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Arbeitshypothese und Fragestellung

Obwohl aortenklappenersetzende Operationen (composite valve-graft procedure —
CVG, Bentall) seit Gber einem halben Jahrhundert die ,Gold-Standard“-Operation bei
Pathologien der Aortenwurzel reprasentierten und bei entsprechender Indikation als sichere
und umsetzbare Therapie der Wahl Uberzeugten, haben aortenklappenerhaltende
Wourzeloperationen (valve-sparing aortic root repair — VSARR, David) in den letzten knapp drei
Jahrzehnten niedrige Mortalitdtsraten, niedrige Reoperationsraten und gute Kurz- und
Mittelzeitergebnisse geliefert, sodass eine weltweite Zunahme dieser Operationstechnik
beobachtet wurde. Zudem ist das Risiko einer Dilatation der Aortenwurzel mit der Folge eines
Aortenwurzelaneurysmas bei Patienten mit einer hereditdren thorakalen Aortenerkrankung
(heritable thoracic aortic disease — HTAD) bekannt erhoht, was folglich mit einer moglichen
Aortenklappeninsuffizienz, Aortendissektion oder Aortenruptur einhergehen kann.

Ziel dieser vorgelegten Studie war eine direkte Untersuchung der Langzeitergebnisse
aus eigenen Erfahrungen in unserer Klinik mit klappenerhaltenden Operationstechniken und
besonderem Fokus auf HTAD-Patienten. Grundsatzlich stellten wir uns die Frage, ob die
Versorgung mit einem klappenerhaltenden Verfahren beziiglich der Reoperationsrate, des
Langzeitliberlebens und der Freiheit von kardiovaskularen MACCE-Ereignissen vertretbar ist.
Zudem galt zu kldren, ob eine relevante Aortenklappeninsuffizienz nach klappenerhaltenden
Prozeduren auftrat.

In Anlehnung an im Laufe vergangener Jahre erfolgten Publikationen werden
niedrigere Mortalitdts- und Reoperationsraten bei aortenklappenerhaltenden Operationen
sowie niedrigere Rezidivraten einer hochgradigen Aortenklappeninsuffizienz vermutet. Im
Rahmen dieser Dissertation wird das Aneurysma der Aortenwurzel mit den unterschiedlichen,
operativen Techniken vorgestellt; die Ergebnisse der durchgefiihrten Studie werden
ausgewertet und anschlielend wird Uber mogliche Konsequenzen dieser Erkenntnisse

diskutiert.



Einleitung

Das primére Ziel von aortenklappenerhaltenden Verfahren (valve-sparing aortic root
replacement - VSARR) besteht darin, die Funktion der Nativklappe lange aufrecht zu erhalten,
sowie die Notwendigkeit einer oralen Antikoagulation zu vermeiden. Zudem verfolgt man dem
Ziel, die Rate an Reoperationen und unerwiinschten, kardiovaskuldren Ereignissen niedrig zu
halten. Aufgrund der anatomischen Besonderheiten der Aortenwurzel erweisen sich
klappenerhaltende Rekonstruktionen der Aortenwurzel als besonders anspruchsvoll. Noch
heute diskutieren Experten darliber, ob ein gleichzeitiger Ersatz der Aortenklappe mittels
Aortenklappenprothese, (wie seit Jahrzehnten als composite valve graft - CVG-Operation
praktiziert) fur ein optimales Langzeitliiberleben notwendig ist. Seit der Einfihrung von VSARR
und erweiterter Indikationsstellung fiir solche Eingriffe etablieren sich diese Operationen
immer haufiger als sichere Alternativen zum Aortenklappenersatz. Dadurch gewinnen VSARR
im Laufe der Jahre immer mehr an Bedeutung in der Therapie von Pathologien der
Aortenwurzel. Eine erfolgreiche Therapie setzt gute Kenntnisse Uber die Anatomie, die

Erkrankung, die Operationsmoglichkeiten und Langzeitergebnisse voraus.

Aneurysma der Aortenwurzel
Die Aortenwurzel

Die Aortenwurzel bildet den anatomischen Ubergang zwischen dem linksventrikuldren
Ausflusstrakt und dem Ursprung der aufsteigenden Aorta(1) [1]. Sie beinhaltet insgesamt vier
wichtige Komponenten, die in ihrer Gesamtheit einen sicheren Verschluss der Aortenklappe
und die Koronarperfusion sicherstellen. Zu der Aortenwurzel gehéren der Aortenannulus
(aortoventrikuldrer Ubergang), die drei Aortenklappentaschen, die drei dazugehdorigen Sinus
Valsalvae und der sinutubuldre Ubergang(2). Der Aortenannulus wird als die anatomische
Grenze zwischen Myokard und Aorta verstanden, aus dem eine leicht nach auBen gewdlbte,
zirkuldare aufsteigende Aussackung entsteht [2]. Darin enthalten sind drei getrennte
taschenférmige Ausbuchtungen der Aortenwand (Sinus valsalvae)(3). Zwei der drei Sinus
beinhalten die Einmindungsstellen flir die zwei Koronararterien und sind sogleich
namensgebend flr die Sinus (rechtskoronarer vs. linkskoronarer)(3), woriber die
Myokardperfusion wahrend der diastolischen Phase sichergestellt wird(3). Der dritte Sinus

wird entsprechend als non-koronarer Sinus bezeichnet. Die drei Klappentaschen, welche
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jeweils semilunar an der Aortenwand aufhangen, werden von den drei Sinus unterstitzt und
sorgen bei vollstandiger Fullung und durchgehender Koadaptation zueinander fir eine
ausreichende Offnung und einen wasserdichten Verschluss der Aortenklappe [2]. Die
Kommissur beschreibt den hochsten Punkt des Aortenbulbus in den Sinus, wo zwei
Klappentaschen aufeinandertreffen, wahrend der dreieckféormige Bereich unterhalb einer
Tasche als subkommissurales Dreieck bezeichnet wird(1,3). Die Lange des Basisabschnittes
einer Tasche ist 1,5-fach groRer als die des freien Randes der Tasche(4). Die distale Begrenzung
der Aortenwurzel bildet der sinutubuldre Ubergang als Verjiingung der Aortenwurzelwdlbung
zum physiologischen, zylinderformigen GefaRverlauf der aufsteigenden Aorta [1]. Auf

Abbildung 1 wird ist die Anatomie der Aortenwurzel bildlich dargestellt.
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Abbidlung 1: Komponente der Aortenwurzel mit entsprechender Nomenklatur. Adaptiert von Sievers

et al, 2007 Proposed nomenclature for the aortic root components (adapted from Sievers HH,
Schmidtke C. A classification system for the bicuspid aortic valve from 304 surgical specimens. J Thorac
Cardiovasc Surg 2007;133:1226 -33.)

Die Aortenwurzel verlauft insgesamt gebeugt aufsteigend und ihre Zirkumferenz
besteht zu 45% aus muskuldarem und zu 55% aus fibrindsem Gewebe (4,5). Sie fungiert als
funktionale Briicke zwischen myokardialem und aortalen Ausflusstrakt, da sie sowohl
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proximal als auch distal gegeniiber hochvariablen Blutdruckschwankungen resistent ist(1,6).
Die Funktion der Aortenklappe wird durch eine optimale Koadaptation der freien Rander aller

Klappentaschen und eines erhaltenen Taschengewebes gewdhrleistet.

Aneurysma und HTAD - Definition

Das Aortenaneurysma bezeichnet die pathologische, dauerhafte Dilatation oder
Aussackung der Aorta iber 150% des physiologischen Durchmessers (7-9) oder grundsatzlich
grofRer als 4 cm im Durchmesser [2]. Im thorakalen Abschnitt kann zwischen ein Aneurysma
der Aortenwurzel (>45mm), der aufsteigenden Aorta (>45mm), des Aortenbogens (>50mm)
oder der deszendierenden Aorta (>50mm) unterschieden werden. Morphologisch wird
zwischen Aneurysma verum, Aneurysma dissecans und Aneurysma spurium
unterschieden(10). Im Falle eines Aneurysma verums sind alle Wandschichten der Aorta
(Intima, Media, Adventitia) gleichmaBig betroffen. Ein Aneurysma dissecans beschreibt eine
durch einen Einriss der Intima bedingte Aufspaltung der Wandschichten. Das Aneurysma
spurium beschreibt eine unvollstandige Wandheilung des betroffenen GefaRes; in der Regel
durch ein externes Trauma (Punktion, Operation) verursacht.

Patienten, die eine genetisch bedingte Pradisposition fir thorakale
Aortenerkrankungen aufgrund struktureller Veranderungen der extrazelluldren Matrix
aufweisen, werden als HTAD-Patienten (heritable thoracic aortic disease) bezeichnet(11). Als
Folge der ,kongenitalen Bindegewebsschwache” entwickeln diese Patienten typischerweise
in jungen Jahren arterielle Aneurysmata mit einem hoheren Ruptur- und Dissektionsrisiko
(12). HTAD-Patienten werden zusatzlich in syndromale und nicht-syndromale Entitaten
unterschieden(11). Zu den syndromalen Atiologien gehéren das Marfan-Syndrom mit einer
FBN1-Mutation (MFS), das Loeys-Dietz-Syndrom (mogliche Mutationen in TGFBR 1/2,
SMAD2/3, TGFB2/3), der vaskuladre Ehlers-Danlos-Typ (VEDS, Mutation im Gen-COL3A1) und
das Turner-Syndrom(11,13). Die nicht-syndromalen HTAD beinhalten pathogene genetische
Varianten (z.B. ACTA2, MYH11, MYLK, PRKG1) wie die familidre Aortendilatation ohne weitere

syndromale Zeichen(13).

Epidemiologie, Atiologie, Pathomechanismus

Das Aortenaneurysma reprasentiert die zweithaufigste Pathologie der Aorta hinter der
Arteriosklerose(14). Die Inzidenz betragt ca. 5-10 Betroffene pro 100.000 Einwohner im Jahr

und die Pravalenz liegt bei 4,2% in der Gesamtbevolkerung(10,15,16). Manner sind in der
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Regel zwei- bis viermal haufiger betroffen als Frauen(17-19) [2]. Frauen zeigen jedoch
schlechtere Ergebnisse in Bezug auf Ruptur, Dissektion bei kleinem Diameter und eine héhere
postoperative Komplikationsrate(20). Im thorakalen Bereich betreffen 60% der Aneurysmata
die Aortenwurzel und/oder die Aorta ascendens (10). Die Aortendilatation entsteht durch
degenerative  Veranderungen, arteriellen Hypertonus, Nikotinkonsum, genetische
Bindegewebserkrankungen, kongenitale Herzklappenanomalien, Entziindungen der Aorta
(Takayasu-Arteriitis, Riesenzellarteriitis, syphilitische Aortitis, Behget-Krankheit) oder
postoperativ/traumatisch (15,21). Bis zu 20% der thorakalen Aortenaneurysmata beruhen auf
eine genetische Ursache(12) und das Vorliegen eines HTAD kann das Risiko einer friihen
Dissektion deutlich erhéhen (11).

Patienten in der 2.-4. Lebensdekade entwickeln haufiger eine annuloaortale Ektasie
mit Beginn in den Sinus Valsalvae und folglicher Dilatation der Koaptationsflache der
Klappentaschen (22,23) [3]. Dies duflert sich vor allem bei Patienten mit einer genetischen
Pradisposition bspw. bei MFS oder LDS, familidre oder osteoarthritische Aneurysmata (8,24).
70-80% der MFS-Patienten entwickeln im Laufe ihres Lebens eine Aortenwurzeldilatation
(Marfanoid-Typ, Abbildung 2) mit folglicher Aneurysmabildung(25). Patienten mit einem LDS
zeigen aggressiver wachsende, arterielle Aneurysmata mit friiherer Rupturgefahr in Giber 95%
der Patienten (26). Die Klappentaschen-Koaptation wird bei horizontaler Ausdehnung des
Klappengerists im Rahmen eines Aortenwurzelaneurysmas kompromitiert, sodass eine
zentrale Aortenklappeninsuffizienz eine haufig anzutreffende Konsequenz ergibt(14). Sollte
die Erweiterung einen Durchmesser von 50 oder 55 mm (bersteigen, kénnen die
Klappentaschen ebenso soweit gedehnt werden, dass Fenestrationen bzw. Verdinnungen in
den Taschen entstehen, die die Funktion der Aortenklappe zusatzlich beeintrachtigen kénnen
(22). Bei jungeren Patienten wird eine Aortenklappeninsuffizienz, eine ausgepragte valvulare
Erkrankung und eine reduzierte linksventrikuldre Pumpfunktion seltener beobachtet als bei
dlteren Patienten (27). Im Falle einer bikuspiden Aortenklappe kdnnen sich Aneurysmata auf
Hohe der Sinus Valsalvae, im sinutubuliren Ubergang, im tubuldren Abschnitt der
aufsteigenden Aorta oder im Aortenbogen entwickeln(28).

Bei Patienten in der 5.-7. Lebensdekade werden haufiger degenerativ bedingte
Prozesse des tubuldaren Abschnitts der aufsteigenden Aorta beobachtet. Das Aneurysma
beginnt im mittleren Anteil und breitet sich proximal in Richtung Aortenwurzel und distal zum

Aortenbogen weiter aus (24). Bei parallel vorkommender Dehnung der Aortenwurzel mit



Ektasie des sinutubuliren Ubergangs kann dann eine zentral gelegene
Aortenklappeninsuffizienz durch Beeintrachtigung der Klappentaschen-Koaptation verursacht
werden (Tubulérer Typ, Abbildung 2) (14). Das Aortenwachstum kann durch kontinuierlichen
Nikotinkonsum, arterielle Hypertension, Hyperlipidamie und genetische Faktoren zunehmend

beschleunigt werden (8).

909

Normal Supracoronary Marfanoid-type Tubular-type
aneurysm aneurysm aneurysm

Abbildung 2: Unterschiedliche Formen von Aortenwurzelaneurysmata je nach Atiologie. Adaptiert von Borger
et al 2017. The American Association for Thoracic Surgery consensus guidelines on bicuspid aortic valve—
related aortopathy: Full online-only version Borger, Michael A. et al. The Journal of Thoracic and
Cardiovascular Surgery, Volume 156, Issue 2, e41 - e74

Einer der wichtigsten Pradiktoren fiir Komplikationen bei Aneurysmen der Aorta
ascendens ist der radiologisch gemessene Diameter auf Hohe der groRten
Aortendilatation(29). Ab einer AneurysmagroRe der aufsteigenden Aorta Gber 60 mm zeigt
sich ein steiler Anstieg von Aortendissektionen oder -rupturen (14). Bei deckungsgleichem
Durchmesser wachst die Aortenwurzel jedoch fiinfmal weniger rapide als alle anderen

Abschnitte der Aorta (30).

Symptome, Diagnostik, Komplikationen

Typischerweise verlduft eine Ektasie der Aorta zunachst schleichend, kontinuierlich
wachsend und meistens asymptomatisch(10). Im Verlauf kann die Pathologie jedoch bei
rascher GroRenzunahme unspezifische Beschwerden provozieren(31,32). Wenig spezifische
Beschwerden wie Angina pectoris, thorakale Riickenschmerzen oder Nebenerscheinungen

einer prominenten Raumforderung im Mediastinum lassen gegebenenfalls auf die klinische
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Diagnose hinweisen. Hierzu gehoéren begleitende Beschwerden wie Stridor, Dysphagie,
Heiserkeit, Palpitationen, Dyspnoe, eine obere Einflussstauung oder ein Horner-Syndrom (31—
34). Das Aortenwurzelaneurysma wird bei betroffenen Patienten haufig nebenbefundlich im
Rahmen einer bildgebenden Untersuchung oder im Screening bei Erstverwandten eines
Betroffenen diagnostiziert. Darliber hinaus konnen sich zunachst Symptome einer
Aortenklappeninsuffiizienz prasentieren, welche im Rahmen der diagnostischen Abklarung ein
Aortenaneurysma demaskieren(34).

Zur Standarddiagnostik gehoren neben der ausfiihrlichen Anamnese und kérperlichen
Untersuchung vor allem bildgebende Verfahren(13). Hierzu zdhlen die transthorakale und
transosophageale Echokardiographie, die kontrastmittel- und elektrokardiogrammgestiitzte
Computertomographie mit Angiographie sowie die Magnetresonanztomographie, ebenfalls
mit Angiographie (4,13,15,35—37). Sollte ein Aortenaneurysma identifiziert werden, muss die
komplette Aorta in ihrem gesamten Verlauf sowie die Aortenklappe vor entsprechender
Therapie und im Rahmen der Follow-Up-Untersuchung abgebildet werden (14).

Ein unentdecktes Aneurysma der Aortenwurzel kann ohne entsprechende Therapie zu
Kompression benachbarter Strukturen, Aortenklappeninsuffizienz, Fisteln, Herzinsuffizienz,
Aortendissektion oder einer plotzlichen Aortenruptur fiihren(29,38). Je nach Lokalisation
duRert sich die Ruptur als akute Perikardtamponade, hypovoldmer Schock oder akute
Ischdamie Uberlebensnotwendiger Organe(39). Der darauffolgende Kreislaufkollaps und die
irreparablen Organschaden fiihren unbehandelt zum Tod des Patienten. Die Pravalenz von
rupturierten thorakalen Aortenaneurysmen betrdgt 1,6 pro 100.000/Jahr (16) und bei
Aortendissektionen liegt sie bei 2,9 bis 9,1 pro 100.000 Personen/Jahr (10).Von den 10-15%
der Patienten, die lebendig das Krankenhaus erreichen, kann nur etwa die Halfte mittels einer
Notoperation gerettet werden (31). Die Mortalitat bei Erstauftritt einer Aortendissektion kann

bis 54% nach sechs Stunden und 76% nach 24 Stunden betragen (14,40).

Operative Therapien
Therapeutisches Ziel

Operative MaBBnahmen reprdsentieren die wichtigste und aktuell leitliniengerechte,
therapeutische Saule bei Aneurysmen der Aortenwurzel neben medikamentdser Prophylaxe,

konservativer Therapie und interventionellen Verfahren (13). Das Ziel der operativen Therapie



ist das Wiederherstellen des physiologischen GefalRzustandes an der betroffenen Stelle und
eine damit einhergehende Reduktion der Wandspannung im weiteren GefalRverlauf.

Die operative Behandlung des aszendierenden Aortenaneurysmas besteht aus der
offen-chirurgischen Resektion des betroffenen Areals mit anschlieRendem Aortenersatz
mittels groBenkonformer Prothese (2,13). Durch den Ersatz der dilatierten Areale wird die
Wandspannung im Gefald reduziert, die Ruptur- bzw. Dissektionsgefahr ausgeschaltet, und die
physiologische Funktion der Aorta wiederhergestellt (13). Bei Vorliegen einer hochgradigen
Aortenklappeninsuffizienz kann die Korrektur der Dilatation im sinutubulidren Ubergang fiir
die Wiederherstellung der adaquaten Adaptation der Klappentaschen und zur Aufhebung der
zentral gelegenen Aortenklappeninsuffizienz oft genligen [3]. Bei der Entscheidung tber die

operative Technik spielt auch der Zustand der Klappentaschen eine wichtige Rolle.

Klappenersetzende Operationen der Aortenwurzel

Klappenersetzende Operationen basieren auf einem prothesengestiitzten Ersatz der
betroffenen Abschnitte der Aorta. Die im Jahr 1968 von Bentall-DeBono erstmalig
beschriebene Prozedur an der aufsteigenden Aorta beinhaltete einen gleichzeitigen Ersatz der
Aortenklappe und wurde anschlieRend weltweit als Standardprozedur bei Pathologien der
Aortenwurzel bekannt (41). Dieser als ,,Bentall-DeBono procedure” oder ,composite valve
graft” (CVG) bezeichnete Eingriff eignet sich vor allem bei Patienten mit einer begleitenden,
irreparablen Aortenklappenpathologie und wird mit einer Klasse IB in den aktuellen Leitlinien
bei Aortenwurzelaneurysmen empfohlen (13). Die Klappenprothese wird entweder zuvor
anstelle der Nativklappe lokal verndaht oder in Form eines klappentragenden Conduits
gleichzeitig implantiert(41).

Risikofaktoren wie Alter, kardiovaskuldre Komorbiditaten, Patientenvorgeschichte und
-compliance missen bei der Prothesenauswahl berlicksichtigt werden (42). Jingeren
Patienten (<50 Lebensjahre) wird der Einsatz einer mechanischen Prothese aufgrund ihrer
Nachhaltigkeit empfohlen, wahrend Patienten >60 Lebensjahre oder Patienten mit
Kontraindikationen fiir eine Antikoagulation in der Regel eine biologische Prothese erhalten
sollten (43). Bei Patienten in der 5. Und 6. Lebensdekade ist eine individuelle

Risikoeinschatzung zur Prothesenauswahl notwendig(42).
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Klappenerhaltende Operationen der Aortenwurzel

Trotz des technologischen Fortschritts der heutzutage implantierten Conduits kann bis
heute keine Klappenprothese die Funktion der nativen Aortenklappe vollstindig ersetzen
oder vergleichbare Ergebnisse liefern (22). Zudem zeigen sich die Aortenklappentaschen bei
Aneurysmen der Aortenwurzel oft unverandert (8). Bei Korrektur der Ektasie kehren sowohl
der Annulus als auch die Klappentaschen zum physiologischen Diameter zurlick, wodurch die
mogliche Aortenklappeninsuffizienz haufig behoben wird [3].

Mit dem Ziel der Wiederherstellung der physiologischen Hamodynamik und dem
gleichzeitigen Erhalt der nativen Aortenklappe wurden Anfang der 90er Jahre
klappenerhaltende Operationen der aufsteigenden Aorta und Aortenwurzel entwickelt
(44,45). Diese ,valve sparing“-Operationen (VSARR) beinhalten den prothesengestitzten
Ersatz der Dilatation im sinutubulidren Ubergang mit oder ohne Reduktion des Durchmessers
im Anulusbereich. Zusatzlich ist die Rekonstruktion an der Aortenklappe, ebenso wie der
Ersatz eines oder mehrerer Sinus Valsalvae, moglich. Diese Methoden eignen sich besonders
fiir Patienten mit intakten Klappentaschen (14,22,46,47); im Falle eines isolierten Aneurysmas
der tubular-aufsteigenden Aorta sollten die Aortenwurzel und Aortenklappe soweit moglich
erhalten werden (8).

Die klappenerhaltende Reimplantations-Methode wurde 1992 von David und Feindel
bei Patienten mit Aortenklappeninsuffizienz und Aneurysma der aufsteigenden Aorta
etabliert(44,47,48). Dieser Eingriff beinhaltet einen klappenerhaltenden,
prothesengestiitzten Ersatz des sinutubuliren Ubergangs und der aortalen Sinus mit
Reimplantation der Koronararterien in die Prothese vor. Die Verankerung am Aortenannulus
verschafft mehr Stabilitat fir die Aortenklappe, wahrend die Prothese ein neues, abflieendes
Conduit flir die periphere Blutversorgung darstellt (48,49). Die Reimplantationstechnik
richtete sich an Patienten, die trotz Dilatation oder Dissektion der aufsteigenden Aorta
erhaltene Klappentaschen aufwiesen. Eine wichtige Alternative zur
ReimplantationsmaRnahme ist die sogenannte Remodelling-, oder Yacoub-Technik. Diese
weitere klappenerhaltende MalRnahme wurde 1983 von Yacoub initial durchgefiihrt (45).
Hierbei wird die Prothese jedoch auf einer Seite in drei getrennte, zungenformige ,,Neo-Sinus”
zurecht eingeschnitten. Diese Lefzen werden an die prdparierten Kommissuren der
Aortenklappe und an die hinterlassenen Rander der Aortenwurzel (Aortenklappenbasis)

anastomosiert. Es entstehen dadurch drei vertikale neo-aortale Sinus, die fiir die langfristige
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Protektion der Klappenintegritat sorgen sollen. Durch die Reproduktion der urspriinglichen
Sinusstruktur sollen die Interaktion der Klappentaschen und die Koronarperfusion gestarkt
werden (2,34,45,46,50) [1]. Seit ihrer Erstvorstellung wurden diverse Modifikationen der
VSARR-Methoden entwickelt und durch verschieden Autoren publiziert. Auf Abbildung 3 sind
mogliche Modifikationen der VSARR-Technik dargestellt.

Abbildung 3: Darstellung der David II-V Modifikationen der Reimplantationstechnik mit Neubildung von
aortalen Sinus und Raffung des Aortenannulus. http://circ.ahajournals.org/content/128/8/854.figures-
only; (heruntergeladen am 01.11.2017)

Klappenerhaltende vs. klappenersetzende Prozeduren

Klappenersetzende Verfahren haben sich als sichere und reproduzierbare Operationen
bei diversen, akuten und chronischen Pathologien der Aorta mit einer niedrigen 30-Tages-
Mortalitat (1,5%) und einer akzeptablen 10- und 15-Jahres Uberlebensrate von entsprechend
78,19% und 72,6% etabliert (51). Allerdings konnten erhéhte Raten an Blutungs- und
thromboembolischen Ereignissen (14.1%) sowie von major adverse cardiac events (MACE,
26.6%) nach 10 Jahren nachgewiesen werden (52). Die Blutungskomplikationen standen in
direkter Korrelation mit dem Einsatz mechanischer Klappenprothesen und der damit
verbundenen, oralen Antikoagulation (52).

Klappenerhaltende Operationen der aufsteigenden Aorta haben sich im Laufe der
letzten Jahrzehnte als sichere und geeignete Therapie bei intakten Klappentaschen etabliert
(30,47,53). Chirurgische perioperative Mortalitdtsraten fir den isolierten, elektiven Ersatz der

Aortenwurzel variieren zwischen 0,22-3,7% (51,54-56). Ebenso konnte eine Freiheit von
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Reoperationen in 89-95% der Patienten nach 15 bis 20 Jahren nachgewiesen werden (57,58).
Die Mortalitat zeigt sich maRgeblich vom Patientenalter, den kardiovaskuldren
Komorbiditaten, der OP-Dringlichkeit und der konkomitanten Prozeduren abhdngig. Bei
Patienten <55 Lebensjahren kénnen die Schlaganfall- und Mortalitatsraten bei bis zu jeweils

0,6-1,2% und 1,2% liegen (14).

Indikationen zur Therapie

Auf Tabelle 1 werden die Empfehlungen zur Behandlung von
Aortenwurzelaneurysmen mit dazugehorigen Empfehlungsgraden und Evidenzstarken nach
aktuellen Leitlinien zusammengefasst. Die Indikationen fiir therapeutische MalRinahmen
variieren je nach maximaler Aneurysmagrofe und -lokalisation, genauso wie nach
Risikokonstellation und Vorgeschichte des Patienten(13). In diversen Studien konnten
Aneurysmen der Aorta ascendens ab einem Durchmesser von 6,0 cm als besonders riskant fur
Komplikationen identifiziert werden (14,35). Die Indikationen zur Therapie basieren ebenso
auf Grundlage von Risiko/Nutzen-Beobachtungen zwischen Risiko einer elektiven Operation
und des natlirlichem Verlauf bei gegebenem Risikoprofil des Patienten (13,14).

Bei einem asymptomatischen Aneurysma der Aortenwurzel, ohne bekannte
Risikofaktoren oder genetische Pathologien, wird eine Operation nach den aktuellen Leitlinien
ab einem Durchmesser von 5,0-5,5cm empfohlen (13). Das Auftreten von Risikofaktoren wie
ein Aneurysmawachstum von mehr als 0,3 cm in 12 Monaten oder 0,5 cm in sechs Monaten,
eine Konstellation des Aneurysmas mit im CT nachgewiesener, eindeutiger Wandschwache
oder eine beeintrachtigende Aortenklappeninsuffizienz kdnnen eine elektive Operation ab
einem niedrigerem Durchmesser begrinden (7,14,59,60). Ein individuell erhohtes Risiko
schlieBt das Vorliegen einer Bindegewebserkrankung, einer Infektion der Aorta, einer
positiven Familienanamnese mit bekannter Aortendissektion, oder von Vaskulitiden ein
(14,31). Bei Patienten mit bekanntem MFS wird beispielsweise eine operative Therapie bei
einer AneurysmagroBe von 4,5-5 cm empfohlen (13,22). Eine Operation wird bei Patienten
mit Loeys-Dietz-Syndrom ab einem Diameter von 4,5cm empfohlen (13). Patienten mit einer
bikuspiden Aortenklappe und einem wurzelbetontem Aneurysma erhalten eine Operation bei
einem Durchmesser der Aortenwurzel von 5,0 cm(13). Zusétzliche Risikofaktoren kénnen eine
Aortenlange von > 11cm, Koérpergrofle < 1,69cm, Alter < 50 Jahren sowie das Vorliegen einer

arteriellen Hypertonie darstellen (13).
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Symptomatische Aneurysmen (ca. 5-10% der Falle) werden unabhangig von ihrer
GroRe sofort behandelt (13,35). Bei Verdacht auf eine Ruptur oder akute Dissektion des
Aneurysmas empfehlen die aktuellen Richtlinien der ESC einen umgehenden, operativen
Ersatz der betroffenen Aortenabschnitte (14). Bei einem gleichzeitigen Ersatz der
Aortenklappe oder der Aorta ascendens wird eine Operation an der Aortenwurzel bei einem
Durchmesser von 4,5 cm empfohlen (13).

Bei einem Aneurysma der Aorta ascendens und moderater bis hochgradiger
Aortenklappeninsuffizienz, mit Beteiligung der Aortenwurzel und irreparabler Aortenklappe
aufgrund von Verkalkungen, Verdiinnungen, Verkiirzungen oder grofRen Fenestrationen der
Klappentaschen wird ein Ersatz der Aorta ascendens und der Aortenwurzel mit einem
klappentragenden Conduit (CVG) empfohlen (2,13,27,45). Dies sollte bei akuter Dissektion der
Aorta ascendens ebenso wie bei degenerativen oder angeborenen Aortenanomalitdten in
Erwdgung gezogen werden [5]. Bei isoliertem Aneurysma, einer Dissektion der Aorta
ascendens oder des sinotubuliren Ubergangs mit einer begleitenden, mittelgradigen
Aortenklappeninsuffizienz bei tri- oder bikuspider Klappe wird ein suprakoronarer oder
suprakommissuraler Ersatz durchgefiihrt (2,22). Sollte sich das Aneurysma auf den aortalen
Bulbus ausdehnen und dadurch eine zentrale, hohergradige Aortenklappeninsuffizienz
hervorrufen, sollte ein klappenerhaltender Ersatz der Aortenwurzel (VSARR) in Erwéagung
gezogen(13), wenn dieser von erfahrenen Chirurg:innen durchgefihrt wird. Normale oder nur
leicht verdanderte Taschenklappen sind optimal fur die klappenerhaltenden Verfahren (4).
Klappenerhaltende Verfahren werden bei jliingeren Patienten bevorzugt, da somit eine
Antikoagulation vermieden wird und die Haltbarkeit der Aortenklappe langer besteht (61).
Klappenerhaltende Eingriffe kbnnen auch bei Patienten mit einem Aortenwurzelaneurysma
und einer intakten bikuspiden Aortenklappe in Erwagung gezogen werden, wenn die
Chirurg:innen ebenso im Bereich der Klappenrekonstruktion erfahren sind. Allgemein gilt:
soweit moglich sollte die mittel- oder hochgradige, insuffiziente Aortenklappe bei normalen
Klappensegeln mittels einer modifizierten David-Reimplantation oder einem Yacoub-

Remodelling erhalten werden (2,13,22).
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Tabelle 1: Modifizierte EACTS/STS Empfehlungen zur Diagnostik und Therapie vom Aneurysma der

Aortenwurzel. Czerny et al (14), sowie modifizierte ESC/EACTS Empfehlungen zur Behandlung von

klappenbedingter Herzerkrankung (42).

Empfehlungen

Grad

Niveau

Indikationen

Eine chirurgische Therapie wird bei einem Aortenaneurysma der Wurzel oder der
Aorta ascendens (bei trikuspiden oder bikuspiden Aortenklappen) ab einem

Durchmesser 2 Il 55mm empfohlen.

Eine chirurgische Therapie wird bei einem “Wurzelphanotyp” eines
Ascendensaneurysmas und einer bikuspiden Aortenklappe ab einem Durchmesser 2

[l 50mm empfohlen.

Eine chirurgische Therapie sollte bei einem “Wurzelphdanotyp” eines
Ascendensaneurysmas und einer trikuspiden Aortenklappe ab einem Durchmesser 2

II 50mm erwogen werden

lla

Eine Operation sollte bei bikuspider Aortenklappe und kleinerem Durchmesser
(=50mm) in Anbetracht der Kérperoberflache bei jingeren Patienten (< 50 Jahren),
kleineren Patienten  (<1,69m), Ascendenslange > 11cm, schnellem
Aneurysmawachstums (>3mm/Jahr), therapierefraktdrer Hypertonie, positiver
Familienanamnese  bezlglich  akuter Aortensyndrome, Aortenkoarktation,

begleitender Klappenchirurgie und Patientenwunsch in Erwdgung gezogen werden.

la

Eine Operation kann bei trikuspider Aortenklappe und kleinerem Durchmesser
(=50mm) in Anbetracht der Kérperoberflache bei jingeren Patienten (< 50 Jahren),
kleineren  Patienten (<1,69m), Ascendenslange > 1lcm, schnellem
Aneurysmawachstums  (>3mm/Jahr), therapierefraktdrer  Hypertonie und

Patientenwunsch in Erwagung gezogen werden.

Ilb

Eine chirurgische Therapie der Aortenwurzel sollte ab einem Diameter > 45mm im

Falle eines chirurgischen Ersatzes der Aorta ascendens erwogen werden

la

Operationstechnik

Bei Aortendilatation und -aneurysma der Aortenwurzel mit einer strukturell
degenerierter Aortenklappe wird ein klappenersetzender Aortenwurzelersatz mit

Reimplantation der Koronarostien (CVG, Bentall-Operation) empfohlen.

Ein klappenerhaltender Aortenwurzelersatz sollte bei Patienten mit einer intakten,
trikuspiden Aortenklappe und einer dilatierten Aortenwurzel, vor allem bei jungen
Patienten, in Erwagung gezogen werden, wenn sie durch erfahrene Chirurgen

durchgefuhrt werden (13)

lla
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Tabelle 1: Modifizierte EACTS/STS Empfehlungen zur Diagnostik und Therapie vom Aneurysma der

Aortenwurzel. Czerny et al (14), sowie modifizierte ESC/EACTS Empfehlungen zur Behandlung von

klappenbedingter Herzerkrankung (42).

- Dies wird empfohlen, wenn ein durables Ergebnis in erfahrenen Zentren

erwartet wird (42)

Ein klappenerhaltender Aortenwurzelersatz kann bei Patienten mit einer intakten,
bikuspiden Aortenklappe und einer dilatierten Aortenwurzel, in Erwdgung gezogen
werden, wenn sie durch erfahrene Chirurgen im  Bereich der

Aortenklappenrekonstruktion durchgefiihrt werden.

l1b

HTAD

Bei Patienten mit einem gesicherten Marfan-Syndrom wird eine operative Versorgung

der Aortenwurzel bei einem Aortenwurzeldiameter > 50mm empfohlen.

Eine Operation kann bei Patienten mit Marfan-Syndrom und einem
Aortendurchmesser > 45mm in Erwadgung gezogen werden, wenn die
Wahrscheinlichkeit eines klappenerhaltenden Verfahrens hoch ist, das perioperative

Risiko niedrig ist und dies durch ein erfahrenes Aortenteam durchgefiihrt wird.

IIb

Bei Patienten mit einem gesicherten Loeys-Dietz-Syndrom wird eine operative

Versorgung der Aortenwurzel bei einem Aortenwurzeldiameter > 45mm empfohlen.

Eine Operation kann bei Patienten mit Loeys-Dietz-Syndrom und einem
Aortendurchmesser > 40mm in Erwagung gezogen werden, wenn ein hohes

Rupturrisiko und eine Mutation TGFBR1 vorliegen.

Ilb

Eine Operation sollte bei Patienten mit Loeys-Dietz-Syndrom und einem
Aortendurchmesser > 40mm in Erwagung gezogen werden, wenn ein hohes

Rupturrisiko und eine Mutation TGFBR2 vorliegen.

lIb
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Material und Methoden

Studiendesign

Zur Studiendurchfiihrung wurden alle Patienten retrospektiv identifiziert, die zwischen
1997 und 2024 einen klappenerhaltenden Ersatz der Aortenwurzel (VSARR) im Universitaren
Herzzentrum Hamburg — Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf erhielten. Seit 1997
wurden insgesamt 423 Patienten an der Aortenwurzel klappenerhaltend, offen-chirurgisch
versorgt. Patienten, die aufgrund einer akuten Aortendissektion oder Endokarditis operiert
wurden oder ein Remodelling-Verfahren (Yacoub) erhielten, wurden ausgeschlossen (n=45).
378 Patienten bekamen eine elektive Wurzelreimplantation nach David und wurden in die
Studie eingeschlossen. Eine Subgruppen-Analyse zwischen HTAD-Patienten (142 Patienten)
und einer Kontroll-Gruppe (Non-HTAD, 236 Patienten) sowie zwischen zwei unterschiedlichen
Entitditen von HTAD (Marfan-Syndron; n=121 vs. Loeys-Dietz-Syndrom; n=21) wurden zur

genauen Differenzierung des Effekts in dieser Population zusatzlich durchgefihrt.

Perioperative Daten

Im Rahmen der Datenerhebung wurden Entlassungsberichte aus den zugehdrigen
Patientenakten integriert. Hieraus lieBen sich pra-, intra- und postoperartive Informationen
der Patienten entnehmen. Zu den Allgemeincharakteristika der Patienten gehorten Alter,
Geschlecht, KorpergroRe, Gewicht, Body-Mass-Index (BMI), EuroSCORE Il und relevante
Patientenkomorbiditdaten. Als relevante Komorbiditaten wurden arterieller Hypertonus,
koronare Herzerkrankung, Diabetes, Adipositas, Herzrhythmusstorungen, Aortendissektion
(akut und chronisch), Endokarditis, HTAD, bikuspide Aortenklappe und Aortenaneurysma

aufgefihrt.

Die praoperative Diagnostik beinhaltete eine Computertomographie (CT) oder
Magnetresonanz-Tomographie (MRT) zur Bestatigung des Aortenwurzelaneurysmas und zur
Beurteilung der zugrundeliegenden Anatomie. Der Durchmesser am Aortenanulus, an der
Aortenwurzel, am sinutubuldren Ubergang, am tubuldr aufsteigenden Abschnitt der Aorta
ascendens und am Aortenbogen wurden gemessen. Eine transthorakale Echokardiographie
wurde zur Beurteilung der biventrikuldaren Funktion, der Aortenklappenfunktion und des
Aortenwurzeldiameters durchgefiihrt. Bei einer Aortenklappeninsuffizienz > 11° erfolgte eine
zusatzliche transosophageale  Echokardiographie zur Planung einer moglichen

Aortenklappenrekonstruktion. Zudem konnte die Aortenklappe morphologisch in uni-, bi-,
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oder trikuspid eingeteilt werden. Bei jungen Patienten ohne Risikofaktoren fiir eine koronare
Herzerkrankung wurde eine Koronar-Computertomographie zum Ausschluss von
Koronaranomalien durchgefiihrt. Alternativ bekamen die Patienten eine Koronarangiographie

zum Ausschluss relevanter Koronarstenosen.

Operationstechnik

Die durchgefiihrte Operation konnte aus dem dazugehorigen Operationsbericht
entnommen werden. Intraoperativ lie sich die AneurysmagroBe und -lokalisation vom
Operateur sowie die Auspragung einer vorliegenden Aortenklappeninsuffizienz Gber eine
transosophageale Echokardiographie validieren. Zudem wurde die ausgewdhlte
ProthesengroBe dokumentiert. Die chirurgische Reimplantation wurde bei den meisten
Patienten Uber eine mediane Sternotomie (86%) durchgefiihrt. In den letzten Jahren wurde
der Zugang vermehrt auf eine minimal-invasive partielle Sternotomie Uber den 4.
Interkostalraum (ICR) gelegt. Wahrend des kardiopulmonalen Bypasses erfolgte eine
intravendse Kiihlung des Patienten auf 32°C. Nach tangentialer Ausklemmung der Aorta
ascendens wurde eine transversale Aortotomie durchgefiihrt und eine antegrade kristalloide
single-shot Kardioplegie (Custodiol®) appliziert. AnschlieRend wurde die
Reimplantationstechnik nach David (44) bei allen 378 Patienten durchgefiihrt. Nach der
Klappenreimplantation wurde die Aortenklappe nach weiteren Pathologien inspiziert. Wenn
notwendig, wurde eine Aortenklappenrekonstruktion zusatzlich zur Sicherung der
Klappenfunktion durchgefiihrt. Ein Taschenprolaps wurde mittels zentraler Plikationsnahten
zur  Erhéhung der effektiven HOhe rekonstruiert. Zusatzliche intraoperative
RekonstruktionsmaBnahmen beinhalteten Teilbogenersatz, kompletter Aortenbogenersatz,
aortokoronarer Bypass, Mitralklappenersatz oder -rekonstruktion, Trikuspidalklappenersatz,
und Schrittmacherimplantation. Intraoperativ. wurden die Aorten-, Mitral-, und
Trikuspidalklappenfunktion im Rahmen der transésophagealen Echokardiografie unmittelbar

nach erfolgtem Eingriff bestétigt.

Postoperativer Verlauf

Alle Patienten wurden unmittelbar postoperativ sowohl auf der hausinternen Intensiv-
als auch auf der herzchirurgischen Normalstation betreut. Ca. 5-7 Tage postoperativ erfolgte
eine transthorakale Kontrollechokardiografie zur Beurteilung der postoperativen kardialen

Funktion. Gemessen wurden die linksventrikuldre Ejektionsfraktion und der
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Aortenklappengradient zur Beurteilung der Aortenklappenfunktion. Die Patienten konnten

anschlieRend bei erfolgreicher Erholung in die ambulante Weiterbetreuung entlassen werden.

Kontrolluntersuchungen

Die Kontrolluntersuchungen beinhalteten eine aktuelle Anamneseerhebung, klinische
Untersuchung, transthorakale Echokardiografie und/oder eine Computer- oder
Magnetresonanztomografie der Aorta und fanden entweder in unserer Klinik oder beim
niedergelassenen Hausarzt/Kardiologen statt. Aus der Anamnese konnten wichtige
Beschwerden wie Dyspnoe, Angina pectoris, Synkopen, relevante Komorbiditaten sowie in der
Zwischenzeit notwendige Prozeduren erfragt werden. Zudem konnten
kardiovaskularbedingte Tode, ischamische thrombembolische Ereignisse, relevante
Reoperationen und Infektionen an der Aortenklappe oder an der Prothese erfragt werden. Die
klinische Untersuchung ergab nahere Angaben zum klinischen Befinden des Patienten. In der
transthorakalen Echokardiographie wurden speziell die linskventrikuldre Ejektionsfraktion
(%), Aortenklappenfunktion und der Aortenklappengradient (Pmax/Pmean) bestimmt. Aus
der Computer- oder Magnetresonanztomografie konnten VerlaufsgréBen (mm) an
unterschiedliche Lokalisation der Aorta wie Aortenanulus, Aortenbulbus, sinutubulare

Junktion, tubuldr aufsteigende Aorta und Aortenbogen entnommen werden.

Datenerhebung und Follow-Up-Durchflihrung

Zur retrospektiven Datenerhebung wurde eine ausfiihrliche Recherche aus internen
klinischen Informationssystemen und Datenbanken des Universitaren Herzzentrums Hamburg
am Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf durchgefiihrt. Hierfir wurden Patientenakten
aus dem internen Krankenhausinformationssystem (KIS), dem ORBIS®-Krankenhaussystem
sowie dem SOARIAN® - Informationssystem aufgerufen. Aus der Akte konnten die
perioperativen Patienteninformationen anhand der vorliegenden Entlassungsberichte,

Operationsberichte und Operationsprotokolle entnommen werden.

Die Patienten wurden mit einem standardisierten Follow-Up-Protokoll nachuntersucht
(Abbildung 4). Zur Erhebung der Langzeitergebnisse wurden die aktuellen
Kontrolluntersuchungen nach erfolgter Operation herangezogen. Dafiir wurden bekannt
behandelnde Hauséarzte, Facharzte sowie die Patienten direkt kontaktiert, und die
hausinternen Verlaufsuntersuchungen integriert. Ebenso wurde die aktuelle transthorakale

Echokardiographie vom niedergelassenen Kardiologen inkludiert. Der Kontakt zur
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Befundanforderung erfolgte telefonisch, per E-Mail oder per Direktfax. In Anlehnung an dem
standardisierten Fragebogen konnte eine ausfiihrliche Anamnese erhoben werden. Wenn
kein telefonisches Gesprach mit den Patienten moglich war, wurden die Fragebogen per Post
an die zuletzt angegebene Adresse verschickt. Bei Vorliegen einer Einverstandniserklarung
zur Datenweitergabe an das Universitare Herzzentrum Hamburg seitens der Patienten
konnten die dokumentierten Befunde aus den ambulant durchgefiihrten
Kontrolluntersuchungen an uns  zugeschickt und eingetragen werden. Die
patientenbezogenen Daten wurden anschlieBend in eine entsprechende Datenbank

anonymisiert Gbertragen.

apebog 3 p : b 1. Wenn ja, wann?
Fallnummer: | Mame: Vorname: I | Rein

vi. Infektion der Herzklappe?
1. Wenn ja, welche und wann?

Geburrghatum: | Hausara:

4. Wie wiirden Sie lhre Belastbarkeit im Alltag beurteilen?
a. Sind Sie véllig beschwerdefrei, bei normaler
kérperlicher Belastung?

1. Waren Sie seit der Operation an lhrer Hauptschiagader
regelmiRig bei einer retlichen Unteriuthung?

a. Wenn ja, in welcher Arztpraxiy/\indk?, b. Haben Sie eine leichte Einschrinkung der kérperlichen
k. Wenn ja, mit Herzultraschall? | [ Belastba.rkeﬂ? — — - —
= Wenn Jn, seitliches Abstand? Tabviich | Fisbjahrg | andere c. Bestehtin Ruhe. ur.1d bei leichter kérperlicher Tatigkeit
Beschwerdefreiheit?
d. Haben Sie eine starkere Einschrankung der
1. Sind geit threr Herzoperationen emeut Operationen am Belastbarkeit? Wohlbefinden in Ruhe, aber
Herzen durchgefilhet worden? Beschwerden schon bei leichter kirperlicher
a. Am Herren? Titigkeit?
I. Wenn ja, weldhe?

e. Bestehen schon in Ruhe Beschwerden, die bei jeder
korperlichen Tatigkeit an Intensitat zunehmen?
5. Welche Medikamente nehmen Sie aktuell ein?

ii. Datum uwnd Krankenhais:

b. hn der Herzklappe?
I, Wonn ja, walche?
il Datum und Krankenhaus:

a. Herzmedikamente

3. Sind seft Ihrer Operation Krankenbausaufenthalte im i. Wenn ja, seit wann? Welche?
2usammesnhang mit dem Herzen (Herzklappe ader Asta)
ndlig pewesen? b. Blutverdinner
a. Wenn ja, sus wekchem Grund? i. Wenn ja, seit wann?
I, Schlaganfal? Welche?
1. Wenn 3, wann?
ii. Grund der
ii. Herzinfarkn? Finnahme?

L ‘Wenn ja, wann?

6. Aktueller Hausarzt/ Kardiologe:
i, Bewsssthosighein?

1. Wenn ja, wann?

7. Wie kénnen wir Sie im Falle weiterer Fragen erreichen?
iv. Herzrasen? (Telefonnummer/Adresse)
L Wenn ja, wann?

v. Reanimation? VIELEN DANK FUR IHRE MUHE!! Datum:

Abbildung 4: Fragebogen zur postoperativen Nachuntersuchung im Rahmen der Follow-Up Kontrollen. Die
Patienten wurden bezliglich Reoperationen, Re-Hospitalisierung, Medikamente und NYHA-Beschwerden befragt.
Zudem sollten Kontaktmoglichkeiten im Falle weiterer Fragen angegeben werden.

Im Falle einer frustranen telefonischen Kontaktaufnahme oder unbekannter Haus- und
Fachdrzte war eine Anfrage anhand der zuletzt angegebenen Patientenadresse im zentralen
Melderegister notwendig. Ein Lost-of-Follow-Up ergab sich bei fehlender Kontaktaufnahme

zum Patienten, zum ambulant behandelnden Haus- oder Facharzt, zu den
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Patientenangehorigen oder bei ausbleibender Auskunft durch das Melderegister. Das
klinische Follow-Up konnte bei 87.6% der Patienten erfolgreich erhoben werden. Die

Durchschnitts-Follow-Up-Zeit betrug 3,7 Jahre. Die langste Follow-Up-Zeit lag bei 18,25 Jahre.

Endpunkte

Als primdre Endpunkte wurden die Rate an Reoperationen und das Uberleben
festgelegt. Die Reoperation bezog sich auf einen erneuten Eingriff an der urspriinglichen
Operationslokalisation (Aortenwurzel) oder an der Aortenklappe. Hierbei wurde zwischen
einem Prothesenaustausch, einem kombiniertem Prothesen- und Aortenklappenersatz und
einem isolierten Klappenersatz differenziert. Zudem wurden die neu-implantierten
Prothesentypen (mechanisch vs. biologisch) gesondert aufgefiihrt. Das Gesamtiiberleben
wurde als Freiheit von kardiovaskuldar bedingtem und nicht-kardiovaskuldr bedingtem
Todeseintritt charakterisiert. Als kardiovaskuldr bedingter Tod wurde ein Todeseintritt
aufgrund dekompensierter Herzinsuffizienz, akutem Myokardinfarkt, Aortendissektion, Insult,
Mesenterialischdamie, Hamorrhagien, kardiogenem Schock, Endokarditis, Embolien,

Thrombosen, perioperativem Tod und plotzlichem Herztod definiert.

Sekundadre Endpunkte beinhalteten Freiheit von einer Aortenklappeninsuffizienz > I1°
und ,major adverse cardiovascular events” (MACE). Die Aortenklappenfunktion wurde im
Verlauf Uber transthorakale Echokardiographien verlaufskontrolliert. Zu den MACE gehorten
thromboembolisch ischdamische Ereignisse und Infektion. Thromboembolische Ereignisse
beinhalteten behandlungsbediirftige, ischdmische Ereignisse wie Thrombosen, Embolien,
temporal ischamische Attacken, Insulte, Myokardinfarkte und Mesenterialarterienembolien.
Unter Blutungen fielen kardiovaskular-relevante innere Blutungen (bspw. intrakranielle
Blutungen, relevante gastrointestinale Blutungen) sowie perioperative relevante
Blutungsereignisse wie Hamatothorax, Perikardkerguss, Perikardtamponade oder der Bedarf
einer Rethorakotomie aufgrund erhohter Sanguinatio. Die Infektionsrate bezog sich auf das

Auftreten von Endokarditis.

Statistische Analyse

Alle statistischen Auswertungen wurden mittels IBM SPSS-Statistics24® Software (IBM
Corp., New York, USA) durchgefiihrt. Kategorische Variablen wurden als Haufigkeiten
angegeben und mittels Chi%>-Test oder Fisher’s Test analysiert. Deskriptive Werte wurden als
Mittelwerte mit Standardabweichung und 95%-Konfidenzintervall angegeben und wurden
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mittels Student’s Test oder Mann-Whitney Test untersucht. Eine statistische Signifikanz wurde
bei einem p-Wert < 0,05 anerkannt. Postoperatives Langzeitiiberleben und Freiheit von
unerwinschten Ereignissen (Reoperationen, Thrombembolische Ereignisse, Infektionen)
wurden mithilfe Kaplan-Meier-Kurven dargestellt. Univariate und multivariate

Vergleichsanalysen wurden mittels Cox Regressionsanalysen durchgefihrt.
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Ergebnisse
Patientencharakteristika

Die Grundcharakteristika der Patienten werden in Tabelle 2 gezeigt. Das
Durchschnittsalter zum Operationszeitpunkt betrug 47,6 + 13,9 Jahre. Es fanden sich
Uberwiegend mannliche Patienten (72,2%) mit einem niedrigen perioperativen Risiko
(EuroSCORE 11 1,8 + 1,3 %). Fihrende Komorbiditaten waren arterielle Hypertonie (44.4%) und

koronare Herzerkrankung (7,1%). Die linksventrikuldre Ejektionsfraktion war in den meisten

Patienten erhalten (mean LVEF 56,3 t 7,3%).
Patientencharakteristika Studienkohorte (n =378)
Alter (Jahre) 47.6=13.9
Geschlecht — mannlich (%) 273 (72.2 %)
EuraSCORE Il 1.8+1.3
BMI (kg/m?) 26.2+ 5.4
Arterielle Hypertonie 168 (44.4 %)
Koronare Herzerkrankung 27 (7.1 %)
LVEF (%) 56.3+7.3
Praoperative Aortenklappeninsuffizienz 2 11° 192 (52.3%)
Bikuspide Aortenklappe 51 (13.5%)
Hereditire thorakale Aorten-Erkrankung 148 (39.2%)
- Marfan Syndrome 121 (32.0 %)
- Loeys-Dietz Syndrome 21 (5.6 %)
- Ehlers-Dahnlos-Syndrome 2 (0.5%)

- Familigre thorakale Aortenaneurysma 2(1.6%)
und -dissektionssyndrome

Aneurysmatyp

- Isoliertes Aortenwurzelaneurysma 184 (56.3 %)

- zusatzliches Ascendensaneurysma 143 (43.7 %)

Maximaler Diameter Aortenwurzel [mm) 51.0+ 8.5

Tabelle 2: Baseline Charakteristika zu den untersuchten Patienten. Es handelte sich um eine jlingere
Patientenkohorte, vorwiegend mannlich mit einem niedrigen perioperativen Risikoprofil und erhaltener LVEF.
Am haufigsten zeigten die Patienten in isoliertes Aortenwurzelaneruysma und die haufigste Komorbiditat war
die arterielle Hypertonie. BMI=Body-Mass-Index, LVEF= linksventrikuldre Ejektionsfraktion.

Uber die Hilfte der Patienten (52,3%) prasentierte eine  prdoperative
Aortenklappeninsuffizienz > Il. Eine genetische Bindegewebserkrankung im Sinne einer HTAD
wurde in 39,2% der Patienten nachgewiesen mit dem Marfan-Syndrom als fiihrender
Phanotyp (81,8%). Eine bikuspide Aortenklappe konnte in 13,5% der Patienten nachgewiesen

werden. Eine Taschenpathologie konnte bei 72 Patienten (19,0%) nachgewiesen werden. In
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der HTAD-Kohorte konnten mehr Taschenathologien in der MFS-Gruppe (13.2%) als in der
LDS-Gruppe (21.1%, p=0.020) festgestellt werden (Der Durchschnittsdiameter der Aorta
ascendens betrug 50,4 + 7,0mm. Mehr als die Halfte der Patienten zeigte ein isoliertes

Aneurysma der Aortenwurzel (56,3%).

Perioperative Daten

Die perioperativen Daten werden in Tabelle 3 aufgefiihrt. 13,8% der Patienten konnten
Uber einen minimal-invasiven Zugang versorgt werden. 48 Patienten (12,7%) der Patienten
erhielten eine zusatzliche Aortenklappenrekonstruktion. Die Plikation war die haufigste

Rekonstruktionstechnik (43 Patienten: 89.5%). Weitere zusatzliche Begleitprozeduren wurden

Perioperative data Study population (n = 378)
Minimally-invasive access 52 (13.8 %)
Additional aortic valve repair 48 (12.7%)
- Plication 43 (89.6%)
- Shaving 2 (4.2%)

- Subcommisural sutures 2 (4.2%)
- Triangular resection 2 (4.2%)

- Patch 2 (4.2%)
Concomitant procedures 74 (19.6 %)
- Mitral valve repair/replacement 17 (4.5%)
- CABG 19 (5.0%)
- Frozen-Elephant-Trunk 9 (2.4%)

- ASD or PFO closure 9 (2.4%)

- Ablation 9(2.4%)

- LAA ligature 10 (2.6%)
- Hemiarch replacement 7 (1.8%)

- Other 5(1.3%)
Cardiopulmonary bypass time (min) 214.7 £ 58.4
- Isolated VSRS 200.4 + 492
- Including concomitant procedures 255.2+63.0
Aortic Cross-Clamp-Time 151.1+37.8
- Isolated VSRS 1439+ 33.4
- Including concomitant procedures 172.7 + 41.3
In-hospital stay (days) 94+11.1
Postoperative pacemaker implantation 9 (2.4 %)
In-hospital mortality 1 (0.3 %)

Tabelle 3: Perioperative Charakteristika zu den untersuchten Patienten. Am haufigsten wurde Uber eine mediane
Sternotomie operiert. Die haufigste Begleitprozedur war ein Mitralklappeneingriff. Die 30-Tages-Mortalitdt war sehr
niedrig  (0,3%) und die Schrittmacherimplantation ebenso niedrig (2.4%). ASD=atrialer Septumdefekt,
PFO=persistierendes Foramen ovale, LAA=left atrial appendage (linkes Vorhofohr)

bei 74 Patienten (19,6%) durchgefiihrt mit einem aortokoronaren Bypass als haufigste
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Begleitprozedur (5,0%). Die Bypasszeit betrug 225,3 + 57,7 Minuten bei kombinierten
Prozeduren und 200,4 * 49,2 Minuten bei isoliertem Ersatz der Aortenwurzel. Die
Aortenklemmzeit betrug 161,8 + 32,9 Minuten bei kombinierten Eingriffen und 1439 + 33,4
Minuten bei isolierten Wurzelprozeduren. Im Durchschnitt wurden die Patienten 9,4 + 11,1

Tage (Range 1-135 Tage) stationar behandelt.

Postoperativ wurden 9 Patienten (2,4%) mit einem permanenten Schrittmacher
aufgrund eines atrioventrikuldren Block IlI° versorgt. Bei sieben Patienten (2,0%) wurde eine
postoperative Perikardtamponade chirurgisch saniert. 12 Patienten (3.5%) prdsentierten eine
Aortenklappeninsuffizienz > 1l (3,4%). 4 Patienten (1,1%) erhielten einen chirurgischen
Aortenklappenersatz  aufgrund einer mindestens  mittel- bis  hochgradigen
Aortenklappeninsuffizienz (Al > Ill). Die Mortalitdt im stationdren Aufenthalt betrug 0,3%

aufgrund einer postoperativen akuten Typ-A-Dissektion.
Langzeit-Follow-Up

Reoperation

Im Rahmen der transdsophagealen Echokardiographie wurde die Klappenkompetenz der
Aortenklappe bei allen Patienten unmittelbar postoperativ bestatigt. Die transthorakale
Echokardiographie vor Entlassung zeigte keine Insuffizienz > |. Eine Reoperation an der
Aortenklappe war notwendigin 5,7 £ 1,5 %, 9,0 £ 2,5 %, und 25,3 £ 5,7 % nach entsprechend
5, 10 und 15 Jahren (Abbildung 5).

Primary endpoint - Freedom from reoperation
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Abbildung 5: Darstellung des primdren Endpunkts Reoperation. Nach 15 Jahren zeigte sich eine
Reonerationsrate von ca. 25%
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Insgesamt bekamen 29 Patienten eine Aortenklappenreoperation. Die flihrende
Indikation  flir eine  Reoperation war eine symptomatische, zunehmende
Aortenklappeninsuffizienz > Il (n=24). Bei der Subgruppen-Analyse konnte kein signifikant
erhohter Unterschied bei den HTAD-Patienten bezliglich einer Reoperationsrate festgestellt
werden (p=0,793). Das Patientenalter konnte sowohl in der univariaten (HR 0,967, 95% Kl
0,940-0,995, p=0,020) (Tabelle 4) als auch in der multivariaten (HR 0,965 95% Kl 0,935-0,996,
p=0,028) Cox-Regressionsanalyse (Tabelle 5) als Pradiktor flr eine Reoperation identifiziert

werden.

Univariate Regressionsanylasen - Reoperation

Parameter Hazard ratio (HR) Konfidenzintervall (95%) p-Wert
Alter 0.967 0.940 0.995 0.020
Sex 0.674 0.270 1.683 0.398
Adipositas (BMI > 30) 0.732 0.414 1.294 0.283
Arterielle Hypertonie 0.551 0.250 1.215 0.139
Koronare Herzerkrankung 0.367 0.049 2.725 0.327
Hereditare thorakale 1.115 0.515 2.413 0.783
Aortenerkrankung (HTAD)

Bikuspide Aortenklappe (BAV) 1.526 0.564 4.125 0.405
EuroSCORE I 1.024 0.745 1.409 0.883
EuroSCORE 11> 1.5 0.857 0.402 1.824 0.688
STS-Score 0.358 0.069 1.841 0.219
STS-Score>1.0 0.885 0.205 3.822 0.870
NYHA > I 0.576 0.173 1.920 0.369
Vorherige Herzoperation 3.339 1.320 8.446 0.011
Linksventrikulare 1.009 0.959 1.062 0.720
Ejektionsfraktion (LVEF)

LVEF <50% 0.293 0.040 2.164 0.229
Aortenklappeninsuffizienz 0.916 0.682 1.230 0.560
Aortenklappeninsuffizienz = 11 0.718 0.332 1.551 0.399
Aortenklappenrekonstruktion 3.102 1.151 8.362 0.025
Aortenklappenpathologie 3.571 1.346 9.471 0.011
Zusatzliche Prozeduren 0.786 0.294 2.105 0.632
Postoperative 5.564 1.891 16.370 0.002
Aortenklappeninsuff. 2 Il

Schrittmacherimplantation 2.159 0.290 16.074 0.452
Stationarer Aufenthalt (Tage) 0.983 0.900 1.073 0.697

Tabelle 4: Univariate Cox Regressionsanalyse zum Endpunkt Reoperation. Als relevante Risikofaktoren konnten Alter,
vorherige Herzoperation, eine Aortenklappenpathologie, durchgefiihrte Aortenklappenrekonstruktion sowie eine
postoperative Aortenklappeninsuffizienz nachgewiesen werden.
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Weitere relevante Risikofaktoren fiir eine Reoperation in der univariaten Analyse
waren eine  zuvor  stattgehabte  Herzoperation, die  Durchfiihrung einer
Aortenklappenrekonstruktion, eine Aortenklappenpathologie, sowie eine postoperative
Aortenklappeninsuffizienz > Il. In der multivariaten Analyse zeigte sich eine vorhandene
Taschenpathologie (HR 5,399; 95% Kl 1,817-16,04; p=0,002) sowie eine postoperative
Aortenklappeninsuffizienz (HR 6,186; 95% Kl 1,612-23,73; p=0.008) als statistisch signifikante

Risikofaktoren fiir eine Reoperation (Tabelle 7).

Multivariate Cox-Regressionsanylasen - Reoperation

Parameters Hazard Ratio Konfidenzintervall (95%) p-Wert
Alter 0.965 0.935 0.996 0.028
Aortenklappenrekonstruktion 0.819 0.231 2.895 0.756
Taschenpathologie 5.399 1.817 16.04 0.002
Postoperative 6.186 1.612 23.73 0.008

Aortenklappeninsuffizienz

Tabelle 5: Multivariate Cox Regressionsanalyse zum Endpunkt Reoperation. Als relevante Risikofaktoren konnten Alter,
eine vorhandene Taschenpathologie sowie eine postoperative Aortenklappeninsuffizienz identifiziert werden.

Uberleben
Das gesamte Uberleben nach 5, 10 und 15 Jahren betrug entsprechend 96.7 + 1.3 %, 91.0 +
2.6 %, und 81.5+ 5.2 % (Abbildung 6). Insgesamt gab es 18 Todesfille. Sechs Patienten erlitten

einen kardiovaskularbedingten Tod und vier Patienten einen nicht-kardiovaskuldarbedingten

Tod. Bei acht Patienten war die Todesursache unklar. Ein Patient erlitt einen ST-Hebungs-
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Abbildung 6: Darstellung des priméren Endpunkts Uberleben. Nach 15 Jahren zeigte sich eine Uberlebensrate von
ca.81.5%
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Infarkt nach 2,5 Jahren und ein weiterer Patient einen Non-ST-Hebungs-Infarkt 16 Jahren nach
der Indexprozedur. Ein weiterer Patient zeigte ein residuelles, distales Aneurysma nach der
Index-Prozedur und verstarb wahrend der Reoperation. Ein weiterer Patient zeigte einen
plotzlichen Herztod nach 9,6 Jahren. Das Vorliegen einer HTAD ergab keinen statistisch
signifikanten Unterschied zur Kontrollgruppe beziiglich der 15-Jahres Uberlebensrate (81.2 +
7.6% vs. 82.3 + 6.5; p=0.779). Mittels univariater Cox- Regressionsanalyse konnten arterielle
Hypertonie, EuroSCORE Il, EuroSCORE Il > 1.5, STS-Score, STS-Score > 1,0, eine vorherige
Herzoperation sowie zusatzliche Prozeduren als relevante pradiktive Risikofaktoren fir

Mortalitat identifiziert werden (Tabelle 6).

Univariate Regressionsanylasen - Mortalitét

Parameter Hazard ratio (HR) Konfidenzintervall {95%) p-value
Alter 1.036 1.000 1.074 0.052
Sex 1.538 0.584 4.051 0.384
Adipositas (BMI > 30) 0.823 0.416 1.629 0.577
Arterielle Hypertonie 0.302 0.098 0.929 0.037
Diabetes 3.909 0.510 29.981 0.190
Koronare Herzerkrankung 1.145 0.255 5.133 0.859
Hereditare thorakale 0.864 0.319 2.342 0.774
Aortenerkrankung (HTAD)

Bikuspide Aortenklappe (BAV) 0.289 0.034 2.447 0.255
EuroSCORE Il 1.276 1.005 1.620 0.046
EuroSCORE Il > 1.5 3.977 1.303 12.140 0.015
STS-Score 3.872 1.838 8.159 <0.001
STS-Score > 1.0 3.831 1.188 12.357 0.025
NYHA > I 1.701 0.600 4.817 0.317
Vorherige Herzoperation 3.368 1.088 10.432 0.035
Linksventrikulare 0.983 0.934 1.036 0.524
Ejektionsfraktion (LVEF)

LVEF < 50% 1.023 0.233 4.491 0.976
Aortenklappeninsuffizienz 1.091 0.707 1.686 0.693
Aortenklappeninsuffizienz = 11 1.229 0.452 3.346 0.686
Aortenklappenrekonstruktion 0.888 0.116 6.774 0.909
Aortenklappenpathologie 1.619 0.335 7.829 0.549
Zusétzliche Prozeduren 2.974 1.168 7.574 0.022

Tabelle 6: Univariate Cox Regressionsanalyse zum Endpunkt Mortalitdt. Als relevante Risikofaktoren konnten arterielle
Hypertonie, EuroSCORE II, EuroSCORE Il > 1.5, STS-Score, STS-Score > 1,0, vorherige Herzoperation sowie zusatzliche
Prozeduren identifiziert werden.

Die multivariate Cox-Regressionsanalyse zeigte das Vorliegen einer arteriellen Hypertonie (HR
0,199; KI 95% 0,059-0,673, p=0,009) sowie eine postoperative Schrittmacherimplantation (HR
8,592; Kl 95% 1,761-41,913, p=0,008) als signifikant relevante Pradiktoren fir Mortalitat
(Tabelle 7).
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Multivariate Cox-Regressionsanylasen - Mortalitéit

Parameters Hazard Ratio Konfidenzintervall (95%) p-Wert
Alter 1.038 0.996 1.082 0.077
EuroSCORE 11 0.778 0.444 1.362 0.380
EuroSCORE > 11 2.983 0.722 12.231 0.131
STS-Score 3.126 0.894 10.93 0.074
STS-Score > | 1.365 0.221 8.415 0.737
Arterielle Hypertonie 0.199 0.059 0.673 0.009
Zusitzliche Prozeduren 1.535 0.554 4.258 0.410
Schrittmacherimplantation 8.592 1.761 41913 0.008

Tabelle 7: Multivariate Cox Regressionsanalyse zum Endpunkt Mortalitat. Als relevante Risikofaktoren konnten arterielle
Hypertonie sowie eine erfolgte postoperative Schrittmacherimplantation identifiziert werden.

Aortenklappeninsuffizienz > Il und MACCE
Eine Aortenklappeninsuffizienz > Il wurde in 13.5 £ 2.3 %, 28.7 £ 3.9 % and 47.8 £ 6.0 % der
Patienten nach entsprechend 5, 10 und 15 Jahren festgestellt (Abbildung 7). HTAD-Patienten
zeigten keinen signifikanten Unterschied zur Kontroll-Kohorte in Bezug auf

Aortenklappeninsuffizienz > Il nach 15 Jahren (46.3 £ 8.6 % vs. 46.7 £ 7.6 %, p=0.943).
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Abbildung 7: Darstellung des sekundaren Endpunkts Aortenklappeninsuffizienz > Il. Nach 15 Jahren zeigte sich
eine Rate an Aortenklappeninsuffizienz 2 Il von ca. 48 %.

Keine relevante Blutungskomplikation wurde im Follow-Up festgestellt. Endokarditis wurde
nach 5, 10 und 15 Jahren in entsprechend 1.5+ 0.9 %, 2.8 + 1.6 % und 5.4 + 3.1 % der Patienten

diagnostiziert (Abbildung 8).
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Secondarv endpoint - freedom from endocarditis
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Abbildung 8: Darstellung des sekundaren Endpunkts Endokarditis. Nach 15 Jahren zeigte sich eine

Rate an Endokarditis von ca. 5%.
Thromboembolische Ereignisse wurdenin 1.3+ 0.8 %, 2.4+ 1.3 % and 9.1 + 4.9 % der Patienten
nach 5, 10 und 15 Jahren nachgewiesen (Abbildung 9). HTAD-Patienten zeigten keinen
signifikanten Unterschied beziiglich Endokarditis, thromboembolische Ereignisse und MACCE

im Vergleich zu Non-HTAD-Patienten.
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Abbildung 9: Darstellung des sekundaren Endpunkts thromboembolische Ereignisse. Nach 15 Jahren zeigte
sich eine Rate an thromboembolischen Ereignissen von ca. 9%.
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MFS vs. LDS

MFS-Patienten zeigten eine erhohte Rate an Reoperationen im Vergleich zu LDS-Patienten,

jedoch ohne statistisch signifikanten Unterschied nach 10 Jahren (21.1% vs. 0%, p=0.268)

(Abbildung 10).
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Abbildung 10: Darstellung des primdren Endpunkts Reoperation zwischen HTAD-Patienten, MFS-

vs. LDS-Patienten. Nach 10 Jahren zeigte sich eine hohere Rate an Reoperationen bei MFS-
Patienten nhne ctaticticrh cionifikanten lIntercrhied (21 1% ve & 7% n=N 2AK)

LDS-Patienten zeigten keine Mortalitdt nach 10 Jahren; MFS-Patienten zeigten eine niedrigere

Uberlebensrate von 80.4 + 8.2 % ohne signifikanten Unterschied (p=0.343).
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Abbildung 11: Darstellung des primiren Endpunkts Uberleben zwischen HTAD-Patienten, MFS- vs. LDS-
Patienten. Nach 10 Jahren zeigte sich keine Mortalitdt bei LDS-Patienten, wahrend MFS-Patienten eine
Mortalitat von ca. 20% prasentierten (p=0.343).
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LDS-Patienten zeigten im gesamten Follow-Up keine Aortenklappeninsuffizienz 2 I, wahrend
MFS-Patienten eine signifikant hohere Rate von Aortenklappeninsuffizienz (52 + 8.7 %,

p=0.041) nach 10 Jahren prasentierten.
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Abbildung 12: Darstellung des sekundaren Endpunkts Aortenklappeninsuffizienz > Il zwischen HTAD-
Patienten, MFS- vs. LDS-Patienten. Nach 10 Jahren zeigten LDS-Patienten keine
Aortenklappeninsuffizienz > I, wahrend MFS-Patienten eine signifikant hohere Rate von
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Diskussion

VSARR reprasentieren eine bedeutsame Alternative zur CVG-Therapie bei
Aortenwurzelaneurysmata und werden mittlerweile von Herzchirurgen weltweit praktiziert.
Nicht nur die Kurz- und Mittelzeitergebnisse lieferten hervorragende Ergebnisse, sondern
auch die publizierten Langzeitergebnisse nach 15 und 20 Jahren Erfahrung mit den Eingriffen
konnten erfolgreich (iberzeugen (4,23,58). Diese Ergebnisse wiesen international
perioperative Mortalitdtsraten von unter 5% auf, zeigten Uberlebensraten von iiber 90% nach
15 Jahren und konnten in iber 90% der Falle eine aortenklappenbedingte Reoperation und
eine schwergradige Al in einer sehr selektionierten Kohorte (58). Unsere Studie konnte eine
ebenso sehr niedrige perioperative Mortalitdait (0.3%) liefern. Die leicht reduzierte
Langzeitlberlebensrate in unserer Probe (81.5% nach 15 Jahren) kann durch eine in den
letzten Jahren immer breiter gewordene Indikationsstellung fiir klappenerhaltende
Prozeduren bei unterschiedlichen Pathologien, Kombinationseingriffen (29.9%), zusatzlicher
Rekonstruktion der Taschen und zunehmendem Patientenalter erkldrt werden. Frihere
Publikationen konnten kardiovaskuldare Komplikationen bei weniger als 10% der Patienten
(45,48,49) und ein NYHA I-ll Stadium nach 15 bis 20 Jahren in Uber 95% der Patienten
prasentieren (58). Eine Freiheit von Thromboembolien und klappenbedingten ,adverse
events” wurde bereits bei jeweils 92,2% und 85,5% der Patienten nach 15 Jahren von David
et al publiziert (23). Ahnlich niedrige Werte konnten wir im Rahmen unserer Studie in Bezug
auf MACCE nachweisen. VSARR-Eingriffe sind demnach sichere, nachhaltige und
komplikationsarme Operationen, die bei vorhandener Indikation und elektivem
Patientensetting durchgefiihrt werden koénnen. Unsere Ergebnisse belegen, dass diese
Prozeduren auch bei HTAD-Patienten angewandt werden kdnnen, ohne das perioperative
Risiko maligeblich zu erhohen.

VSARR erweiterten das chirurgische Repertoire der Aortenchirurgie. Dennoch bleibt
die Frage offen, ob sich diese Verfahren gegen den bekannten Ersatz der aszendierenden
Aorta mit gleichzeitigem Ersatz der Aortenklappe durchsetzen kénnen. Frithere Studien haben
eine  niedrigere  Uberlebensrate nach  klappenersetzenden im  Vergleich zu
klappenerhaltenden Prozeduren gezeigt (88,3% nach fiinf Jahren VSARR und 72,2% nach zehn
Jahren CVG) (62). Ebenso konnten andere Autoren ein erhohtes Risiko fir schwerwiegende,
klappenbedingte Langzeitfolgen sowohl bei biologischen als auch bei mechanischen CVG-

Verfahren sowie fir kardiale Mortalitat im Vergleich zu VSARR-Operationen feststellen (53).
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Bei David et al waren die ermittelten Mortalitatsraten der VSARR-OPs deutlich niedriger als
die der CVG-OPs (63). VSARR-Verfahren konnten ebenso niedrigere Werte bei Blutungen,
Endokarditis und klappenbedingten Komplikationen als beim CVG-Verfahren liefern
(48,63,64): VSARR-MalRknahmen stellen somit eine valide Alternative fur Patienten dar, bei
denen intakte Klappentaschen vorliegen, eine langer anhaltende Klappenfunktion realisiert
werden kann und eine Antikoagulation unerwiinscht ist (61,63,64). Schlussendlich werden die
Klappenanatomie und —funktion, die GréBe und Ausdehnung des Aneurysmas, die
Lebenserwartung des Patienten, die antikoagulative Behandlung und die Erfahrung des
behandelnden chirurgischen Teams dariber entscheiden, ob ein klappenersetzendes oder —
erhaltendes Verfahren in Frage kommt (2,4,14,53,62,65). Diese Entscheidung wird je nach
Risikokonstellation individuell getroffen. Trotzdem werden weitere, direkt miteinander
vergleichenden Studien fir eine gestdrkt evidenzbasierte Empfehlung eines Verfahrens
benétigt (66,67). Aufgrund der Komplexitdit von VSARR-Operationen und der erhohten
Wahrscheinlichkeit flr technische Fehler ist zudem eine langjahrige, chirurgische Erfahrung
mit den genannten Eingriffen essenziel. Aus diesen Griinden sollten klappenerhaltende
Eingriffe der Aortenwurzel nur in spezialisierten Herzzentren mit herzchirurgisch
ausgebildeten Teams durchgefiihrt werden (4,47,53).

Wie zuvor veroffentlicht sind intakte Klappentaschen trotz einer aneurysmatischen
Dilatation im Annulus, in den Sinus Valsalva oder im sinutubuliren Ubergang die beste
Voraussetzung fir einen klappenerhaltenden Eingriff (4). Oft werden jedoch zusatzliche
Pathologien an den Taschen nachgewiesen, welche eine Taschenrekonstruktion bedirfen. Im
Falle eines Taschenprolapses und eine dadurch mangelhafte Koaptation der Taschen kann
eine Plikation der freien Rander vorgeschlagen werden. Bei kleinen, zug- und
spannungsbedingten Fenestrationen entlang der freien Rander wurden auch doppelseitige
Gore-Tex-Ndhte entlang der freien Rander empfohlen(4,63,68). Die Evidenz der besagten
rekonstruktiven MaRnahmen unterscheidet sich jedoch je nach beschreibendem Autor. David
et al (2015) bestatigen, dass eine Taschenrekonstruktion keinen relevanten Risikofaktor fiir
eine postoperative Al darstellt (23,48,63). Auf der anderen Seite beschreiben Kallenbach et al
(2005), De Paullis et al (2010), Bechtel et al (2010) und Malvindi et al (2015), dass eine
chirurgische Manipulation an den Klappentaschen das Auftreten einer Al postoperativ
beglinstigt (67,69—71). Ob dies eine Frage der operativen Technik oder der Erfahrung mit den

Verfahren war, wurde nicht ndher untersucht.
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Frihere Studien lieferten eine Freiheit von Al 2 Il bei isolierten VSARR von 74.3-85%
nach 10 Jahren (66—68) and kumulative Wahrscheinlichkeit einer Al > Il von 10.2% nach 20
Jahren (4). Unsere Kohorte zeigte eine Freiheit von Al > |l bei isolierten VSARR in 68.3% der
Patienten nach 10 Jahren, jedoch von 45.6% bei Patienten mit einer begleitenden
Aortenklappenrekonstruktion (p=0.03). Diese Ergebnisse ahneln denen von Kari et al (72), die
belegten, dass Begleitprozeduren an der Klappe das Risiko flir Komplikationen und die
Entwicklung einer Aortenklappeninsuffizienz beglinstigen kénnen. Zudem konnten bereits
publizierte Ergebnisse die Inzidenz einer praoperativen Aortenklappeninsuffizienz als einen
der bedeutsamsten pradiktiven Faktoren fir die Entwicklung einer postoperativen Al
identifizieren (73-75). Aufgrund einer bereits praoperativ erhohten Rate an Al 2 Il in unserer
Kohorte sowie der 17,7% der Patienten, die eine simultane Aortenklappenrekonstruktion
erhielten, kénnte demnach mit einem Risiko einer hoheren Langzeitrate an Al > Il und
Reoperationen in unserer Probe gerechnet werden. Fiir eine endgliltige Aussage bezlglich des
Effekts einer begleitenden Aortenklappenrekonstruktion bei VSARR werden noch gezieltere
Studien bendtigt, welche genau diesen Aspekt der Operationen betrachten, sodass eine
konkrete Empfehlung in standardisierte Leitlinien integriert werden kann.

HTAD sind maligne Erkrankungen, die unbehandelt mit einer reduzierten
Lebenserwartung einhergehen kénnen. Eine Beobachtungsstudie aus dem Jahr 1978 konnte
eine Lebenserwartung von 32 Jahren mit kardial bedingten Todesursachen in 92% der Falle
belegen (76). Als Folge einer friihzeitigen operativen Versorgung der Aorta ascendens (77)
konnte die Inzidenz von aortalen Komplikationen von 70% auf 48% (78) gesenkt werden und
die Lebenserwartung auf 62 Jahren erhéht werden (77). Vergangene Studien konnten bereits
eine sehr niedrige perioperative (0,96%) und 10-Jahres-Mortalitat (9%) sowie eine niedrige
Rate an klappenassoziierten Komplikationen im Langzeitverlauf bei Marfan-Patienten belegen
(61,79). In dieser vorgelegten Untersuchung fiihrte die Inzidenz von HTAD zu keinem
signifikanten Unterschied bzgl. Uberleben, Reoperationen oder Entwicklung einer Al > I,

sodass diese Eingriffe ebenso flir HTAD-Patienten empfohlen werden kénnen.

Dies ist zu meinem besten Wissen die erste Probe, die explizit den langfristigen
Vergleich von VSARR zwischen zwei unterschiedlichen Entitaten von HTAD-Patienten
untersucht. LDS-Patienten zeigten in unserer Probe keine Mortalitat, keine Reoperationen
und keine Al 2 1l nach 10 Jahren. Patel et al konnten ebenso eine 100% Freiheit von Mortalitat,

Endokarditis, thromboembolischen Ereignissen und 5-Jahres Al > Il nach VSARR-Therapie
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erreichen (80). MFS-Patienten zeigten in unserer Probe eine numerisch hdhere Rate an
Reoperationen (21.1% vs. 0%, p=0.268) und eine niedrigere Uberlebensrate (80.4 + 8.2 %,
p=0.343), jedoch erst in Bezug auf Al > |l einen statistisch signifikanten Unterschied (p=0.041)
im Vergleich zu LDS-Patienten nach 10 Jahren. Die Unterschiede zwischen beide Gruppen
konnen sowohl auf das jlngere Patientenalter als auch auf den niedrigeren
Aneurysmadiameter zum Operationszeitpunkt bei LDS-Patienten mutmalRlich zuriickgefiihrt
werden. Eine friihzeitige und prophylaktische Operation mittels VSARR kann potenziell als
protektiver Faktor gegen erneute Reoperationen oder Verlust der Klappenkompetenz
betrachtet werden. Im Falle einer Befundresonanz in randomisiert, kontrollierten Studien
konnte sogar der Durchmesser fir die OP-Indikation bei HTAD-Patienten noch weiter
herabgesetzt werden. Dies ware zuklnftig auch fir die langfristige Patientenversorgung von

grofRer Relevanz.

AuRerst wichtig fiir die kommenden Jahre wird die Durchfiihrung einer sorgfiltigen
Patientenselektion fir VSARR-Operationen darstellen. Die Zusammenfihrung von
Risikokonstellation und nachgewiesen effektiverer Operationstechnik reduziert die
Notwendigkeit  zukiinftiger = Reoperationen und das Risiko neu auftretender
Aorteninsuffizienz(4). Die hier vorgelegte Evidenz unterstiitzt die Empfehlung, dass jlingere
Patienten mit oder ohne HTAD im Falle eines Wurzelaneurysmas durch eine VSARR-Operation
durch Stabilisation im Aortenanulus erfolgreich therapiert werden kénnen und hierdurch eine
frihzeitige Reoperation vermieden werden kann. Dass diese Empfehlungen auch schon zu den
Behandlungsleitlinien fir Aortenerkrankungen der ESC 2024 gehoren, verstarkt die Validitat
der Ergebnisse(13). Darliber hinaus erwies sich die empfohlene, korrekte Patientenselektion

fiir die jeweiligen Eingriffe als mitentscheidender Faktor fiir optimale Langzeitergebnisse.
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Zusammenfassung

Aortenklappenerhaltende Operationen der Aortenwurzel haben das Repertoire der
Aortenchirurgie erweitert. Diese Eingriffe bieten bei richtiger Indikation trotz hohen
technischen Aufwandes langhaltige, komplikationsarme und sichere
Rekonstruktionsmafnahmen fiir Patienten mit einem Aortenwurzelaneurysma. VSARR-
Eingriffe bieten eine niedrigere Langzeitmortalitdt und ein niedrigeres Komplikationsrisiko,
sodass sie eine Alternative fiir Wurzelpathologien bei intakten Klappentaschen zu den
bekannten CVG-Prozeduren darstellen. HTAD-Patienten kénnen ebenso sicher mit VSARR-
Verfahren behandelt werden, ohne das Mortalitats- und Reoperationsrisiko zu senken oder
die Durabilitdit der Aortenklappe zu verschlechtern. LDS-Patienten zeigen niedrigere
Langzeitmortalitat, Reoperationsrate und Langzeit-Al > Il als MFS-Patienten. Eine friihzeitige
Intervention bei niedrigem Risiko, jungen Alter und kleinem Diameter scheint eine protektive
Wirkung flir HTAD-Patienten zu erzielen. Eine Aortenklappenrekonstruktion kann fir die
Korrektur einer Klappeninsuffizienz bei vorhandener Expertise durchgefiihnrt werden;
inwiefern dadurch die Langzeitergebnisse beeinflusst werden, muss noch weiter untersucht
werden. Nach aktueller Evidenzlage ist eine achtsame Patientenselektion essenziell flr eine

langfristig niedrige Mortalitatsrate und Reoperationsrate.

Summary

Valve-sparing aortic root replacement (VSARR) procedures have expanded surgical
options for aortic root pathologies. When indicated, these procedures provide a long-term
repair for patients with an aortic root aneurysm at low risk of complications, though
technically challenging. VSARR have shown low rates of long-term mortality and a low
perioperative complication risk, cementing their position as a viable alternative to CVG-
surgeries for aortic root pathologies in patients with intact valve cusps. HTAD-patients can
also be safely treated with VSARR, without increasing the risk for mortality or reoperation, as
well as mantaining long-term valve durability. LDS-patients present lower long-term mortality,
rates of redo surgery and Al > Il compared to MFS-patients. A prophylactic surgery in low-risk
patients at a younger age with smaller root diameter seems to provide a protective effect on
HTAD patients. In experienced centers, additional aortic valve repair can be performed to
correct a concomitant cusp pathology. To which extent a concomitant valve repair may impact

long-term valve function requires further analysis. According to current evidence, careful
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patient selection is imperative to ensure low long-term mortality and reoperation rates

following VSARR.
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