und EQ-5D. Die TAVI-Kohorte erholte sich somit
besser als die AKE-Kohorte.
Der praoperative Zustand trug sowohl einen entscheidenden Teil zur Evaluation des Ein-
griffs als auch zur postoperativen Erholung bei. Der signifikant bessere praoperative Zu-
stand der AKE-Patienten im Vergleich zu den TAVI-Patienten erschwerte daher einen ab-
soluten Vergleich der Erholung in der vorliegenden Untersuchung. Um einen noch besse-
ren Vergleich ziehen zu kénnen, sollte die Art des Eingriffs randomisiert zugeteilt werden,
sodass der praoperative Gesundheitszustand keinen Einfluss auf die Wahl des Verfah-
rens hat und somit die Erholung und die méglichen Komplikationen beeinflusst.
Die vorliegende Studie zeigte, dass Patienten mit einem guten praoperativen koérperli-
chen, wie seelischen Zustand, sich signifikant besser nach dem offenchirurgischen Ein-
griff erholten. Es drangte sich nun die Frage auf, ob sich die Erholung dieser Patienten
verbessern wirde, wenn sie eine TAVI erhielten, da die TAVI-Patienten sich trotz schlech-
ten praoperativen Status in einigen Bereichen besser erholten als die AKE-Patienten.
Werden die Pradiktoren betrachtet, wirken sich die praoperative Gehstrecke des 6MWT
und der praoperativ bewertete Gesundheitszustand des EQ-5D als signifikante Pradikto-
ren am haufigsten auf eine verbesserte Erholung aus. Die praoperative Gehstrecke
(6MWT) war ein Pradiktor fiir die postoperative Gehstrecke, die physische Lebensqualitat
(SF-12) und den Gesundheitszustand (EQ-5D). Der praoperative Gesundheitszustand
(EQ-5D) war ein Pradiktor fur die postoperative Gehstrecke, die physische Lebensqualitat
(SF-12) und den Gesundheitszustand (EQ-5D) sowie die Depressivitat (HADS-D). Patien-
ten, die einen Aortenklappenersatz mit besserer kdrperlicher Fitness und kérperlichen und
mentalem Wohlbefinden entgegen gingen, profitierten davon nach dem Eingriff durch wei-
terhin gute koérperliche Leistungsfahigkeit und damit einhergehenden besseren physi-
schen und psychischen Gesundheitszustand. Zwei Pradiktoren zeigten inverse Ergebnis-
se, die sich nicht in den Konsens der anderen vorliegenden Ergebnisse bezlglich der Er-
holung einbetten lielken. Der praoperative Gesundheitszustand (EQ-5D), der je besser er
bewertet wird eine héhere Depressivitat (HADS) nach 12 Monaten voraussagte und die
mentale Lebensqualitat (SF-12 mental), die als negativer Pradiktor fir die Gehstrecke
(6MWT) identifiziert werden konnte. Zuklnftigen Untersuchungen mit einer grofierem Pa-
tientenkohorte und gezielterer Analyse des Gesundheitszustandes und der mentalen Le-
bensqualitat als Pradiktoren sollten hierzu folgen.
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Es wurde deutlich, dass insbesondere der 6MWT und der EQ-5D-Fragebogen sowie der
HADS-Fragebogen dazu beitrugen einen Eindruck Gber den kdrperlichen und mentalen
Zustand des Patienten praoperativ zu gewinnen, der Einfluss auf die postoperative Erho-
lung hatte. Die Erhebung der Gehstrecke, des Gesundheitszustandes und der Angst/De-
pressivitat ermdglichten eine Einschatzung der Erholung von einem bevorstehenden Aor-
tenklappenersatz, sowohl psychisch als auch physisch. Die somit generierten Informatio-
nen konnten bereits zur Risikoeinschatzung und somit zur individuellen Wahl des Verfah-
rens durch das Heart Team beitragen. Die Wahl des OP-Verfahrens selbst zeigte keine
signifikanten pradiktiven Einflisse. Die Erkenntnisse dieser Arbeit Uber die Pradiktoren zur
Einschatzung der Erholung, sollten als Chance genutzt werden, um diese perioperativ po-
sitiv zu beeinflussen und somit die Erholung zu verbessern. Einen Ansatz dazu bot bereits
das so genannte ERAS (enhanced-recovery-after-surgery) Konzept, welches durch Studi-
en wie diese weiter angepasst werden konnten. Um diese Messinstrumente als Pradikto-
ren im klinischen Alltag besser nutzen zu kénnen, ist die Definition eines Cut-Off-Wertes
sinnvoll, ab dem die Gehstrecke bzw. der Score eines Fragebogens als Pradiktor fir bes-
sere Erholung bzw. erhéhtes Risiko einer postoperativen Komplikation galt, wie es bereits
in anderen Untersuchungen mit dem 6MWT umgesetzt wurde (Liwsrisakun et al., 2019,
Karanth and Awad, 2017, de Arenaza et al., 2010).

Um die verschiedenen Pradiktoren genauer zu untersuchen und ihre Auswirkungen auf
die Erholung zu bestimmen, ware es sinnvoll weitere Kontrollstudien durchzufihren.
Ebenso kdnnte eine Untersuchung der Erholung im Vergleich der beiden Verfahren von
Nutzen sein, bei der eine randomisierte Auswahl des Verfahrens erfolgt, um sicherzustel-
len, dass der praoperative Zustand keinen Einfluss hat und somit ein fairer Vergleich er-
mdglicht wird. Diese zusatzlichen Untersuchungen kdnnten dazu beitragen, ein besseres
Verstandnis der Faktoren zu erlangen, die die Erholung beeinflussen und méglicherweise
Malnahmen zur Verbesserung der Erholung zu identifizieren.
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