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EINLEITUNG

1. Einleitung

1.1. Koronare Herzerkrankung (KHK)

Die KHK entsteht infolge arteriosklerotischer Veranderungen an den Herz-
kranzgefal3en, woraus je nach Ausmal der Lumenverlegung und nach beste-
hender Symptomatik verschiedene, durch Myokardischamie hervorgerufene
Formen der KHK resultieren. Grundsatzlich kann zwischen einer symptoma-
tischen und einer asymptomatischen Form unterschieden werden. (1, 2) Zu den
symptomatischen Manifestationen zahlen u. a. die stabile Angina pectoris und
das Akute Koronarsyndrom. Dem Akuten Koronarsyndrom werden drei
Untergruppen zugeordnet: die instabile Angina pectoris ohne Anstieg des
myokardialen Ischamiemarkers Troponin, der Nicht-ST-Streckenhebungsinfarkt
(NSTEMI) mit Anstieg von Troponin und der ST-Streckenhebungsinfarkt mit

langer als 20 Minuten persistierender ST-Hebung und Troponinanstieg. (2)

Arterielle Hypertonie, Diabetes mellitus, Hypercholesterindmie, bzw. die Ver-
schiebung des LDL/HDL - Quotienten zugunsten des LDL (3), Nikotinabusus,
genetische Pradisposition sowie hdheres Lebensalter stellen wichtige kardio-

vaskulare Risikofaktoren dar. (1, 2, 4)

Pathophysiologisch liegt in 90 % der Falle eine Makroangiopathie, eine Mani-
festation der Arteriosklerose an den grof3en epikardialen Koronararterien, vor.
Rupturierte Plaques kdnnen zu diffusen Mikroembolien oder durch lokale
Thrombosen zum plétzlichen Verschluss einer Koronararterie fuhren. (2, 5)

In den verbleibenden 10 % der Falle ist eine Mikroangiopathie ursachlich. Hier-
bei handelt es sich um Verschlisse der intramuralen, kleinen Koronargefalie.
Weitere kausale Assoziationen sind das Auftreten von Koronarspasmen,
Anomalien des Herzens oder der Koronarien, Herzhypertrophie, Herzrhythmus-

storungen, erhdhte Blutviskositat oder auch ein Missverhaltnis zwischen
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Sauerstoffbedarf und -angebot beispielsweise bei korperlicher Aktivitdt oder
Aufenthalt in gro3er HOhe. (2, 6)

Epidemiologisch betrachtet ist die KHK besonders in den, durch unausgewo-
gene und fettreiche Ernédhrung und Bewegungsarmut gekennzeichneten Indus-
trielandern die haufigste Todesursache, in Deutschland mit einem Anteil von
20%. Die Lebenszeitpravalenz liegt in Deutschland fur Manner bei 30%, fur
Frauen bei 15%. (2) Kausal fir die geschlechtsspezifischen Unterschiede ist
die vasoprotektive Wirkung der Ostrogene. (6—-8) Die Inzidenz der KHK bei

Frauen nimmt daher postmenopausal zu. (2)

In Abhangigkeit von der Lumenreduktion der Koronargefal3e werden drei
Schweregrade der Stenosierung unterschieden: Grad 1 entspricht einem
Verlust von 25 bis 49% des Durchmessers, Grad 2 zwischen 50 und 74 % und
bei einer luminalen Verengung grof3er 75%, als Grad 3 bezeichnet. In diesem
Fall muss von einer kritischen Stenose ausgegangen werden. (2, 5)

Es konnen drei Hauptstromgebiete der Koronardurchblutung unterschieden
werden: Die sich aus der Arteria coronaria sinistra (LCA) aufzweigenden
Ramus interventricularis anterior (RIVA) und Ramus circumflexus (RCX) und
die Arteria coronaria dextra (RCA).

In Abhangigkeit davon wie viele dieser Stromgebiete stenosiert sind, wird

zwischen koronarer 1-, 2- und 3-Gefalerkrankung unterschieden. (2, 5)

Eine Hauptstammstenose ist durch das Vorliegen einer Verengung im Bereich
des Hauptstammes (der LCA noch vor Aufzweigung in RIVA und RCX)
charakterisiert und ist prognostisch besonders ungiinstig. Sofern diese Stenose
mehr als 50% des Gefallslumens bemisst, erfolgt die definitionsgemalie
Bezeichnung als Hauptstammstenose. (5)

Von einem Hauptstammaquivalent wird gesprochen, wenn sowohl RIVA als
auch RCX proximal stenosiert sind, was funktionell gesehen einer Haupt-

stammstenose gleichkommt.
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1.2. Therapie der KHK

Je nach Ausmal} der KHK und Beschwerdesymptomatik stehen mehrere
Behandlungsmoglichkeiten zur Verfigung, die bei Bedarf auch kombinierte

Anwendung finden kénnen:

Einerseits besteht die Moglichkeit einer kausalen Therapie, deren Ziel die
Detektion und Therapie der Risikofaktoren der KHK ist und die mit der Intention,
sowohl Folgeschaden zu reduzieren als auch Rezidive zu vermeiden v. a. auch
noch in frihen Stadien eine wichtige Rolle spielt. (1, 2)

Eine weitere wichtige Mdglichkeit ist die symptomatische Therapie, welche

sowohl aus einer medikamentdése Komponente (antikoagulatorisch und antian-

gin6s) als auch einer Revaskularisation besteht. (1, 2, 5, 9)

1.2.1. Revaskularisationstechniken

a) Interventionelle Revaskularisationstechniken:
Die interventionelle Therapie wird mittels der perkutanen transluminalen

coronaren Angioplastie (PTCA) durchgefuhrt. Initial erfolgt hierbei eine Ballon-

katheterdilatation, meist gefolgt von einer Stentimplantation, welche das
GefalBlumen besser durchgdngig erhalt und damit die Restenoserate im
Vergleich zur herkémmlichen PTCA reduziert. (2, 5) Verwendung finden Bare
metal Stents (BMS) und Drug eluting Stents (DES). DES sind mit
antiproliferativen  Substanzen beschichtet, wodurch eine Ubermé&Rige
Intimahyperplasie und eine dadurch potenziell bedingte friihe Restenosierung
unterbunden werden sollen. (10) Des Weiteren wird nach Stentimplantation bis
zur Endothelialisierung des Stents mit einer dualen Thrombocyten-
aggregationshemmung (z. Bsp.: Acetylsalicylsdure (ASS) 100mg/d und
Clopidogrel 75 mg/d) und anschlielRend lebenslang mit ASS therapiert. Da die
Neointimabildung bei DES durch die Beschichtung verzdgert wird, besteht die
Gefahr einer Stentthrombose im Bereich der nicht endothelialisierten
Fremdoberflache des Stents. Daher wird im Falle der DES eine duale

Thrombocytenaggregationshemmung bis zu einem Jahr empfohlen. (11-13)

10
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b) Chirurgische Revaskularisationstechniken:
Die Indikationen fur eine chirurgische Therapie sind eine diffuse koronare

Dreigefal3erkrankung, eine Hauptstammstenose oder ein Hauptstammaquiva-
lent. (5, 9)

1.2.2. operative Therapie

Die einer koronaren Bypassoperation zugrunde liegende Methode ist die Uber-
briickung der Koronarstenose mittels linker oder rechter Arteria mammaria (A.
thoracica interna; LIMA bzw. RIMA), Arteria radialis oder auch aortokoronarem
Venenbypass (ACVB).

Fur die aortokoronare Bypassoperation stehen grundsatzlich zwei verschie-
dene Operationsverfahren zur Verfugung: Konventionelle Verfahren unter

Verwendung der Herzlungenmaschine (On-Pump) oder_minimalinvasive Ver-

fahren wie OPCAB (=off-pump coronary artery bypass) und MIDCAB
(=minimally invasive direct coronary artery bypass) ohne Verwendung der
Herzlungenmaschine. Beim MIDCAB Verfahren wird tber eine linkslaterale
Minithorakotomie die A. mammaria sinistra prapariert und tGber den gleichen
Zugang an das koronare ZielgefaR (meist R. interventrikularis anterior) am

schlagenden Herzen anastomosiert. (1, 5, 9)

1.2.2.1.Koronarrevaskularisation unter dem Einsatz der
Herzlungenmaschine

a) Herzlungenmaschine (HLM)

Durch die Entwicklung der Herzlungenmaschine (HLM) im Jahre 1953 gelang
es John H. Gibbon einen wesentlichen Beitrag fur die Herzchirurgie zu leisten,
denn sowohl viele Eingriffe zur Therapie angeborener oder erworbener
Herzerkrankungen als auch Eingriffe an den grof3en herznahen Gefafl3en sind
lediglich bei stillgelegtem Herzen denkbar. (5, 9, 14)

Um die Sauerstoffversorgung des Korpers, v.a. der hypoxieempfindlichen
Organe wie beispielsweise des Gehirns, auch wahrend der Operation aufrecht-
zuerhalten ist eine extrakorporale Zirkulation notwendig. Das Prinzip der
extrakorporalen Zirkulation besteht in der Aufnahme des sauerstoffarmen

11
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venodsen Blutes aus dem rechten Herzvorhof, und in der extrakorporalen
Oxygenierung, so dass das arterialisierte Blut wieder dem Korper zugefuhrt
werden kann. (1, 5, 9) Nur auf diese Weise ist es mdglich den Kdrperkreislauf
trotz des durch Kardioplegieldsung stillgelegten Herzens aufrechtzuerhalten
und somit eine ausreichende Sauerstoffversorgung des Organismus zu

gewabhrleisten.

Nach zumeist medianer Sternotomie erfolgt der Anschluss an die HLM. Die
Hauptkomponenten der HLM sind Blutpumpen, Oxygenator, Wa&rmeaus-
tauscher, Filter und Saugersysteme. (1, 5, 9) Diese sind der unten aufgefiihrten

Abbildung 1 zu enthnehmen.

Pumpe

Reservoir Filter

Oxygenator /

Warme- A~
austauscher

Abb.1: Schema der extrakorporalen Zirkulation, ibernommen aus (1)

Der ventse Abfluss aus dem Herzen erfolgt aus dem rechten Vorhof nach
Einbringen der vendsen Kandle/n in den rechten Vorhof oder die Venae cavae

Uber ein beschichtetes Schlauchsystem in ein vendses Reservoir. Aul3erdem

12
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kann mit einem Ventrikelsauger das im linken Ventrikel verbleibende Blut und
mithilfe eines Handsaugers das im OP-Gebiet abgesaugte Blut aufgenommen
und ebenfalls in dieses Reservoir geleitet werden, dessen Inhalt schlief3lich
Uber eine Rollerpumpe dem Membranoxygenator zugefiuhrt wird, dessen
Aufgabe darin besteht das Blut mit Sauerstoff anzureichern und von
Kohlenstoffdioxid zu befreien. (1, 5, 9)

Der nachgeschaltete Warmeaustauscher senkt die Blut- und folglich auch die
Kdrpertemperatur des Patienten intraoperativ ab und reguliert diese zum OP-
Ende auch wieder herauf. Dem Oxygenator ist ein arterieller Filter
nachgeschaltet, der das Auffangen von abgelésten Partikeln gewahrleistet.
Diese stammen potentiell aus dem Operationsgebiet, beispielsweise handelt es
sich hierbei um aus dem Herzen exportierte Thromben, Fett und Kalkteilchen
oder auch Luft. Mdgliche Mikroembolien, die in der HLM selbst durch
Gerinnungsaktivierung durch koérperfremdes Material v. a. an Oxygenatoren
entstehen, spielen seit der Verwendung von Membranoxygenatoren nur noch
eine untergeordnete Rolle. (15) Der Ruckfluss des Blutes zum Korper erfolgt in
diesem Fall Uber den arteriellen Schenkel: dem zugehdrigen Schlauchsystem
und einer arteriellen Kaniile, die in die Aorta ascendens eingebracht wird. (5, 9)
Bei Operationen im Bereich des Aortenbogens sind aber auch Kandlierung der
A. subclavia rechts oder der A. femoralis notwendig. (9)

Grundsatzlich kann zwischen einem totalen wund einem partiellen
kardiopulmonalen Bypass (CPB) unterschieden werden: Der totale CPB ist
dadurch gekennzeichnet, dass Uber die ventse Kanule das gesamte Blut
aufgenommen und nach Passage der HLM wieder dem arteriellen Kreislauf
zugefuhrt wird, wodurch das Herz komplett aus dem Kreislauf ausgeschlossen
ist. Beim partiellen CPB hingegen fliel3t ein Anteil des Blutes in das rechte Herz.
Der totale Bypass ist nur dann gewébhrleistet, wenn eine bikavale Kantlierung
mit sorgfaltiger Bandumschlingung der Vv. cavae vorliegt, so dass kein Blut
mehr in den rechten Vorhof flieRen kann. (16) Die bikavale Kanilierung wird vor
allem bei Operationen, die am offenen rechten Herzen durchgefuhrt werden
angestrebt, da nur so ein blutfreies Operationsfeld geschaffen werden kann.

Die angestrebte Flussleistung betragt 2,4 I/min/m3 Kérperoberflache. (5)

13
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Eine essenzielle Voraussetzung fur den Einsatz der HLM ist eine ausreichende
Antikoagulation mit Heparin (300-400 IE/kgKG) die durch stetige intraoperative
Uberwachung mittels der ACT (activated clotting time) Bestimmung uberpruft

und entsprechend angepasst wird

b) Mvyokardprotektion durch Kardioplegie und Hypothermie

Um die Ischamieschaden des Myokards wahrend der Asystolie vorzubeugen,
ist eine Myokardprotektion durch kalte Kardioplegie indiziert.

Das Herz wird intraoperativ mit einer 4°C kalten, hyperkaliamischen (20mM
KCI) kardioplegen LOsung stillgelegt. (1, 9, 17) Diese wird nach Anschluss an
die HLM mit sichergestellter suffizienter Flussleistung und nach Abklemmen
der Aorta ascendens mit einer weichen GefaRklemme antegrad, also in die
Aortenwurzel eingebracht, um den Koronarkreislauf zu perfundieren. (17)

Sollte dies infolge sehr starker koronarer Stenosen nicht zielfihrend sein,
besteht die Mdglichkeit einer retrograden Anwendung, bei der die Loésung Uber
den Sinus coronarius appliziert wird. (18) Es ist auch mdglich die beiden
Verfahren zu kombinieren. (19)

Die hyperkaliamische Lésung bewirkt tber eine Membrandepolarisation einen
diastolischen Herzstillstand, welcher durch eine allgemeine Reduktion des
Zellstoffwechsels und des Sauerstoffverbrauchs zu einer vielfach erhéhten
Ischamietoleranz fuhrt. (9) Hierbei ist auch die dauRere Kihlung des Herzens
durch die kalte Kochsalzlosung hilfreich (20). Als Tragermedien stehen
grundsatzlich  kristalloide LOsungen und Blutkardioplegieldsungen zur
Verfiigung. Verwendung findet beispielsweise die zu den kristalloiden
Kardioplegielésungen zéhlende HTK-L6ésung nach Bretschneider, die
Kardioplegische Perfusionslésung (Hamburg-Eppendorf), die St.-Thomas-
Losung oder die Lésung nach Kirklin. (9) Sie sind in ihrer Zusammensetzung
jeweils hinsichtlich Elektrolytkonzentrationen, Puffersubstanzen (fur die
Neutralisation von wahrend der Ischamiezeit durch anaerobe Stoffwechsellage
anfallenden sauren Produkten) und auch Anteil und Art verschiedener
osmotisch wirksamer Substanzen verschieden. Letztere sind zur Prophylaxe

intrazellularer Odembildung wesentlich. (5) Bei der Blutkardioplegie nach

14
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Buckberg erfolgt eine im 20minutigen Intervall stattfidende Applikation von mit
Kaliumlosung, Puffersubstanzen, Glutamat, Aspartat und weiteren Pharmaka
wie beispielsweise Kalziumantagonisten angereichertem 4-6°C kaltem Blut. (9,
21) Die wesentliche Aufgabe des Blutes ist das Sicherstellen einer optimale
Sauerstoff- und Substratversorgung. (5)

Nach Entfernung der Aortenklemme wird die kardioplege Losung aus den
Koronarien ausgespilt und das Herz beginnt wieder zu schlagen. Sollte dies
nicht der Fall sein wird das Herz intrathorakal oder von extern durch préaoperativ
geklebte Elektroden defibrilliert.

c) Komplikationen

Die Verwendung der extrakorporalen Zirkulation kann aufgrund verdnderter
Stromungsmechanik und Kontakt zu Fremdkorperoberflachen zur Aktivierung
der Inflammation durch Komplementaktivierung fihren. Vasoplegie, Stérungen
der Blutgerinnung (beispielsweise durch die vorgenommene Heparinisierung
oder durch Thrombocytenfunktionsstérungen) sind weitere mdgliche Folgen der
Perfusion. AufRerdem sind mechanische Schéden der Blutbestandteile durch
Hamolyse ublich. (5, 22) Weitere Komplikationen der extrakorporalen
Zirkulation sind, thromboembolische Ereignisse, SIRS (systemic inflammatory
response syndrom), Wasser- und Elektrolythaushaltstérungen, Hyperglykamie

sowie Funktionsstérungen der Nieren oder Lungen. (5)

d) Neurologische Komplikationen

Eine wesentliche Komplikation mit weitreichenden Folgen ist die, durch die
perioperative Manipulation ausgeloste Embolie die zu Organischdmien fuhrt.
Als Emboliequelle erweist sich hier meist die verkalkte Aorta. Durch das
Einfuhren der Aortenkanile in einen arteriosklerotischen Plague, durch das
Platzieren der Aortenklemme oder wahrend des tangentialen Ausklemmens der
Aorta (fur die Naht der proximalen Bypassanastomose) konnen sich
Plagueanteile 16sen und mit dem Blutfluss beférdert werden. (5, 9, 15)

Werden diese ins Gehirn verschleppt, kommt es durch Embolisation zu
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zentralen neurologischen Komplikationen, deren Auftretenswahrscheinlichkeit
positiv mit dem Alter des Patienten und der Dauer der Verwendung der HLM
korreliert. Es handelt sich hierbei je nach GréRe der Embolie um Schlaganfélle
mit motorischen und sensiblen Ausféllen oder bei Mikroembolien um Stérungen
der Bewusstseinslage wie Verwirrtheitszustande, Halluzinationen bis hin zu
Delirium und akuten psychotischen Veradnderungen. Jene Stdrungen der
Bewusstseinslage werden unter dem Begriff des Durchgangssyndroms
zusammengefasst. Werden auch vorlbergehende, subtile Stérungen der
Bewusstseinslage miterfasst, so lasst sich bei >70 jahrigen Patienten ein Risiko
von 10% ermitteln. (15)

Therapeutisch steht nach dem Sicherstellen einer ausreichenden Hydratation v.
a. die medikamenttse Therapie der Agitation im Vordergrund. Dies wird primar
durch Haloperidolgabe und im Falle eines damit frustranen Therapieversuchs
durch Sedierung mit Propofol erreicht. Obwohl sich das Durchgangssyndrom
meist innerhalb weniger Tage vollstandig zurickbildet und somit grundsatzlich
eine gute Prognose hat (15), gilt es als unabhangiger letalititssteigernder
Faktor bei beatmeten Intensivpatienten. (23)

Generell kann an Ausmal3 und Prognose der durch zerebrale Ischamie bereits
aufgetretenen, neurologischen Defizite durch therapeutische Interventionen nur
bedingt etwas geéndert werden, weshalb die Aufmerksamkeit besonders der
Prophylaxe dieser Komplikationen, durch z. B Vermeiden unnétiger Manipula-

tionen an der Aorta, gelten soll. (15)

1.2.2.2.Koronarrevaskularisation ohne Verwendung der
extrakorporalen Zirkulation (OPCAB)

Die Bypassoperation erfolgt nach konventioneller medianer Sternotomie am
schlagenden Herzen und ohne Einsatz der extrakorporalen Zirkulation.
Erstmals durchgefiihrt wurde eine solche Operationstechnik 1978 durch Benetti
(9, 24) und hat seither vor allem in den 90er Jahren immer mehr Eingang in die
Therapiekonzepte gefunden.

Essenziell ist eine optimale Sicherstellung der Kreislaufstabilitat. Dabei sind gut

aufeinander abgestimmtes Volumenmanagement, Pharmakotherapie und
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Lagerung des Patienten sowie eventuell auch der kurzfristige Einsatz von
Schrittmacherstimulation entscheidend. (9, 25)

Dieses Verfahren erfordert spezielle Techniken zur Luxation des Herzens
(Abbildung 2) und auch zur Stabilisierung des zu anastomosierenden Areals.
Verwendung findet zurzeit die Saugglocke ,Starfish“®, welche an der
Herzspitze angelegt wird und der Exposition v. a. schwer zuganglicher
Herzanteile, wie Seiten- und Hinterwand dient. Stabilisatoren wie zum Beispiel
,Medtronic Octopus“® ermdglichen eine lokale Ruhigstellung des
Anastomosenareals. Sie bestehen aus zwei Armen, die parallel zum
Koronargefald aufgesetzt werden und durch Druck oder Sog eine passagere
Stabilisierung des Areals und damit eine erleichterte Anastomosierung

ermoglichen. (1, 5, 9)

— LAD isolated with vacuum — Apical vacuum positioning device
stabilizer.

y "/ f’ J '_,
4\ ‘ | \
A Y
,—"\lf_ . - A

=.! Intraluminal shunt

Apical vacuum positioning device
lifts heart to access poslerior vessels

Abb.2: Stabilisationssystem flir Bypass-OP am schlagenden Herzen, tibernommen aus (26)

Um eine ausreichend gute Sicht im Operationsgebiet zu gewahrleisten, kdnnen
die erdffneten KoronargefaRe durch Tourniquetnédhte proximal und distal ge-
drosselt werden um den Blutfluss zu reduzieren. Durch die Verwendung eines
Kohlendioxid-Blowers, welcher angefeuchtete Luft auf die Anastomose blast,

kénnen die Gefal3e besser dargestellt werden. (5, 9)
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Limitationen der OPCAB-Technik sind das Vorliegen von intramyokardial
verlaufenden oder stark kalzifizierten Koronargefaf3en, sowie eine bei Luxation
des Herzens auftretende hamodynamische Intoleranz. (27)

Die operative Erfahrung des Chirurgen ist hierbei fiur das Ergebnis
entscheidend.

Durch Vermeidung der HLM und demnach auch deren Komplikationen ergibt
sich v. a. fur bestimmte Risikopatienten eine Indikation fur die OPCAB-Technik:
Darunter fallen Patienten mit neurologischen Vorerkrankungen, wie beispiels-
weise hochgradigen intrakraniellen Stenosen, verkalkter Aorta ascendens oder
auch préaexistenter schwerer Niereninsuffizienz. (1, 5, 22)

1.2.2.3. Allgemeine Operationstechnik und Bypassmaterialien
Ein Standardkonzept ist die Revaskularisation des RIVA (Ramus

interventrikularis anterior) durch die LIMA (linke A. mammaria interna), wobei
die LIMA hier meist unter Belassen ihres Abganges aus der A. subclavia und
lediglich distalem Absetzen als In-situ-Graft verwendet wird. Dieses ist in
Abbildung 3 dargestellt und wird routinemafig und kombiniert mit einem oder
mehreren arteriellen oder vendsen Free grafts (freies Transplantat, das mit der
Aorta ascendens anastomosiert wird) oder T-Grafts (wird proximal an die LIMA
anastomosiert) umgesetzt. (1, 5, 9)
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I. A. thoracica
int. zum RIVA

Y
r. A thoracica

int. ligiert T- oder Y-

Anastomose

Ateneller ~ mitr. A, thoracica

" Bypass

~_freie
® A thoracica
interna zum

Varschluss
R. circumflexus

~ Anastomose
der A. thoracica
interna

A.radialis -~~~
zur rechten

g:g;;\w‘;ararterie zum RIVA
Venbser \ \
Bypass f
Abb. 3: Standardverfahren, bernom-  app 4: Komplett-arterielle Revaskularisation,
men aus (28) tibernommen aus (1)

Als Bypassmaterialien eignen sich LIMA und RIMA (rechte A. mammaria
interna) besonders gut (29), da sie relativ selten Verkalkungen aufweisen und
durch eine lange Bypassoffenheitsrate gekennzeichnet sind. Aul3erdem kann
die A. radialis als Graft verwendet werden. (30) Zuvor ist durch den Allen-Test
nachzuweisen, dass die A. ulnaris eine suffiziente Ersatzperfusion der Hand bei
geschlossenem Hohlhandbogen gewahrleistet. (31) Die Entnahme der Aa.
mammariae wird offen durchgefuhrt, die der A. radialis ist auch endoskopisch

maoglich.

Als vengses Bypassmaterial findet sowohl die V. saphena magna als auch die
V. saphena parva Anwendung. Die Venenentnahme kann offen oder

endoskopisch erfolgen. (9)

Grundsatzlich sind arterielle Bypasse, v. a. aber LIMA und RIMA durch langere
Offenheitsraten gekennzeichnet (9, 32): Nach 10 Jahren sind 80-90% der A.
mammaria interna-Bypasse noch durchgangig, bei den V. saphena magna-
Bypassen hingegen nur noch 50-60%
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Bei jungen Patienten < 65 Jahre empfiehlt sich der Einsatz arterieller Grafts als
totalarterielle Revaskularisation. (5)

Der Bypassanschluss erfolgt als End-zu-Seit-Anastomose. Eine Sonderform
darunter ist der Sequenzialbypass, bei dem eine Seit-zu-Seit Anastomosierung
arterieller und venéser Grafts vorliegt. (33, 34)

Als End-zu-Seit-Anastomose konnen die RIMA oder die A. radialis auf den
proximalen Anteil der LIMA angeschlossen werden, was als T- oder Y- Graft-
Technik bezeichnet wird (vgl. Abb. 4). So kann dann Uber die an die LIMA
angeschlossene RIMA ein weiteres Koronargefald revaskularisiert werden, was
mit gutem Ergebnis durchfuhrbar ist. (35, 36) Exzellente Langzeitergebnisse
lassen sich mit beidseitiger A. mammaria interna und In-situ-Bypasstechnik
erzielen.

Vor allem bei insulinpflichtigen Diabetikern sollten jedoch nicht beide Aa.
Mammariae zur Koronarrevaskularisation verwendet werden. Da mit einer
hoheren Rate an Wundheilungsstérungen und Sternuminsuffizienzen zu
rechnen ist. (37) Aulerdem sollte bei Patienten mit Diabetes Mellitus die A.
radialis nicht als Graftmaterial verwendet werden, da diese zu verstarkter

Mediasklerosierung neigt. (9)
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1.3. Zielsetzung

Die hier vorliegende Arbeit mochte einen Vergleich bezuglich des friihen
postoperativen Verlaufs in der Hospitalphase zwischen der Verwendung der
On-Pump- und der OPCAB-Technik zur aortokoronaren Bypassoperation auf-
zeigen. Ein besonderer Schwerpunkt liegt in der Erfassung und Beurteilung

eines postoperativ auftretenden Durchgangssyndroms.

¢ Wie hoch ist der Anteil an postoperativen Durchgangssyndromen in der
Gesamtgruppe und innerhalb der einzelnen Gruppen? Gibt es
Unterschiede zwischen den Gruppen?

e Gibt es Risikofaktoren fur ein Durchgangssyndrom? Welche patienten-
bezogenen Faktoren wie Alter, Geschlecht, Adipositas, Diabetes
mellitus, COPD (Chronisch obstruktive Lungenerkrankung), Funktion des
linken Ventrikels, Anzahl der an KHK beteiligten Gefal3e und
Hauptstammstenose kommen daftir in Betracht?

e Welche Folgen und Komplikationen bringt das Durchgangssyndrom mit
sich? Besteht ein Zusammenhang zwischen dem Auftreten eines
Durchgangssyndroms und der Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation
oder der Intermediate Care Unit, der postoperativen Beatmungsdauer
oder der Krankenhausmortalitat?

e Gibt es Unterschiede zwischen den beiden Gruppen hinsichtlich
Morbiditat und Mortalitdt und wie sind diese gegebenenfalls zu erklaren?
Welche Rolle spielt bei den Patienten mit hohem Risiko fir ein

Durchgangssyndrom die Wahl fir eine bestimmte Operationstechnik?
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2. Material & Methoden

2.1. Studiendesign und Patienten

2.1.1. Patientenkollektiv

Fur die vorliegende retrospektive Untersuchung wurden Daten der Patienten,
die sich im Zeitraum von November 2011 bis Mai 2013 an der Universitatsklinik
fur Herz-, Thorax- und Gefal3chirurgie in Tubingen einer Bypassoperation
unterzogen, erhoben und hinsichtlich verschiedener Kriterien untersucht und
ausgewertet. Die Patienten wurden daflr in Abhéngigkeit der ihnen zuteil
gewordenen Operationsmethode in zwei Gruppen aufgeteilt. Es handelt sich bei
der Studie um eine retrospektive Analyse, welche die Gruppe 1 (aortokoronare
Revaskularisation in OPCAB Technik) mit der Gruppe 2 (aortokoronare
Revaskularisation unter dem Einsatz der Herzlungenmaschine) bezuglich des
postoperativen Outcomes in der Hospitalphase vergleicht. Eine Rando-
misierung und Verblindung war bei dieser retrospektiven Studie nicht moglich.
Die Entscheidung welche Operationstechnik fir welchen Patienten optimal ist,
wurde gemal dem praoperativen Koronarbefund getroffen. Von den insgesamt
305 Patienten wurden 153 (50,2%) in OPCAB-Technik und 152 (49,8%) in On-
Pump-Technik operiert. Die Mehrzahl der Patienten war mannlich, 22,0% der
Patienten waren Frauen. Das Alter der Patienten reichte von 21 bis 86 Jahren
und betrug durchschnittlich 67,0 Jahre. In die Studie eingeschlossen wurden
sowohl elektive Patienten, die nach ausfuhrlicher Aufklarung ihre schriftliche
Einwilligung fur den operativen Eingriff erteilten als auch Patienten die
notfallmaRig aufgenommen und operiert wurden. Aus der Analyse ausge-
schlossen wurden Patienten nach kardiochirurgischen Kombinationseingriffen,
Reoperationen, ferner Patienten mit praoperativen kognitiven Stérungen und
praoperativem Delir. Die Daten wurden Uber die Dauer des Klinikaufenthaltes
der Patienten erhoben und retrospektiv in einem Aktenstudium
zusammengetragen und ausgewertet. Diese Studie beleuchtet den frihen

postoperativen Verlauf nach Bypass-operation in der Hospitalphase.
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2.1.2. Patientenverlauf

Postoperativ wurden die Patienten fur ein kontinuierliches Monitoring auf die
Intensivstation verlegt. Nach Stabilisierung der neurologischen, respiratorischen
und kardiozirkulatorischen Funktionen erfolgte die Weiterverlegung auf die
Wachstation (intermediate care unit). Unter weiterer Besserung der oben
genannten Parameter und bei fehlenden Symptomen eines Durchgangs-
syndroms erfolgte die Verlegung auf die Normalstation und anschlieend die

Entlassung in eine geeignete Rehabilitation.

2.2. Operation
2.2.1. Chirurg

Samtliche Patienten der Gruppe 1 wurden von demselben Operateur mit
groem Erfahrungsreichtum operiert. Dieser hatte davor schon 4.000
Koronarrevaskularisationen durchgefiihrt, hiervon 1000 Koronarrevaskularisa-
tionen in OPCAB Technik. Die Patienten der Gruppe 2 wurden ebenfalls alle
von einem Operateur operiert mit jahrzehntelanger Erfahrung auf dem Gebiet

der Koronarrevaskularisation unter Verwendung der HLM operiert.

2.2.2. Operationsmethode

Nach erfolgreicher Narkoseeinleitung wurde bei allen Patienten eine mediane
Sternotomie durchgefuhrt. Fir beide Methoden gilt folgendes: Die Operation
wurde standardisiert in  Normothermie durchgefiihrt. Nach erfolgter
Revaskularisation wurde zur Aufhebung der Wirkung des zuvor verabreichten
Heparins eine vollstandige Antagonisierung durch Protamin durchgefihrt.
Abschliel3end wurde der Thorax auf herkdbmmliche Weise mit Drahtcerclagen

verschlossen.
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2.2.2.1. On-Pump
Der Anschluss der Herzlungenmaschine erfolgte durch Kanulierung des rechten

Vorhofs und der Aorta ascendens. Die Perfusion wurde nonpulsatil mit einer
angestrebten Flussleistung von 2,4 I/min/m3 Korperoberflache und einem
mittleren Perfusionsdruck von 60 mmHg eingestellt.

Eine gute Myokardprotektion wurde durch intermittierende Gabe von 4°C kalter
Blutkardioplegie (Blut:Elektrolytibsung im Verhaltnis 1:4) sichergestellt. Diese
wurde sowohl antegrad, als auch bei Bedarf retrograd verabreicht. Die fur eine
ausreichende Antikoagulation noétige Heparinmenge wurde anhand der ACT
(activated clotting time), die mdglichst >450s betragen sollte, bestimmt und
betrug etwa 300 IE/kgKG.

Proximale Anastomosen wurden nach Ldsen der Aortenklemme mit einer

teilausgeklemmten Aorta ascendens genaht.

2.2.2.2. OPCAB
Um die optimale Positionierung des Herzens im Perikardbeutel fir die Naht der

distalen Anastomosen zu erreichen bei gleichzeitiger ha&modynamischer
Stabilitat wurde ein Textilstrang tief im Perikard fixiert und diente im weiteren
mit seinen zwei Armen als Herzhalterung.

Ein bewegungsarmeres Operationsgebiet wurde bei der OPCAB Technik durch
spezielle Stabilisatoren erreicht. Distale Anastomosen wurden unter
Zuhilfenahme des Stabilisators ,Medtronic Octopus“®, der gezielt das
Anastomosenareal ruhigstellt, genaht. Proximale Anastomosen wurden bei
dieser Technik bei tangentiell ausgeklemmter Aorta ascendens genaht.

Die notige Antikoagulation konnte mit einer angestrebten ACT von >250s und
entsprechender Heparingabe von etwa 150 IE/kgKG deutlich geringer gehalten

werden als in On-Pump-Technik.
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2.3. Erfasste Parameter

2.3.1. Patientenabhangige Faktoren

Die hierunter fallenden Parameter wurden erhoben um die Situation des
Patienten, die Schwere der Erkrankung und entsprechend auch die
Dringlichkeit des Eingriffs einschatzen zu kdnnen. AulRerdem erlauben sie eine
wage Risikoabschéatzung flr intra- oder postoperativ potenziell auftretende

Komplikationen.

a) Alter, Geschlecht:
Mit zunehmendem Alter steigt die Inzidenz der KHK. Die Lebenszeitprava-

lenz liegt in Deutschland fir Manner bei 30 %, fir Frauen bei 15 %. (2)

b) Kardiovaskulire Risikofaktoren:
e Arterielle Hypertonie

Dazu zéhlen Blutdruckwerte, die systolisch >140 mmHg und diastolisch
>90 mmHg betragen. Der systolische Blutdruck ist direkt proportional
zum kardiovaskuléren Risiko. (2)

e Diabetes mellitus

Unter das Krankheitsbild fallen mehrere heterogene Erkrankungen deren
gemeinsames Leitsymptom die chronische Hyperglykamie ist. Neben
sehr vielfaltigen und zahlreichen Komplikationen ist die Makro-/ Mikro-
angiopathie der Koronarien eine der Bedeutendsten.

Besonderheiten der diabetisch induzierten KHK sind eine diffuse Sklero-
sierung der Koronarien mit gehaufter Beteiligung des Hauptstammes und
distaler Koronararterien. Gekoppelt mit einer bei Diabetes mellitus haufig
zusatzlich auftretenden autonomen diabetischen Neuropathie (ADN), die
das vegetative Nervensystem betrifft, hat diese Form der KHK aufgrund
schmerzloser und damit unbemerkt verlaufender Herzinfarkte oder
Ischamien eine deutlich schlechtere Prognose. (2, 38)

e Hyperlipoproteinamie

Die Hypertriglyceridamie ist mit Triglyceridwerten >200 mg/dl definiert
und kann isoliert oder gekoppelt mit einer Hypercholesterindmie mit

25



MATERIAL & METHODEN

Gesamtcholesterinwerten >200 mg/dl auftreten. Sowohl Erstere als auch
die Letztgenannte sind durch Erh6hung der Blutviskositat und Neigung
zur Plaquebildung voneinander unabhangige wesentliche Risikofaktoren
fur Infarktgeschehen. Bereits ein Gesamtcholesterinwert von 250 mg/dl
verdoppelt das Risiko und auch die Verschiebung des LDL/HDL-
Quotienten zugunsten des LDL bzw. eine isolierte Erh6hung des LDL
sind unabhéangige Risikofaktoren. (2, 3)

e Nikotinabusus

Das Risiko fur eine KHK steigt mit zunehmender Anzahl an gerauchten
Zigaretten pro Tag und mit zunehmender Dauer der Exposition (Jahre
in denen geraucht wurde), auch bei Passivrauchern.

e Adipositas
Um das Ausmal’ der Adipositas besser einschéatzen zu kbnnen wurde in

vorliegender Studie der Body mass index (BMI) der Patienten erfasst.

Ein BMI zwischen 18,5 und 24,9 kg/m? gilt als normalgewichtig.
Als Ubergewicht (Praadipositas) ist ein BMI zwischen 25,0 und 29,9 kg/m?2
definiert. Alle Werte >30,0 kg/m2 kénnen in drei weiteren Abstufungen

verschiedenen Graden an Adipositas zugeordnet werden.

c) Ausprigung der KHK (1-3 GefafRerkrankung, Hauptstammstenose)
In Abhangigkeit davon, wieviele koronare Hauptstromgebiete stenosiert sind

werden die 1-, 2- und 3-GefalRerkrankung unterschieden.
Das Vorliegen von MehrgefalRerkrankungen und insbesondere auch eine

Stenose des Hauptstamms haben eine unglnstige Prognose.

d) Chronisch obstruktive Lungenkrankheit (COPD)
Das Vorliegen einer COPD ist durch eine bereits bestehende schlechte

Sauerstoffversorgung des Kérpers gekennzeichnet und damit ein Faktor, der
die Symptomatik und den Schweregrad einer KHK forciert. Aul3erdem ist die
COPD ein Risikofaktor fir die postoperative respiratorische Insuffizienz,

postoperative Pneumonien und Lungenversagen. (9)
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e) Prioperative Ejektionsfraktion (EF)
Die EF beschreibt den Anteil des pro Herzschlag ausgeworfenen Blutes des

enddiastolischen Ventrikelvolumens (EDV) und ist ein Mal3 um die systolische
Ventrikelfunktion zu beurteilen bzw. den Schweregrad einer systolischen
Dysfunktion (Herzinsuffizienz) ermitteln zu kénnen.

Werte >55 % sind als normal zu betrachten. Zwischen 45 und 54 % besteht
eine leichtgradige, zwischen 30 und 44 % eine mittelgradige und <30 % eine
hochgradige Herzinsuffizienz. (2)

Eine schlechte Ejektionsfraktion stellt ein hohes Risiko in der Bypasschirurgie
dar. (39, 40) Ergebnis und Langzeitiberleben hangen in hohem Ausmalf3 von
der préaoperativen Ejektionsfraktion ab. (41) Durch neue Methoden der
Myokardprotektion und vor allem auch durch die zusatzliche linksventrikulare
Rekonstruktion kénnen auch bei diesen Hochrisikopatienten gute Ergebnisse
erzielt werden. (42) Voraussetzung dafur sind allerdings gute distale
Anschlussgefal3e und eine gute rechtsventrikulare Funktion. (9)

2.3.2. Basisdaten zu Operation und Klinikaufenthalt

Hierzu wurde das Datum des Operationstages und das Entlassdatum erfasst,
aus deren Differenz die postoperative Aufenthaltsdauer errechnet wurde.

Fir eine genauere Einschatzung wurde erhoben wie viele Tage davon jeweils
auf der Intensivstation und der Wachstation verbracht wurden (Intensiv- und
Wachzimmeraufenthaltsdauer) und ob ein Patient in der Klinik verstorben
ist. AufRerdem wurde die Operationszeit (in Minuten) und fur die On-Pump-
Gruppe auch Bypasszeit, Reperfusionsdauer und Aortenklemmzeit
ermittelt. Weiterhin festgehalten wurde die Anzahl der anastomosierten

Bypassanschlisse.
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2.3.3. Verlaufsparameter

a) Bronchopulmonaler Infekt
Die Diagnose wurde anhand der Klinik des Patienten, radiologischen Befunden

und gleichzeitig mikrobiologischen Befunden aus Sputum oder Brochiallavage
gestellt. Ursachlich hierfir koénnen eine Pneumonie (mdoglicherweise
aspirationsbedingt), Reperfusionsschdden nach langer Operation unter
Verwendung der HLM oder auch die Exazerbation der COPD sein. (5)

Therapiert wurde je nach Zustand des Patienten mit systemischer Antibiose,

Reintubation oder Tracheotomie mit mechanischer Beatmung.

b) Kreatinin
Der laborchemische Parameter Kreatinin wurde pra- und postoperativ am 1.

Postoperativen Tag erhoben um Verdnderungen feststellen zu kénnen und
damit Rickschlisse auf die Nierenfunktion und deren Belastung durch die
Operation und die extrakorporale Zirkulation ziehen zu kdnnen.

Der Nachweis im Labor erfolgt mittels enzymatischer Kreatinin-2-Methode
(ECRE_2), die auf der enzymatischen Reaktion nach Fossati, Prencipe und
Berti basiert aus Serum oder Plasma. Referenzwerte sind fur Manner bis 0,6-
1,1 mg/dl und fur Frauen bis 0,5-0,8 mg/dl festgelegt. Kreatinin entsteht beim
Abbau von Kreatin, dessen grof3ter Pool sich in der Muskulatur befindet. (43)
Kreatinin dient als Marker der glomerularen Filtrationsleistung der Niere. Da
allerdings erst eine Einschrankung der Nierenfunktion auf <50% einen Anstieg
der Kreatininkonzentration bewirkt, kann eine eingeschrankte Nierenfunktion
auch bei normalem Kreatininwert nicht ausgeschlossen werden. (2) Um hierfir
genauere Ergebnisse zu erhalten ist es notig die glomerulare Filtrationsrate
(GFR) mithilfe der MDRD-Formel (nach Levey 2005) zu bestimmen. (43)

Fur diese Studie wurde der Kreatininwert erhoben um die Auswirkungen der

unterschiedlichen Operationstechniken auf die Nierenfunktion festzustellen

c) Neuaufgetretene Dialysepflicht
Aus denselben unter b) genannten Grinden wurde auch die postoperativ,

aufgrund der Nierenfunktionsstérungen neuaufgetretene Dialysepflicht der

Patienten erhoben.
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d) CK und CK-MB
Die Kreatinkinase (CK) ist ein wichtiges Enzym, das die Synthese von ATP aus

Kreatinphosphat und ADP katalysiert. Sie hat in Skelettmuskulatur, Herzmuskel
und Gehirn ihre hochste Aktivitat. Der relative Anteil ihrer Isoenzyme dient zur
Ermittlung des Herkunftorgans.

Die Bestimmung der Gesamt-CK erfolgt im Labor aus Serum oder Heparin-
plasma durch Enzymaktivitatsbestimmung mittels der Kinetik NAC nach Szasz
(IFCC). Der Referenzbereich ist fir Manner <190U/I und fur Frauen <170U/I
definiert. Sie hat bei Herzinfarkt nach etwa 8-24 Stunden einen
Aktivitatsanstieg, ist allerdings nicht herzspezifisch: Die CK steigt bei Herz- und
Skelettmuskelerkrankungen und ist durch die Storfaktoren korperliche Aktivitat,
hamolytische Proben und Alkohol-/Drogenintoxikationen haufig ebenfalls
erhoht. (43)

Die CK-MB hat die relativ hochste Aktivitat im Herzmuskel. Die Bestimmung
des laborchemischen Parameters erfolgt aus Serum oder Heparinplasma nach
vorangegangener enzymatischer Immuninhibition kinetisch im optischen Test.
Der Referenzbereich ist <25U/I festgelegt. Die Aktivitatsbestimmung der CK-MB
bzw. deren Interpretation ist aufgrund der Fehleranfalligkeit des Tests nur bei
erhohter Gesamt-CK-Aktivitdt sinnvoll. Storfaktoren sind Skelettmuskel-
erkrankungen wie beispielsweise die Muskeldystrophie, da dabei der CK-MB-
Anteil auch im Skelettmuskel erhéht ist. Ein CK-MB-Anteil an der Gesamt-CK
von >6% deutet auf einen Herzinfarkt hin, Werte <6% legen Skelettmuskel-
schaden nahe. Ein Anteil >20% spricht fur einen falsch hoch gemessenen Wert,
der durch pathologisch erhéhte CK-BB (v. a. aus Gehirn, Gastrointestinaltrakt
und Plazenta) oder Makro-CK-1 (Komplex aus IgG und CK-BB) entsteht. (2, 43)

e) Durchgangssyndrom
Als Durchgangssyndrom wurde jede postoperativ neu aufgetretene psychische

Auffalligkeit gewertet, die eine antipsychotische Therapie mit Haldol nétig
machte und zusatzlich als Durchgangssyndrom, als klinische Diagnose mit
Desorientiertheit und Agitiertheit arztlich dokumentiert wurde. Die Therapie
erfolgte mittels Hydrierung des Patienten und mittels Neuroleptika (Haloperidol

oder Pipamperon
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f) Beatmungsdauer postoperativ
Nach Operationen am Herzen ist die Funktion der Lungen aufgrund vielfaltiger

Ursachen (mechanische Manipulation, extrakorporale Zirkulation) flr einen
gewissen Zeitraum eingeschrankt. Zur Unterstitzung der respiratorischen
Funktion ist es bei herzchirurgischen Patienten daher nétig, postoperativ eine
Nachbeatmung fortzufihren. Die Patienten werden postoperativ kontrolliert
beatmet auf die Intensivstation verlegt, wo sie bei kompletter Stabilisation der
Kreislauffunktion nach einem Stufenschema, Uber eine zun&chst assistierte
Beatmung, von der Beatmung entwohnt und extubiert werden kénnen. (9)

Die kontrollierte Beatmung erfolgt heute druck- und nur noch selten volumen-
kontrolliert und das primére Ziel ist eine Verbesserung des Gasaustausches.
Die assistierte Beatmung hat vielmehr die Intention, die Atemarbeit zu
reduzieren und den Patienten dadurch initial zu entlasten.

Die druckkontrollierte maschinelle Beatmung wird ihrem Ziel nur auf sehr
unphysiologische Weise (z. Bsp. Uberdruck statt physiologischem Unterdruck
wahrend Inspirationsphase) gerecht und ist aufgrund der erforderlichen
endotrachealen Intubation zudem ein invasives Verfahren, das auch
Komplikationen (Lungenparenchymschéden, Pneumonien) mit sich bringen
kann. (44, 45) Daher ist eine moglichst frihe Entwdhnung von der Beatmung
und im Idealfall eine Extubation innerhalb der ersten 4-12 Stunden postoperativ
anzustreben. (9) Hierflr ist die kardiopulmonale Stabilitit des Patienten

unabdingbar.
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2.4. Datenerfassung und Einsatz statistischer Verfahren

Die Daten wurden mithilfe von Microsoft Exel erfasst und mit der Statistik-

software SPSS ausgewertet. Folgende statistischen Tests wurden angewandt:

Tab. 1: Eingesetzte statistische Verfahren

Statistischer Test

Untersuchter Parameter (Patientenabhangige
Faktoren, Basisdaten zu OP und Klinikaufent-

halt, Verlaufsparameter)

Exakter Test nach

Fisher

Geschlecht, Diabetes mellitus, COPD, Haupt-
stammstenose, Krankenhausmortalitdt, neuauf-
getretene Dialysepflicht, cerebrale Ischamie,

bronchopulmonaler Infekt, Durchgangssyndrom

Pearson-Chi-Quadrat

Anzahl stenosierter Gefalle (Ausmal} der KHK),
Anzahl
Gefal3anschlisse,

praoperative  Ejektionsfraktion, der

anastomosierten Intensiv-

aufenthaltsdauer, Wachzimmeraufenthaltsdauer

Mann-Whitney-U-Test

Alter,
Kreatinin postoperativ, Kreatinkinase (CK), CK-MB,

Body mass index, Kreatinin praoperativ,

postoperative Beatmungsdauer

Statistischer Test

Untersuchter Parameter im Hinblick auf einen
Zusammenhang zw. diesem Parameter und dem

Auftreten eines Durchgangssyndroms

Exakter Test nach

Fisher

Alter, Geschlecht, Body mass index, Diabetes
mellitus, COPD, praoperative Ejektionsfraktion,

bronchopulmonaler Infekt

Mann-Whitney-U-Test

Postoperative Beatmungsdauer, Intensivaufent-

haltsdauer, Wachzimmeraufenthaltsdauer, Krea-
tinin praoperativ, Kreatinin postoperativ, Kreatin-

kinase (CK), CK-MB

Als Signifikanzniveau wurde eine Irrtumswahrscheinlichkeit von p < 0,05

festgelegt. Die Ergebnisse wurden als Mittelwert £+ Standardfehler angegeben.
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3. Ergebnisse

Von den 305 in unsere Studie aufgenommenen Patienten, wurden 153 (50,2%)
in OPCAB-Technik (Gruppe 1) und 152 (49,8%) in On-Pump-Technik (Gruppe

2) operiert.

3.1. Patientenabhdngige Faktoren
3.1.1. Alter

Das Durchschnittsalter der Gesamtgruppe lag bei 67,0 + 0,62 Jahren und
reichte vom jiingsten Patient mit 21 Jahren bis zum Altesten mit 86 Jahren. In
Gruppe 1 lag der Altersdurchschnitt bei 67,7 £ 0,81 Jahren, in Gruppe 2 bei
66,4 + 0,93 Jahren. Es lie3 sich kein statistisch signifikanter Altersunterschied

zwischen den beiden Gruppen feststellen (p=0,50).

3.1.2. Geschlecht

In der Gesamtgruppe war die Mehrzahl der Patienten mit 238 (88,0%)
mannlich, 67 (22,0%) der Patienten waren weiblich. In Gruppe 1 waren 124
(81,0%) mannlich und 29 (19,0%) weiblich. In Gruppe 2 waren es 114 (75%)
Manner und 38 (25%) Frauen. Es konnte kein statistisch signifikanter
Unterschied hinsichtlich des Geschlechts zwischen den beiden Gruppen

gefunden werden (p=0,22).

3.1.3. Risikofaktoren

3.1.3.1. Body mass index (BMI)

Der BMI der Gesamtgruppe hatte einen Durchschnitt von 27,58 + 0,26. Bei
Gruppe 1 lag der Durchschnitts-BMI bei 27,44 + 0,34, in Gruppe 2 bei 27,73 +
0,38. Es wurde ein p-Wert von 0,52 errechnet, womit kein statistisch

signifikanter Unterschied nachgewiesen werden konnte.
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3.1.3.2. Diabetes
Eine Anzahl von insgesamt 85 (27,9%) Diabetikern verteilt sich auf die

einzelnen Gruppen wie folgt: Die OPCAB-Gruppe enthéalt 36 (23,5%) Diabetiker,
die On-Pump-Gruppe 49 (32,2%). Auch hier konnte kein statistisch signifikanter

Unterschied zwischen den beiden Gruppen festgestellt werden (p-Wert=0,10).

3.1.4. Auspragung der KHK/ Hauptstammstenose

Auch beziglich der Anzahl der beteiligten Gefal3e wurde eine vergleichende
Betrachtung beider Gruppen vorgenommen. In Gruppe 1 hatten 2 (1,3%)
Patienten eine 1-GefalRerkrankung, 17 (11,1%) Patienten eine 2-Gefal3erkran-
kung und 134 (87,6%) Patienten eine 3-Gefal3erkrankung. Vergleichbare
Ergebnisse waren auch in Gruppe 2 zu vermerken: 3 (2,0%) Patienten mit 1-
Gefallerkrankung, 14 (9,2%) mit 2-Gefallerkrankung und verbleibende 135
(88,8%) mit 3-GefalRerkrankung. Folglich konnte auch mit einem ermittelten p-
Wert von 0,78 kein signifikanter Unterschied hinsichtlich des Auspragungs-
grades der KHK festgestellt werden.

Der Anteil an Patienten mit Hauptstammstenose (HSS) in Gruppe 1 betrug
32,7% (50 Patienten). In Gruppe 2 waren es 36,2% (55 Patienten). Auch hier
war keine statistische Signifikanz nachweisbar (p=0,55).

3.1.5. COPD

Aus der Gesamtgruppe hatten 30 (9,8%) Patienten eine COPD. In Gruppe 1
litten 17 (11,1%) Patienten darunter, in Gruppe 2 waren es 13 (8,6%). Es
konnte kein signifikanter Unterschied zwischen den beiden untersuchten

Gruppen bestimmt werden (p-Wert=0,57).
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3.1.6. Praoperative Ejektionsfraktion (EF)

Es wurde eine genauere Graduierung in normale/ gering-/ mittel- und hoch-
gradig eingeschrankte EF vorgenommen, die eine verbesserte Vergleichbarkeit
der beiden Gruppen ermdglichen soll. In Gruppe 1 hatten 90 (58,8%) Patienten
eine normale EF, 24 (15,7%) Patienten eine geringgradig, 28 (18,3%) eine
mittelgradig und 11 (7,2%) eine hochgradig eingeschrankte Ejektionsfraktion.

In Gruppe 2 hatten 78 (51,3%) Patienten eine normale EF, 32 (21,0%) eine
geringgradig, 22 (14,5%) eine mittelgradig und 20 (13,2%) eine hochgradig
eingeschréankte Ejektionsfraktion. Bei vergleichbaren Werten fur beide Gruppen
waren keine statistisch signifikanten Unterschiede zwischen den beiden
Gruppen nachweisbar (p-Wert=0,15). Diese Ergebnisse sind in der unten-

stehenden Tabelle gegentubergestellt.

Tab. 2: Anteile verschiedengradig eingeschrankter Ejektionsfraktionen an den beiden untersuchten
Gruppen

Praoperative EF OPCAB On-Pump
Normale EF 90 (58,8%) 78 (51,3%)
Geringgradig 24 (15,7%) 32 (21,0%)
eingeschrankte EF
Mittelgradig 28 (18,3%) 22 (14,5%)
eingeschrankte EF
Hochgradig 11 (7,2%) 20 (13,2%)
eingeschrankte EF
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3.1.7. Ubersichtstabelle mit den erhobenen patientenabhingigen

Ausgangsparametern im Vergleich der beiden Operationstechniken

Tab. 3: Anteile der erhobenen patientenabhangigen Ausgangsparameter im anteiligen Vergleich
zwischen den beiden Operationstechniken

Parameter OPCAB On-Pump p-Wert

Alter 67,7+0,81 66,4 £ 0,93 0,50

Frauenanteil 29 (19%) 38 (25%) 0,22

Manneranteil 124 (81,0%) 114 (75%) 0,22

BMI 27,44 + 0,34 27,73 +0,38 0,52

Diabetes mellitus 36 (23,5%) 49 (32,2%) 0,10

Auspragung |1 2 (1,3%) 3 (2%)

der KHK 2 17 (11,1%) 14 (9,2%) 0,78
3 | 134 (87,6%) 135 (88,8%)

COPD 17 (11,1%) 13 (8,6%) 0,57

Praoperative EF

Normale EF 90 (58,8%) 78 (51,3%)

Geringgradig ein- 24 (15,7%) 32 (21,0%)

geschréankte EF

Mittelgradig ein- 28 (18,3%) 22 (14,5%) 0,15

geschréankte EF

Hochgradig ein- 11 (7,2%) 20 (13,2%)

geschréankte EF
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3.2. Basisdaten zu Operation und Krankenhausaufenthalt

3.2.1. Anzahl der Gefafdanschliisse

In der OPCAB-Gruppe hatten 28 (18,3%) Patienten eine Myokard-
revaskularisation mit einem Gefél3anschluss, 74 (48,4%) mit zwei Anschllissen
erhalten. 43 (28,1%) Patienten hatten drei, 8 (5,2%) hatten vier und funf
Anschlisse wurden bei keinem der Patienten vorgenommen.

In der On-Pump-Gruppe hatten 2 (1,3%) Patienten einen GefaRRanschluss, 23
(15,1%) hatten zwei Anschlisse, 85 (55,9%) hatten drei, 40 (26,3%) hatten vier
und 2 (1,3%) Patienten bekamen funf Anschliisse. Es besteht ein statistisch
signifikanter Unterschied zwischen den beiden Operationsmethoden hinsichtlich
der Anzahl der angeschlossenen Gefal3e (p-Wert<0,05). In Gruppe 2 wurden im
Durchschnitt deutlich mehr Bypasse pro Operation durchgefuhrt. eine
Gegenuberstellung dieser Ergebnisse findet sich in der folgenden Tabelle:

Tab. 4: Anzahl der in jeder Gruppe durchgefiihrten Gefalzanschltisse

Anzahl der OPCAB On-Pump
GefalRanschlisse

1 28 (18,3%) 2 (1,3%)

2 74 (48,4%) 23 (15,1%)
3 43 (28,1%) 85 (55,9%)
4 8 (5,2%) 40 (26,3%)
5 0 (0%) 2 (1,3%)

3.2.2. Postoperative Intensivaufenthaltsdauer

Die postoperative Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation war in Gruppe 1 mit
2,67 £ 0,37 Tagen im Durchschnitt einen Tag kirzer als in Gruppe 2 mit 3,66 +
0,46 Tagen. Trotzdem muss das Ergebnis als nicht signifikant gewertet werden
(p=0,21).
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3.2.3. Postoperative Wachzimmeraufenthaltsdauer

Auch die durchschnittliche Aufenthaltsdauer im Wachzimmer war in Gruppe 1
mit durchschnittlich 1,53 + 0,13 Tagen etwas niedriger als in Gruppe 2 mit 1,97
+ 0,15 Tagen. Bei einem ermittelten p-Wert von 0,20 liel3 sich keine Signifikanz

nachweisen.

3.2.4. Krankenhausmortalitat

In der OPCAB-Gruppe lag die Krankenhausmortalitat bei 2,6% (4 Patienten), in
der On-Pump-Gruppe bei 1,3% (2 Patienten). Ein statistisch signifikanter
Unterschied zwischen den beiden Gruppen wurde ausgeschlossen (p-
Wert=0,68).

3.2.5. Ubersichtstabelle mit den Basisdaten zu Operation und
Krankenhausaufenthalt im Vergleich der beiden Operationstechniken

Tab. 5: Basisdaten zu Operation und Krankenhausaufenthalt im Vergleich der beiden
Operationstechniken

Parameter OPCAB On-Pump p-Wert
Anzahl der 1 28 (18,3%) 2 (1,3%)
Gefal3- 2 74 (48,4%) 23 (15,1%)
anschliusse 3 43 (28,1%) 85 (55,9%)
4 | 8(52%) 40 (26,3%) <005
5 0 (0%) 2 (1,3%)
Postop. Intensiv-
Aufenthalt (in 2,67+0,37 3,66 £ 0,46 0,21
Tagen)
Postop. Wachzim-
meraufenthalt (in | 1,53 +0,13 1,97 £ 0,15 0,20
Tagen)
Krankenhaus-
mortalitat 4 (2,6%) 2 (1,3%) 0,68
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3.3. Verlaufsparameter

3.3.1. Laborwerte

a) prdaoperatives Kreatinin
Das préaoperative Kreatinin der Gesamtgruppe lag im Durchschnitt bei 1,03 *

0,05 mg/dl. In Gruppe 1 waren die Werte 1,01 £ 0,06 mg/dl, in Gruppe 2 1,06 +
0,08 mg/dl (Abbildung 5). Es wurde ein p-Wert von 0,65 errechnet, womit kein
statistisch signifikanter Unterschied nachgewiesen werden konnte.

praoperative Kreatininwerte

1.2 -
I
] i
5 0.8
E 067 1,05
0.4
0.2 -
0 -
ONPUMP OPCAB

Abb. 5: Préoperativ gemessene Kreatininwerte im Vergleich der beiden Operationsmethoden,
statistisch nicht signifikant (p-Wert=0,65)

38



ERGEBNISSE

b) postoperatives Kreatinin
Das postoperative Kreatinin der Gesamtgruppe lag bei 1,03 + 0,05 mg/dl. In

Gruppe 1 waren die Werte 1,01 + 0,06 mg/dl, in Gruppe 2 1,05 + 0,07 mg/dI
(Abbildung 6). Es liel3 sich kein statistisch signifikanter Unterschied zwischen

den beiden Gruppen feststellen (p=0,40).

postoperative Kreatininwerte

12 -
I
1 I
5 0,8
E 067 1,05
0.4
0,2
0 4
ONPUMP OPCAB

Abb. 6: Postoperativ gemessene Kreatininwerte im Vergleich der beiden Operationsmethoden,
statistisch nicht signifikant (p-Wert=0,40)

c) neuaufgetretene Dialysepflicht
In Gruppe 1 wurden im Verlauf 4 Patienten (2,6%) erstmals dialysepflichtig. In

Gruppe 2 hingegen kam bei keinem der Patienten eine neuaufgetretene Dialy-
sepflicht vor. Diese Ergebnisse erweisen sich nach statistischer Analyse als
nicht signifikant (p-Wert=0,12).
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d) Kreatinkinase (CK)
Fur die Gesamtgruppe konnte ein Durchschnittswert von 641,9 £ 44,1 U/l

erfasst werden. In Gruppe 1 ermittelten wir 592,6 + 71,0 U/I, In Gruppe 2 691,5
+ 51,7 U/l (Abbildung 7). Bezlglich der Werte fir die beiden untersuchten
Gruppen konnte ein signifikanter Unterschied zugunsten der OPCAB

Revaskularisation festgestellt werden (p-Wert =0,002).

CK postoperativ
800 -
700 - !
600
500 -
400
300
200
100 -

Uil

692

ONPUMP OPCAB

Abb. 7: Postoperativ gemessene CK-Werte im Vergleich der beiden Operationsmethoden,
statistisch signifikant ( * = p-Wert < 0,05)

40



ERGEBNISSE

e) CK-MB

Bei der CK-MB lag der Durchschnitt der Gesamtgruppe bei 25,1 + 1,2 U/Il. Hier
reichten die Werte von 1 bis 147 U/l. In Gruppe 1 waren die Durchschnittswerte
20,9 + 1,8 U/l, in Gruppe 2 29,4 £ 1,5 U/l (Abbildung 8). Auch in diesem Fall
konnte ein signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen festgestellt werden
(p-Wert < 0,001).

CK MB postoperativ

39
30 - I
L *
25
= 20
15 1 29
10
5
0
ONPUMP OPCAB

Abb. 8: Postoperativ gemessene CK-MB-Werte im Vergleich der beiden Operationsmethoden,
statistisch signifikant ( * = p-Wert < 0,05)

3.3.6. Cerebrale Ischamie (Apoplex)

In der OPCAB-Gruppe hatten insgesamt 5 (3,3%) Patienten einen Apoplex, in
der On-Pump-Gruppe waren es nur 3 (2,0%). Diese Ergebnisse wurden nach
einer Analyse und einem ermittelten p-Wert von 0,72 als nicht signifikant
bewertet.
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3.3.7. Bronchopulmonaler Infekt

In Gruppe 1 litten insgesamt 23 (15,0%) Patienten an einem bronchopulmo-
nalen Infekt, in Gruppe 2 waren es sogar 34 (19,7%). Es ergeben sich keine
signifikanten Unterschiede zwischen den zwei Gruppen (p-Wert=0,11).

3.3.8. postoperative Beatmungsdauer

Die durchschnittliche Beatmungsdauer beider Gruppen lag bei 4051 + 413 min
und beinhaltete die kirzeste Beatmungsdauer von 370 min bis hin zur Langsten
mit 68910 min. In Gruppe 1 betrug die durchschnittliche Beatmungsdauer 3073
+ 464 min, in Gruppe 2 5057 £ 675 min (Abbildung 9). Nach einem ermittelten
p-Wert von < 0,001 ist von einer deutlichen Signifikanz zwischen den Gruppen

auszugehen mit einer langeren Beatmungsdauer in der ONPUMP Gruppe.

postoperative Beatmungsdauer
7000 -
6000 -
5000
4000
3000 -
2000
1000 |

min
—
>(.

5057

ONPUMP OPCAB

Abb. 9: Postoperative Beatmungsdauer im Vergleich der beiden Operationsmethoden,
statistisch signifikant ( * = p-Wert < 0,05)
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3.3.9. Durchgangssyndrom

In 15 (9,9%) Fallen aus Gruppe 1 und 34 (22,4%) Fallen aus Gruppe 2 kam es
im postoperativen Verlauf zu einem behandlungsbeduirftigen Durchgangs-
syndrom. Es konnte ein p-Wert von 0,005 errechnet werden. Die Unterschiede
zwischen den zwei Gruppen hinsichtlich eines aufgetretenen Durchgangs-

syndroms werden folglich als signifikant eingestuft.

3.3.10. Ubersichtstabelle zu den postoperativen Komplikationen im
Vergleich der beiden Operationstechniken

Tab. 6: Postoperative Komplikationen in den beiden Gruppen

Parameter OPCAB On-Pump p-Wert
Apoplex 5 (3,3%) 3 (2%) 0,72
Bronchopulmo-

naler Infekt 23 (15%) 34 (19,7%) 0,11
Durchgangs-

syndrom 15 (9,9%) 34 (22,4%) <0,05
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3.4. Zusammenhang zwischen unterschiedlichen Parametern und

dem Auftreten eines Durchgangssyndroms

Da sich in den Ergebnissen bisher eine deutliche Signifikanz hinsichtlich der
Auftretenshaufigkeit des Durchgangssyndroms (DGS) ergab, untersuchten wir

im Verlauf mdgliche weitere Einflussgrof3en (sowohl abhéngig als auch

unabhangig von der eingesetzten Operationsmethode) und deren Auswir-

kungen auf die Entwicklung eines Durchgangssyndroms.

3.4.1. Alter >67 /<67 (Durchschnittswert der Gesamtgruppe)

Bei 49 (16,1%) aller Patienten trat im Verlauf ein DGS auf. Unter den Patienten,
die alter als 67 waren, hatten 33 (20,4%) ein DGS, bei den Patienten, die jinger
als 67 waren, waren es nur 16 (11,3%) (Tabelle 7). Das Alter der Patienten
>67/<67 hat einen statistisch signifikanten Einfluss auf die Entwicklung eines
DGS (p-Wert=0,04).

Tab.7: Auftretenshéufigkeit eines Durchgangssyndroms (DGS) in Abhangigkeit vom Alter > 67/<67

Alter >67 Alter <67 p-Wert
DGS 33 (20,4%) 16 (11,3%) 005
< H
kein DGS 129 (79,6%) 126 (88,7%)

Daraufhin interessierte uns v. a. auch, ob es einen Unterschied innerhalb einer
Altersgruppe beziglich der Entwicklung eines DGS gibt, wenn die angewandte
Operationstechnik bertcksichtigt wird.

a) Alter >67
Von den in dieser Altersklasse in OPCAB-Technik operierten 82 Patienten trat

bei 9 (11,0%) ein DGS auf. Bei den aus derselben Altersklasse in On-Pump-
Technik operierten 80 Patienten hatten 24 (30,0%) ein DGS (Tabelle 8). Dieses
Ergebnis ist statistisch als hochsignifikant zu werten (p-Wert=0,003). Es besteht
in dieser Altersklasse also ein deutlicher Unterschied hinsichtlich der Auftre-

tenshaufigkeit eines DGS in Abh&ngigkeit von der gewéhlten Operationstechnik
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Tab. 8: Auftretenshéufigkeit eines Durchgangssyndroms (DGS) bei Patienten mit Alter >67 in
Abhangigkeit von der gewéhlten Operationsmethode.

Alter >67 DGS kein DGS p-Wert
OPCAB 9 (11,0%) 73 (89,0%) 0.05
< k)
On-Pump 24 (30,0%) 56 (70,0%)
b) Alter <67

In der jingeren Altersklasse trat bei 6 (8,6%) der insgesamt 70 in OPCAB-
Technik Operierten ein DGS auf. Unter den insgesamt 72 in On-Pump-Technik
operierten Patienten dieses Alters entwickelten 10 (13,9%) ein DGS (Tabelle 9).
Es konnte ein p-Wert von 0,43 errechnet werden, was einen signifikanten
Unterschied beziglich DGS-Haufigkeit zwischen den beiden Operations-
methoden in dieser Altersklasse ausschlief3t

Tab. 9: Auftretenshaufigkeit eines Durchgangssyndroms (DGS) bei Patienten mit Alter <67 in
Abhangigkeit von der gewéahlten Operationsmethode.

Alter <67 DGS kein DGS p-Wert
OPCAB 6 (8,6%) 64 (91,4%) 043
On-Pump 10 (13,9%) 62 (86,1%) ’

3.4.2. Geschlecht

Bei den Mannern hatten 38 (16,0%) ein DGS, bei den Frauen 11 (16,4%). Es
konnten also vergleichbare Ergebnisse erhoben werden (Tabelle 10).
Es konnte kein signifikanter Unterschied zwischen den beiden Geschlechtern

nachgewiesen werden (p-Wert=1,00).

Tab. 10: Auftretenshéufigkeit eines Durchgangssyndroms (DGS) in Abhangigkeit vom Geschlech

DGS kein DGS p-Wert
Manner 38 (16,0%) 199 (84,0%) 100
Frauen 11 (16,4%) 56 (83,6%) ’
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Wir untersuchten daraufhin, ob sich unter den nach Geschlecht getrennten
Gruppen (Méanner/ Frauen) jeweils in Abhé&ngigkeit von der gewahlten
Operationsmethode Unterschiede hinsichtlich der Haufigkeit eines DGS

ergaben.

a) Mdnner
Insgesamt 9 (7,3%) der 123 in OPCAB-Technik operierten Manner litten unter

einem DGS. In der On-Pump-Gruppe waren es 29 (25,4%) von 114 (Tabelle
11). Dies sind mit einem p-Wert von 0,00 als statistisch signifikant zu wertende

Ergebnisse.

Tab.: 11: Auftretenshaufigkeit eines Durchgangssyndroms (DGS) bei Mannern in Abhangigkeit
von der gewéhlten Operationsmethode

Manner DGS kein DGS p-Wert
OPCAB 9 (7,3%) 114 (92,7%) 0.05
< H
On-Pump 29 (25,4%) 85 (74,6%)
b) Frauen

Unter den insgesamt 29 in OPCAB-Technik operierten Frauen hatten 6 (20,7%)
ein DGS. Bei den in On-Pump-Technik Operierten waren es 5 (13,2%) von 38
(Tabelle 12). Es lasst sich ein p-Wert von 0,51 errechnen. Somit sind die

Ergebnisse statistisch nicht signifikant.

Tab.: 12: Auftretenshaufigkeit eines Durchgangssyndroms (DGS) bei Frauen in Abhangigkeit von
der gewdhlten Operationsmethode

Frauen DGS kein DGS p-Wert
OPCAB 6 (20,7%) 23 (79,3%) 051
On-Pump 5 (13,2%) 33 (86,8%) ’
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3.4.3. BMI >27,5/<27,5 (Durchschnittswert der Gesamtgruppe)

Betrachtete man das, mit einem BMI >27,5 tGber dem Durchschnitt der Gesamt-
gruppe liegende Patientenkollektiv, so wurde bei 20 (14,5%) Patienten ein DGS
beobachtet. Bei den Patienten mit einem BMI <27,5 waren es 29 (17,5%)
(Tabelle 13). Das Gewicht hat keine statistisch signifikante Bedeutung (p-
Wert=0,53).

Tab. 13: Auftretenshéufigkeit eines Durchgangssyndroms (DGS) in Abhéngigkeit vom Body mass
index (BMI)

DGS kein DGS p-Wert
BMI >275 |20 (14,5%) 118 (85,5%) 053
BMI <275 |29 (17,5%) 137 (82,5%) ’

Nachfolgend interessierte uns dann v.a., ob es womdglich trotzdem innerhalb
einer Gewichtsklasse (>27,5/<27,5) Unterschiede bezlglich des Auftretens
eines DGS in Abhangigkeit von der gewahlten Operationstechnik gab.

a) BMI >27,5
Bei diesen Patienten hatten von den 69 in OPCAB-Technik Operierten

insgesamt 5 (7,2%) ein DGS. Unter den insgesamt 69 in On-Pump-Technik
Operierten mit BMI>27,5 trat ein DGS sogar in 15 (21,7%) Fallen auf (Tabelle
14). In dieser Gewichtsklasse liegt ein statistisch signifikanter Unterschied
bezuglich der DGS-Haufigkeit in Abhangigkeit von der Wahl der Operations-
methode vor (p-Wert=0,03).

Tab.: 14: Auftretenshaufigkeit eines Durchgangssyndroms (DGS) bei Patienten mit Body mass
index > 27,5 in Abhéngigkeit von der gewahlten Operationsmethode

BMI >27,5 DGS kein DGS p-Wert
OPCAB 5 (7,2%) 64 (92,8%) 0.05

< )
On-Pump 15 (21,7%) 54 (78,3%)
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b) BMI <27,5
Von den 83 in OPCAB-Technik operierten Patienten mit BMI <27,5 hatten 10

(12,0%) ein DGS. In der On-Pump-Gruppe waren es 19 (22,9%) von insgesamt
83 Operierten dieser Gruppe (Tabelle 15). Nach der Auswertung ist kein
signifikanter Unterschied zwischen den angewandten Operationstechniken

hinsichtlich der DGS-Haufigkeit in dieser Gruppe nachweisbar (p-Wert=0,10).

Tab.: 15: Auftretenshaufigkeit eines Durchgangssyndroms (DGS) bei Patienten mit Body mass
index < 27,5 in Abhéngigkeit von der gewahlten Operationsmethode

BMI <27,5 DGS kein DGS p-Wert

OPCAB 10 (12,0%) 73 (88,0%) 010

On-Pump 19 (22,9%) 64 (77,1%) ’
3.4.4. COPD

Lediglich bei 3 (6,1%) der 49 Patienten mit DGS lag eine COPD vor. Bei 46
(93,9%) Patienten lag keine COPD vor und sie entwickelten dennoch ein DGS.

Anders betrachtet ergibt sich, dass unter allen 30 COPD-Patienten insgesamt 3
(10,0%) ein DGS hatten. Unter den Patienten ohne COPD litten 46 (16,8%)
darunter (Tabelle 16). Es konnte ein p-Wert von 0,44 ermittelt und somit ein
signifikanter Zusammenhang zwischen dem Vorliegen einer COPD und dem

Auftreten eines DGS ausgeschlossen werden.

Tab. 16: Auftretenshéufigkeit eines Durchgangssyndroms (DGS) in Abhéngigkeit vom Vorliegen
einer chronisch obstruktiven Lungenkrankheit (COPD)

DGS kein DGS p-Wert
COPD 3 (10,0%) 27 (90%) 0.4
Keine COPD | 46 (16,8%) 228 (83,2%) ’
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3.4.5. Diabetiker

Von den 36 in OPCAB-Technik operierten Diabetikern entwickelte 1 (2,8%)
Patient ein DGS. Unter den 49 in On-Pump-Technik operierten Diabetikern
waren es 11 (22,4%), die unter einem DGS litten (Tabelle 17). Dieses Ergebnis
muss nach einer Analyse als signifikant gewertet werden (p-Wert=0,01).

Tab.17: Auftretenshaufigkeit eines Durchgangssyndroms (DGS) bei Patienten mit Diabetes mellitus
in Abhangigkeit von der gewéhlten Operationsmethode

Diabetiker DGS kein DGS p-Wert
OPCAB 1(2,8%) 35 (97,2%) 0.05

< H
On-Pump 11 (22,4%) 38 (77,6%)

3.4.6. priaoperative Ejektionsfraktion

Von den 167 Patienten mit normaler Ejektionsfraktion hatten 21 (12,6%) ein
DGS, bei den Patienten mit eingeschrankter EF waren es 28 (20,4%). Dieses
Ergebnis erweist sich jedoch als statistisch nicht signifikant (p-Wert=0,08).
Untersucht man die Gruppe der Patienten mit eingeschrankter EF genauer, so
ergeben sich folgende Analysen: Aus der Gruppe der insgesamt 81 Patienten
mit mittel- bis hochgradig eingeschrankter EF entwickelten 18 (22,2%) ein DGS.
Unter den insgesamt 223 Patienten mit normaler und geringgradig
eingeschrankten EF litten 31 (13,9%) an einem DGS. Es ist kein signifikanter
Unterschied zwischen den beiden Gruppen hinsichtlich der Entwicklung eines
DGS gegeben (p-Wert=0,11).

Vergleicht man hingegen die Gruppe der Patienten mit hochgradig
eingeschrankter EF versus der Gruppe an Patienten mit normaler bis
mittelgradig eingeschrankter EF, so ergibt sich folgendes Bild (Tabelle 18): Von
den insgesamt 31 Patienten mit hochgradig eingeschrankter EF hatten 10
(32,3%) ein DGS. Von den restlichen 273 Patienten waren es 39 (14,3%) mit
DGS. Dieser Unterschied zwischen den beiden Gruppen kann als statistisch

signifikant bestatigt werden (p-Wert=0,02).
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Tab. 18: Auftretenshéufigkeit eines Durchgangssyndroms (DGS) in Abhéngigkeit von der
préoperativen Ejektionsfraktion (EF)

Préaoperative DGS kein DGS p-Wert
Ejektionsfraktion

Normale, gering-
und mittelgradig 39 (14,3%) 234 (85,7%)
eingeschrankte EF <0,05

Hochgradig
eingeschrankte EF | 10 (32,3%) 21 (77,7%)

3.4.7. Bronchopulmonaler Infekt

Von den 57 Patienten mit bronchopulmonalem Infekt hatten 24 (42,1%) ein
DGS. Bezogen auf alle Patienten, bei denen ein DGS auftrat hatten 24 (49,0%)
einen bronchopulmonalen Infekt. Diese augenscheinlich sehr deutlich
vorliegende Korrelation konnte als statistisch signifikant bestatigt werden (p-
Wert < 0,001).
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3.4.8. postoperative Beatmungsdauer

Unter den Patienten mit DGS war die durchschnittliche Beatmungsdauer 7930 +
1775 min, unter den Patienten ohne DGS 3731 + 444 min (Abbildung 10). Bei
einem errechneten p-Wert von < 0,001 konnte ein signifikanter Zusammenhang

zwischen Beatmungsdauer und dem Auftreten eines DGS festgestellt werden.

postoperative Beatmungsdauer
12000 -

10000
8000 I
6000 - l *
4000 7930
2000 -

min

DGS kein DGS

Abb. 10: Postoperative Beatmungsdauer im Vergleich bei Patienten mit/ ohne Durchgangs-
syndrom (DGS), statistisch signifikant ( * = p-Wert < 0,05)
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3.4.9. postoperative Intensivaufenthaltsdauer

Die Patienten mit DGS lagen im Schnitt 7,6 + 1,3 Tage auf der Intensivstation,
die ohne DGS nur 2,3 + 0,2 Tage (Abbildung 11). Es wurde ein p-Wert von
<0,001 errechnet, womit eine statistisch signifikante Korrelation zwischen der
Lange der Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation und einem auftretenden

DGS nachgewiesen werden konnte.

postoperative Aufenthaltsdauer IPS

10 -
8 [

& 6 1

o
4 7,6 *
2
0

DGS kein DGS

Abb. 11: Postoperative Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation im Vergleich bei Patienten mit/
ohne Durchgangssyndrom (DGS), statistisch signifikant ( * = p-Wert < 0,05)
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3.4.10. postoperative Wachzimmeraufenthaltsdauer

Der durchschnittliche Wachzimmeraufenthalt betrug bei den Patienten mit DGS
3,3 £ 0,45 Tage, bei denen ohne DGS 1,4 + 0,06 Tage (Abbildung 12).

Auch in diesem Fall konnte ein signifikanter Zusammenhang zwischen Wach-
zimmeraufenthaltsdauer und Haufigkeit eines DGS festgestellt werden (p-Wert
<0,001).

postoperative Aufenthaltsdauer
Uberwachungsstation

.00
(4]
[— —

1,5 3,3

DGS kein DGS

Abb. 12: Postoperative Aufenthaltsdauer auf der Uberwachungsstation im Vergleich bei Patienten
mit/ ohne Durchgangssyndrom (DGS), statistisch signifikant ( * = p-Wert < 0,05)
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3.4.11. Laborwerte

a) prdaoperatives Kreatinin
Bei Patienten mit DGS betrug das durchschnittliche praoperative Kreatinin 0,94

+ 0,03 mg/dl, bei den Patienten ohne DGS 1,05 + 0,06 mg/dl (Abbildung 13).
Das praoperativ gemessene Kreatinin scheint keinen Einfluss auf die
Entwicklung eines DGS zu haben (p-Wert 0,63).

praoperative Kreatininwerte

HH

0,93

DGS kein DGS

Abb. 13: Préoperativ gemessene Kreatininwerte im Vergleich bei Patienten mit/ ohne
Durchgangssyndrom (DGS), statistisch nicht signifikant (p-Wert=0,63)
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b) postoperatives Kreatinin
Das durchschnittliche postoperative Kreatinin betrug bei den Patienten mit DGS

1,00 £ 0,04 mg/dl, bei den Patienten ohne DGS 1,04 + 0,05 mg/dl (Abbildung
14). Beim postoperativ gemessenen Kreatinin hingegen kann ein statistisch
signifikanter Zusammenhang mit dem Auftreten eines DGS festgestellt werden
(p-Wert=0,01).

postoperative Kreatininwerte
1,2 7 *

1 T
0,8
0.6 -
0.4
0,2 -

mg/d|

1,01

DGS kein DGS

Abb. 14: Postoperativ gemessene Kreatininwerte im Vergleich bei Patienten mit/ ohne
Durchgangssyndrom (DGS), statistisch signifikant ( * = p-Wert < 0,05)
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c) Kreatinkinase (CK)
Die Patienten mit DGS hatten eine durchschnittliche CK von 731,4 + 138,4 U/,

die Patienten ohne DGS hatten eine CK von 624,8 + 45,3 U/l (Abbildung 15).
Die postoperativ gemessene CK zeigt keine signifikante Korrelation zur DGS-
Haufigkeit (p-Wert=0,75).

postoperative CK

1000 -
800 |
= 600 l
=
200
0 -

DGS kein DGS

Abb. 15: Postoperativ gemessene CK-Werte im Vergleich bei Patienten mit/ ohne
Durchgangssyndrom (DGS), statistisch nicht signifikant (p-Wert=0,75)
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d) CK-MB

Die durchschnittliche CK-MB betrug bei den Patienten mit DGS 30,2 + 3,1 U/,
bei den Patienten ohne DGS nur 24,1 + 1,3 U/l (Abbildung 16). Bei der vermehrt
im Myokard vorkommenden CK-MB hingegen kann ein statistisch signifikanter
Zusammenhang mit dem Auftreten eines DGS festgestellt werden (p-Wert=
0,01).

postoperative CK MB
35 -
30 1 I *
25
20
15 1 30
10

ui

DGS kein DGS

Abb. 16: Postoperativ gemessene CK-MB-Werte im Vergleich bei Patienten mit/ ohne
Durchgangssyndrom (DGS), statistisch signifikant ( * = p-Wert < 0,05)
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3.4.12. Zusammenfassung der Ergebnisse:

1. homogene Gruppen: kein Unterschied bezlglich Alter, Geschlecht, BMI,
EF, Auspragung der KHK, Inzidenz der COPD

2. OPCAB VS ONPUMP:
OPCAB VORTEIL: CK, CK-MB Werte, postoperative Beatmungsdauer
und vor allem Durchgangssyndrome in der OPCAB Gruppe signifikant
besser
OPCAB NACHTEIL: weniger Anschliisse
Kein Unterschied: Mortalitat, Intensivaufenthalt, IMC Aufenthalt, Apoplex,
BP Infekt, Kreatininwerte, neuaufgetretene Dialysepflichtigkeit

3. RISIKEN FUR DAS DGS: Alter, Diabetes, hochgradig reduzierte EF, BP
Infekt, postop Beatmungsdauer, lange ICU, lange IMC Dauer, postop
Krea, postop CK-MB

4. VON OPCAB Profitieren bzgl DGS:
- Patienten Uber 67 Jahren,
- Manner
- BMI>275
- Diabetiker
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4. Diskussion

4.1. Basisdaten zu den Versuchsgruppen

4.1.1. Patientenkollektiv und Risikofaktoren

In beiden Gruppen liegt ein homogenes Patientenkollektiv vor: Sowohl die
Alters- als auch die Geschlechterverteilung beider Gruppen weisen keine
signifikanten Unterschiede auf. Auch bezuglich des kardiovaskularen Risiko-
profils mit erhobenen Werten fur den Body mass index (BMI) und der Erfassung
aller Diabetiker kann zwischen den Gruppen kein statistisch signifikanter
Unterschied festgestellt werden.

Auch der Auspragungsgrad der KHK ist mit in jeweils beiden Gruppen durch-
schnittlich 2,9 betroffenen Gefal3en und statistisch nicht signifikanten Unter-
schieden hinsichtlich der Haufigkeit einer Hauptstammstenose sehr gut
vergleichbar.

Die erhobenen Patientenzahlen fir vorliegende COPD liefern keine statistisch
signifikanten Unterschiede. AuRRerdem ist die préaoperativ. gemessene
Ejektionsfraktion, als wesentlicher fur das Outcome der Patienten entscheiden-
der Faktor, in beiden Gruppen vergleichbar.

Insgesamt lasst sich somit festhalten, dass es sich bei unseren Gruppen um
sehr homogene und hinsichtlich ihres Risikoprofils gut vergleichbare Gruppen
handelt, was eine wichtige Voraussetzung flr eine hohe Aussagekraft der

Ergebnisse darstellt.
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4.1.2. Basisdaten zu Operation und Krankenhausaufenthalt der
Versuchsgruppen

Der postoperative Verlauf hinsichtlich Intensiv- und Wachzimmeraufenthalts-
dauer sowie Krankenhausmortalitat ist in beiden Gruppen vergleichbar. Auch
wenn eine in der On-Pump-Gruppe auftretende Tendenz zu verlangertem
Aufenthalt auf der Intensivstation besteht (2,7 Tage in der OPCAB-Gruppe /3,7
Tage in der On-Pump-Gruppe), SO muss diese nach statistischer Auswertung als
nicht signifikant beurteilt werden. Ahnliche Ergebnisse wurden auch in anderen
vorangegangenen Studien festgestellt. (46, 47) Attaran et al. hingegen
erhobenen Ergebnisse, die eine signifikant niedrigere Aufenthaltsdauer der
OPCAB-Gruppe auf der Intensivstation nachweist. (48) Auch Al-Ruzzeh et al.
konnten eine bei der OPCAB-Gruppe im Vergleich zur On-Pump-Gruppe
signifikant reduzierte Aufentshaltsdauer auf der Intensivstation gekoppelt mit

einer ebenfalls fir diese Gruppe reduzierte Krankenhausmortalitat verzeichnen.

Bezlglich der Anzahl durchgefiihrter GefaRanschliisse pro Patient und
Operation ist ein deutlich signifikanter Unterschied zwischen den beiden
Gruppen zu eruieren. In der On-Pump Gruppe wurden im Durchschnitt 3,1
Bypasse angeschlossen. In der OPCAB-Gruppe waren es mit durchschnittlich
2,2 Bypassen einer weniger. Dieses Phanomen ist in vielen Publikationen
auffallig. Bei einem Grofteil der Studien finden sich signifikant mehr
durchgefiihrte Bypasse in der On-Pump-Gruppe. (46-50) Gerola et al. sahen
genau darin, aufgrund eines daraus resultierenden Mangels an Vergleichbarkeit
zwischen den beiden Operationsmethoden und somit erschwerter
Beurteilbarkeit deren Outcomes, ein Problem. In ihre Studie eingeschlossen
wurden daher nur Patienten mit vergleichbarer Gefal3-beteiligung. Trotzdem
erhielten sie Ergebnisse, die zwar nicht statistisch signifikant sind, eine
Tendenz zu mehr Anschlissen in der On-Pump-Gruppe aber durchaus

aufzeigen. (51)
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4.1.3. Verlaufsparameter OPCAB versus On-Pump
Myokardrevaskularisation

Es konnten keine statistisch signifikanten Unterschiede beziglich einer
Verschlechterung der Nierenfunktion festgestellt werden. Sowohl fur eine
postoperativ neuaufgetretene Dialysepflicht, als auch die pra- und postoperativ
erhobenen Kreatininwerte sind keine auffalligen Unterschiede zwischen den
beiden Operationsmethoden feststellbar. Vergleichbare Ergebnisse wurden in
anderen Studien ebenfalls erhalten. (46—48, 52)

Fur die Kreatinkinasen CK und CK-MB hingegen wurden signifikant héhere
Werte in der On-Pump-Gruppe erhoben, was auf eine hohere Herzbelastung
mit Myokardzelluntergang im Vergleich zur Operation in OPCAB-Technik
schlieBen lasst. Im Zuge der Erfassung peri- und postoperativ aufgetretener
Myokardinfarkte wurden auch in anderen Studien signifikant erhéhte CK-MB-
Werte in der On-Pump-Gruppe erhoben. (48, 51)

Die Rate an peri- und postoperativ aufgetretenen Schlaganfallen ist sowohl in
unserer Studie als auch in der einschlagigen Literatur in beiden Gruppen
vergleichbar. (46—48, 51-53)

Unsere Studie konnte auch keine Unterschiede hinsichtlich der Auftretens-
wahrscheinlichkeit eines postoperativen bronchopulmonalen Infektes zwischen
den beiden Gruppen belegen und liefert damit ahnliche Ergebnisse wie andere
zuvor durchgefihrte Studien ebenfalls. (51-53)

Deutlich signifikante Unterschiede konnten wir fir die postoperative Beat-
mungsdauer feststellen. Die Patienten, die mit Herzlungenmaschine operiert
wurden hatten deutlich langere Beatmungszeiten. Hierzu finden sich
kontroverse Studienergebnisse. Einige Studien konnten keinen signifikanten
Unterschied im Hinblick auf die postoperative Beatmungsdauer feststellen. (46,
47, 49, 53) Attaran et al. hingegen konnte ebenfalls signifikant kirzere
Beatmungszeiten in der OPCAB-Gruppe erheben. (48) Sehr interessant sind
die Ergebnisse von Al-Ruzzeh et al.: In einer Subgruppenanalyse innerhalb
eines Patientenanteils mit hochgradiger Herzinsuffizienz (EF<30%) konnten in
der OPCAB-Gruppe deutlich weniger Patienten mit Beatmungszeiten > 24h
erfasst werden. (52) Auch bezliglich der postoperativen Beatmungsdauer
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scheinen v.a. die Hochrisikopatienten bei Durchfihrung der Operation in
OPCAB-Technik zu profitieren.

Das postoperative Durchgangssyndrom:

Fur das Auftreten eines Durchgangssyndroms sind ebenfalls statistisch hoch-
signifikant hohere Patientenzahlen in der On-Pump-Gruppe auffallig. Die On-
Pump Revaskularisation kann als ein unabhangiger Risikofaktor fur das
Auftreten des postoperativen Delirs angesehen werden. Wir fokussierten uns
bei dieser Studie auf die Eruierung weiterer Risikofaktoren fir ein
postoperatives Durchgangssyndrom. Ferner versuchten wir diejenigen
Patientengruppen zu identifizieren, welche im besonderen MalRe von einer

OPCAB Revaskularisation profitieren.

4.2. Allgemeine Risikofaktoren fiir das Auftreten eines
Durchgangssyndroms

Bereits in den Sechzigerjahren konnten nach herzchirurgischen Eingriffen hohe
Inzidenzen an Durchgangssyndromen verzeichnet werden. (54) Calabrese et al.
konnten bei Operationen am Herzen verschiedene Inzidenzen flr ein
auftretendes DGS in einer Streubreite zwischen 13% und 70% zusammen-
tragen. Dem gegenibergestellt fanden sich auch damals schon vergleichbare
Werte fur das Auftreten eines DGS bei nichtkardiochirurgischen Operationen.
(54) Diese Inzidenz ist seither stetig gesunken, aber auch heute noch
vergleichbar zwischen kardiochirurgischen (3%-52%, (55)) und nichtkardio-
chirurgischen Eingriffen (5,1%-52,2%, (56)). Lediglich in einer sehr aktuellen
Metaanalyse von Zaal et al. wurden sehr hohe DGS-Inzidenzen bei
nichtherzchirurgischen Operationen mit einem Durchschnittsanteil von 44% und
einer Streubreite von 9%-81% aufgefiihrt. (57) Andere Autoren beschreiben
eine hohere Inzidenz des DGS bei herzchirurgischen Operationen. (58) Als
ursachlich far die Abnahme der Inzidenz im Laufe der Jahre kdénnen am

ehesten die technischen Fortschritte und die bessere peri- und postoperative

62



DISKUSSION

Uberwachung der Patienten gesehen werden. (54) Sowohl damals, als auch
heute konnte festgestellt werden, dass Myokardrevaskularisationen ein
geringeres Risiko fur ein DGS aufweisen, als andere Herzoperationen, wie
beispielsweise Herzklappenrekonstruktionen. (54, 59) In unserer Studie
konnten wir eine Inzidenz des DGS von 16,1% bezogen auf die komplette

Gruppe vermerken.

4.2.1. Alter als Risikofaktor

Wir konnten in unserer Analyse eine deutliche Altersabhangigkeit der
Entwicklung eines DGS feststellen. Bei den uber 67-Jahrigen trat bei 20,4% ein
DGS auf bei den jungeren Patienten waren es nur 11,3%. In der Literatur sind
sowohl bei den kardiochirurgischen (55, 58, 59), als auch bei den nichtkardio-
chirurgischen Patienten (56, 57) ahnliche Ergebnisse vorzufinden. Bakker et al.
(60) deren Studie lediglich Uber 70-Jahrige am Herzen operierte Patienten
einschloss, konnten eine Inzidenz des DGS von 31% erfassen, was per se
schon relativ hoch ist, verglichen mit anderen Studien an &lteren Patienten
jedoch trotzdem noch als eher niedriger Wert beurteilt werden muss. (61, 62)
Es kann letztendlich nicht abschliel3end geklart werden woran diese bei élteren
Patienten hohere Wahrscheinlichkeit fur ein DGS liegt. Allerdings gibt es daflr
mehrere potenzielle Erklarungen: Altere Menschen haben eine starker
ausgepréagte Arteriosklerose, was entweder durch zerebrale Sklerosierung,
gekoppelt mit postoperativer systemischer Inflammation, die Gehirnperfusion
beeintrachtigt (63), oder auch durch operationsbedingte Manipulation an der
Aorta zu kleinen Mikroembolien fuhrt. Fir Letzteres sprache auch unsere
Erfahrung, dass bei den Patienten Uber 67 Jahre mit 30,0% der in On-Pump-
Technik Operierten deutlich mehr Patienten ein DGS erleiden als in der
OPCAB-Gruppe (11,0%).

Malheiros et al. untersuchten mithilfe des transkraniellen Dopplers die
Haufigkeit von zerebralen Mikroembolien und konnten dabei signifikant héhere
Werte fir die Operation in On-Pump-Technik verglichen mit Operation in

OPCAB-Technik nachweisen, was aufgrund der hohen Signifikanz nicht alleine
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auf die langere Operationszeit bei Operation mit Herzlungenmaschine zu-
rackgefuhrt werden kann. (64) Auch dieses Ergebnis wirde unsere Hypothese

stutzen.

4.2.2. Mannliches Geschlecht als Risikofaktor

Hierzu wurden kontroverse Daten publiziert. Stransky et al. konnten eine
signifikant erhéhte Wahrscheinlichkeit fir ein postherzchirurgisches DGS fur
Manner im Vergleich zu Frauen eruieren. (59) Bakker et al. hingegen konnten
genauso wenig wie wir einen geschlechtsabhangig signifikanten Unterschied
hinsichtlich der DGS-Haufigkeit bei den herzchirurgischen Patienten feststellen.
(60) Auch eine breit angelegte Studie mit nichtkardiochirurgischen Patienten
liefert hier keinen signifikanten Unterschied. (57) Eine Studie im Iran hingegen
arbeitete eine hohere DGS-Haufigkeit bei Frauen heraus. (65)
Interessanterweise kristallisierte sich bei einer Subgruppenanalyse unserer
Daten eine deutlich hdhere Wahrscheinlichkeit fur die mannlichen Patienten in
Abhangigkeit von der Operationsmethode heraus. Ein Viertel (25,4%) aller in
On-Pump-Technik operierten Manner entwickelten im Verlauf ein DGS. Bei der
OPCAB-Gruppe waren es nur 7,3%. Die Uberlegung dariiber, warum Manner
haufiger betroffen zu sein scheinen, kénnen angelehnt an die zum erhdhten
Alter als Risikofaktor gefuihrte Hypothese weitergefiihrt werden: Nimmt man
eine starker ausgeprégte Arteriosklerose als wesentlichen Faktor fir die
Entwicklung eines DGS an, so liegt der Zusammenhang zum erhdhtem Risiko
furs mannlichen Geschlecht darin, dass Manner aufgrund der fehlenden
vasoprotektiven Ostrogenwirkung insgesamt ein hoheres kardiovaskulares
Risiko haben. (6-8)

Zusammenfassend lasst sich somit konstatieren, dass v.a. dltere Manner von
der Bypass-Operation in OPCAB-Technik in Hinblick auf die DGS-Haufigkeit

profitieren.
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4.2.3. Adipositas als Risikofaktor

In einer Subgruppenanalyse der Ubergewichtigen Patienten mit einem BMI
>27,5 in Abhéangigkeit von der OP-Technik, konnten wir eine in der On-Pump-
Gruppe (21,7%) im Vergleich zur OPCAB-Gruppe (7,2%) signifikant hdhere
Haufigkeit fur ein DGS ermitteln. Bei einem BMI<27,5 bzw. der Betrachtung
unabhangig von der Operationsmethode erhielten wir keine statistisch
signifikanten Unterschiede. Wahrend Bakker et al. keine signifikanten Ergeb-
nisse in dieser Hinsicht vorweisen kénnen (60), ist bei Andrejaitiene et al.
zumindest eine Tendenz der Patienten mit durchgemachtem Durchgangs-
syndrom zum Ubergewicht festzuhalten. In letztgenannter Studie wurden
lediglich herzchirurgische Patienten mit Durchgangssyndrom in Abh&ngigkeit
vom Schweregrad ihres DGS untersucht. Die Patienten hatten einen
durchschnittlichen BMI von 29 kg/mz2. Bei den Patienten mit leichtem DGS lag er
bei 28,7 kg/m?, bei den Patienten mit schwerem DGS sogar bei 29,7 kg/mz2. (66)
Es kann also von einer, wenn auch nicht in allen Studien signifikanten,
Korrelation ausgegangen werden, die Adipositas als mafigen Risikofaktor fur

das Auftreten eines DGS darstellt.

4.2.4. Risikofaktor Diabetes

Auch in anderen Publikationen konnte Diabetes mellitus als Risikofaktor fur ein
Durchgangssyndrom herausgearbeitet werden. (55, 58) Bakker et al. hingegen
konnten keinen signifikanten Zusammenhang nachweisen. (60) Wir konnten
eine deutliche Zunahme des DGS-Risikos bei einer Operation in On-Pump-
Technik aufzeigen (22,4% der Diabetiker). Bei den in OPCAB-Technik
operierten Diabetikern wurde nur in 2,8% der Félle ein DGS provoziert.

Erklarbar ist das erhdhte Auftreten eines DGS mdglicherweise durch eine durch
den Diabetes bedingte Mikro- und Makroangiopathie, welche das Ablésen von
Thromben bei Manipulation der Aorta bei Operation mit Herzlungenmaschine
beglnstigt. Alternativ wéare aber auch eine, durch die diabetische Stoffwechsel-
lage bedingte vermehrte inflammatorische Reaktion oder Stérung im Bereich

des Saure-Base-Haushalts als Erklarung denkbar
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4.2.5. Risikofaktor Bronchopulmonaler Infekt

Wir konnten einen sehr deutlichen Zusammenhang zwischen einem brocho-
pulmonalen Infekt und dem Auftreten eines DGS herausarbeiten. Bei 42,1%
unserer Patienten mit bronchopulmonalem Infekt trat im Verlauf auch ein DGS
auf. In der Literatur lassen sich hierzu eher wenig eindeutige Ergebnisse finden.
In nichtkardiochirurgischen Studien, konnte kein signifikanter Zusammenhang
zwischen dem Auftreten eines bronchopulmonalen Infektes und eines DGS
festgestellt werden. (57) Bakker et al. arbeiteten ein bei Ateminsuffizienz
vermehrt auftretende DGS als signifikant heraus. Allerdings wurde nicht
genauer differenziert welcher Genese die Ateminsuffizienz war. (60) Koster et
al. stellten einen postoperativen Infekt als Risikofaktor fiir ein DGS heraus,
ohne jedoch genau zu differenzieren welcher Art dieser Infekt im Einzelfall war.
(55)

Nach unserer Datenlage steht ein Infekt der Atemwege in deutlichem
Zusammenhang mit dem Auftreten eines DGS. Ob hier allerdings ein direkter
kausaler Zusammenhang vorliegt, kann nicht abschlieBend geklart werden.
Denkbar wéare eine durch den Infekt verlangerte Beatmungszeit mit schlechtem
Allgemeinzustand des Patienten, woraufhin es zu einem DGS kommt. Ebenfalls
madglich ist aber auch die umgekehrte Abfolge: Ein Patient muss wegen seines
Durchgangssyndroms und einer damit verbundenen langsameren Aufwach-
phase langere Zeit intubiert beatmet auf der Intensivstation verbringen und
erleidet unter verlangerter invasiven Beatmungsphase einen

bronchopulmonalen Infekt.

4.2.6. Risikofaktor Nierenversagen (pra-/postoperative
Kreatininwerte)

Einige Studien bei herzchirurgischen Operationen konnten sogar praoperativ
erhohte Kreatininwerte als unabhangige Risikofaktoren fur ein DGS ermitteln.
(58, 60) In unserer Studie konnten &hnlich wie auch durch Stransky et al. keine

praoperativ signifikant erhoéhten Kreatininwerte bei den Patienten mit

66



DISKUSSION

aufgetretenem DGS beobachtet werden. Deutlich signifikant hingegen war der
in unserer Studie erfasste Zusammenhang zwischen postoperativ erhdhtem
Kreatininwert und der DGS-Haufigkeit. Stransky et al. konnten unter den
Patienten mit DGS eine signifikant erhdhte Wahrscheinlichkeit fur das
postoperative Auftreten eines Nierenversagens feststellen. (59) Auch Bakker et
al. erhoben erhohte postoperative Kreatininwerte und vermehrte Féalle an
postoperativem Nierenversagen. (60) Lediglich unter den nichtkardiochirur-
gischen Studien konnte kein signifikanter Zusammenhang zwischen Nieren-
versagen und DGS festgestellt werden. (57)

Dies legt mdglicherweise nahe, dass die Atiologie eines DGS nach herz-
chirurgischen und nichtherzchirurgischen Operationen durchaus unterschiedlich
gelagert sein konnte.

Far herzchirurgische Patienten spielt die Nierenfunktion allerdings eine
entscheidende Rolle: Sie konnte als wesentlicher Risikofaktor mit erhohter
Mortalitat bei herzchirurgischen Eingriffen herausgearbeitet werden (67)

und stellt zudem einen unabhéngigen Risikofaktor flr das postoperative

Auftreten eines Durchgangssyndroms dar. (68)

4.2.7. Risikofaktor erhohte Kreatinkinase CK-MB

In der Literatur finden sich bis auf wenige Einzelfallberichte (69, 70) kein
signifikanter Zusammenhang zwischen einem peri- oder postoperativ
aufgetretenem Herzinfarkt und einem DGS. (65)

Unter unseren Patienten mit aufgetretenem Durchgangssyndrom konnte eine
signifikante Korrelation zu erhdéhten CK-MB-Werten erfasst werden. Es scheint
also ein Zusammenhang zwischen Herzmuskelzelluntergang infolge hypox-
ischen Gewebeschadens und postoperativem DGS zu bestehen.

Unklar bleibt jedoch, in welchem kausalen Zusammenhang diese Ergebnisse zu
verstehen sind. Mdglicherweise besteht ein direkter Zusammenhang zwischen
erhohten CK-MB-Werten und DGS, der beispielsweise durch vasoaktiv
wirksame, bei Herzinfarkt ausgeschuttete Zytokine und deren inflammatorischer

Wirkung als Ausloser eines DGS vermittelt wird. (61, 66)
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Denkbar waren beispielsweise aber auch erhohte CK-MB-Werte als Ausdruck
eines insgesamt schlechten postoperativen Allgemeinzustandes der Patienten
mit kompliziertem Intensivaufenthalt, verlangerter Beatmungsdauer und

daraufhin erhéhter Auftretenswahrscheinlichkeit eines Durchgangssyndroms.

4.2.8. Risikofaktor niedrige Ejektionsfraktion

Wie auch in unserer Studie konnten Bucerius et al und Koster et al. ebenfalls
signifikante Unterschiede hinsichtlich der Entwicklung eines DGS beim
Vergleich der Patienten mit hochgradig eingeschrankter Ejektionsfraktion
(<30%) mit denen mit normal bis mittelgradig eingeschrankter EF in ihren
Studien nachweisen. (55, 71) Bakker et al. hingegen konnte keine signifikanten
Zusammenhange nachweisen. (60) In unserer Studie hatten 32,3% der
Patienten mit EF<30% ein DGS, bei den Patienten mit EF>30% waren es nur
14,3%.

Ursachlich kommt auch hier eine insgesamt schlechtere Ausgangssituation der
Patienten in Betracht. Bei allgemein schon schlechter systemischer Zirkulation
ist folglich auch die Schwelle, bis es zu zerebraler Minderperfusion kommt,
schneller erreicht. Lee et al. konnten mit ihrer funktionellen zerebralen
Bildgebung deutliche Zusammenhédnge zwischen reduzierter zerebraler
Perfusion im Gehirn und einem postoperativ verschlechterten neuropsycho-

logische kognitiven Status erheben. (50)

4.3. Vergleich On-Pump/ OPCAB hinsichtlich der Haufigkeit der
Entwicklung eines Durchgangssyndroms

In den géangigen Publikationen kénnen hierzu kontroverse Ergebnisse gefunden
werden. Stransky et al. konnten keinen signifikanten Zusammenhang zwischen
der Auftretenshaufigkeit eines Durchgangssyndroms und der gewahlten
Operationsmethode bei ihren herzchirurgischen Patienten vorfinden. Deutlich

entscheidender fur die Entwicklung eines DGS sei in diesem Zusammenhang
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vielmehr die Aortenklemm- und Reperfusionszeit gewesen. Dabei spielte die
Operationszeit selbst, die in beiden Operationsmethoden ahnlich war, nur eine
untergeordnete Rolle. Drastische, hochsignifikante Unterschiede liel3en sich in
der Dauer der extrakorporalen Zirkulation feststellen. (59) Diese Ergebnisse
konnten durch Andrejaitiene et al. reproduziert und bestatigt werden. (66)

Auch in einer weiteren grof3en randomisierten Studie war es Shroyer AL et al.
nicht maoglich Vorteile fur Operation in OPCAB-Technik im Hinblick auf
reduzierte DGS-Haufigkeit nachzuweisen. (47)

In unserer Studie hingegen waren mit einer Inzidenz von 22,4% in der On-
Pump-Gruppe und nur 9,9% in der OPCAB-Gruppe deutlich operations-
methodenabhéangige Werte auffallig. Rukosujew et al. konnten eine Tendenz
der OPCAB-Gruppe im Hinblick auf eine erhéhte Rate an auftretendem DGS
erfassen. Diese war allerdings nicht signifikant, was moglicherweise an der, im
Vergleich zur On-Pump-Gruppe, um die Halfte kleineren OPCAB-Gruppe (mit
insgesamt niedriger Fallzahl von nur 62 Patienten in der OPCAB-Gruppe)
gelegen haben konnte. Bei groRerer Fallzahl wirde diese Tendenz
maoglicherweise starker in den Fokus rticken. (49)

Nach einer Studie von Newman MF et al. hingegen scheint die Verwendung der
Herzlungenmaschine bei herzchirurgischen Eingriffen unter anderem wesentlich
zur Entstehung zerebraler Schaden, wie Durchgangssyndrom oder Apoplex
beizutragen. Ursachlich  hierfir kommen vermehrte = Embolisationen,
systemische Inflammation und oxidativer Stress in Betracht. (72)

Diese Hypothese unterstitzend konnte in der bereits erwdhnten Studie von
Malheiros et al. eine bei Operation in On-Pump-Technik deutlich héhere Anzahl
an Mikroembolien erfasst werden. (64) Burkhart et al. konnten sogar einen
Zusammenhang zwischen Verwendung einer extrakorporalen Zirkulation und
signifikant erhthten CRP-Werten, als Ausdruck einer systemischen
Inflammation feststellen. (61)

Es lasst sich also festhalten, dass, auch wenn es offenbar in manchen Studien
keinen aufzeigbaren Zusammenhang zwischen Operationsmethode und Haufig-
keit eines Durchgangssyndroms gibt, nach wie vor von einer signifikanten

Korrelation ausgegangen werden muss.
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4.4. Folgen eines Durchgangssyndroms

4.4.1. Verlangerte Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation und im
Wachzimmer

In unserer Studie konnte ein deutlicher Zusammenhang zwischen einem
postoperativ aufgetretenen Durchgangssyndrom und verlangerten Intensiv- und
Wachzimmerliegezeiten dargestellt werden.

In sé&mtlichen, sowohl herzchirurgischen, als auch nichtherzchirurgischen
Studien, die einen Zusammenhang dahingehend untersuchten konnte dieselbe
Erfahrung gemacht werden. (56, 58—-60, 66)

Dies resultiert moglicherweise aus der notwendigen, sich z. T. Gber mehrere
Tage hinziehenden Therapie des Durchgangssyndroms. Denkbar wéare aber
auch die gegenteilige Schlussfolgerung: Ein aus anderen Grinden verlangerter
Intensivaufenthalt, fuhrt, z. Bsp. aufgrund einer wegen bronchialen Infekts
erforderlichen verlangerten maschinellen Beatmung zur Entstehung eines

Durchgangssyndroms.

4.4.2. Verlangerte postoperative Beatmungsdauer

Die in unserer Untersuchung festgestellte, bei den Patienten mit Durchgangs-
syndrom deutlich langere Beatmungsdauer kann ebenfalls durch etliche Studien
belegt werden. (59, 60, 73)

Interessante Ergebnisse lieferte eine Studie von Stransy et al.: Das
Durchgangssyndrom konnte hier als unabhéangiger Risikofaktor fur verlangerte
postoperative Beatmungsdauer herausgearbeitet werden. Es gab zwar eine
signifikant kirzere Beatmungsdauer ohne Verwendung der
Herzlungenmaschine. Jedoch gab es keinen signifikanten Zusammenhang
zwischen Operation in OPCAB-Technik und der Rate an aufgetretenen
Durchgangs-syndromen in  Abhédngigkeit von der  postoperativen

Beatmungsdauer der Patienten. (59)
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Auch in diesem Fall kann letztendlich nicht abschlieBend geklart werden
welcher Parameter kausal ist. Auch eine langere Beatmungsdauer durch
inadaquate Aufwachphase konnte Ursache eines Durchgangssyndroms sein:
So konnten Mehta et al. einen signifikanten Zusammenhang zwischen
verlangerter Analgosedierung im Rahmen der postoperativen Beatmung und
der Auftretens-haufigkeit eines DGS feststellen. (74) Entscheidend fur die
Entstehung eines Durchgangssyndroms scheint nach Maldonado et al. auch die
Wahl des Hypnotikums zu sein. So konnte die Auftretenshéaufigkeit eines DGS
von urspringlich 50% unter herkdmmlicher Sedierung mit Propofol oder

Midazolam unter Sedierung mit Dexmedetomidin auf 3% gesenkt werden. (75)

Wabhrscheinlicher ist moglicherweise aber, dass die durch ein vorliegendes
DGS erforderliche, aufwendige und z. T. auch langwierige intensivmedizinische

Therapie zu einer langeren Beatmungsdauer fuhrt.

4.4.3. Erhohte Mortalitit und Morbiditait

In mehreren Studien konnte dartber hinaus eine mit dem Auftreten eines
Durchgangssyndroms assoziierte signifikant hohere Mortalitdét nachgewiesen
werden. (56, 58—-60) Bei Stransy et al. verstarben unter den Patienten mit
durchgemachtem DGS 9,5%, unter denen ohne DGS nur 2,7%. (59)

Burns et al. wiesen unter schwerkranken Patienten sogar eine dreifach
gesteigerte Mortalitat in den ersten sechs Monaten postoperativ nach. (76)
Aulerdem konnten in einigen Studien deutlich signifikant vermehrt auftretende
Komplikationen wie beispielsweise Nierenschaden, Pneumonien, etc. erfasst
werden. (55, 59, 77, 78)

Afonso A et al. konnten sogar eine Chronifizierung der neuropsychologischen
Defizite in Form einer erhéhten Inzidenz von Demenz unter den Patienten mit

postoperativem Durchgangssyndrom nachweisen. (73)
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4.4.4. Erhohte Krankenhauskosten

Eine Analyse der Behandlungskosten wurde in unserer Studie nicht
durchgefuhrt. Unsere Literaturrecherche ergab mehrere Studien, die bei
Auftreten eines Durchgangssyndroms auch eine signifikante Steigerung der
Behandlungskosten in den Kliniken zeigen. (50, 78, 79) Lee et al. konnten hier
sogar steigende Kosten bei nicht signifikant verlangertem Klinikaufenthalt
voraussagen, was auf eine intensivere und damit auch teurere Therapie und
Betreuung der Patienten mit Durchgangssyndrom unabhéangig von der Dauer

des Krankenhausaufenthaltes zurtickgefuihrt werden kann. (50)

4.4.5. Pravention der Entstehung eines Durchgangssyndroms

Teslyar et al. konnten bei alteren Patienten das Risiko fur ein postoperatives
DGS durch eine perioperative Prophylaxe mit Haloperidol oder den neuen
Neuroleptika Risperidon und Olanzapin um 50% senken. (80) Vergleichbare
Ergebnisse lieferte auch eine Studie von Groen et al. an herzchirurgischen
Patienten durch praoperative Gabe von Risperidon oder auch eine Studie von
Gosch et al., in der neben Neuroleptika auch die Gabe von Melatonin zur
Senkung des DGS-Auftretenshaufigkeit fuhrte. (81, 82)

Im Hinblick auf die mit einem DGS assoziierten, zum Teil sehr schwer-
wiegenden Komplikationen ist es daher insbesondere flr Hochrisikopatienten
(éltere oder sehr junge Patienten, beziehungsweise Patienten mit bereits
aufgetretenem DGS bei friheren Eingriffen) empfehlenswert, durch gezielte
pra- und perioperative Prophylaxe das Risiko hierfur zu reduzieren. (80, 82)
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5. Zusammenfassung

Das Ziel unserer Studie war, die Inzidenz eines postoperativ auftretenden
Durchgangssyndroms bei Koronarrevaskularisationen zu ermitteln, allgemeine
Risikofaktoren fir das Auftreten eines Durchgangssyndroms herauszuarbeiten
und abschlielBend einen Vergleich der Inzidenz des Durchgangssyndroms
zwischen den Patienten, die nach herkémmlicher On-Pump-Operation operiert
wurden und jenen Patienten, die am schlagenden Herzen unter Verwendung
der OPCAB-Technik operiert wurden, durchzuftihren.

Das Durchgangssyndrom ist eine haufige und ernstzunehmende Komplikation
nach herzchirurgischen Operationen. Es ist von aul3erordentlicher Bedeutung
Risikofaktoren fir das Auftreten des Durchgangssyndroms zu kennen und
gefahrdete Patienten bereits pradoperativ zu identifizieren. Als Risikofaktoren
konnten in unserer Studie Alter Uber 67 Jahren, Diabetes und hochgradig
reduzierte linksventrikulare EF identifiziert werden. Durch die Wahl des
Operationsverfahrens kann bereits das Risiko flr ein postoperatives
Durchgangssyndrom gesenkt werden. Bei Patienten, die in unserer Studie in
OPCAB-Technik operiert wurden, trat deutlich seltener ein Durchgangssyndrom
auf als in der Gruppe, die in On-Pump-Technik operiert wurden.

Insbesondere adiptse Patienten mit einem Alter Gber 67 Jahren, Diabetiker und
das mannliche Geschlecht scheinen bezuglich des Durchgangsyndroms von
einer OPCAB Revaskularisation zu profitieren.

Unser zuklnftiges Ziel ist, einen Patienten schon vorzeitig auf seine
personlichen Risikofaktoren hinsichtlich des Auftretens eines Durchgangs-
syndroms zu untersuchen. Auf diese Weise kann abhéngig vom personlichen
Risikoprofil eine passende Operationstechnik ausgewahlt werden und jedem
einzelnen Patienten die fur ihn bestmdgliche Therapie zu Teil gelassen
werden. Hierdurch kénnten die Beatmungsdauer, der Aufenthalt auf der
Intensiv- und Wachstation, sowie die Inzidenz der bronchopulmonalen Infekte
gesenkt werden, sowie die mit dem Durchgangssyndrom assoziierte erhdhte

postoperative Morbiditat.
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