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1 Einleitung

1.1 Anatomie des aortalen Ausflusstraktes

Der aortale Ausflusstrakt setzt sich zusammen aus einem linksventrikularen Anteil, der
Aortenwurzel und deren Ubergang in die proximale Aorta ascendens.

Zum linken Ventrikel gehoren die der Aortenklappe proximal angrenzenden muskuldren
Anteile des Septum interventrikulare sowie Anteile der Mitralklappe.

Distal vom Ventrikel lasst sich eine zirkuldre Grenze unterhalb der Klappenebene ziehen,
die Ventrikel und Aorta trennt [1]. Daran schliet sich die Aortenwurzel an. Hier setzen die
drei Taschenklappen jeweils halbkreisformig innerhalb der Aorta an der Gefalwand an.
Die Taschenklappen trennen aus physiologischer Sicht das linksventrikuldre vom aortalen
Stromgebiet. Diese Grenze wird als anatomischer Annulus bezeichnet [89], wenngleich es
sich nicht um eine kreisformige Grenze handelt. Vielmehr ergibt sich aus dem
halbkreisférmigen Ansatz der Klappen die Form einer dreizackigen Krone. Der ana-
tomische Annulus wird dabei als fibrgse Struktur in der Aortenwand beschrieben, die den
Klappenansatz unterstiizt [22]. Der ringformige Ubergang von Ventrikel zu Aortenwand
wird dagegen als chirurgischer Annulus [89] oder ventrikuloaortaler Ubergang [1] be-
zeichnet.

Wenn nicht anders deutlich gemacht, handelt es sich bei der Bezeichnung Annulus im
Folgenden um den chirurgischen Annulus.

Die drei hochstgelegenen Punkte der Klappenansatzstellen, an denen sich diese treffen,
werden Kommissuren genannt [2]. Eine zirkuldre Linie durch diese drei Kommissuren
stellt den Ubergang von Aortenwurzel zu Aorta ascendens dar und wird als sinutubulérer
Ubergang bezeichnet.

Die Aortenwurzel ist auf Hohe der Taschenklappen an drei Stellen ausgesackt. Diese
Aussackungen der Gefalwand, distal und seitlich begrenzt von den halbkreisformigen
Klappenansatzstellen, proximal vom sinutubularen Ubergang, werden als Sinus von
Valsalva bezeichnet [95], benannt nach dem italienischen Anatom Antonio Valsalva [83].
Proximal der Klappen und zwischen den drei Sinus liegen funktionell dem Ventrikel zu-
zurechnende bindegewebige Dreiecke, die im englischen Sprachgebrauch als ,,interleaflet
triangles* bezeichnet werden [95]. Aufgrund ihrer Lage unterhalb der Klappenebene sind

sie dem ventrikuldren Stromgebiet zuzurechnen.
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1.2 Pathologie der Aorta

Der Ersatz der Aorta ascendens ist heute ein anerkanntes therapeutisches Verfahren der
Herzchirurgie und kann bei verschiedenen Krankheitsbildern notwendig werden. Dazu
gehéren die Dilatation der Aortenwurzel und das Aneurysma der Aorta ascendens, die
Aortendissektion vom Typ A nach Stanford und die Aortenruptur.

Fir das Aneurysma der Aorta thoracica findet sich in der Literatur eine Inzidenz von 5,9
Erstdiagnosen auf 100.000 Personen pro Jahr [11]. Davon entfallt gut die Hélfte auf die
Aorta ascendens [11]. Von einer Mortalitat von 4 auf 100.000 durch rupturierte thorakale
Aortenaneurysmen wird fur eine schwedische Population bezogen auf die Jahre 1952 bis
1988 berichtet [33]. Somit handelt es sich bei diesem Krankheitsbild um eine seltene, bei
einer 5-Jahres-Mortalitdt ohne Operation von 46 % bis 62 % aber sehr ernstzunehmende
Diagnose [30,54]. In einer weiteren Studie wird sogar von einer 5-Jahres-Uberlebens-
wahrscheinlichkeit von nur 13 % berichtet [11]. Bei einem Durchmesser des Gefélies von
mehr als 6 cm betréagt die jahrliche Wahrscheinlichkeit fir Tod, Ruptur oder Dissektion
15,6 % [30]. Denselben Durchmesser konnten Coady und Mitarbeiter in ihren Unter-
suchungen als medianen Durchmesser feststellen, bei dem es zu Ruptur oder Dissektion
kam [20]. Bei einem Aneurysmadurchmesser der Aorta ascendens von mehr als 6 cm
zeigte sich in ihrer Gruppe eine 5-Jahres Uberlebenswahrscheinlichkeit von 59 % [20]. Zu
einer spontanen Ruptur oder Dissektion des Aneurysmas kommt es jahrlich in bis zu 6,9 %
der Félle [30], wobei dieses Ereignis mit einer Mortalitatsrate von 94 % einhergeht [11].
Dabei erhéht sich das Risiko fur Dissektion oder Ruptur des Aneurysmas mit zunehmender
GroRe [20,30]. Dies ist insofern nachvollziehbar, als dass sich der Stress, der auf die
Aneurysmawand wirkt, mit steigendem Durchmesser erhéht [62], die Dehnungsfahigkeit
der Wand abnimmt [62,104] und ein Aneurysma auftritt, wenn die Wand insuffizient
gegenuiber den einwirkenden Kraften wird [104]. Dieses Verhalten der Aortenwand
entspricht dem Gesetz von Laplace, nach dem mit steigendem Durchmesser einer Réhre
deren Wandspannung ansteigt [69].

Fiur die Dissektion der Aorta thoracica wird Uber eine Inzidenz von 3,2 auf 100.000
berichtet [96]. Eine Pravalenz von 0,2 % bis 0,6 % beschrieben Levinson und Kollegen im
Jahr 1950 [65]. Dabei ist davon auszugehen, dass viele Dissektionen undiagnostiziert

bleiben [19].
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Die Inzidenz fur die Ruptur der Dissektion betragt 1 auf 100.000 Personen [96]. Lilienfeld
und Kollegen berichten an anderer Stelle fur die Dissektion der Aorta von einer
Mortalitétsrate von 1 bzw. 2 auf 100.000 Personen fur Manner bzw. Frauen [70].
Unbehandelt geht die Aortendissektion vom Typ A mit einer hohen Letalitat einher. In den
ersten 24 bis 48 Stunden betrégt die Sterblichkeit pro Stunde 1 % bis 2 % [19]. Erfolgt
keine operative Therapie findet sich eine Mortalitatsrate von 90 % innerhalb der ersten 3
Monate [31].

Die Atiologie der genannten Erkrankungen ist dabei vielfiltig. Viele magliche
Risikofaktoren fur die Entwicklung eines thorakalen Aortenaneurysmas beruhen auf
Untersuchungen des abdominellen Aortenaneurysmas [19]. Der arterielle Hypertonus
scheint eine wichtige Rolle zu spielen [11,108], ebenso das Rauchen [23]. Atherosklerose
findet sich weniger haufig in der Aorta ascendens als in Aneurysmen der Aorta descendens
[19]. Die Rolle, die die Atherosklerose in der Entwicklung des thorakalen Aorten-
aneurysmas spielt, ist dabei umstritten. Manche Autoren sehen das Aortenaneurysma als
Spatform der Atherosklerose [11,82], wogegen an anderer Stelle der kausale Zusammen-
hang in Frage gestellt wird [18]. Weiterhin kommt die Medianekrose als Form einer Binde-
gewebsstorung als &atiologischer Faktor in Betracht [11,19,96], aulRerdem traumatische [19]
und infektitse Ereignisse [11,19,96]. Auch eine familidre Pradisposition scheint eine Rolle
zu spielen [18].

Das Marfan Syndrom stellt eine genetische Ursache dar [106]. Hierbei handelt es sich um
eine autosomal-dominat erbliche Erkrankung des Bindegewebes, verursacht durch eine
Mutation auf dem Chromosom 15, wodurch es zu einer gestorten Fibrillin-Synthese kommt
[80,102]. Die Préavalenz der Erkrankung betragt 4 bis 6 auf 100.000 Personen, ohne
ethnische Predelektion [80]. Es kann unter anderem zu Manifestationen am Sehapparat und
am Skelett kommen [72,80]. Fur die verminderte Lebenserwartung der Patienten sind
allerdings vor allem kardiovaskuldre Komplikationen wie Aneurysma, Dissektion und
Ruptur der Aorta verantwortlich [72,92]. Roman und Kollegen wiesen in einer Studie bei
80 % der untersuchten Marfan-Patienten eine Dilatation der Aortenwurzel nach, die sich
als Marker fiir eine im Folgenden auftretende aortale Komplikationen wie Dissektion und
schwere Aorteninsuffizienz verwenden liefl3 [87].

Eine alleinige Dilatation der Aorta kann den Verdacht auf ein Marfan-Syndrom mit abge-

schwachter Penetranz nahelegen [107].
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Die Gefahr, im Spatstadium einer Syphilis-Erkrankung ein Aortenaneurysma zu
entwickeln, ist allgemein bekannt, spielt in der heutigen Zeit jedoch aufgrund der
Madglichkeit der antibiotischen Therapie dieser Erkrankung im Friihstadium keine grofe

Rolle mehr [11,19].

Unabhingig von der Atiologie stellt die Dilatation der Aortenwurzel ein besonderes
Problem dar. Liegt sie auf Hohe des sinutubularen Ubergangs, kann die Dilatation auch bei

morphologisch nicht betroffenen Klappentaschen zu einer sekundaren Aorteninsuffizienz
fihren [6,39,63]. So beschreibt beispielsweise Olsen fir das Aneurysma der Aorta

ascendens das mogliche Auftreten einer Aorteninsuffizienz [75].
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1.3 Geschichte der Aortenchirurgie

Heutzutage kommen bei den oben genannten Krankheitsbildern unterschiedliche
Operationstechniken zur Anwendung. Allgemein I&sst sich eine Unterscheidung zwischen
den Operationen mit Ersatz der Klappe und klappenerhaltenden Operationstechniken
treffen. Erstmalig beschrieb Bentall im Jahr 1968 den kombinierten Ersatz der Aorten-
klappe und der Aorta ascendens bei einem Patienten mit einem Aneurysma durch
kinstliches Gewebe [9]. Diese Technik wird als ,,Replacement” bezeichnet. Bei dieser
Methode werden sowohl die Aorta ascendens als auch die gesamte Aortenwurzel mitsamt
der Aortenklappe entfernt und durch eine kinstliche Aortenprothese und eine mechanische
Aortenklappe ersetzt. AnschlieBend erfolgt eine Reimplantation der KoronargeféalRe in die
Prothesenwand. Diese Technik zeigt hervorragende Langzeitergebnisse [42,43,61].
Allerdings tréagt sie bedingt durch den Einsatz einer mechanischen Herzklappe das Risiko
thrombembolischer Ereignisse [34] und erfordert eine lebenslange antikoagulative
Behandlung des Patienten, die mit der relevanten Gefahr von Blutungsereignissen
einhergeht [34,37,53]. Bei Marfan-Patienten muss auBerdem mit wiederholten chirur-
gischen und orthopadischen Eingriffen gerechnet werden, bei denen eine antikoagulative
Behandlung ein erhohtes Risiko bedeuten wiirde [47]. Ein Problem stellt fir Frauen im
gebéarfahigen Alter zudem die bekannte Teratogenitdt der oralen antikoagulativen
Medikation mit Cumarinen dar.

Eine Abwandlung der Bentall-Technik kann die Verwendung einer homologen Aorten-
klappe sein. Diese Methode erféhrt jedoch eine Einschrankung durch deren zigige
Degeneration [13,16, 60] und soll hier nicht weiter besprochen werden.

Zu Beginn der achtziger Jahre des zwanzigsten Jahrhunderts publizierte der Chirurg M.
Yacoub eine Arbeit, in der eine klappenerhaltende Operationstechnik beschrieben wird, die
er seit Ende der siebziger Jahre verwendet [36,89,109,110]. Er ging von der Annahme aus,
dass eine makroskopisch intakte Aortenklappe keiner Auswechslung bedarf. Er ersetzte die
Wand der Aorta ascendens sowie der Sinus mit kollagen-imprégniertem Dacrongewebe,
einem zu 100 % aus Polyester-Fasern bestehendem Material. Dabei liel er die
Kommissuren und Taschenklappen der Aortenwurzel stehen, so dass die Struktur des ana-
tomischen Annulus die Grenze zwischen Prothese und nativer Aortenwurzel bildete. Diese
Methode stellt den Versuch dar, die natlrliche Aortenwurzel mitsamt der Sinus nach-

zubilden, und wird heute allgemein als ,,Remodeling* bezeichnet [89].
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Im Jahr 1992 présentierte Tirone David eine klappenerhaltende Operationstechnik, bei der
er die komplette Aortenwand von der Basis bis zur Aorta ascendens ersetzte und die
intakte Klappe innerhalb der Prothese fixierte [27]. Diese Methode wiederum wird mit
Bezug auf die Wiedereinfligung des klappentragenden Apparats in die Prothese als
»Reimplantation* bezeichnet [27].

Beide Techniken zeigen gute Ergebnisse bei geringen Reoperationsraten [10,12,26,28,35,
57,59,67,74,90,97]. Einige Autoren berichten jedoch iber notwendige Reoperationen bei
der Remodeling-Technik nach auftretender Aorteninsuffizienz [5,10,29]. Die fehlende
Stabilitat des Annulus und eine dadurch bedingte Dilatation der Aortenwurzel wird daftr
verantwortlich gemacht. Nach Verwendung der Reimplantations-Technik wird dagegen
uber eine mdogliche Degeneration der Klappentaschen berichtet [41,56]. In zwei
Fallbeispielen berichten sowohl Gallo und Kollegen [41] als auch eine Gruppe um
Kamohara [56] unabhdngig voneinander von einer mehrere Monate nach Operation
auftretenden myxoiden Degeneration der Taschenklappen. Als Ursache dafiir vermuten sie
den Stress, dem die Klappe im starren Dacronrohr aufgrund des Fehlens der Sinus

ausgesetzt ist.

Die Techniken nach Yacoub und David stellen die Grundlage fir Modifikationen und
Neuentwdirfe dar. So sind in den letzen Jahren von verschiedenen Autoren neue Techniken
beschrieben worden.

David selbst nutzte im Laufe der Jahre mehrfach modifizierte Methoden. Im Jahr 2003 gab
Miller in einem Artikel einen Uberblick Uber diese verschiedenen Techniken von David
und fuhrte eine Nummerierung ein [71], die schon bald darauf von anderen Autoren
ubernommen wurde [51]. Die Urform der Reimplantations-Technik wird demnach als
David-I bezeichnet. Einer von David zeitweise genutzte Abwandlung der Remodeling-
Technik [24,25] dhnlich jener von Yacoub, gab Miller die Bezeichnung David-Il. Diese
Remodeling-Technik mit zusatzlicher Annuloplastik, also Verstarkung des Annulus,
nannte er David Il [71]. Anschlielend nutzte David dann wieder eine klassische
Reimplantation, jedoch mit groReren Prothesen und Raffung in Hohe der Kommissuren,
bezeichnet als David-1V [71]. Der Typ David-V mit groRer Prothese und Raffung an

Annulus und sinutubuldrem Ubergang wurde erstmals 2003 genannt [29,71].
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Cochran stellte 1995 eine Technik auf Basis von Davids Arbeiten vor, bei der durch
Zuschnitt des Dacrongewebes und Nahtraffung im Bereich des Annulus so genannte
Pseudosinus gebildet werden [21]. Thubrikar und Robicsek verdffentlichten 2001 eine
Arbeit Uber eine Prothese mit dehnbaren Sinuseinsétzen, die schlieBlich auch in die Praxis
eingefiihrt wurde [101,111]. Ebenfalls 2001 stellte eine Arbeitsgruppe um de Paulis eine
Prothese vor, die im proximalen Bereich dehnbare Einsétze tragt [76,77,78]. Die Prothese
wurde erfolgreich in der Praxis eingesetzt und ist mittlerweile auch kommerziell von der
Firma Sulzer Vascutek erhéltlich.

Von Demers stammt die Variante aus dem Jahr 2004, bei der zur besseren Adaptation an
den Annulus beziehungsweise sinutubularen Ubergang zwei nacheinander geschaltete
Prothesen verschiedener GroRen verwendet werden [32]. 2005 kamen Veroffentlichungen
von Hess und seiner Arbeitsgruppe aus Florida [49], sowie von Urbanski aus Bad Neustadt
[103]. Hess benutzte dabei eine dehnbare Prothese und liel3 die Aortenwurzel innerhalb der
Prothese stehen, ohne die natlrlichen Sinus zu entfernen. Urbanskis Methode dagegen
zeichnet sich dadurch aus, dass die Sinus einzeln eingenaht und angepasst werden. Die
jungste Arbeit stammt aus dem Jahr 2007 von Rama und Kollegen aus Paris, die
Remodeling und Reimplantation kombinieren, indem sie zunédchst eine Dacronréhre Uber
die Aortenwurzel platzieren, im Bereich des Annulus befestigen und anschlie(end die
Kommissuren durch angepasste Offnungen an die AuRenwand der Aortenwurzel bringen
[81]. Nur am Rande erwéhnt sei die 2003 von Albes vorgestellte Idee, bei alleiniger
Dilatation der Aortenwurzel lediglich eine Raffung der dilatierten Sinuswdande zur
Aortenklappenrekonstruktion durchzufihren [3].

Ziel all dieser Techniken ist es, die natiirliche Anatomie der Aortenwurzel bestméglich zu
erhalten, da deren Bedeutung fir den physiologischen Ablauf des Herzzyklus durch viele
Untersuchungen in der Vergangenheit unbestritten ist.

So haben verschiedene Untersuchungen in der Vergangenheit die Bedeutung der Sinus fir
die physiologische Klappenfunktion betont. Schon vor rund finfhundert Jahren beschrieb
Leonardo da Vinci (1452-1519) die Anatomie der Aortenwurzel und der Sinus sowie
Stromungen und Wirbel im Blutfluss, die einen Einstrom des Blutes in die Sinus bewirken.
Er erkannte, dass ein Teil des vom Ventrikel ausgestoRenen Blutes in die Sinus
zuruckstromt und die Taschenklappen noch wahrend der Auswurfphase aufeinander
zufuhrt [84]. 1968 gelang es Bellhouse und Bellhouse den Einfluss dieser Stromungen auf

den Klappenschluss und die Durchblutung der Koronararterien darzustellen [7,8]. lhren
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Erkenntnissen nach sorgen die Blutwirbel in den Sinus wahrend der Systole fir eine
Stabilisierung der Klappen im Blutstrom, wodurch die Koronarostien offen gehalten
werden und die Durchblutung der Koronararterien verbessert wird. Zudem helfen die
Blutwirbel zum Ende der Systole beim Klappenschluss, indem sie bewirken, dass sich die
Taschenklappen noch wahrend der Systole einander wieder annéhern [7]. Ein Jahr spéter
bestatigte Zimmermann diese Beobachtungen und stellte dartber hinaus die Vermutung
auf, dass die Wirbel nicht zuletzt den Kontakt der Klappen mit der Aortenwand verhindern
[112]. Auch diese Untersuchungen konnten durch Reid wiederum bestatigt werden, der in
seiner Arbeit zu der Schlussfolgerung kommt, dass eine Veranderung der Geometrie der
Aortenwurzel den koronaren Blutfluss sowie den Klappenschluss stort [83].

Im Jahr 1976 wurde von Brewer ein dynamisches Verhalten der gesamten Aortenwurzel
wahrend des Herzzyklus beobachtet [14]. Er wies eine Zunahme des Radius der
Aortenwurzel auf Hohe der Kommissuren von Diastole zu Systole um 16 % nach, wodurch
die Taschenklappen wihrend der Systole eine nahezu dreieckige Offnungsflache um-
schlieBen. Der freie Klappenrand der Taschenklappen weist dadurch von Diastole zu
Systole eine gleich bleibende Lange auf und die Spannung des Gewebes bleibt wahrend
des Herzzyklus konstant. Aus diesem dynamischen Verhalten der Aortenwurzel resultiert
eine Verringerung des Stresses, der auf das Klappengewebe wirkt gegentber der Situation
bei einer steifen Aortenwurzel, bei der der freie Rand der Klappen bei jeder Herzaktion
Falten werfen musste, da er sich nicht in seiner Lange verandern kann [14]. Im Fehlen
dieses Dehnungsverhaltens bei Klappenprothesen sah er eine mégliche Begrundung fir
deren begrenzte Haltbarkeit [14]. Bald darauf stellten Thubrikar und Kollegen eine Arbeit
vor, in deren Rahmen eine In-vivo-Beobachtung des Verhaltens der Aortenwurzel von
Hunden wéhrend des Herzzyklus beschrieben wird [98,100]. Im Rahmen dieser
Untersuchung konnten sie Brewers Beobachtungen bestatigen und beschrieben eine
Expansion der Aortenwurzel in der Systole. Dieser Dehnungsféhigkeit schrieben sie einen
wichtigen Anteil an der langen Haltbarkeit der natiirlichen Klappen zu, da die freien
Klappenrander wéhrend der Systole weniger Falten bilden und so einem geringeren Stress
ausgesetzt sind [98]. Zudem wiesen sie darauf hin, dass nach dem Gesetz von Laplace
(Spannung = transmuraler Druck x Radius [69]) die Wandspannung aufgrund des hohen
transmuralen Drucks in der Diastole erhoht und in der Systole dementsprechend erniedrigt
sein musste. Da in der Systole jedoch eine Zunahme des Radius beobachtet werden kann,

ist auch hier die Wandspannung erhéht und damit die Spanungsdifferenz zwischen
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Diastole und Systole als belastender Faktor des Klappengewebes minimiert [98]. In einer
weiteren Arbeit konnten sie zeigen, dass durch kollagene Fasern eine Stressuibetragung von
Klappen- auf Sinusgewebe erfolgt. Die Abnahme des Aortenumfangs auf Héhe der Sinus
in der Diastole bedeutet ihrer Annahme nach eine Entlastung fur das Klappengewebe, da
sich die Belastung nicht in einem Punkt konzentriert, sondern innerhalb der Einheit von
Sinus und Klappen verteilt [99]. Diese Untersuchungen wurden durch verschiedene
Autoren bestétigt [22,44,50]. Beispielsweise zeigten Robicsek und Thubrikar 1999 in einer
gemeinsamen Untersuchung, dass ein Elastizitatsverlust der Aortenwurzel zu asynchronen
Klappenbewegungen fuhrt, und &uRerten den Verdacht, dass dies zur frihzeitigen

Degeneration der Klappen beitragt [85].
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1.4 Zielsetzung

Mittlerweile ist eine Vielzahl an verschiedenen klappenerhaltenden Aortenoperations-
techniken in Gebrauch. Letztendlich handelt es sich bei all diesen Techniken um
Abwandlungen der zwei Grundformen nach Yacoub und David. Diese beiden Techniken
unterscheiden sich deutlich darin, dass Yacoubs Methode einen Wiederaufbau der Aorten-
wurzel versucht, wogegen bei David die Klappe in ein starres Dacronrohr reimplantiert
wird. Insofern erscheint ein Vergleich dieser beiden Operationstechniken und zweier
Abwandlungen beziiglich ihrer Dynamik wahrend des Herzzyklus sinnvoll.

Bei dem Grofiteil der vergleichenden Studien der zwei Grundformen nach Yacoub und
David handelt es sich um klinisch retrospektive Studien, bei denen vornehmlich die
klinischen Ergebnisse der Techniken aufgezeigt werden.

Nur wenige Studien haben sich bislang mit der Dynamik der Operationstechniken unter

experimentellen Bedingungen beschéftigt.

Ein Vergleich von funktionalen Charakteristika der verschiedenen Operationstechniken,
ermittelt unter reproduzierbaren Bedingungen wiirde einen Zugewinn an Wissen bedeuten,
welches bei der Entwicklung neuerer Prothesen- und OP-Techniken hilfreich sein kann.
Weiterhin kdnnten Fragen beztiglich der Unterschiede zwischen den Techniken in Bezug
auf ihr Verhalten wahrend des Herzyklus geklart und diese Unterschiede objektiviert

werden.

Ziel dieser Arbeit war es, die hydrodynamischen Eigenschaften der unterschiedlichen
klappenerhaltenden Aortenoperationstechniken untereinander und mit jenen der nativen

Aortenwurzel in einem Kreislaufmodell zu vergleichen.
Im Einzelnen sollten:
- Unterschiede des transvalvuldren Druckgradienten und des Schlussvolumens
aufgezeigt werden, da der Druckgradient tber der Aortenklappe einen wichtigen

Parameter fir Belastung von Klappe und Ventrikel darstellt, und das Schluss-

volumen Riickschlusse auf die Physiologie des Klappenschlusses erlaubt.

10




1 Einleitung

- die Bewegungen der Klappen bei den verschiedenen Techniken dargestellt
werden, um die maximale Verformung der Klappen wahrend des Herzzyklus zu

zeigen.

- das Dehnungsverhalten der Aortenwurzeln in verschiedenen Ebenen bei den
unterschiedlichen Techniken dokumentiert werden, da dieses einen Rickschluss
auf die Physiologie und moglicherweise Langlebigkeit der operierten Wurzeln

ermaoglicht.

Es wurden die zwei Grundformen der klappenerhaltenden Operationstechnik nach Yacoub
und David mit einer nattrlichen Aortenwurzel verglichen. Trotz aller Modifikationen der
letzten Jahre reprasentieren sie noch immer die zwei grundsétzlichen Arbeitsweisen.
Zusétzlich wurden eine modifizierte Remodeling-Technik und eine Reimplantations-

Prothese mit dehnbaren Sinuseinsatzen untersucht.
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2 Material und Methoden

Vorbemerkungen

In dieser Arbeit werden die auftretenden Druckwerte in mm Quecksilberséaule (mmHg)
angegeben. Dies dient der besseren Vergleichbarkeit zu klinischen Messungen. Dabei
entspricht 1 mmHg einem Druck von 133 Pa (=133 kg m™ s™).

Langenangaben werden in mm, Flachen in mm? und Volumina in ml angegeben.

2.1 Material

Die Versuche wurden an Schweineherzen durchgefihrt. Diese sind aufgrund ihrer
Anatomie und der Vergleichbarkeit der Physiologie des Kreislaufs von Mensch und
Schwein sowie ihrer leichten Verfligbarkeit gut fir vergleichende Studien geeignet [73,88].
Verwendet wurden intakte Herzen von 130 Tage alten und ca. 100 kg schweren, am
Morgen des Untersuchungstages geschlachteten Schweinen aus einem ortlichen Schlacht-
hof (Norddeutsche Fleischzentrale Libeck). An diesen wurde die Aorten-Basis mit dem
klappentragenden Apparat unter Beibehaltung eines 5 mm breiten Muskelgrtels proximal
der Klappe freiprapariert.

Unterhalb der Klappenebene wurde nun eine ca. 15 mm lange Dacronprothese (Meadox
Medicals, Inc., Oakland, NJ, USA) der GroRe 26 mm mit einer fortlaufenden Naht unter
Verwendung von 4/0 Prolene Nahtmaterial (Ethicon, Norderstedt, Deutschland) befestigt.
Diese Prothese diente der spateren Befestigung der Aortenwurzel wahrend des Versuchs.

2.2 Techniken
2.2.1 Praparation der Nativen Aortenwurzel

Zur Untersuchung der nativen Aortenwurzel (siehe Abb. 2.2a) wurde zunéachst die Aorta
ascendens ca. 30 mm oberhalb des sinutubularen Ubergangs entfernt und dann die Stiimpfe
der zwei Koronararterien jeweils mit einer Ligatur verschlossen. Anschliefend wurde die
Aorta Uber einen Plexiglaszylinder von 26 mm Durchmesser gezogen und mit einem 2/0

Vicryl-Faden (Ethicon, Norderstedt, Deutschland) 10 mm oberhalb des sinutubuléren
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Ubergangs fixiert. Mit Hilfe dieses Zylinders konnte die Wurzel am Messplatz des

Versuchsaufbaus befestigt werden.

2.2.2 Chirurgische Techniken

Bei allen Techniken wurden die verwendeten Aortenwurzeln auf die gleiche Weise
vorbereitet. Als erstes wurde die Aorta ascendens 5 mm oberhalb des sinutubuléren
Ubergangs entfernt. Dann wurden die Sinus bis auf einen 2 mm breiten Rand zu den
Kommissuren und dem Ansatz der Klappensegel hin entfernt (Abb. 2.1). Fr jede einzelne
Prothese wurde die Grolie der Dacronprothese unter Bezugnahme auf die Untersuchungen
von Hansen kalkuliert [46]. Der in Millimeter gemessene Durchmesser der Aorta auf Hohe
des sinutubularen Ubergangs wurde dazu mit dem Faktor 1,2 multipliziert, um den
ungeféhren Durchmesser bei systemischem Druck zu erhalten. Der so gemessene Wert
entsprach der zu wahlenden Prothesengrofie. Verwendet wurden Prothesen der Grof3en 30

und 32 mm.

Abbildung 2.1: Native Aortenwurzel nach Entfernung der Sinus. AnschlielRend erfolgt die Bearbeitung
je nach chirurgischer Technik.
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2.2.2.1 Remodeling-Technik

Zur Vorbereitung der Aortenwurzel fir die Remodeling-Technik wurde oberhalb des
hdchsten Punkts der Kommissuren jeweils eine Naht durch die Aortenwand gesetzt. So
konnten durch Zug an diesen drei Faden die Kommissuren aufgestellt werden.

An einem Dacronzylinder wurden nun an seiner Basis an drei analog zu den Kommissuren
gelegenen Punkten Einschnitte vorgenommen. Die Hohe dieser drei Inzisionen entsprach
dabei der Hohe der aufgestellten Kommissuren. Die Inzisionen wurden dann entsprechend
der Grolke der Kommissuren erweitert, so dass drei zungenférmige Dacronlappen ent-
standen. Der Dacronzylinder hatte an seiner Basis damit nun die Negativ-Form einer
Krone (siehe Abb. 2.2b).

Die Aortenwurzel wurde dann mit Hilfe von 4/0 Prolene Nahtmaterial mit dem Dacron-
zylinder verbunden. Begonnen wurde dabei mit den Kommissuren. Diese wurden oberhalb
der durch die drei Einschnitte entstandenen Aussparungen von innen an der Dacron-
prothese fixiert. AnschlieBend wurde die Prothese unter Verwendung einer fortlaufenden
Naht an der Aortenwurzel befestigt, wobei die zungenférmigen Dacronlappen die
Positionen der Aortensinus einnahmen.

Dabei wurde besonders darauf geachtet, eine dichte Verbindung zwischen Aortengewebe
und Dacronzylinder zu erhalten (Abb. 2.2b).

2.2.2.2 Modifizierte Remodeling-Technik

Entsprechend dem Vorgehen bei der Remodeling-Technik wurden bei der modifizierten
Technik die Kommissuren mit jeweils einer Naht versehen, die deren Aufstellen
ermaoglichten.

Aus einer Dacronprothese wurden nun drei einzelne Lappen geschnitten und auf die Grofie
eines Sinus getrimmt. Dazu wurde seine Lénge der Hohe der aufgestellten Kommissuren
angeglichen und seine Form dem Raum zwischen zwei Kommissuren angepasst. Nun
wurden die drei Lappen nacheinander mit fortlaufender Naht unter Verwendung von 4/0
Prolene Nahtmaterial an Position der drei Sinus mit der Aortenwurzel verbunden. Dabei
wurde die Form der Sinus nachgebildet. Diese separate Anpassung der einzelnen Lappen

ermdoglichte eine prazise Sinusrekonstruktion.
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AbschlieRend wurde die so hergerichtete Wurzel oberhalb des sinutubuliren Ubergangs
mit einem Dacronzylinder verndht, dessen GrofRe der Aortenwurzel entsprechend aus-
gewahlt wurde (Abb. 2.2¢).

2.2.2.3 Reimplantations-Technik

An der Basis der Aortenwurzel wurden auf einer Ebene direkt proximal der Klappen je
nach GroRe der Wurzel 8 bis 10 4/0 Prolene Néhte gesetzt. Dazu wurden beidseits mit
Nadeln versehene Faden verwendet. Eine Nadel wurde dabei zundchst vom Lumen des
linksventrikul&ren Ausflusstrakts her durch das Aortengewebe nach aulRen gefiihrt. Dann
wurde ca. 2 mm lateral vom Einstich durch das Aortengewebe auch das zweite Ende des
Fadens vom Lumen her nach auf3en gestochen. Als nichstes wurde ein Dacronzylinder wie
bereits beschrieben ausgewéhlt. Dieser Zylinder wurde nun von distal Gber die Wurzel
geschoben bis er Uber die Klappenebene reichte und dort positioniert. Dabei wurden
jeweils beide Enden der zuvor an der Wurzel gesetzten Nahte unter Beibehaltung ihres
bisherigen Abstands von innen durch das Dacronmaterial gestochen. Die zwei Enden einer
Naht wurden anschlieBend auBerhalb des Dacronzylinders verknotet, um die Dacronréhre
so an der Aortenwurzelbasis zu fixieren.

Jetzt wurden von oben durch das Lumen des Zylinders die drei Kommissuren mit Nahten
an der Zylinderwand befestigt. Dabei wurde besonders auf die Ausrichtung der
Kommissuren zueinander Wert gelegt. Zuletzt wurde mit fortlaufender Naht der
verbliebene freie Rand der Aortenwurzel von innen an der Zylinderwand fixiert (Abb.
2.2d).

2.2.2.4 Sinus-Prothese

Aus einer Dacronprothese wurde entsprechend der Positionen der natirlichen Sinus an drei
Stellen Material in Zungenform entfernt. Die so entstandenen Offnungen hatten eine Breite
von ca. 24 mm, eine Hohe von ca. 23 mm und zum Unterrand des Zylinders einen
ungefdhren Abstand von 8 mm. An diesen drei Stellen wurden nun kinstliche Sinus
angelegt. Dazu wurden aus einem weiteren Dacronzylinder drei zungenférmige Lappen
geschnitten. Diese wurden nun um 90 Grad gedreht, so dass deren Faserausrichtung zu

jener des Prothesenzylinders im rechten Winkel stand. Die GroRe dieser Lappen Ubertraf
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die GroRe der Offnungen in Hohe und Breite um jeweils ca. 5 mm. Je ein Lappen wurde
nun von auBen einer der Offnungen angepasst und mit Nahten zunachst an der Oberkante
fixiert. Der Lappen, dessen Rander die Offnung Uberragten, konnte dann unter einer
leichten Raffung des Materials an Seiten- und Unterkante mit fortlaufender Naht vernaht
werden, so dass am Dacronzylinder drei, ein wenig Uber das Niveau der Rohre
herausragende und durch die Materialraffung und die Wellenform des Dacronmaterials
dehnbare, im Folgenden Neosinus genannte Sinuseinsétze entstanden.

Analog der Reimplantations-Technik wurde die Wurzel je nach GrolRe mit acht bis zehn
U-férmig gefuhrten 4/0 Prolene Néhten versehen und damit der Dacronzylinder, wie schon
bei der Reimplantations-Technik beschrieben, mit der Aortenwurzel verbunden. Die
Prothese wurde dabei dergestalt ausgerichtet, dass die Neosinus so zwischen den
Kommissuren positioniert wurden, dass sie die Lage der naturlichen Sinus einnahmen.
Jetzt wurden die Kommissuren am Prothesenmaterial zwischen den Neosinus mit N&hten
fixiert und zuletzt der freie Rand der Aortenwurzel unter Verwendung einer fortlaufenden
Naht in der Prothese befestigt (Abb. 2.2e).

- —~— ——
A )
2.2a. 2.2b. 2.2c. 2.2d. 2.2e.
Native Remodeling Modifiziertes Reimplantation Sinus-Prothese
Aortenwurzel Remodeling

Abbildung 2.2a-e: Schematische Darstellung der nativen Aortenwurzel und der verschiedenen
Operationstechniken

Alle Prothesen wurden dann mit ihrem distalen Ende analog dem Vorgehen bei der nativen
Aortenwurzel auf einen Plexiglaszylinder geschoben. Mit Hilfe eines 2/0 Vicryl-Fadens
wurden sie dann 10 mm oberhalb der Kommissuren an einer umlaufenden Kerbe des
Zylinders befestigt.

AnschlieBend wurden alle zu untersuchenden Wurzeln unter Verwendung des an ihrer

Basis festgendhten Dacronzylinders an einer Edelstahl-FuRplatte befestigt.
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2.3 Versuchsaufbau und Datenerfassung
2.3.1 Versuchsaufbau
2.3.1.1 Pulsduplikator

Die Versuche wurden an einem Pulsduplikator zur Linksherz-Simulation durchgefihrt
[91]. Die Abbildung 2.3 zeigt einen schematischen Aufbau dieser Apparatur. Die im
folgenden Absatz genannten Nummern 1 bis 10 beziehen sich auf diese Darstellung.

Bei dem Pulsduplikator handelt es sich um ein durch eine kurvengesteuerte Kolbenpumpe
(Nr. 1) angetriebenes Kreislaufsystem. Die Pumpe generiert einen pulsatilen Fluss. Die
Frequenz ist variabel und durch austauschbare Kurvenscheiben (Nr. 2) ist es moglich,
verschiedene Schlagvolumina zu simulieren.

Ein offenes Reservoir auf Hohe der Klappenebene (Nr. 3) stellt die atriale Vorlast dar.
Uber zwei Scheibenventile (Nr. 4) erfolgt die Fiillung der Pumpe. Durch die Verwendung
von zwei Ventilen sollen negative Driicke wéhrend der Pumpenfillung in der Diastole
vermieden beziehungsweise reduziert werden. Im Versuchsaufbau simulieren die Ventile
die Mitralklappe. Eine im Volumen justierbare Luftkammer am Pumpenausfluss (Nr. 5)
ermoglicht es, die ventrikuldre Elastizitdt nachzustellen. So werden Druck- und Fluss-
Oszillationen wahrend der Systole verhindert.

Die jeweils zu untersuchende Aortenwurzel (Nr. 7) befindet sich direkt Gber der Pumpe in
einer Kammer (Nr. 6), die zur Befeuchtung des biologischen Materials mit physiologischer
Kochsalzlésung gefillt ist. Sie wird aufrecht freistehend fixiert, indem die Fulplatte im
Boden der Kammer verschraubt wird und der Plexiglaszylinder am oberen Ende der
Prothese mit der oberhalb gelegenen Plexiglaskammer (Nr. 8) verbunden wird.

Ein optisches Fenster in der Kammer ermdglicht die Beobachtung der zu untersuchenden
Klappe.

Das Nachlastsystem besteht aus einer hohenvariablen Wassersédule (Nr. 9), die den
diastolischen Druck darstellt. AuBerdem beinhaltet diese Saule eine im Volumen justier-
bare Luftkammer zur Simulation der Aorten-Compliance sowie ein speziell entwickeltes

Widerstandselement (Nr. 10), das den peripheren Widerstand simuliert [91].
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. Kolbenpumpe

. frequenzvariabler Antrieb mit Kurvenscheiben
. Atriales Reservoir

. Scheibenventil

. Compliance Element

. Untersuchungskammer

. Aortenwurzel

. Kammer mit Beobachtungsfenster
. hohenvariable Fliissigkeitssiule
10.Widerstandselement

11. Drucksensor

12. FluRksensor

13. Hochgeschwindigkeitskamera
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Abbildung 2.3: Schematische Darstellung des Pulsduplikators

2.3.2 Datenerfassung

Erfasst wurden im Rahmen der Arbeit der transvalvuldre Druckgradient, das Schluss-
volumen der Klappen, die Klappenbewegung sowie die dynamischen Verénderungen der
Geometrie der Aortenwurzel auf Hohe der Wurzel-Basis, der Kommissuren, der Sinus und

des sinutubularen Ubergangs.

2.3.2.1 Druckgradient

Die Druckwerte wurden mit Hilfe von zwei Sensoren des Fabrikats Envec Ceracore M
(Endress + Hauser, Maulburg, Deutschland) ermittelt. Diese befanden sich ober- bzw.
unterhalb der Aortenwurzel an Kandlen, die mit dem Flusssystem verbunden waren,

entsprechend den Punkten mit der Nummer 11 in Abbildung 2.3.
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2.3.2.2 VVolumenfluss

Der Volumenfluss durch die Aortenklappe wurde mit einem Ultraschall-Flusssensor des
Fabrikats HT207 (Transonic System Inc., Ithaca, NY, USA) gemessen. Der Sensor war
dabei im Fluss unterhalb der Klappe positioniert (Abb. 2.3, Nr. 12). Aufgezeichnet wurde
digital mit einer Rate von 500 Daten pro Sekunde.

2.3.2.3 Klappenbewegung

Die Klappenbewegung wurde mit einer Motionscope HR-1000 Hochgeschwindigkeits-
Kamera (Redlake Imaging Corp., Morgan Hill, Cal., USA) mit einer Frequenz von 500
Bildern pro Sekunde aufgezeichnet. Die Kamera war dabei direkt tiber der Kammer mit der
Aortenwurzel montiert, wie in Abbildung 2.3 unter Nummer 13 zu erkennen. Die

gewonnenen Videodaten wurden anschliefend digitalisiert.

2.3.2.4 Veranderung der Kreisflache

Zur Messung von Distanzen auf Hohe des sinutubularen Ubergangs (STJ), der halben
Hohe der Kommissuren (COM2), der Sinus (SIN) und des chirurgischen Annulus (ANN)
wurden Ultraschallkristalle verwendet (Ultrasonic micrometer transceiver/receiver crystals,
Sonometrics Corp., London, Kanada [46]). Die Kristalle oder auch Sonomikrometer
konnen untereinander Distanzen mit einer Auflésung von 0,06 mm messen. Jeder Sensor
hat einen Durchmesser von 1 mm und wiegt circa 20 mg.

Jeweils drei Sensoren auf einer Hohe waren gemal des Schemas (Abb. 2.4) in Form eines
Dreiecks angeordnet. Die Sensoren wurden mit 4/0 Prolene Nahtmaterial auf dem
Aortengewebe fixiert. Dort, wo das Aortenmaterial durch Dacrongewebe ersetzt wurde,
mussten die Sensoren innerhalb der Prothese positioniert werden, da die Distanzmessung
durch das Dacronmaterial nicht moglich war. Dazu wurde mit einem Skalpell ein Loch in
die Prothese gestochen, der Messkopf eingefiihrt und die Offnung mit Hilfe einer Tabaks-

beutelnaht verschlossen.
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onr

11 10

Schematische Innenansicht

Schematische Aussenansicht

@ Sinutubularer Ubergang (STJ) ;1,2,3

@ Halbe Hohe der Kommissuren (COM2) ; 4,5,6
O Sinus (SIN); 7,8,9

O Annulus/Basis (ANN) ; 10,11,12

Abbildung 2.4: Schematische Darstellung der Anordnung der Sonomikrometer in Bezug auf die Sinus
der Aortenwurzel

Aufgezeichnet wurde dann jeweils gleichzeitig der Abstand der drei Sensoren einer Ebene
zueinander.

Die beiden folgenden Bilder zeigen exemplarisch eine native Aortenwurzel (Abb. 2.5)
beziehungsweise eine Wurzel, die der Reimplantations-Technik unterzogen wurde (Abb.

2.6), vor der Fixierung im Pulsduplikator und anschlie3enden Messung.
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Abbildung 2.5: Native Aortenwurzel, mit Sonomikrometern versehen, direkt vor der Messung
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Abbildung 2.6: Aortenwurzel nach Anwendung der Reimplantations-Technik, mit Sonomikrometern
versehen, direkt vor der Messung
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2.4 Auswertung der erhobenen Daten
2.4.1 Druckgradient und Volumenfluss

Die Daten zu Druckgradient und Volumenfluss wurden gemé&R ISO 5840 [55] wéhrend
finf Messzyklen aufgezeichnet, was einer Anzahl von zehn Herzschldgen entspricht.
AnschlieRend wurden die Werte mit Hilfe eines Analyseprogramms berechnet.

Dabei entspricht der Druckgradient dem Mittelwert der Differenz von linksventrikuldarem
und aortalem Druck, entsprechend dem Bereich zwischen den Markierungen A und B in
Diagramm 2.1. Es wird von dem Moment, in dem der linksventrikuldre den Aortendruck
Ubertrifft, bis zu dem Zeitpunkt gemessen, an dem wiederum der Aortendruck den Druck
im linken Ventrikel Ubertrifft.

Das Schlussvolumen wird im Diagramm 2.1 durch die Flache unter dem negativen
Volumenfluss nach Beendigung der Auswurfphase beschrieben, entsprechend der

Markierungen C und D.

160

0 — Linksventrikuldrer Druck (LVP)

—— Aortaler Druck (AP)
120 //MEX\\ vzzrr:nﬂuiz Q
100

Druck (in mm Hg) bzw. Volumen (in ml)
5
N—

60 A
20 \ Fa) N
ChCNEVARRN
O T T T T ) T T T T T T T T T T T T T l T T v |T g v g ) ) ) T T T ) L ) ) v v 1
1 101 201 \/‘{051 \49/
20

Messpunkte der Druck- bzw. Husssensoren

Diagramm 2.1: Beispiel fur die Messung von Druck und Volumenfluss im Laufe einer Herzaktion,
Einzelheiten siehe Text
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2.4.2 Klappenbewegung

Aus den digitalisierten Videodaten wurde jeweils das Bild aus der Systole aufgesucht, bei
welchem die Klappenrander die groRte Deformierung aufwiesen. Mit Hilfe eines speziell
fir diese Anwendung entwickelten Computerprogramms konnte durch Ausmessen von
zwei Strecken am Rand der Falte (Abb. 2.7) diese Verformung objektiviert werden. Das
Verhaltnis von Faltentiefe (BD) zu Lange des Faltenrandes (BC) wurde nach Butterfield
[17] als Bending Deformation Index, BDI = (BD/BC) angegeben.

BC
BDlI = ——
BD

N

Abbildung 2.7: Bending Deformation Index, als Verhéltnis von Faltentiefe zu Lange des Faltenrandes
Einzelheiten siehe Text

2.4.3 Veranderung der Kreisflache

Die Distanzen (Dia. 2.2) zwischen korrespondierenden Ultraschallkristallen einer Mess-
hoéhe wurden aufgezeichnet und ausgewertet. Bestimmt wurden die Distanzen zum
Zeitpunkt ihrer maximalen GroélRe wahrend der Systole sowie zum Zeitpunkt ihrer
minimalen GroRe wahrend der Diastole. Die jeweils drei Distanzen eines Zeitpunkts, also
Systole beziehungsweise Diastole, beschreiben wie in Abbildung 2.8 dargestellt eine
Dreiecksflache.
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34
Distanz Ultraschall Kristall 1 - 2
Distanz Ultraschall Kristall 1 - 3
32 — Distanz Ultraschall Kristall 2 - 3
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24 rrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrorororT
1 51 101 151 201 251 301 351

Messpunkte der Sonomikrometer

Diagramm 2.2: Beispiel fur die Distanzmessung zwischen korrespondierenden Ultraschallkristallen im
Laufe eines Messzyklus. Einzelheiten siehe Text

Abbildung 2.8: Dreiecksflache, beschrieben durch die Distanzen a, b und ¢ zwischen den Sonomikro-
metern
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Die Flache des Dreiecks wurde nach der Heronischen Flachenformel [15] folgendermalien

berechnet:
Flache des Dreiecks A= sx(s-a)(s-b)(s-c) 1)
dabei gilt 5= (‘“—2“’) )

Daraus lasst sich der Radius des Umkreises berechnen:

_ axbxc (3)
r=
4x/sx(s-a)(s-b)(s-c)

Radius des Umkreises

Mit Hilfe des Radius lasst sich wiederum die Kreisflache berechnen:

Flache des Kreises A= prr? 4)

Diese Kreisflachenberechnung erfolgte jeweils mit den systolischen und diastolischen
Werten. Als Wurzeldehnbarkeit wurde die prozentuale Verdnderung vom diastolischen
zum systolischen Flachenwert betrachtet. Fiir jede Messhohe (sinutubularer Ubergang,
halbe Hohe der Kommissuren, Sinus, Annulus) wurden die Werte wahrend drei Mess-

zyklen aufgezeichnet und berechnet. AnschlielRend wurde der Mittelwert gebildet.
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2.5 Versuchsdurchfiihrung und Messreihen

Die Aortenwurzeln wurden in den Pulsduplikator eingespannt und anschlieBend bei einer
simulierten Herzschlagrate von 64 Schladgen pro Minute und einem Schlagvolumen von 54
ml untersucht. Der systemische Druck war auf 125 mmHg systolisch und 80 mmHg
diastolisch eingestellt.

Als Testflussigkeit diente 0,9 prozentige physiologische Kochsalzlésung. Die Versuche
wurden bei Umgebungstemperatur durchgefuhrt.

Jede zu untersuchende Prothese wurde fiir 12 Messzyklen untersucht. Dabei entsprach ein
Messzyklus der Dauer von 2 Herzschlédgen. Da jeweils nur von einer der vier Messebenen
gleichzeitig die Werte der mit Ultraschall gemessenen Distanzen aufgezeichnet werden
konnten, wurde nach jeweils drei Messzyklen eine andere Ebene untersucht.

Untersucht wurden native Aortenwurzeln (Nativ, n = 11), Prothesen der Remodeling-
Technik nach Yacoub (Remodeling, n = 12), der modifizierten Remodeling-Technik (mod.
Remodeling, n = 5), Sinus-Prothesen (Sinus, n = 12) und Prothesen der Reimplantations-

Technik nach David (Reimplantation, n = 13).

2.6 Statistik

Alle gewonnenen Daten wurden mit Hilfe des Kolmogorov-Smirnov-Tests auf ihre
Normalverteilung hin untersucht. Dabei wurden die Daten jeweils einer chirurgischen
Technik als Gruppe betrachtet.

Fur den Vergleich der einzelnen Untersuchungsmethoden wurden einfaktorielle
Varianzanalysen (ANOVA) durchgefuhrt. Einzelvergleiche der Operationstechniken
erfolgten mittels t-Test fir unabhéngige Gruppen. Der Alpha-Fehler wurde dabei nicht
adjustiert. Insofern verstehen sich die Ergebnisse der inferenzstatistischen Auswertung

letztlich deskriptiv.

Die Daten werden als Mittelwert + Standardabweichung angegeben. Werte von p < 0,05

werden als signifikant betrachtet.
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3. Ergebnisse

Vorbemerkungen

Bei allen angegebenen Messwerten handelt es sich um Mittelwerte der jeweiligen
Fallzahlen und die dazu gehdrigen Standardabweichungen. Offensichtlich undichte

Aortenwurzeln wurden verworfen.

3.1 Transvalvularer Druckgradient

Die auswertbare Fallzahl betrug fur die native Aortenwurzel n = 11, fir die Remodeling-
Technik nach Yacoub n = 12, fur die modifizierte Remodeling-Technik n = 5, fur die
Sinus-Prothese n = 12 und fir die Reimplantations-Technik nach David n = 11.

Die native Aortenwurzel zeigte einen Druckgradienten von 5,55 mmHg + 0,72 mmHg.
Dieser Wert war signifikant niedriger als die Werte samtlicher chirurgischer Techniken
(siehe Tab. 3.1a).

Bei der Remodeling-Technik wurde ein Druckgradient von 6,29 mmHg + 0,76 mmHg
gemessen, der signifikant niedriger war als die Werte von modifizierter Remodeling- und
Reimplantations-Technik. Ein &hnliches Ergebnis zeigte mit einem Wert von 6,89 mmHg
+ 0,58 mmHg die Sinus-Prothese. Dieser Wert unterschied sich wiederum signifikant von
jenem der Reimplantations-Technik. Die modifizierte Remodeling-Technik wies einen
Druckgradienten von 7,50 mmHg + 1,20 mmHg auf, der Wert der Reimplantations-
Technik betrug 8,00 mmHg * 1,18 mmHg.

Die einzelnen Messergebnisse und p-Werte sind den beiden nachfolgenden Tabellen (Tab.
3.14a, 3.1b) zu entnehmen. Eine grafische Verdeutlichung zeigt das Diagramm 3.1.

mod.
Nativ Remodeling Remodeling Sinus Reimplantation
Nativ 0,026 0,001 7,12110% 9,4710™
Remodeling ja ---- 0,023 - 0,001
mod. Remodeling ja ja -
Sinus ja nein nein 0,018
Reimplantation ja ja nein ja

Tabelle 3.1a: Druckgradient Uber der Aortenklappe; Signifikanzen und p-Werte

27




3 Ergebnisse

mod.
Nativ Remodeling Remodeling Sinus Reimplantation
Mittelwert 5,55 6,29 7,50 6,89 8,00
Standardabw. 0,72 0,76 1,20 0,58 1,18
4,52 5,36 5,81 5,94 8,10
6,35 6,33 7,86 7,21 9,06
5,57 5,67 6,88 7,11 8,46
6,41 5,76 7,95 7,78 7,77
6,63 6,38 8,99 7,28 10,81
5,11 5,40 7,05 6,37
4,65 5,83 6,96 6,92
5,31 6,35 6,81 7,71
4,90 6,58 5,69 7,44
5,76 6,57 6,74 7,46
5,82 7,53 7,37 7,85
7,72 6,79
Tabelle 3.1b: Druckgradient Uber der Aortenklappe in mmHg; einzelne Messwerte
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Diagramm 3.1: Druckgradient Gber der Aortenklappe
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3.2 Schlussvolumen

Die auswertbare Fallzahl betrug fir die native Aortenwurzel n = 11, fir die Remodeling-
Technik nach Yacoub n = 12, fir die modifizierte Remodeling-Technik n = 5, fir die
Sinus-Prothese n = 12 und fir die Reimplantations-Technik nach David n = 13.

Die Remodeling-Technik zeigte ein Schlussvolumen von 3,51 ml + 1,12 ml. Ahnliche
Werte zeigten die native Aortenwurzel mit einem Schlussvolumen von 3,02 ml = 0,72 ml
und die modifizierte Remodeling-Technik. Bei dieser konnte ein Schlussvolumen von
2,86 ml £ 1,01 ml bestimmt werden.

Ein signifikant niedrigerer Wert als bei der Remodeling-Technik konnte bei der
Sinusprothese (2,53 ml + 0,87 ml) gemessen werden.

Besonders auffallig war das Ergebnis der Reimplantations-Technik. Diese zeigte ein
Schlussvolumen von 1,48 ml = 0,27 ml und war damit signifikant niedriger als die
gemessenen Schlussvolumina samtlicher untersuchter Aortenwurzeln (siehe Tab. 3.2a und

3.2b). Dieser aufféllige Unterschied ist besonders deutlich im Diagramm 3.2 zu erkennen.

mod.
Nativ Remodeling Remodeling Sinus Reimplantation
Nativ - - - 2,00710%
Remodeling nein - 0,029 507310
mod. Remodeling nein nein - 0,038
Sinus nein ja nein 0,003
Reimplantation ja ja ja ja

Tabelle 3.2a: Schlussvolumen der Aortenklappe; Signifikanzen und p-Werte
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mod.
Nativ Remodeling Remodeling Sinus Reimplantation
Mittelwert 3,02 3,51 2,86 2,53 1,48
Standardabw. 0,72 1,12 1,01 0,87 0,27
3,76 2,79 2,40 1,74 1,01
2,23 3,93 4,55 3,32 1,08
2,86 2,03 1,95 1,43 1,34
4,05 3,58 2,99 4,46 1,51
2,13 1,48 2,41 2,39 1,74
3,75 5,42 2,38 1,31
2,22 4,68 1,94 1,55
2,58 3,61 2,32 1,55
2,56 2,89 2,48 1,38
3,34 3,11 1,97 1,67
3,71 4,16 3,36 1,38
4,44 1,89
1,89
Tabelle 3.2b: Schlussvolumen der Aortenklappe in ml; einzelne Messwerte
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Diagramm 3.2: Schlussvolumen der Aortenklappe
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3.3 Bending Deformation Index

Die auswertbare Fallzahl betrug fur die native Aortenwurzel n = 8, fiir die Remodeling-
Technik nach Yacoub n = 11, fir die modifizierte Remodeling-Technik n = 5, fir die
Sinus-Prothese n = 11 und fir die Reimplantations-Technik nach David n = 10.

Bei dem Bending Deformation Index handelt es sich um einen dimensionslosen Wert,
daher sind keine Einheiten angegeben.

Die Werte sé&mtlicher chirurgischer Techniken und der nativen Aortenwurzel waren
untereinander signifikant unterschiedlich. Die einzelnen p-Werte sind der Tabelle 3.3a zu
entnehmen.

Die native Aortenwurzel zeigte den niedrigsten Wert und damit die geringste Verformung
des freien Klappenrandes wahrend der Systole. Es konnte ein Bending Deformation Index
von 0,164 + 0,011 gemessen werden. Dem kam die Remodeling-Technik mit einem Wert
von BDI = 0,422 + 0,023 am né&chsten, gefolgt von der modifizierten Remodeling-Technik
(BDI = 0,507 £ 0,029). Einen wiederum hoheren Wert ergab die Untersuchung der Sinus-
Prothese. Der Bending Deformation Index betrug 0,566 + 0,047. Den hdchsten Wert und
damit die starkste Faltenbildung am freien Klappenrand wéhrend der Systole wies die
Reimplantations-Technik auf (BDI = 0,752 £ 0,066).

mod.
Nativ Remodeling Remodeling Sinus Reimplantation
Nativ 6,41510° 5,0410™" 2,00210™ | 3,34410™
Remodeling ja 1,927'10% 2,10810% | 1,11610%
mod. Remodeling ja Ja 0,022 2,73910%
Sinus ja Ja ja 4,05910
Reimplantation ja Ja ja ja

Tabelle 3.3a: Bending Deformation Index; Signifikanzen und p-Werte
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mod.
Nativ Remodeling Remodeling Sinus Reimplantation
Mittelwert 0,164 0,422 0,507 0,566 0,752
Standardabw. 0,011 0,023 0,029 0,047 0,066
0,153 0,445 0,464 0,505 0,709
0,183 0,446 0,515 0,627 0,863
0,160 0,399 0,527 0,572 0,777
0,164 0,415 0,536 0,529 0,612
0,148 0,376 0,493 0,481 0,770
0,162 0,399 0,628 0,766
0,177 0,436 0,598 0,726
0,167 0,432 0,560 0,810
0,420 0,558 0,751
0,429 0,568 0,738
0,449 0,597
Tabelle 3.3b: Bending Deformation Index; einzelne Messwerte
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Diagramm 3.3: Bending Deformation Index
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3.4 Aufféalligkeiten bei der Auswertung der Videobilder

Zur Veranschaulichung der unterschiedlichen Auspragungen der Klappendeformation
wéhrend des Herzzyklus zeigt die Abbildung 3.1a beispielhaft eine sehr geringe Defor-
mation. Es handelt sich um eine Aufnahme einer nativen Aortenwurzel.

Abbildung 3.1b zeigt dagegen exemplarisch eine starke Deformation des Klappenrandes

anhand der Aufnahmen einer Prothese der Reimplantations-Technik.

Abbildung 3.1a: Aufnahme einer nativen Aortenwurzel wahrend der Systole als Beispiel flr eine
geringe Deformation des Klappenrandes

Abbildung 3.1b: Aufnahme einer der Reimplantations-Technik unterzogenen Aortenwurzel wahrend
der Systole

Bei der Auswertung der Videobilder fiel dartiber hinaus eine Besonderheit bei den
Prothesen der Reimplantations-Technik auf. Diese zeigten wiederholt einen Kontakt des
freien Klappenrandes mit der Aortenprothesenwand wahrend der Offnungsphase der

Aortenklappe. In den Abbildungen 3.2a bis c ist eine Sequenz zu sehen, in der dieser Vor-
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gang zu erkennen ist. Der graue Pfeil markiert den freien Klappenrand, der im Verlaufe der
Offnungsbewegung mit der Prothesenwand Kontakt bekommt, wie es in Abbildung 3.2c

deutlich zu erkennen ist.

Abbildung 3.2a

Abbildung 3.2¢c

Abbildung 3.2a-c: Klappenéffnungssequenz einer der Reimplantations-Technik unterzogenen Aorten-
wurzel. Der graue Pfeil markiert den freien Rand einer Klappentasche. In Abb. 3.2¢ ist der Kontakt
mit der Prothesenwand zu erkennen.
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3.5 Veranderung der Kreisflache auf verschiedenen Hohen

Die Veranderung der Kreisflache von Diastole zu Systole wird dabei als Mal3 fir die Dehn-
barkeit der Aortenwurzel angegeben.

3.5.1 Veranderung der Kreisflache auf Hohe des sinutubularen Ubergangs (STJ)

Die auswertbare Fallzahl betrug fur die native Aortenwurzel n = 9, fiir die Remodeling-
Technik nach Yacoub n = 8, fir die modifizierte Remodeling-Technik n= 4, fur die Sinus-
Prothese n = 11 und fur die Reimplantations-Technik nach David n = 8.

Die native Aortenwurzel zeigte mit einem Wert von 26,71 % + 6,06 % eine signifikant
groRere prozentuale Zunahme der Kreisfliche von Diastole zu Systole als samtliche
chirurgischen Techniken. Eine geringere Dehnbarkeit konnte bei der Remodeling-Technik
nach Yacoub (13,33 % £ 7,95 %), der Sinus-Prothese (13,3 % + 4,46 %) und der
modifizierten Remodeling-Technik (9,08 % + 4,33 %) gemessen werden. Diese
chirurgischen Techniken zeigten untereinander keine signifikanten Unterschiede.

Dabei wiesen die Remodeling-Technik und die Sinus-Prothese signifikant hohere Werte
als die Reimplantations-Technik nach David auf. Diese zeigte eine Veranderung der
Kreisflache auf Hohe des sinutubularen Ubergangs von Diastole zu Systole von 5,06 % +
1,25 %.

Zwischen modifizierter Remodeling-Technik und Reimplantations-Technik bestand kein
signifikanter Unterschied.

Die beiden nachfolgenden Tabellen zeigen die p-Werte und Signifikanzen (Tab. 3.4a) bzw.
die einzelnen Messergebnisse (Tab. 3.4b). Eine grafische Verdeutlichung bietet das Dia-

gramm 3.4.
mod.

Nativ Remodeling Remodeling Sinus Reimplantation
Nativ 0,001 0,001 2,08910% | 3,04710%
Remodeling ja - - 0,022
mod. Remodeling ja nein -
Sinus ja nein nein 8,03810%
Reimplantat. ja ja nein ja

Tabelle 3.4a: Verdnderung der Kreisflaiche von Diastole zu Systole auf Hohe des sinutubulédren
Ubergangs (STJ); Signifikanzen und p-Werte
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mod.
Nativ Remodeling Remodeling Sinus Reimplantation

Mittelwert 26,71 % 13,33 % 9,08 % 13,30 % 5,06 %
Standardabw. 6,06 % 7,95 % 4,33 % 4,46 % 1,25 %
21,90 % 30,64 % 2,83 % 8,20 % 5,46 %
23,65 % 14,63 % 11,95 % 11,73 % 2,68 %
20,98 % 11,51 % 12,06 % 7,99 % 5,60 %
27,32 % 10,42 % 9,47 % 11,04 % 6,91 %
22,82 % 3,95 % 17,24 % 5,83 %
22,85 % 7,60 % 16,31 % 5,00 %
27,68 % 12,07 % 6,42 % 4,27 %
37,63 % 15,86 % 18,05 % 4,76 %

35,56 % 19,28 %

14,32 %

15,70 %

Tabelle 3.4b: Verdnderung der Kreisfliche von Diastole zu Systole auf Hohe des sinutubuléren
Ubergangs (STJ); einzelne Messwerte
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Diagramm 3.4: Veranderung der Kreisflache von Diastole zu Systole auf Hohe des sinutubularen
Ubergangs (STJ)
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3.5.2 Veranderung der Kreisflache auf halber Héhe der Kommissuren (COM2)

Die auswertbare Fallzahl betrug fur die native Aortenwurzel n =9, fiir die Remodeling-
Technik nach Yacoub n =9, fiir die modifizierte Remodeling-Technik n = 5, fir die Sinus-
Prothese n = 10 und fir die Reimplantations-Technik nach David n = 8.

Die native Aortenwurzel zeigte die hochste Dehnbarkeit. Von Diastole zu Systole konnte
eine Zunahme der Kreisflache von 36,44 % + 4,05 % gemessen werden, was Signifikanz
gegenuber allen chirurgischen Techniken bedeutete (Tab. 3.5a).

Die Remodeling-Technik nach Yacoub mit einem Ergebnis von 17,01 % + 4,95 % und die
modifizierte Remodeling-Technik mit einer prozentualen Zunahme der Kreisflache von
17,23 % * 6,45 % kamen der nativen Aortenwurzel am néchsten. Diese beiden Prothesen
unterschieden sich in ihren Ergebnissen nicht signifikant. Die Remodeling-Technik wies
dabei eine signifikant hohere Dehnbarkeit als die Sinusprothese (10,18 % + 6,17 %) auf,
nicht jedoch die modifizierte Remodeling-Technik. Sowohl die Remodeling- als auch die
modifizierte Remodeling-Technik zeigten eine stdrkere Kreisflachenzunahme als die
Reimplantations-Technik, die mit einem Wert von 6,01 % + 1,61 % eine deutlich geringere
Dehnbarkeit aufwies.

Die prozentuale Kreisflachenzunahme bei der Sinus-Prothese war nicht signifikant groRer

als bei der Reimplantations-Technik.

mod.
Nativ Remodeling Remodeling Sinus Reimplantation
Nativ 9,87510™ 1,61310% | 4,76810% | 5,36210"°
Remodeling ja - 0,017 9,580'10°°
mod. Remodeling ja nein - 0,016
Sinus ja ja nein
Reimplantation ja ja ja nein

Tabelle 3.5a: Verénderung der Kreisflache von Diastole zu Systole auf halber Héhe der Kommissuren
(COM2); Signifikanzen und p-Werte
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mod.
Nativ Remodeling Remodeling Sinus Reimplantation

Mittelwert 36,44 % 17,01 % 17,23 % 10,18 % 6,01 %
Standardabw. 4,05 % 4,95 % 6,45 % 6,17 % 1,61 %
32,70 % 22,90 % 12,62 % 7,32 % 4,37 %
31,37 % 8,33 % 16,52 % 8,95 % 6,98 %
32,06 % 13,26 % 9,77 % 4,16 % 6,65 %
36,18 % 19,18 % 25,52 % 20,58 % 4,64 %
37,92 % 24,20 % 21,72 % 21,64 % 8,52 %
39,87 % 18,73 % 4,51 % 6,38 %
35,53 % 16,97 % 8,69 % 6,81 %
43,69 % 15,89 % 6,24 % 3,74 %

38,67 % 13,59 % 11,74 %

7,94 %

Tabelle 3.5b: Veranderung der Kreisflache von Diastole zu Systole auf halber Hohe der Kommissuren
(COM2); einzelne Messwerte
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Diagramm 3.5: Verdnderung der Kreisflaiche von Diastole zu Systole auf halber Hoéhe der
Kommissuren (COM2)
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3.5.3 Veranderung der Kreisflache auf Hohe der Sinus (SIN)

Die auswertbare Fallzahl betrug fur die native Aortenwurzel n = 6, fir die Remodeling-
Technik nach Yacoub n = 10, fur die modifizierte Remodeling-Technik n = 3, fir die
Sinus-Prothese n = 11 und fir die Reimplantations-Technik nach David n = 7.

Mit einer Zunahme der Kreisflache um 17,15 % (z 2,82 %) zeigte die native Aortenwurzel
den hochsten Wert, der sich deutlich von den gemessenen Ergebnissen aller chirurgischen
Techniken unterschied (Tab. 3.6a und b). Folglich war die beobachtete Dehnbarkeit auf
Hohe des Sinus bei der nativen Aortenwurzel am stérksten ausgeprégt.

Bei der Sinus-Prothese konnte eine Zunahme der Kreisflache von 5,22 % + 1,38 %
beobachtet werden. Diese Zunahme war signifikant groRRer als jene von Remodeling-
Technik und Reimplantations-Technik. Keine Signifikanz konnte gegeniliber dem Ergebnis
von 3,06 % * 1,70 % der modifizierten Remodeling-Technik festgestellt werden. Aufgrund
der niedrigen Anzahl von drei verwertbaren Ergebnissen bei der modifizierten
Remodeling-Technik muss diese Aussage jedoch mit Einschrankung betrachtet werden.
Einander &hnliche Werte zeigten die Remodeling-Technik mit einer prozentualen
Flachenzunahme von 3,22 % + 1,31 % und die Reimplantations-Technik mit einer
Zunahme von Diastole zu Systole von 2,11 % + 1,34 %.

Die einzelnen Messwerte der modifizierten Remodeling-Technik unterschieden sich nur
gering von den Ergebnissen der Remodeling-Technik. Wohl aufgrund der geringeren
Anzahl von 3 verwertbaren Ergebnissen konnte gegenuber den anderen chirurgischen
Techniken jedoch keine Signifikanz festgestellt werden.

Die beiden nachfolgenden Tabellen zeigen die p-Werte und Signifikanzen (Tab. 3.6a) bzw.

die einzelnen Messergebnisse (Tab. 3.6b). Eine grafische Verdeutlichung findet sich im

Diagramm 3.6.
mod.

Nativ Remodeling Remodeling Sinus Reimplantation
Nativ 1,87710% 0,0001 4,91110% | 6,83710%
Remodeling ja - 0,003 -
mod. Remodeling ja nein - -
Sinus ja ja nein 0,0002
Reimplantation ja nein nein ja

Tabelle 3.6a: Veréanderung der Kreisflaiche von Diastole zu Systole auf Hohe der Sinus (SIN);
Signifikanzen und p-Werte
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Mittlwert
Standardabw.

mod.
Nativ Remodeling Remodeling Sinus Reimplantation

17,15 % 3,22 % 3,06 % 5,22 % 2,11 %
2,82 % 1,31 % 1,70 % 1,38 % 1,34 %
14,34 % 2,13 % 2,69 % 5,49 % 1,86 %
16,62 % 4,04 % 4,92 % 7,24 % 1,57 %
19,13 % 3,13 % 1,58 % 4,66 % 4,73 %
13,72 % 571 % 7,15 % 0,79 %
18,09 % 5,19 % 4,92 % 0,94 %
21,02 % 2,14 % 4,76 % 2,73 %
2,75 % 3,42 % 2,13 %

2,19 % 3,53 %

2,54 % 4,05 %

2,40 % 5,29 %

6,95 %

Tabelle 3.6b: Veranderung der Kreisflache von Diastole zu Systole auf Hohe der Sinus (SIN); einzelne

Messwerte
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Diagramm 3.6: Veranderung der Kreisflache von Diastole zu Systole auf Héhe der Sinus (SIN)
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3.5.4 Veranderung der Kreisflache auf Hohe des Annulus (ANN)

Die auswertbare Fallzahl betrug fur die native Aortenwurzel n =9, fiir die Remodeling-
Technik nach Yacoub n = 10, fur die modifizierte Remodeling-Technik n = 5, fir die
Sinus-Prothese n = 10 und fir die Reimplantations-Technik nach David n = 10.

Bei der Remodeling-Technik nach Yacoub konnte von Diastole zu Systole eine Zunahme
der Kreisflache auf HoOhe des Annulus von 9,86 % mit einer Standardabweichung von
5,33 % beobachtet werden. Ahnliche Werte zeigten die native Aortenwurzel sowie die
modifizierte Remodeling-Technik. Die native Aortenwurzel dehnte sich auf dieser Hohe
von Diastole zu Systole um 9,22 % =+ 6,83 %, bei der modifizierten Remodeling-Technik
wurde ein Wert von 8,73 % + 4,28 % gemessen.

Nur bei der Remodeling-Technik war jedoch eine signifikante Abweichung zu den beiden
ubrigen chirurgischen Techniken, also Sinus- und Reimplantations-Prothese, zu messen
(siehe Tab. 3.7a).

Im Einzelnen ergab die Untersuchung der Aortenwurzel, die der Reimplantations-Technik
unterzogen worden war, einen Wert von 4,45 % + 1,74 %. Die Sinus-Prothese zeigte eine
Veranderung der Kreisflache um 3,97 % + 2,80 %. Die Ergebnisse von Reimplantations-
Technik und Sinus-Prothese unterschieden sich dabei nicht signifikant voneinander.

Die Tabelle 3.7a zeigt p-Werte und Signifikanzen, die einzelnen Messwerte finden sich in

Tabelle 3.7b. Eine grafische Verdeutlichung bietet das Diagramm 3.7.

mod.
Nativ Remodeling Remodeling Sinus Reimplantation
Nativ - - - -
Remodeling nein - 0,006 0,011
mod. Remodeling nein nein - -
Sinus nein ja nein
Reimplantation nein ja nein nein

Tabelle 3.7a: Veradnderung der Kreisflache von Diastole zu Systole auf Hohe des Annulus (ANN);
Signifikanzen und p-Werte
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mod.
Nativ Remodeling Remodeling Sinus Reimplantation
Mittelwert 9,22 % 9,86 % 8,73 % 3,97 % 4,45 %
Standardabw. 6,83 % 5,33 % 4,28 % 2,80 % 1,74 %
4,29 % 13,60 % 5,56 % 8,71 % 2,85 %
16,14 % 9,08 % 7,70 % 2,54 % 3,79 %
23,32 % 9,35 % 4,01 % 9,37 % 6,14 %
7,94 % 4,81 % 13,41 % 2,58 % 4,32 %
12,50 % 4,14 % 12,96 % 3,75 % 5,09 %
2,60 % 2,83 % 3,50 % 1,00 %
5,86 % 10,96 % 1,29 % 6,73 %
5,97 % 12,95 % 1,44 % 5,84 %
4,35 % 20,90 % 3,34 % 3,40 %
9,98 % 3,14 % 5,37 %

Tabelle 3.7b: Veradnderung der Kreisflache von Diastole zu Systole auf Hohe des Annulus (ANN);
einzelne Messwerte
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Diagramm 3.7: Veranderung der Kreisflache von Diastole zu Systole auf Hohe des Annulus (ANN)
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Der britische Chirurg Hugh Bentall beschrieb in den sechziger Jahren des zwanzigsten
Jahrhunderts erstmalig eine Methode zum kombinierten Ersatz der Aortenklappe und der
Aorta ascendens bei einem Patienten mit einem Aneurysma der Aorta ascendens und
dadurch bedingter Aorteninsuffizienz [9]. Diese Methode kann bis heute exzellente
Ergebnisse aufweisen [42,43,61]. Allerdings hat diese Technik den Nachteil, dass aufgrund
der Verwendung einer mechanischen Klappe eine lebenslange antikoagulative Behandlung
des Patienten notwendig ist. Trotz dieser Behandlung besteht ein Restrisiko fiir
thrombembolische Komplikationen und die Behandlung birgt zudem das Risiko
gefahrlicher Blutungsereignisse, fur die in der Literatur j&hrliche Inzidenzraten von
zusammen 2 bis 4 Prozent angegeben werden [34,52,53]. Gerade unter dem Gesichtspunkt,
dass beispielsweise bei den von Aortenaneurysmata haufig betroffenen Marfan-Patienten
in der Folge mit der Notwendigkeit weiterer Operationen und damit erhdhten Blutungs-
risiken gerechnet werden muss, wird diese Problematik deutlich [21,47].

Daher erscheint es sinnvoll, im Falle einer operationsbedurftigen Erkrankung der
Aortenwurzel die natlrliche Aortenklappe zu erhalten, sofern sie unbeschadigt ist, so dass
auf eine Antikoagulation verzichtet werden kann. Im Jahr 1993 publizierten Magdi Yacoub
und Mazin Sarsam ihre Erfahrungen mit einer neuen klappenerhaltenden Aorten-
operationstechnik [89]. Zwischen 1982 und 1990 wurden zehn Patienten mit Dilatation der
Aortenwurzel und aortalem Reflux, jedoch intakten Taschenklappen, von ihnen operiert.
Yacoub und Sarsam ersetzten dabei die dilatierte Wand der Sinus und der Aorta ascendens
durch kinstliches Gewebe, wobei die naturliche Geometrie der Aortenwurzel wieder-
hergestellt und dabei die Taschenklappen erhalten wurden. Dadurch wurde die Suffizienz
der Klappen wiederhergestellt und postoperativ war keine lebenslange Antikoagulation
notig [89].

Die natdrlichen Taschenklappen zu erhalten, war auch das Ziel von Tirone David, als er
1992 zusammen mit seinem Kollegen Christopher Feindel eine neue Technik zum
klappenerhaltenden Aortenersatz in die Klinik einfiihrte [27]. Dabei wurde analog dem
Vorgehen bei Yacoub die dilatierte Aortenwand inklusive der Wand der Sinus entfernt.
AnschlieRend reimplantierten sie die Aortenwurzel in eine Rohre aus kunstlichem

Prothesenmaterial [27].
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Mittlerweile gibt es eine Vielzahl an Modifikationen dieser beiden Techniken [71], wie
beispielsweise verschiedene Abwandlungen der Reimplantationstechnik durch David
selber [24,25,29,71], Prothesen mit dehnbaren Sinuseinsétzen von verschiedenen Autoren
[76,77,78,101,111] sowie beispielsweise eine Technik aus dem Jahr 2007, vorgestellt von
Rama und Kollegen, bei der es sich um eine Mischung aus Remodeling- und

Reimplantations-Technik handelt [81].

Um sich die Bedeutung des grundsatzlichen Unterschieds zwischen Remodeling- und
Reimplantations-Technik klar zu machen, ist es hilfreich, sich die besondere Physiologie
der Aortenwurzel vor Augen zu fihren.

In den letzten Jahrzehnten wurde die Physiologie des Aortenklappenapparates mehr und
mehr untersucht und beschrieben. Es wird deutlich, dass die Aortenwurzel in ihrer
Gesamtheit zu betrachten ist. Nicht allein die Klappentaschen, vielmehr der gesamte
Komplex aus Klappen, Sinus und Kommissuren ermdglichen eine optimale Funktion der
Aortenklappe.

Allerdings ist dies kein wirklich neues Wissen. Schon Leonardo da Vinci (1452-1519)
wusste um die Bedeutung dieser Strukturen fir den Schluss der Taschenklappen. Er
beschrieb, dass ein Teil des vom Ventrikel ausgestofienen Blutes in die Sinus zurtickstromt
und die Taschenklappen noch wéhrend der Auswurfphase aufeinander zufuihrt [84]. 1968
gelang es Bellhouse und Bellhouse den Einfluss dieser Stromungen auf den Klappen-
schluss und die Durchblutung der Koronarien darzustellen [7,8]. lhren Erkenntnissen nach
sorgen die Blutwirbel in den Sinus wahrend der Systole dafiir, dass die Koronarostien
offen gehalten werden, und helfen zum Ende der Systole beim Klappenschluss, indem sie
bewirken, dass sich die Taschenklappen noch wahrend der Systole einander wieder
annahern [7]. Im Jahr 1976 beschrieb R. Brewer eine Zunahme des Aortenwurzel-
durchmessers wahrend des Herzyklus und sah im Fehlen dieses Dehnungsverhaltens bei
Klappenprothesen eine mdgliche Begrindung fir deren begrenzte Haltbarkeit [14].
Thubrikar konnte 1977 ebenfalls eine Expansion der Aortenwurzel wéhrend der Systole
beobachten und damit Brewers Ergebnisse bestatigen [98]. Zudem zeigte er spéter die
Notwendigkeit intakter Sinus flr die Stressbewéltigung der Klappe auf [99]. Gemeinsam
mit Robicsek betonte er in einer weiteren Arbeit die Gefahr einer friihzeitigen Klappen-

degeneration bei einem Elastizitatsverlust der Aortenwurzel [85].
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Unter der Verwendung von Sonomikrometern, wie sie auch in der vorliegenden Arbeit
verwendet wurden, wiesen Hansen und Kollegen im Jahr 1995 an Schweineherzen eine
Zunahme des Aortenwurzeldurchmessers um 22 % + 6 % bei einer Drucksteigerung von
80 mmHg auf 120 mmHg nach, und betonten die Wichtigkeit dieser Beobachtung fir
herzchirurgische Verfahren. So sollte bei der Anpassung von prothetischem Material bei
fehlendem GeféalRdruck oder bei statischen In-vitro-Tests die GrdRenzunahme unter In-

vivo-Bedingungen bedacht werden [46].

Unter diesen Voraussetzungen wird deutlich, warum Yacoub und David bestrebt waren,
die Aortenwurzel in ihrer Funktion so wenig wie mdoglich zu verédndern und intakte
Taschenklappen zu erhalten. Wie schon beschrieben unterscheiden sich ihre Ansatze
jedoch in dem AusmaR, in dem die natlrliche Anatomie erhalten bleibt.

Beide Techniken zeigen postoperativ sehr gute Ergebnisse, auch im Vergleich mit der
Replacement-Technik nach Bentall und teilweise Uber einen Zeitraum von deutlich mehr
als zehn Jahren [10,12,26,28,57,58,59,74,97]. Die Rate thrombembolischer Ereignisse,
Blutungen oder Endokarditiden liegt dabei niedriger als bei der Verwendung mechanischer
Klappen [45,93]. Seit einigen Jahren werden die klappenerhaltenden Techniken des
Remodeling und der Reimplantation dartiber hinaus auch bei Kindern mit guten
Ergebnissen eingesetzt [105].

Klinische Studien weisen allerdings bei der Remodeling-Technik auf die Gefahr einer
postoperativ auftretenden Annulodilatation und nachfolgende Aorteninsuffizienz hin [5,10,
29,66]. In einer dieser Untersuchungen beschreiben die Autoren jedoch nur Beobachtungen
nach praoperativ vorhergegangener akuter Aortendissektion [66]. Aufgrund der speziellen
Operationsweise bei der Remodeling-Technik erfolgt hier keine Stabilisierung im Bereich
des chirurgischen Annulus, die eine Dilatation verhindern wirde. So wird von den Autoren
im Falle einer Uberdehnung des Annulus eine Annuloplastik, das heit eine zusatzliche
Stabilisierung, empfohlen [5].

Die unphysiologische Bauweise der Reimplantations-Technik steht dagegen im Verdacht,
zu einer zligigen Degeneration der Klappentaschen zu fiihren. In zwei Fallbeispielen wird
uber die Notwendigkeit einer Reoperation nach zuvor angewandter Reimplantations-
Technik berichtet [41,56]. In beiden Fallen kam es zu einer progressiven Aorten-
insuffizienz, in einem Fall 14 Monate [41], im anderen Fall 17 Monate [56] nach der

urspriinglichen Operation. Bei der histopathologischen Untersuchung der Klappen wurde
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jeweils eine hyaline und myxoide Degeneration des Gewebes beschrieben [41, 56]. Pethig
et al. wiesen zudem darauf hin, dass bei der Reimplantations-Technik die Hohe der Ebene
des Klappenschlusses in Bezug auf die Position der Prothese scheinbar eine EinflussgroRRe
fiir das Auftreten einer Aorteninsuffizienz darstellt. Ihren Beobachtungen nach erhéht sich
das Risiko fur das Auftreten einer Aorteninsuffizienz, wenn die Klappen postoperativ

unterhalb des proximalen Endes des Prothesenzylinders schlieRen [79].

Ziel aller Bemuhungen um neue Operationstechniken ist es, eine Klappenoperation zu
entwickeln, die dem natlrlichen Bewegungsmuster der Aortenklappe gerecht wird und
gleichzeitig ein Maximum an Sicherheit und Langlebigkeit bietet. So wurden in den letzten
Jahrzehnten verschiedene neue Operationstechniken vorgestellt, die eine weitere
Verbesserung der Klappenfunktion erbringen sollten. Im Rahmen dieser Vorstellungen
erfolgte dann haufig ein Vergleich der neuen Technik mit den Vorgangern beziglich
klinischer Ergebnisse wie Uberlebenszeiten und Reoperationszahlen [21,27,32,89,90,111].
Ein ,,direkter Vergleich aller Techniken unter vergleichbaren Bedingungen fand nicht
statt. So berichten Sarsam und Yacoub [89] beziehungsweise David [27] bei Vorstellung
ihrer neuer Techniken jeweils Giber den postoperativen Verlauf, ohne einen Vergleich mit
nativer Wurzel oder einer anderen Technik anzustellen. In einer Arbeit von Cochran findet
sich lediglich der Vergleich der urspringlichen Technik von David mit einer
abgewandelten Form der Reimplantations-Technik anhand von echokardiographischen
Untersuchungen bezuglich der postoperativen Insuffizienz [21]. Demers berichtet Giber eine
neue Technik anhand eines einzelnen Patienten ohne jeglichen Vergleich mit anderen
Techniken [32]. Thubrikar, Zehr und Kollegen stellen eine neuartige Abwandlung der
Remodeling-Technik anhand hydrodynamischer Charakteristika und Operations-Daten dar
[101,111]. Bei keiner dieser Arbeiten findet sich jedoch ein Vergleich der verschiedenen
Operationstechniken und der nativen Wurzel unter vergleichbaren Bedingungen.

Bei der hier vorliegenden Arbeit wurden die verschiedenen Techniken unter
reproduzierbaren In-vitro-Bedingungen auf ihre hydrodynamischen Eigenschaften wie den
Druckgradient Uber den Klappen, das Schlussvolumen, die Verformung des freien
Klappenrandes und das Dehnungsverhalten auf verschiedenen Hohen wahrend des

Herzzyklus hin untersucht.
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Im Hinblick auf den untersuchten Druckgradienten zeigte in der vorliegenden Arbeit die
Reimplantations-Technik den hdchsten, die native Aortenwurzel den geringsten Wert.
Insofern lasst sich eine erhdhte Belastung des Ventrikels in operierten Aortenwurzeln
gegenuber dem natirlichen Zustand vermuten. Der formal hoéchsten Belastung waére
demnach der Ventrikel in den nach der Reimplantations-Technik operierten Wurzeln
ausgesetzt. Eine mogliche Ursache fur den hohen Wert der Reimplantations-Technik kann
die erhohte Verformung der Klappen wéhrend des Herzyklus und die ebenfalls festgestellte
geringe Dehnbarkeit der gesamten Wurzel bei dieser Technik sein. Die klinische Relevanz
der hier gemessenen Druckgradienten mit Werten zwischen 5,50 mmHg + 0,72 mmHg bei
der nativen Wurzel und 8,00 mmHg + 1,18 mmHg bei der Reimplantations-Technik
scheint allerdings gering, da Patienten hdufig erst bei einem mittleren systolischen
Druckgradienten (ber der Aortenklappe von iber 40 mmHg symptomatisch werden [48].
Im Rahmen einer postoperativen Studie nach Verwendung von Reimplantations- und
Remodeling-Technik untersuchten Leyh und Kollegen 30 Patienten. Dabei bestatigte sich
der erhohte Druckgradient bei der Reimplantations-Technik gegeniiber dem Remodeling.
Sie fanden einen durchschnittlichen transaortalen Druckgradienten von 5,4 mmHg + 1,4
mmHg beziehungsweise 3,8 + 2,0 mmHg [68]. Mdgliche Ursachen dieser unter-
schiedlichen Werte sind die Methode und der Ort der Messung, da bei Leyh und seinen
Kollegen die Messung des Druckgradienten nicht direkt mit einem Drucksensor sondern
uber eine echokardiographische Untersuchung erfolgte. In der vorliegenden Studie fand
sich zudem auch bei der Sinusprothese ein signifikant niedrigerer Druckgradient als bei der
Reimplantations-Technik. Die modifizierte Remodeling-Technik unterschied sich mit
einem Gradienten von 7,50 mmHg dagegen nicht signifikant von der Reimplantations-
Technik.

Betrachtet man die gemessenen Schlussvolumina, zeigt sich eine nahezu umgekehrte
Reihenfolge. Die durchschnittlichen beobachteten Schlussvolumina lagen zwischen 1,48
ml bei der Reimplantations-Technik und 3,51 ml bei der Remodeling-Prothese. Die
Reimplantations-Prothese wies damit den niedrigsten Wert auf, der sich signifikant von
jenen aller Ubrigen Techniken und auch von der nativen Aortenwurzel unterschied.
Allerdings machen die gemessenen Volumina nur einen kleinen Teil des systolischen
Schlagvolumens aus, das bei dieser Untersuchung 54 ml betrug. Dabei flieit bei allen

Wurzeln nur ein Teil des gemessenen Schlussvolumens in den Ventrikel zuriick, wogegen
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ein anderer Teil in die Sinus stromt. Das insgesamt niedrigere Schlussvolumen bei der
Reimplantations-Technik ware damit zu erklaren, dass jener Anteil, der in die Sinus
stromt, infolge der reduzierten Dehnungsféhigkeit der Wand und damit auch der Sinus
geringer ist. Moglicherweise kommt es dadurch bei dieser Technik zu einem verglichen
mit den 0brigen untersuchten Aortenwurzeln schnelleren Klappenschluss. Bei den im
Rahmen dieser Arbeit gewonnenen Videoaufzeichnungen scheinen sich die Taschen-
klappen bei der Reimplantations-Technik schneller zu 6ffnen und zu schlieRen als bei der
nativen Aortenwurzel und den Ubrigen Techniken. Erwahnenswert erscheint in diesem
Zusammenhang eine von Aybek gemachte Beobachtung. Er beschrieb eine gegenliber dem
nativen Zustand erhohte Klappendffnungs- und Schlussgeschwindigkeit bei der
Reimplantations-Technik [4]. Diese Beobachtung findet Bestatigung in der Arbeit von
Leyh und Kollegen, die eine signifikant kiirzere Offnungszeit bei der Reimplantations-
Technik gegenliber Remodeling und nativer Wurzel messen konnten [68]. Ein Leckage-

Volumen trat bei keiner der untersuchten Aortenwurzeln auf.

Die gemessenen Bending Deformation Indices als MalR zur Objektivierung und
Quantifizierung der Verformung des freien Klappenrandes wéhrend des Herzzyklus
steigen bei sdmtlichen Operationstechniken mit Zunahme des Prothesenmaterials und
somit der Fixierung der Aortenklappe an. So weist die Reimplantations-Technik den
signifikant hochsten Wert auf, die native Aortenwurzel den niedrigsten. Die (brigen
Prothesen ordnen sich dazwischen ein. Der hohe Index bei der Reimplantations-Technik
scheint durch die eingeschréankte Dehnbarkeit dieser Prothese auf Hohe von sinutubuldrem
Ubergang und Kommissuren verursacht, weil sich infolgedessen die Segel nicht ausbreiten
konnen. Dabei ist von einer klinischen Relevanz der beobachteten Unterschiede
auszugehen. Robicsek und Thubrikar untersuchten 1999 das Dehnungsverhalten von
menschlichen Aortenwurzeln im nativen Zustand und nach Fixierung durch Acryl-Spray
[85]. Sie konnten dabei deutlich machen, dass die physiologische Abfolge von
Klappenoffnung und -schluss eine flexible Aortenwand voraussetzt. Die fehlende
Dehnungsféhigkeit der fixierten Aortenwurzel fiihrte zu einer massiven Verformung der
freien Klappenrander wéhrend des Herzzyklus. Ebenso wie in der vorliegenden Arbeit
zeigte sich auch in ihren Videobildern eine deutliche Falten- und Winkelbildung des
Klappenrandes [85]. Die vorliegenden Ergebnisse der mit Hilfe des Bending Deformation

Index objektivierten Deformierungen, wie sie in dieser Arbeit vor allem bei den Prothesen
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der Reimplantations-Technik zu beobachten waren, bestatigen ihre Annahme der erhéhten
Klappenverformung bei zunehmender Fixierung der Aortenwurzel.

Robicsek und Thubrikar sahen in dem Fehlen der Sinuscompliance und der fehlenden
Elastizitat der Aortenwand einen moglichen Grund fir eine verstdrkte Degeneration der
Taschenklappen der Aorta [85]. In diesem Zusammenhang beschrieben Sripathi und
Kollegen eine unsymmetrische Offnung durch Winkelbildung verformter Klappen in
unflexiblen Aortenwurzeln und eine dadurch erhohte Belastung und mdogliche
Degeneration der Klappen [94]. Demnach liegt bei der Reimplantations-Technik eine
hohere Gefahr der Degeneration der Klappen als bei den anderen chirurgischen Techniken
vor. Furukawa und Kollegen zeigten experimentell [40], eine Gruppe um Leyh in einer
klinischen Studie [68], dass die natiirliche Klappenbewegung bei der Remodeling-Technik
besser erhalten bleibt als bei der Reimplantations-Technik. Klinische Langzeitergebnisse
hinsichtlich einer vermehrten Klappendegeneration bei der Reimplantations-Technik
liegen bislang allerdings noch nicht vor.

Bei der Auswertung der Videobilder konnte dariiber hinaus bei der Reimplantations-
Technik ein Kontakt des freien Klappenrandes mit der Wand der Aortenprothese wahrend
der Klappenoffnung beobachtet werden. Ob dieser Kontakt des freien Klappenrandes mit
der Aortenwand bei der Reimplantations-Technik zu einer direkten Schadigung des
Gewebes fiihrt, konnte im Rahmen dieser Arbeit allerdings nicht geklart werden. Auch in
der Arbeit von Leyh wird von Kontakt zwischen Taschenklappen und Aortenwand bei der
Reimplantations-Technik berichtet [68]. Erwahnt seien in diesem Zusammenhang die von
Gallo beziehungsweise Kamohara vorgestellten Fallbeispiele, bei denen eine Degeneration

der Klappen nach Verwendung der Reimplantations-Technik beschrieben wird [41,56].

Ein weiteres in dieser Arbeit untersuchtes Charakteristikum der verschiedenen Operations-
techniken stellt die Dehnungsfahigkeit der Aortenwurzel dar, wobei die Anderung der
Kreisflache der Aortenwurzeln auf verschiedenen Hohen gemessen und als MaR fir die
Dehnungsféhigkeit angesehen wurde. Alle bisher vorgestellten Charakteristika der
verschiedenen Aortenwurzeln scheinen direkt durch die jeweilige Dehnbarkeit der
untersuchten Wurzeln beeinflusst. Insofern ist die Dehnungsfahigkeit offensichtlich das
wesentliche untersuchte Charakteristikum. Vorwegnehmend l&sst sich sagen, dass die
native Aortenwurzel zumeist die grote Dehnbarkeit aufweist, die von den verschiedenen

Techniken mehr oder weniger erreicht werden kann.
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Auf Hohe des sinutubulidren Ubergangs zeigte die native Aortenwurzel gegeniiber den
ubrigen untersuchten Techniken die hdchste Dehnungsfahigkeit. Hier konnte eine
Zunahme der Kreisflache von Diastole zu Systole um 26,71 % gemessen werden. Eine
vergleichbare Zunahme des Aortenwurzeldurchmessers von 22 % konnte Hansen schon
1995 ebenfalls bei einer Drucksteigerung von 80 mmHg auf 120 mmHg messen [46].
Weniger dehnungsfédhig waren Remodeling-Technik und Sinus-Prothese mit Werten um
13 %. Bei der Reimplantations-Technik fiel die Kreisflachenédnderung mit circa 5 %
deutlich geringer aus. Bei Betrachtung dieser Hohe unterscheiden sich die Bauweisen der
verschiedenen Techniken nicht. Alle vier Techniken bestehen auf dieser Ebene aus einem
Stlick zirkuldr nicht dehnungsfdhigem Dacronzylinder. Daraus lasst sich schlussfolgern,
dass die unterschiedlichen Messwerte durch Wechselwirkungen mit den (brigen Ebenen
der untersuchten Aortenwurzeln bedingt sein missen. Denn in der Gesamtheit betrachtet
unterscheiden sich die verschiedenen Wurzeln in ihrem Aufbau sehr wohl. Wahrend sich
beispielsweise bei der Reimplantations-Technik der Dacronzylinder in der néchsten Ebene
fortsetzt, liegt bei den beiden Varianten des Remodeling zumindest im Bereich der
Kommissuren natirliches Aortengewebe vor.

Auch auf der halben Hohe der Kommissuren zeigte die native Aortenwurzel die grofite
Dehnungsféahigkeit. Es konnte eine Zunahme des Durchmessers von Uber 36 % gemessen
werden. Bei den beiden Varianten der Remodeling-Technik konnten Werte um 17 %
gemessen werden. Hingegen sind die Ergebnisse von der Sinusprothese (10,18 %) und der
Reimplantations-Technik (6,01 %) gegeniber den drei erst genannten signifikant niedriger.
Im Bereich der Sinus zeigt sich, dass die Zunahme der Querschnittsflache und damit die
Dehnungsféhigkeit der nativen Verhéltnisse von keiner der chirurgischen Techniken
erreicht wird. Bei der nativen Wurzel konnte ein Wert von 17,15 % gemessen werden, der
sich signifikant von den Gbrigen Werten unterschied. Innerhalb der chirurgischen
Techniken zeigte die Sinus-Prothese mit 5,22 % den hochsten Wert, der signifikant von
den Werten der Remodeling- (3,22 %) und Reimplantations-Technik (2,11 %) abwich. Bei
der Sinusprothese ist im Bereich der Sinus das verwendete Dacronmaterial um 90 Grad
gedreht. Dadurch sollte die durch die Struktur des Materials vorgegebene Dehnungs-
fahigkeit fur die Dehnungsfahigkeit der gesamten Prothese genutzt werden.

Insofern konnte im Rahmen dieser Untersuchungen statistisch tatsachlich eine gesteigerte
Dehnungsféhigkeit der Sinus-Prothese im Bereich dieser Ebene beobachtet werden, aber
die Dehnungsfahigkeit der nativen Wurzel wird auch von der Sinus-Prothese bei weitem
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nicht erreicht. Klinisch durfte der Unterschied zwischen den verschiedenen Techniken sehr
gering ausfallen.

Auf Hohe des Annulus weisen native Wurzel, Remodeling und modifiziertes Remodeling
einander dhnliche Ergebnisse auf. Die Flachenzunahme der Remodeling-Technik
unterscheidet sich dabei signifikant von den Ergebnissen der Sinus-Prothese und der
Reimplantations-Technik. Diese Ergebnisse erscheinen im Hinblick auf die unter-
schiedlichen Bauweisen der Techniken und den nativen Zustand der Aortenwurzel
nachvollziehbar. Die native Wurzel besteht auf Hohe des Annulus rundherum aus
natirlichem Gewebe, welches eine hohe Dehnungsféhigkeit besitzt. Auch die beiden
Abwandlungen der Remodeling-Technik bestehen auf Hohe des Annulus aus natirlichem
Aortengewebe mit erhaltener Dehnungsfahigkeit. Anders stellt sich dagegen die Situation
bei Sinus-Prothese und Reimplantations-Technik dar. Die Aortenwurzeln liegen bei diesen
chirurgischen Techniken auf Héhe der hier betrachteten Ebene des Annulus innerhalb einer
Roéhre aus kunstlichem Material.

Die in dieser Arbeit gemessene Ausdehnung der Aortenwurzel wahrend des Herzzyklus ist
bereits von verschiedenen Autoren untersucht worden. So préasentierte de Paulis in zwei
Arbeiten jeweils echokardiographisch an Patienten unter In-vivo-Bedingungen gewonnene
Werte [76,77]. Brewer, Hansen, Robicsek und Thubrikar stellten dagegen Ergebnisse vor,
die unter In-vitro-Bedingungen an isolierten Herzen gewonnen wurden [14,46,85,98,101].
Dabei wird von allen genannten Autoren die Anderung des Radius - also des halben
Durchmessers - der untersuchten Aorten wéhrend des Herzzyklus als MaR fur die
Dehnungsféhigkeit angegeben. Bei den Arbeiten von de Paulis erfolgt ein Vergleich von
verschiedenen Wurzeln und zusatzlich verschiedenen Ebenen, wogegen die Ubrigen
Autoren jeweils nur die native Aortenwurzel beziehungsweise eine Operationstechnik
vorstellen und dartber hinaus nur auf einer Ebene messen. Diese Messebene ist daftr bei
allen genannten Arbeiten - abgesehen von jener Brewers — identisch und entspricht dem
Bereich der Kommissuren.

Die Ergebnisse der halben Kommissurenhdhe lassen sich mit Werten vergleichen, die von
de Paulis vorgestellt wurden. Er untersuchte native Aortenwurzel, Remodeling-Technik
sowie eine modifizierte Remodeling-Technik, dhnlich der hier verwendeten, auf ihre
Dehnbarkeit hin untereinander [77]. Hierbei zeigte die native Wurzel in Bezug auf die
Zunahme des Radius eine signifikant hohere Dehnbarkeit als die operativen Techniken.

Aus der Zunahme des Radius lasst sich wiederum die Kreisflaichenzunahme berechnen.
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Diese lag zwischen 2 % bei den Techniken und 11 % bei der nativen Wurzel. Eine héhere
Dehnbarkeit fur die native Aortenwurzel konnte Hansen mit 22 % Radiuszunahme und
Brewer mit berechneten 34 % Kreisflaichenzunahme messen [14,46]. All drei Arbeiten
bestatigen insofern auch die hohe Dehnungsféhigkeit der nativen Aortenwurzel, wie sie in
der vorliegenden Arbeit gemessen werden konnte. Die demgegeniber deutlich einge-
schréankte Dehnungsfahigkeit der verschiedenen chirurgischen Techniken wird durch die
Ergebnisse de Paulis ebenfalls bestatigt. Es wird deutlich, dass die Anwendung jeder
chirurgischen Technik zu einer Einschrankung gegenuber dem nativen Zustand fiihrt.
Innerhalb der Techniken ldsst sich bei der vorliegenden Arbeit noch zwischen den beiden
Remodeling-Techniken auf der einen sowie Sinus-Prothese und Reimplantations-Technik
auf der anderen Seite unterscheiden. Die Begrindung dafur ist wiederum in den
unterschiedlichen Bauweisen zu sehen. Bei den Remodeling-Techniken besteht die
Aulenwand im Bereich der Kommissuren noch aus natlrlichem Aortengewebe, dessen
gute Dehnbarkeit unbestritten ist, bei den beiden anderen Techniken aus kunstlicher Faser,
die eine deutlich geringere Dehnbarkeit aufweist.

In den Untersuchungen von de Paulis zeigten auf der Hohe der Sinus die native Wurzel
und die modifizierte Remodeling-Technik in Bezug auf den gemessenen Radius eine
signifikant hohere Dehnbarkeit als die herkdmmliche Remodeling-Technik [77]. Die
daraus berechneten Werte der Kreisflachenzunahme liegen dabei zwischen 2 % und 12 %
und damit in einem Bereich wie bei der hier vorgestellten Arbeit. Robicsek und Thubrikar
sehen eine eingeschrankte Compliance auf Hohe der Sinus als mdgliche Ursache fur eine
Stressiiberladung der Taschenklappen an. lhrer Meinung nach kann sich daraus zunéchst
eine Anderung der Mikrostruktur des Gewebes ergeben, die letztlich zu einer vorzeitigen
ateriosklerotischen Verkalkung der Aortenklappen fiihren kann [86]. Alle chirurgischen
Techniken bestehen auf HOhe der Sinus aus kinstlichem Material. Bei der in der
vorliegenden Arbeit vorgestellten Sinus-Prothese mit um 90 % gekipptem Dacronmaterial
konnte eine gegenuber den udbrigen chirurgischen Techniken signifikant groRere
Dehnbarkeit gemessen werden. Absolut gesehen ist bei einer Steigerung der Dehnbarkeit
um 2 Prozentpunkte von Remodeling- und Reimplantations-Technik zu Sinusprothese
jedoch kaum von Auswirkungen auf die Klinik auszugehen. Trotzdem ist zu betonen, dass
durch eine Anderung der spezifischen Bauweisen Einfluss auf hydrodynamische
Eigenschaften genommen werden konnte, wenngleich die Dehnbarkeit der natirlichen

Aortenwurzel auf dieser Ebene weder von der Sinus-Prothese noch von einer der Ubrigen
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Prothesen erreicht wird. Bei genauer Betrachtung der in der vorliegenden Arbeit
gemessenen Werte fallt auf, dass trotz Zunahme des Aortenwurzelumfangs auf Hohe der
Sinus bei der nativen Klappe absolut gesehen eine Abnahme der Sinustiefe von Diastole zu
Systole vorliegt. Dies liegt in der Tatsache begriindet, dass sich die Kommissuren wéhrend
des Herzzyklus deutlich mehr ausdehnen als die Sinus. Dadurch nimmt die Aortenwurzel
wahrend der Systole eine mehr zylindrische Form an [64].

Auf Hohe des Annulus besteht Signifikanz nur zwischen dem Wert der Remodeling-
Technik gegenuber den Werten von Reimplantation und Sinus-Prothese. Das kunstliche
Dacronmaterial hat bei den Varianten des Remodeling seinen am weitesten proximal
gelegenen Anteil knapp unterhalb der Sinus. Auf Hohe des Annulus herrscht hier
natlirliches Aortengewebe vor. Auch bei de Paulis finden sich keine signifikanten
Unterschiede zwischen nativer Wurzel und den beiden Varianten der Remodeling-Technik
[77], womit die hier vorgestellten Ergebnisse bestétigt werden. In der Literatur wird jedoch
von verschiedenen Autoren (ber eine bei der Remodeling-Technik postoperativ
auftretende Aorteninsuffizienz berichtet [5,10,29,66]. Bei Sinus-Prothese und Re-
implantations-Technik ergibt sich dagegen eine geringere Dehnbarkeit des Annulus, weil
der Dacronzylinder hier das natirliche Aortengewebe umgibt und so die Ausdehnung
desselben wéahrend des Herzzyklus begrenzt. Wenn die Ebene des Klappenschlusses bei
der Reimplantations-Technik dagegen unterhalb des proximalen Endes des Prothesen-
zylinders liegt, erhoht sich das Risiko flr das Auftreten einer Aorteninsuffizienz [79].
Diese Beobachtung von Pethig und Kollegen bestétigt die Vermutung, dass die Lage der
Aortenwurzel innerhalb eines Prothesenzylinders bei Sinus-Prothese und Reimplantations-
Technik zu einer Stabilisierung der Annulusregion fihrt.

Es kann selbstverstandlich von einer Wechselwirkung der verschiedenen Ebenen
aufeinander beziglich der jeweiligen Dehnungsféhigkeit ausgegangen werden. Diese

konnte in ihrer Komplexitét hier jedoch nicht beriicksichtigt werden.

Schlussfolgernd l&sst sich sagen, dass bei dieser Arbeit keine der untersuchten
Operationstechniken die VVorgaben der nativen Aortenwurzel hinsichtlich Dehnbarkeit und
Bending Deformation Index erreichen konnte.

Innerhalb der Techniken kdnnen gleichwohl folgende Aussagen getroffen werden. So zeigt
die Remodeling-Technik Ergebnisse, die den hydrodynamischen Eigenschaften der nativen

Wurzel am néchsten kommen und jene von Reimplantations-Technik und auch der neuen
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Sinus-Prothese innerhalb dieser Arbeit Ubertreffen. Betrachtet man allein die Ergebnisse
dieser Studie, lasst sich vermuten, dass die Remodeling-Technik eine langere klinische
Lebensdauer aufweist, als die Reimplantations-Technik, da sie den VVorgaben der nativen
Wurzel deutlich n&her kommt. Besonders die Ergebnisse bezuglich des Bending
Deformation Index lassen fur die Reimplantations-Technik eine hohe Belastung der
Taschenklappen annehmen, die sich limitierend auf deren Lebensdauer auswirken kann.
Allerdings besteht bei Verwendung der Remodeling-Technik die Gefahr der Annulo-
dilatation mit der mdglichen Folge der postoperativ auftretenden Aorteninsuffizienz, die in
verschiedenen Arbeiten beschrieben wurde [5,10,29,66]. Eine Abhilfe mag die zusatzliche
Verwendung einer Annuloplastik zur Stabilisierung der Annulusregion darstellen.

Bei bestimmten Erkrankungen mit stark (berdehnten Wurzeln, wie zum Beispiel beim
Marfan-Syndrom, kann dagegen eine chirurgische Technik sinnvoller sein, die fiir eine
grolere Stabilisierung auf Hohe des Annulus sorgt, wie zum Beispiel die Reimplantations-
Technik. Speziell zu der Indikation beim Marfan-Syndrom sollte allerdings eine Arbeit von
Fleischer nicht unerwéhnt bleiben. Er wies veréndertes Fibrillin auch im Gewebe der
Klappen selbst nach und warnt vor der Gefahr einer postoperativ auftretenden
Klappendegeneration auch bei makroskopisch zundchst unauffélligen Klappen, welche
durch die fehlende Compliance des verwendeten kiinstlichen Gewebes bei Remodeling-
und Reimplantations-Technik noch beschleunigt werden kann [38]. Inwieweit sich daraus
klinische Konsequenzen ergeben, kann jedoch erst im Rahmen klinischer Langzeitstudien

geklart werden.

Bei dieser Arbeit handelt es sich um eine In-vitro-Studie, die unter Laborbedingungen
durchgefuhrt wurde. Eine endgultige Aussage ist somit nicht mdglich. Dazu fehlen

randomisierte In-vivo-Studien, die das Langzeitliberleben untersuchen.

Wie samtliche Wissenschaften ist der Bereich der Aortenchirurgie einem standigen
Fortschritt und Wandel unterworfen. Auf Basis der bisher gewonnenen Erfahrungen
werden neue Techniken in die Klinik eingefihrt werden. Zudem werden die zu
erwartenden Ergebnisse des Langzeituberlebens neue Erkenntnisse zu den verschiedenen
Techniken bringen. Mit zunehmender Erfahrung wird sich vermutlich auch das
Indikationsgebiet flr klappenerhaltende Operationstechniken vergréfRern. Nach den bei

dieser Arbeit gewonnenen Ergebnissen zeigen Techniken nach Art des Remodeling eine
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Hydrodynamik, die jener der nativen Aortenwurzel am ndchsten kommt. Sollte eine
Losung fur die beschriebene Gefahr der postoperativen Annulodilatation gefunden werden,

ware diesen Techniken zum gegenwartigen Zeitpunkt der Vorzug zu geben.

Einschrankungen der Studie

Unterschiedliche Aspekte kommen als mdgliche Einschrankungen der Studie in Betracht.
Zuerst ist zu nennen, dass bei dieser In-vitro-Studie isolierte Aortenwurzeln betrachtet
wurden, die unterhalb der Klappenebene an nicht-lebendem und unflexiblem Material
befestigt waren. Dadurch fehlt das in vivo gegebene Zusammenspiel von Klappe und
Myokardkontraktion, welche die dynamischen Charakteristika der Klappen beeinflussen
kdnnte. Andererseits lasst sich diese isolierte Betrachtung auch als Vorteil ansehen, da
eventuelle Einfllsse der subaortalen Myokardspannung, die die Ergebnisse der einzelnen
Techniken vor allem auf Hohe des Annulus héatten beeinflussen kdnnen, verhindert werden
und sich samtliche Ergebnisse den untersuchten Aortenwurzeln zuschreiben lassen. Zudem
lasst sich nur in vitro eine direkte Messung am Gewebe durchfiuhren, wogegen in
klinischen Studien am Menschen nur eine indirekte Ultraschallmessung erfolgen kann, die
von den F&higkeiten des Untersuchers abhéngig und von der zeitlichen und 6rtlichen
Auflésung des Gerétes begrenzt wére.

Die funktionellen Charakteristika des untersuchten Schweinegewebes unterscheiden sich
von dem erkrankten Gewebe der Patienten hinsichtlich der Dehnungsfahigkeit, zum
Beispiel durch die Mutation des Fibrillin-Gens beim Marfan-Patienten. Jedoch war bei den
Operationstechniken ein Grofteil des Gewebes ersetzt, so dass dieser mogliche Einfluss
minimiert wurde.

Eine dritte Einschrankung stellt die Verwendung von Kochsalzlésung anstelle von Blut
dar. Dessen abweichende Viskositat beeinflusst den transvalvularen Druckgradienten und

moglicherweise die Klappenbewegung.

Es ist zu betonen, dass sdémtliche Aortenwurzeln im Rahmen dieser Arbeit den gleichen

Einschrankungen ausgesetzt waren und die Vergleichbarkeit der Ergebnisse erhalten bleibt.
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5 Zusammenfassung

Im Rahmen dieser Doktorarbeit wurden verschiedene klappenerhaltende Aorten-
operationstechniken in ihren hydrodynamischen und funktionellen Eigenschaften
untereinander und mit nativen Aortenwurzeln verglichen. Die Untersuchungen wurden an
Schweineherzen durchgefiihrt.

Verglichen wurden die Technik des Remodeling nach Yacoub, die Technik der
Reimplantation nach David, eine modifizierte Remodeling-Technik, eine neue Sinus-
Prothese und native Aortenwurzeln in einem Kreislaufmodell.

Untersucht wurden Druckgradient und Schlussvolumen sowie die Dehnbarkeit der
Aortenwurzeln in verschiedenen Ebenen und die dynamische Verformung des freien
Klappenrandes wéhrend der Herzaktion.

Beziglich des Druckgradienten konnte bei allen chirurgischen Techniken ein signifikant
hoherer Wert als bei der nativen Aortenwurzel gemessen werden. Die Remodeling-
Technik kam der VVorgabe der nativen Wurzel am néchsten, der héchste Druckgradient lief3
sich bei der Reimplantations-Technik messen.

In Bezug auf das Schlussvolumen fanden sich bei fast allen Techniken mit den nativen
Verhéltnissen vergleichbare Werte. Ein Unterschied konnte lediglich bei der
Reimplantations-Technik beobachtet werden, diese zeigte einen deutlich geringeren Wert
als die tbrigen Aortenwurzeln.

Fur die dynamische Verformung des freien Klappenrandes zeigte sich bei samtlichen
chirurgischen Techniken ein signifikant héherer Wert als bei der nativen Wurzel. Auch die
Operationstechniken zeigten untereinander signifikant unterschiedliche Ergebnisse. Die
Remodeling-Technik kam der nativen Wurzel dabei am né&chsten, wiederum zeigte die
Reimplantations-Technik den deutlichsten Unterschied zur nativen Wurzel. Bei dieser
Untersuchung wurde besonders deutlich, dass sich mit zunehmender Fixierung des
Klappenapparates die Dynamik der Aortenwurzel von der physiologischen Vorgabe der
nativen Wurzel unterscheidet. Es waren bei der Reimplantations-Technik darlber hinaus
wiederholt Kontakte des freien Klappenrandes mit der Prothesenwand zu beobachten. Dies
wurde flr diese Technik bereits von anderen Autoren beschrieben und koénnte zu einer

verminderten Lebensdauer der Klappen fiihren.
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5 Zusammenfassung

Zur Beurteilung der verbliebenen Dehnbarkeit der Aortenwurzeln wurde die Veranderung
der Querschnittsfliche mit Hilfe von Ultraschallsensoren in verschiedenen Ho6hen
gemessen.

Dabei ergab sich fur den Bereich des sinutubularen Ubergangs, der halben
Kommissurenhéhe und der Sinus fur alle Verfahren eine gegentiber nativen Verhaltnissen
verminderte Dehnbarkeit.

Die hochste erhaltene Dehnbarkeit zeigten dabei das Remodeling im Bereich des
sinutubularen Ubergangs, das modifizierte Remodeling auf halber Kommissurenhohe
beziehungsweise die Sinusprothese auf Hohe der Sinus. Die Reimplantations-Technik
schnitt auf diesen Hoéhen am schlechtesten ab. Auf Hohe des Annulus zeigte die
Remodeling-Technik einen ahnlichen Wert zu der nativen Wurzel. Die geringste
Dehnbarkeit wiesen die Sinusprothese und die Reimplantations-Technik auf. Die
Sinusprothese war dabei signifikant weniger dehnbar als die Remodeling-Technik.
Abgesehen von der Messebene des Annulus zeigte die native Wurzel also die durchweg
grolite Dehnbarkeit, die Reimplantations-Technik die niedrigste.

Keine Operationstechnik erreicht die Ergebnisse der nativen Aortenwurzel. Die
Remodeling-Technik nach Yacoub zeigt Ergebnisse, die denen der nativen Wurzel am
néchsten kommen. Je mehr die Aortenwurzel durch unflexibles Prothesenmaterial fixiert
wird, desto weniger bleibt von den dynamischen Eigenschaften der nativen Aortenwurzel
erhalten. Weitere Untersuchungen sind nétig, um eine Operationstechnik zu finden, die die

native Aortenwurzel optimal ersetzen kann.
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7 Anhang

7.1 Abkirzungsverzeichnis

% Prozent

p Kreiskonstante

Abb. Abbildung

ANN Annulus

bzw. beziehungsweise

ca. circa

COM2 Halbe H6he der Kommissuren
Dia. Diagramm

kg Kilogramm

m Meter

mg Milligramm

ml Milliliter

mm Millimeter

mmHg Millimeter Quecksilbersdule
n Anzahl

Nr. Nummer

Pa Pascal

r Radius

S Sekunde

SIN Sinus

STJ Sinutubularer Ubergang
Tab. Tabelle
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