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1. Einleitung

1.1. Definition der KHK

Die koronare Herzkrankheit (KHK) ist gekennzeichnet als Atherosklerose der
Koronargefalte und fuhrt durch die resultierende Mangeldurchblutung zu einem
Missverhaltnis zwischen Sauerstoffangebot und Sauerstoffverbrauch im Myokard [1].
Ergebnis dieser Mangeldurchblutung ist eine Myokardischamie bis hin zur
Myokardnekrose und ein daraus resultierender Herzinfarkt. Leitsymptom der KHK ist
die Angina pectoris. Diese kann in Ruhe oder bei Belastung vorkommen [2]. Die KHK
kann asymptomatisch verlaufen, sich als chronisches Koronarsyndrom prasentieren
oder auch als akutes Koronarsyndrom plétzlich auftreten. Symptomatik und Verlauf
der Erkrankung koénnen aufgrund der biologischen Variabilitdt der Patienten
verschieden sein. Weitere Erstsymptome flr das Vorhandensein einer KHK kénnen
die Entwicklung einer Herzinsuffizienz oder der plotzliche Herztod sein. In
Zusammenhang mit der Myokardischamie stehen EKG-Veranderungen. Zur
Diagnosefindung bedarf es einer Stufendiagnostik. Neben der Anamneseerhebung
typischer Symptome, Ruhe-EKG und Belastungs-EKG stehen strukturelle
Bildgebungsverfahren wie Echokardiographie und Computertomographie und
funktionelle Bildgebungsverfahren wie Szintigraphie, Stress-Echokardiographie und
Stress-Magnetresonanztomographie zum Nachweis von Wandbewegungsstorungen
und zur Beurteilung der Pumpfunktion zur Verfligung. Goldstandard in der Diagnostik
der KHK ist die Koronarangiographie. Aufgrund der geringen Sensitivitat der
elektrokardiographischen Verfahren werden als nicht-invasive Funktionstests
bildgebende Verfahren empfohlen. Patienten hoheren Alters oder mit einem Diabetes
mellitus kdnnen eine Polyneuropathie entwickeln, wodurch die Symptomatik stumm
verlauft und die Diagnostik erschwert ist [3]. Je nach Anzahl der betroffenen
Hauptgefalle und Versorgungsgebiete der Arteria coronaria sinistra, davon abgehend
der Ramus interventrikularis anterior und der Ramus circumflexus, und der Arteria
coronaria dextra wird in koronare Ein-, Zwei, oder Dreigefallerkrankung unterteilt [4].
Die Atherosklerose der Koronargefalie ist eine pathologische Veranderung durch
Einlagerung von herdférmig fetthaltigen Plaques in der Intima und resultierenden
Veranderungen in der Media. Es kommt zu Verhartung, Verlust der Elastizitat,
Verkalkung und schlieBlich zur Verringerung des Gefal3lumen. Durch eine chronische

Belastung des Endothels aufgrund lokaler Stromungsverhaltnissen und erhdhtem
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GefalRdruck kommt es zu zellularer Dysfunktion [5]. Die Risikofaktoren fur eine
Atherosklerose und eine daraus folgende KHK sind multifaktoriell. Zu den
beinflussbaren Faktoren gehdren Hyperlipoproteinamie, Diabetes mellitus,
Nikotinabusus und arterielle Hypertonie. Zu den nicht Beeinflussbaren zahlt man die
genetische Pradisposition, Adipositas, mannliches Geschlecht und das Lebensalter [6,
7]. Die KHK gehért zu den kardiovaskularen Erkrankungen, welche weltweit die
haufigste Todesursache bei Mannern ab dem 40. und bei Frauen ab dem 50.
Lebensjahr darstellen. Allein in Deutschland verstarben im Jahr 2018 laut statistischem
Bundesamt 345.274 Menschen an Krankheiten des Herz-Kreislaufsystems, dies sind
36,2% aller Todesfalle. Haufigste Todesursache waren die Koronare Herzkrankheit
(22,1%), der akute Myokardinfarkt (13,4%) und die Herzinsuffizienz (10,9%).

1.2. Therapieoptionen der KHK

Wie beschrieben beruht die KHK auf der Entwicklung atherosklerotischer Plaques in
der GefalRwand. Dieser Plaque verengt das betroffenen Gefa® und es kommt zur
Ischamie der nachgeschalteten Herzmuskulatur. In Ruhe auftretende akute
Beschwerden sind meist Folge einer Ischamie durch Plaqueruptur mit konsekutiver
Thrombosierung und Verschluss des Koronargefalles, was zu einem akuten
Koronarsyndrom in Form eines Myokardinfarkts fuhrt [8]. Beide Formen der KHK, der
akute Infarkt und die chronische KHK durch hochgradige Gefallverengungen fuhren
unbehandelt zu Herzinsuffizienz und zum Tod [9]. Die Behandlung der KHK strebt also
eine Linderung der Symptome und die Verhinderung des Herzinfarkts und die damit
verbundene Mortalitat an. Als Therapieoptionen stehen neben der konservativen
Therapie die medikamentose Therapie und als invasive Therapieoptionen die
Revaskularisationstherapien mittels perkutaner transluminaler koronarer Angioplastie
(PTCA) und die aortokoronare Bypassoperation (CABG) zur Verfugung [10].

1.2.1. Konservative Therapie

Ein wichtiger Grundbaustein ist die konservative, nicht medikamentdse Therapie durch
Optimierung des Lebensstils und Reduktion der kardiovaskularen Risikofaktoren.
Hierzu zahlen eine fettarme, ballaststoffreiche Ernahrung, eine ausreichende

korperliche Belastung und ggf. Gewichtsreduktion zur Pravention bzw. Optimierung
-10 -
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eines gestorten Glukosehaushalt. Besonders wichtig ist die Minimierung von Nikotin-
und Alkoholkonsum [11].

1.2.2. Medikamentdse Therapie

Die medikamentdse Therapie zielt auf Symptomlinderung und die Pravention bzw. die
Umkehrung der Plaquezunahme. Zur Standardtherapie der chronischen KHK zahlen
Thrombozytenaggregationshemmer, Betablocker, Hemmer des Renin-Angiotensin-
Aldosteron-Systems, Lipidsenker, Diuretika und Nitrate. Die Therapie mit
Thrombozytenaggregationshemmern  reduziert die Haufigkeit von akuten
Koronarsyndromen [12]. Betablocker wirken Uber die [-Rezeptoren vermittelte
Verminderung des myokardialen Sauerstoffverbrauchs durch Senkung der
Herzfrequenz und Verminderung der Kontraktilitat des Herzmuskels. Dadurch kommt
es zu einer Abnahme der arteriellen Wandspannung und des arteriellen Blutdrucks.
Betablocker haben eine besondere Bedeutung in der Therapie der ischamischen
Kardiomyopathie durch Reduktion der Mortalitat. Zur Senkung von Nebenwirkungen
kommen vermehrt kardioselektive Betablocker zum Einsatz [13]. Die perioperative
Gabe von Betablockern bei herzchirurgischen Eingriffen hat einen hohen Nutzen
hinsichtlich Reduktion von atrialen und ventrikularen Rhythmusstérungen [14]. ACE-
Hemmer und Angiotensin-I-Rezeptorantagonisten, die sogenannten Sartane, greifen
in das Renin-Angiotensin-Aldosteron-System ein und fuhren 4ber eine
Nachlastsenkung und Verbesserung der Endothelfunktion zu einer verbesserten
Myokardperfusion. Durch die Hemmung des Angiotensin-Converting-Enzyms kommt
es zu einer Reduktion des vasokonstriktorisch wirkenden Angiotensin Il und einer
verminderten Ausschuttung von Aldosteron. Dies fuhrt zur Vasodilatation und uber
reduzierte Natrium- und Wasserretention zu einer Blutdrucksenkung. Die frihzeitige
Gabe von ACE-Hemmern nach Herzoperation vermindert die Ausbildung einer
zunehmenden Herzinsuffizienz und verlangert das Uberleben [15]. Treten erhdhte
Lipidspiegel auf, missen diese erniedrigt werden. Dazu zahlt die hocheffektive
Substanzklasse der Statine, welche uber Inhibition der HMG-CoA-Reduktase eine
cholesterinsenkende Wirkung und damit einen direkten Einfluss auf die Morbiditat und
die Mortalitdt von KHK-Patienten hat [16]. Fuhrt die Statintherapie nicht zum
gewulnschten Erfolg steht der Cholesterol-Resorptionshemmer Ezetimib zur
Verfugung, um die Plasmaspiegel von LDL, Cholesterin und Triglyzeriden weiter zu

-11 -
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senken. Besonders Patienten mit fortgeschrittener KHK und nach akutem
Koronarsyndrom profitieren von der Kombinationstherapie aus Statinen und Ezetimib
[17]. Moderne und noch teure Praparate wie die PCSK 9-Inhibitoren kdnnen eingesetzt
werden, wenn durch die Kombinationstherapie von Statinen und Cholesterol-
Resorptionshemmer keine ausreichend niedrigen LDL-Plasmaspiegel zu erreichen
sind [18]. Diuretika finden vor allem in der Therapie der Herzinsuffizienz bei Patienten
mit ischamischer Kardiomyopathie und in der Kombinationstherapie der arteriellen
Hypertonie Anwendung. Durch Verminderung der Vor- und Nachlast kommt es zu
kardioprotektiven Effekten und dadurch zur Symptomverbesserung durch Ruckbildung
von Odemen und Dyspnoe [19]. Zur Symptomlinderung und anti-angindsen Therapie
kobnnen schnell- und langwirksame Nitrate eingesetzt werden. So sind
schnellwirksame Nitrate gut dafur geeignet einen Angina pectoris Anfall zu
durchbrechen. Oral verfugbare langwirkende Nitrate wie Isosorbiddinitrat senken Gber
Relaxation der glatten Muskulatur in den Koronararterien den myokardialen
Sauerstoffbedarf [13]. Ranolazin wirkt als Inhibitor des spaten Natriumeinstroms an
der Herzmuskelzelle und fuhrt so Uber einen verringerten Sauerstoffverbrauch zu
verbesserter diastolischer Funktion des Myokards und zu einer Abnahme von Angina
pectoris Anfallen [20].

1.2.3. Revaskularisationstherapie

Die invasiven Therapien mittels interventioneller PTCA oder operativer
Bypassversorgung zielen darauf ab eine ausreichende Blutversorgung in, durch
Koronarstenosen verursachte, akut oder chronisch unterversorgten
Myokardabschnitten zu schaffen [21]. Die PTCA, oder aus dem Englischen
percutaneous coronary intervention (PCIl) wird Uber eine Herzkatheteruntersuchung
durchgefuhrt. Durch einen arteriellen Zugang Uber Arteria radialis oder Arteria
femoralis werden mit einem Katheter die Koronararterien durch Injektion von
Kontrastmittel dargestellt. Durch Projektion in verschiedenen Ebenen konnen
Stenosen in den Koronargefal3en dargestellt, graduiert und behandelt werden. Durch
Dilatation mit einem Ballon und Implantation eines Stents wird die Stenose beseitigt
und die Perfusion wieder freigeben. Aktuell sind medikamentenbeschichtete Stents
Therapie der Wahl. Sie sind den unbeschichteten Stents hinsichtlich der
Restenoserate Uberlegen [22]. Bei komplexen koronaren MehrgefalRerkrankungen mit

-12 -
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multiplen  und  technisch  schwer erreichbaren  Stenosen dient die
koronarangiographische Darstellung als praoperative Diagnostik vor einer operativen
Revaskularisation. Die operative Revaskularisation in Form einer Bypassoperation ist
der haufigste herzchirurgische Eingriff in Deutschland und eine der haufigsten
Operationen  weltweit.  Erstmals 1964  durchgefuhrt, erreichte  diese
Operationsmethode durch technische und operative Weiterentwicklungen den
heutigen Stellenwert [23, 24]. Der Eingriff ist mit und ohne Einsatz der extrakorporalen
Zirkulation Uber eine Herz-Lungen-Maschine (HLM) moglich. Standardisiert erfolgt der
Zugang Uber eine mediane Sternotomie. Nach Praparation der Bypassgefalie erfolgt
der Anschluss der HLM Uber eine Kantlierung der Aorta ascendens und des rechten
Vorhofs. Dann werden die praparierten Bypassgefal’e, auch Grafts genannt, im
kardioplegischen Herzstillstand mit den betroffenen Koronargefalden distal der
Stenose uber eine End-zu-Seit Anastomose vernaht. Als Grafts kommen die Arteriae
mammariae beidseits, Arteria radialis und die Vena saphena magna zum Einsatz.
Seltener werden auch die Arteria gastroepiploica und Vena saphena parva benutzt.
Anschlieend werden die Grafts in die Aorta genaht. Nach Anlage aller Anastomosen
und Entluftung der Bypasse wird die Perfusion freigegeben und die HLM nach
Entwdhnung entfernt. Nach Blutstillung und Drainage der eréffneten Kérperhdhlen wird
der Thorax verschlossen. Neuere Verfahren sind Operationen am schlagenden

Herzen (OPCAB) oder Uber minimalinvasive Zugange (MIDCAB).

1.3. Zahlen und internationaler Vergleich

Im Jahre 2019 wurden in Deutschland insgesamt 34.224 isolierte Bypassoperationen
durchgefuhrt. Dies bedeutet im Vergleich zum Vorjahr eine leichte Zunahme.
Betrachtet man jedoch den Verlauf der vorherigen 10 Jahre so erkennt man eine
deutliche Abnahme der Operationszahlen, wie in Abbildung 1 dargestellt [25]. Diese
Entwicklung halt, ungeachtet der medizinischen Herausforderungen in der

Coronapandemie, weiter an.
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Abbildung 1: Isolierte Bypassoperationen 2010-2021 (aus [25] mit freundlicher Genehmigung Georg-Thieme-
Verlag)

Im Gegensatz dazu wurden 2019 laut Daten aus der gesetzlich verpflichtenden
Qualitatssicherung (IQTIG) und der Umfrage der Deutschen Gesellschaft fur
Kardiologie (DGK) 360.108 Patienten mittels PCI behandelt. Es wurden tber 10-mal
so viele Patienten interventionell therapiert. Ein Vergleich tUber den Verlauf der Zahlen

zeigt die Abbildung 2 [26].
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Abbildung 2: Vergleich Koronarchirurgie und PCl Fallzahlen Deutschland 2011-2019 (aus [26] mit freundlicher
Genehmigung Georg-Thieme-Verlag)
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Im internationalen Vergleich liegt die Haufigkeit der Bypassoperation in Deutschland
nur in einem mittleren Bereich mit etwa 530 Eingriffen pro 1 Million Einwohner.
Dagegen verhalten sich bei gleicher Indikation die Zahlen der PCI weiter auf einem
Spitzenplatz in den westlichen Industrielandern. Insgesamt kann der zunehmende
Trend der PCI-Zahlen als Uberversorgung interpretiert werden, wobei es regionale
Unterschiede gibt [27]. Ganz anders verhalten sich die Zahlen z.B. in den Vereinigten
Staaten. Hier liegt die Haufigkeit der Bypassoperation bei ca. 800 pro 1 Million
Einwohner, auch hier erkennt man einen Ruckgang von ca. 40% Uber die letzten 10
Jahre. Jedoch gehen hier auch die Fallzahlen fur die PCI zurick, und dies noch
starker, namlich 43% wie Abbildung 3 zeigt [27].

400
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P <001 for trend

PCl
2004

P <001 for trend

Procedural Volume per 100000

I:I LJ T L T ] T T T T T T L 1
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Abbildung 3: Vergleich Koronarchirurgie und PCl Fallzahlen USA 2003-2016 (aus [27] mit freundlicher
Genehmigung JAMA NetworkOpen)

Als Grinde fur den Abwartstrend der Revaskularisationszahlen in den Vereinigten
Staaten sehen die Autoren u.a. die Veranderungen in der Behandlung der chronischen
KHK auf Grundlage der Ergebnisse grofder Kklinischer Studien und deren
Implementierung in die Guidelines neben verbesserten praventiven und
medikamentdésen Mallnahmen. Ebenso spielen der zunehmende Gebrauch von
verbesserten Stents und Techniken wie intravaskularer Ultraschall (IVUS) und
fraktionierter Flussreservenmessung (FFR) bei der PCl und die Verbesserung
operativer Techniken mit vermehrtem Gebrauch von arteriellen Bypassgefallen eine
Rolle [27]. Ergebnisse grolier Studien wie ISCHEMIA und COURAGE zeigen, dass

das Risiko von Tod oder Myokardinfarkt bei Patienten mit einer chronischen KHK mit
-15 -
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nachgewiesener Ischamie durch invasive Revaskularisation im Vergleich zu einer
optimalen medikamentdsen Therapie nicht verringert wird [28, 29]. Auch dies kann ein
Grund fur den Riuckgang der invasiven Revaskularisation zu Gunsten einer optimalen
medikamentosen Therapie sein. In Deutschland steht diese deutliche Trendwende
noch aus. Grunde dafur kdnnen neben den Umstanden der Gesundheitspolitik auch
monetarer Art sein. Es gibt nur 78 herzchirurgische Kliniken, in denen eine
Bypassoperation durchgefuhrt werden kann. Dem gegenuber stehen ca. 1000
Herzkatheterlabore. Die Patienten mussen sozusagen an der Expertise des
Kardiologen vorbei den Weg in eine interdisziplinare Herzteam-Besprechung finden,
um dann unter Umstanden einer Bypassoperation zugeflhrt werden zu kénnen. Nicht
vergessen darf man jedoch auch, dass die interventionelle Therapie in ihrer
Entwicklung eine gewisse Reife erlangt hat und vielen Patienten eine nahezu
gleichwertige Therapie ermoglichen kann. Nach Analyse von Krankenkassendaten
wird bei chronischer KHK ohne akutem Koronarsyndrom jahrlich bei fast 200.000
Patienten ein Stent implantiert. Davon hat ca. ein Drittel eine koronare
Dreigefalderkrankung. Die Entscheidung der interventionellen Behandlung spricht
dann unter Umstanden gegen die Empfehlung der deutschen Versorgungsleitlinien
und internationalen Guidelines, obwohl die operative Therapie bei Patienten mit

koronarer Dreigefalderkrankung evidenzbasiert Uberlegen ist [30].

1.4. Bypassoperation — eine Erfolgsgeschichte

Patienten mit stabiler KHK kann man medikamentds, durch eine Stentimplantation
oder mit einer Bypassoperation behandeln. Aufgrund der fortschreitenden Entwicklung
in der Koronarchirurgie und in der Koronarintervention mit der Verwendung von
Ballondilatation (Angioplastie) uber die Implantation von metallischen Gefalstutzen
(Bare-Metal-Stent) bis hin zum heutigen Drug-Eluting-Stent wurden viele Studien
generiert, um die Ergebnisse zwischen PCIl und Bypassoperation zu vergleichen. Eine
Vielzahl von kontrolliert randomisierten Studien haben die unterschiedlichen
Therapiemodalitaten miteinander verglichen. Es konnte bisher nicht dargestellt
werden, dass die interventionelle Therapie mittels Stentimplantation langfristig das
Uberleben verbessert und die Rate an neuen Herzinfarkten verringert [31]. Vergleicht
man Patienten mit stabiler KHK unter alleiniger medikamentdse Therapie mit Patienten
nach zusatzlicher Stentimplantation, so gibt es keine signifikanten Unterschiede in der
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Mortalitat, dem Auftreten schwerer Herzinfarkte, einer erneuten
Interventionsnotwendigkeit oder dem Auftreten erneuter Angina pectoris [29, 31].
Patienten mit bereits eingeschrankter Pumpfunktion leben nach einer Bypassoperation
langer verglichen mit Patienten, die nur medikamentds behandelt werden [32]. Die
Bypassoperation reduziert die langfristige Mortalitat und die Rate an neuen
Herzinfarkten verglichen mit der PCI. Jedoch scheint dies vom Schweregrad der KHK
abhangig zu sein [33]. Auch die FFR-gestutzte PCI mit modernsten
medikamentenbeschichteten Stents ist der Bypassoperation bei Patienten mit
koronarer Dreigefalderkrankung hinsichtlich dem kombinierten Endpunkt aus Tod,
Myokardinfarkt, Schlaganfall und der Notwendigkeit einer erneuten Revaskularisation
unterlegen [34]. Entscheidend bei dem Vergleich der Therapien ist die Todesrate und
damit verbunden die Rate an Herzinfarkten. Der Uberlebensvorteil der
Bypassoperation gegenuber der PCI wird nur dann deutlich, wenn die Rate an
Myokardinfarkten niedriger ist [35]. Dies kann durch die Tatsache erklart werden, dass
der Bypass das angeschlossene KoronargefaR gegen einen spontanen
Gefaldverschluss schutzt, weil er hinter der Stenose inseriert wird, wogegen der Stent
nur die meist proximale flusslimitierende Stenose behandelt und nachgeschaltete
Stenosen im Verlauf relevant werden kénnen, welche wiederum durch den Bypass
geschutzt sind. Doenst et al. sprechen hier von einer chirurgischen Kollateralisierung
[21]. Diese Theorie wird auch durch die Tatsache bekraftigt, dass die gro3e Mehrzahl
der infarktauslosenden Koronarverschlisse im proximalen Drittel der Koronargefalde
liegt [36]. Dagegen werden die Bypassgefal’e weiter distaler, namlich hinter die

flusslimitierende Stenose genaht, wie die Abbildung 4 zeigt [37].
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Abbildung 4: Prinzip der chirurgischen Kollateralisierung (aus [21] mit freundlicher Genehmigung Journal of
American College of Cardiology)

Ein weiterer Faktor der fur die Bypassoperation spricht, ist die anatomische
Komplexitat der KHK nach Berechnung des SYNTAX-Score. Die kumulative
Komplikationsrate (Tod, Herzinfarkt, Schlaganfall, Re-Revaskularisation) nach
Bypassoperation ist niedriger als nach PCI bei mittlerem und hohem SYNTAX-Score
und vergleichbar hoch bei niedrigem SYNTAX-Score. Vergleicht man die
Komplikationsraten in Abhangigkeit vom SYNTAX-Score, so bleibt diese bei den
Patienten nach Bypassoperation in etwa gleich, steigt jedoch bei den Patienten nach
PCI kontinuierlich an. Der zunehmende Schweregrad der KHK stellt also einen
Risikofaktor fur die PCIl dar, aber nicht fir die Bypassoperation [38]. Beide
Therapiemodalitaten gelten als Goldstandard in der Therapie der KHK. Fir die
Herzchirurgie ist es ernuchternd zu sehen, dass trotz der wissenschaftlichen Beweise
und der aktuellen Guidelines in der realen klinischen Praxis die Koronarintervention
der Bypassoperation haufig vorgezogen wird. Die Begriindung daflr liegt an anderen
Faktoren zur Entscheidungsfindung wie zunehmendes Patientenalter, Komorbiditaten
aber auch eher kurzfristige Symptomkontrolle als langfristiger Nutzen oder die
Bewertung des Schweregrads der KHK. Nichts desto trotz sollte die individuelle
Entscheidung fur die optimale Therapie durch ein Herzteam aus erfahrenen
interventionellen Kardiologen und Herzchirurgen getroffen werden, wie in den

internationalen Leitlinien vorgesehen [3, 10, 39].
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1.5. Indikationsstellung und aktuelle Leitlinien

Unabhangig von der Art der Revaskularisationstherapie besteht bei der chronischen
KHK eine prognostische Indikation zur Revaskularisation bei Nachweis einer
Hauptstammstenose, bei proximaler LAD-Stenose, bei koronarer
Mehrgefallerkrankung mit eingeschrankter linksventrikularer Funktion und bei einem
szintigraphisch nachgewiesenem linksventrikularen Ischamieareal von >10% der
Muskelmasse. Eine symptomatische Indikation besteht bei nachgewiesener
Koronarstenose mit therapierefraktarer Angina pectoris unter optimaler konservativer
Therapie [10, 40]. Ist die Indikation zur Revaskularisation gesichert, muss nun
entschieden werden welches Therapieverfahren flr den individuellen Patienten das
Beste ist. Hier ist mit einem Empfehlungsgrad | das Herzteam aus Kardiologen und
Herzchirurgen gefragt. Die europaischen und amerikanischen Leitlinien empfehlen als
entscheidende Kriterien das Vorliegen einer Hauptstammstenose, die Komplexizitat
gemessen am SYNTAX-Score und das Vorhandensein eines Diabetes mellitus. Zur
Abschatzung der perioperativen Mortalitat sollte der STS-Score berechnet und in die
Entscheidung mit einbezogen werden [10, 39]. Bei jeglicher Auspragung der KHK mit
Beteiligung der proximalen LAD hat die Bypassoperation einen Empfehlungsgrad I. Ist
die proximale LAD bei koronarer 1- oder 2-GefaRerkrankung nicht betroffen, so besteht
ein Empfehlungsgrad Ilb, also kann die Operation erwogen werden. Bei dieser
Konstellation besteht fur die PCl ein Empfehlungsgrad |. Besteht eine KHK mit
Hauptstammstenose, so werden die Operation und die PCI bei niedrigem SYNTAX-
Score gleichwertig empfohlen. Bei mittlerem SYNTAX-Score soll die PCl noch
erwogen werden, ist jedoch bei Patienten mit hohem SYNTAX-Score und
Hauptstammbeteiligung nicht mehr indiziert. Bei koronarer DreigefalRerkrankung ist die
Entscheidung abhangig vom Vorliegen eines Diabetes mellitus. Hier wird die PCI nur
bei Patienten ohne Diabetes mellitus und niedrigem SYNTAX-Score empfohlen. Liegt
eine 3-Gefalerkrankung mit Diabetes mellitus und niedrigem SYNTAX-Score vor,
kann die PCI erwogen werden. Ein wichtiges Kriterium zur Entscheidungsfindung ist
hier besonders die Moglichkeit der kompletten Revaskularisation [10, 41]. Aufgrund
der besseren Offenheitsraten arterieller Bypassgefal’e sollte neben der linken

Brustwandarterie die A. radialis der V. saphena magna vorgezogen werden [42].
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Stabile koronare 3-GefaB-Erkrankung (3-GE) oder linke Hauptstammstenose (HS)

mit geeigneten anatomischen und klinischen Voraussetzungen fir PCl und CABG
und niedrigem operativem Risiko

CABG PCI

SYNTAX-Score < 23 SYNTAX-Score 23 -32

Hs/ 3-GE mit
3-GE ohne Diabetes
Diabetes

| IbA | | llaA |

Abbildung 5: ESC/EACTS-Guidelines Empfehlung zur Revaskularisation (aus [41] mit freundlicher Genehmigung
Georg-Thieme-Verlag)

1.6. Risikostratifizierung

Da beide Revaskularisationstherapien einen hohen Stellenwert haben stellt sich die
Frage nach der individuell optimalen Revaskularisationsstrategie. Die Entscheidung,
ob ein Patient mit einer KHK fur ein chirurgisches oder interventionelles Verfahren
geeignet ist, hangt vom zu erwartenden Nutzen der Behandlung ab. Klinische
Variablen wie Alter, Geschlecht, Komorbiditaten, Herzfunktion und individuelle
Koronaranatomie aber auch Messgrolen wie die Mortalitat, Myokardinfarkt- und
Schlaganfallraten, die Rate an wiederholter Revaskularisation flieRen in die
Risikobewertung ein. Zur kurz- und langfristigen Risikostratifizierung und einer
Abschatzung der zu erwartenden Komplikationsrate wurden verschiedene
Scoringsysteme erstellt. Ein haufig angewandtes und verbreitetes Model ist der
EuroSCORE (European system for cardiac operative risk evaluation). Ursprunglich
wurde er 1999 entwickelt und bericksichtigt 17 patienten-, herz- und
operationsabhangige Risikofaktoren. Durch die Addierung der einzelnen Parameter,
welche aufgrund eines logarrhythmischen Regressionsmodells unterschiedliche
Gewichtung haben, ergibt die Summe die geschatzte Prozentangabe der Mortalitat
nach einem herzchirurgischen Eingriff. Je nach erreichter Punktzahl kann man eine

Einteilung in drei Risikogruppen vornehmen. Diese sind in Tabelle 1 dargestellt [43].
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Risikoabschatzung EuroSCORE |
Geringes Risiko 0-2 (%) Punkte
Mittleres Risiko 3-5(%) Punkte

Hohes Risiko > 6 (%) Punkte

Tabelle 1: Risikogruppen EuroSCORE |

Eine Kritik an diesem Modell ist die Uberschatzung des postoperativen Risikos,
besonders in der Niedrigrisikogruppe [44]. 2013 wurde der EuroSCORE |
weiterentwickelt und neu Kkalibriert. Ziel war es, den Aussagewert Uber die
postoperative Mortalitat weiter zu verbessern. So wurde der EuroSCORE Il entwickelt

und die Mortalitat in drei neue Risikogruppen eingeteilt, wie in Tabelle 2 gezeigt [45].

Risikoabschatzung EuroSCORE Il
Geringes Risiko Bis 4 %
Mittleres Risiko 4-9%

Hohes Risiko >9 %

Tabelle 2: Risikogruppen EuroSCORE Il

Der STS-Score (Society of Thoracic Surgeons) ist ein weiteres Scoringsystem zur
Vorhersage der Mortalitat von chirurgisch behandelten Patienten. Im Vergleich zum
EuroSCORE Il eignet er sich aufgrund der vielen Faktoren fur die Vorhersage weiterer
Endpunkte wie die Kombination aus Mortalitdt und Morbiditat, der
Krankenhausverweildauer und unter Anderem dem Risiko fiur neurologische
Komplikationen oder Endorganschaden [46]. Der STS-Score ist ein Internet-
Berechnungstool basierend aus Daten der Heart surgery database der Society of
Thoracic Surgeons, welcher haufige Rekalibrierungen erfahrt und dadurch an die
medizinischen Entwicklungen angepasst ist. Er hat eine grol’e Bedeutung durch
Implementierung in die europaischen und amerikanischen Leitlinien und bietet eine
Grundlage bei der Entscheidungsfindung der Revaskularisationsstrategie durch
Einschatzung des postoperativen Risikos bei Patienten, die sich einer

Bypassoperation unterziehen sollen [47]. Um die patientenbezogene Komplexitat einer
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koronaren Herzerkrankung zu beschreiben, wurde der SYNTAX-Score (Synergy
between PCI with Taxus in cardiac surgery) als anatomisches Scoringsystem
entwickelt. Dieser Score Dbasiert auf mehreren Dbereits existierenden
Koronarklassifikationen. Der Algorithmus zur Berechnung besteht aus 12 Fragen, die
in 2 Gruppen aufgeteilt werden. Zuerst wird die Dominanz, also der koronare
Versorgungstyp bestimmt, gefolgt von der Anzahl der Lasionen und der pro Lasion
betroffenen Bereiche. Dann wird jede einzelne Lasion entsprechend der
Klassifikationen charakterisiert [48, 49]. Dabei werden Aussagen uber einen moglichen
Totalverschluss, Beteiligung an koronarer Bifurkation oder Trifurkation, ostiale

Lokalisation, ungewdhnliche Tortousitat und Thrombogenitat und Lange der Stenose

getroffen.
3. Specify which ts are di: d for lesion 3. (1)
1 ‘:h Click on the coronary tree image to select or unselact segments.
Lesion: 3
Segmenis:
RCA RCA proximal 1
RCA mid 2 O
2 RCA dista 3 0
16 Posterior descending 4 O
. N 16¢ Posterolateral from RCA 16 O
J 16b) Al Posterolateral from RCA 15a [
3 - 4) 6a N Posterolateral from RCA 16b O
| Posterolateral from RCA 16c O
LM  Left main 5 O
LAD LAD proximal [
% LAD mid 7 O
\ LAD apical 8 O
First diagonal 9 O
‘I2a 10\ Add. first diagonal 9a O
13:.-,-14 12b\ ‘ ma\ :;ond diajo‘:a\ I 10 O
. second diagona 10a ]
143 LCX Proximal circumflex 11
; = Intermediate/anterolateral 12 O
k. 14b E— 8 Obtuse marginal 12a O
Qbtuse marginal 12b O
Distal circumflex 13
Left posterolateral 14 O
Left posterclateral 14a O
Left posterclateral 14b O
[next]

Abbildung 6: Berechnung SYNTAX-Score(aus [48] mit freundlicher Genehmigung Boston Scientific)

Durch Addition der Punktwerte der einzelnen Lasionen erhalt man einen Wert, Uber
den man den Patienten in eine der drei SYNTAX-Gruppen zuordnen kann, wie in
Tabelle 3 dargestellt wird [49].
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SYNTAX-Gruppe SYNTAX-Score
Niedrig <22
Mittel 23 - 32
Hoch >33

Tabelle 3: Einteilung nach SYNTAX-Score

Es ergibt sich ein Wert, der kleiner gleich 22 Punkten einen niedrigen SYNTAX-Score,
23-32 Punkten einen mittleren SYNTAX-Score und Uber 33 Punkten einen hohen
SYNTAX-Score bedeutet. Je hoher der SYNTAX-Score, desto komplexer die
pathologische Koronaranatomie [49]. Zur Veranschaulichung zeigt die Abbildung 6
zwei Patienten mit unterschiedlicher Koronarmorphologie und daraus resultierendem

Score.

PAt{aAEA LM 999 L8

LCx 100%

SYNTAX SCOHE 21 SYNTAX SCORE 52

2 dn "';

RCA 100%

Abbildung 6: Beispiel fiir unterschiedliche Kororonarmorphologie (aus [49] mit freundlicher Genehmigung
Copyright Clearence Center)

Auf dieser Grundlage wurde 2009 die SYNTAX-Studie initiiert. Dies ist eine prospektiv

randomisierte multizentrische Studie fir Patienten mit neu diagnostizierter
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Hauptstammstenose und/oder koronarer Dreigefalerkrankung. Ziel war es die
chirurgische Therapie mit der perkutanen Therapie hinsichtlich Erreichens der
primaren Endpunkte Tod, Schlaganfall, Myokardinfarkt und die Notwendigkeit erneuter
Revaskularisation zu vergleichen [50]. Ein haufiger Kritikpunkt am SYNTAX-Score ist
die rein anatomische Bewertung ohne Berucksichtigung klinischer Faktoren. Eine
individuelle Risikostratifizierung und damit eine Kombination aus anatomischen und
klinischen Faktoren (Alter, Hauptstammbeteiligung, Nierenfunktion, LV-Funktion,
Geschlecht, COPD, AVK) ist durch den SYNTAX-Score Il moglich. Nach Berechnung
aus SYNTAX-Score und den jeweiligen Risikofaktoren erhalt man fur jede der
Therapieformen eine Prozentzahl, welche die zu erwartende 4-Jahres-Mortalitat
darstellt. Durch Berechnung dieses Score soll eine noch bessere
Entscheidungsfindung zwischen beiden Revaskularisationstherapien gegeben sein,
indem eine langfristige, individuelle Risikobewertung ermoglicht wird [51]. Entwickelt
wurde der SYNTAX-Score Il im Zuge der SYNTAX Studie und im weiteren Verlauf
durch multinationale Register validiert [51-53]. Veranschaulicht wird die Berechnung
durch Abbildung 7.

SYNTAX SCORE II 4-year mortality SYNTAX Score II questions
1004 p—
/ SYNTAX Score 1 (i
f
80 / Age (y=ars) U
/
_ . ;f el G i
£ 60 o ’.
= !
/
E / LVEF (o) (
g /
<+ 40 /
N5% J
‘ Left Main \4 no ) yes
201 15.1%
Gender ® male O female
6.6% /
"
T T T T T coPD
0 20 40 60 80 100 !
Total points
Nomogram depicting predicted 4-year maortality as a function of the SYNTAX II Score for patients propesed to underge myocardial VD ® no yes
revascularization (CABG or PCI).
Adapted from Farooq et al., The Lancet. 2013 Feb 23;381(3867)-633-50 SYNTAX Score IT |ml

Abbildung 7: Berechnung SYNTAX-Score Il (aus [51] mit freundlicher Genehmigung Copyright Clearence Center)
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1.7. Zielsetzung und Fragestellung

Die Scoringsysteme wie EuroSCORE, STS-Score, SYNTAX-Score | und Il sind zur
Entscheidungsfindung der optimalen Revaskularisationstherapie in die europaischen
Leitlinien flar Myokardrevaskularisation integriert worden [10]. So soll eine
interdisziplinare Entscheidungsfindung durch Bildung eines Herz-Teams, bestehend
aus interventionellen Kardiologen und Herzchirurgen unterstitzt werden. Wie gezeigt,
kénnen fur die Bewertung des chirurgischen Risikos STS-Score und EuroSCORE ||
herangezogen werden. Fur die Bewertung der anatomischen Komplexitat wird die
Berechnung des SYNTAX-Score empfohlen. Daraus abgeleitet ist es auch moglich
Uber den SYNTAX-Score Il ein langerfristiges Mortalitatsrisiko zu berechnen. Eine
Aussage Uber die zu erwartende perioperative Mortalitat, die anatomische Komplexitat
und die zu erwartende Vollstandigkeit der Revaskularisation sind wichtige
Entscheidungskriterien hinsichtlich der Wahl eines Verfahrens. In unserer Klinik ist das
gemeinsame Bestreben der Zusammenarbeit von Kardiochirurgie und interventioneller
Kardiologie die Therapieentscheidung hinsichtlich der Art der Revaskularisation nach
bestmaoglicher Evidenz zu treffen. Trotzdem werden im klinischen Alltag nicht immer
Scoringsysteme fur die Entscheidungsfindung herangezogen. Vor dem dargestellten
Hintergrund hat die vorliegende retrospektive Analyse das Ziel, Patienten mit einer
operativ versorgten koronaren Herzkrankheit hinsichtlich Unterschieden im peri- und

postoperativen Verlauf in Abhangigkeit des SYNTAX-Score zu vergleichen:

e Wie hoch war der SYNTAX-Score der operierten Patienten?

e Erfolgte die Entscheidung und Indikationsstellung zur Operation demzufolge

leitliniengerecht?

e Wie waren die postoperativen Ergebnisse nach 30 Tagen, 4 Jahren und im

Langzeitverlauf?

e Wie sind diese Ergebnisse im Vergleich zu groRen Studien einzustufen?
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2. Material und Methoden

2.1. Patientenkollektiv

Nachdem fur die Erstellung der Datenbank und die Datenanalyse ein positives Votum
der Ethikkommission des Fachbereichs Medizin der Ludwig-Maximilians-Universitat
eingeholt (Projekt Nr. 20-067) wurde, konnte eine retrospektive Datenerhebung fur alle
Patienten mit einer bisher unbehandelten koronaren Herzerkrankung begonnen
werden. Das Patientenkollektiv bestand aus Patienten, die sich im Zeitraum zwischen
November 2016 und Oktober 2017 einer elektiven koronaren Bypassoperation in der
herzchirurgischen Klinik und Poliklinik der LMU an den Standorten Gro3hadern und in
der Herzklinik am Augustinum unterzogen. Eingeschlossen wurden alle Patienten mit
einer neu diagnostizierten koronaren Herzerkrankung ohne vorherige
Koronarintervention, welche zur elektiven Bypassversorgung zugewiesen wurden.
Ausschlusskriterien waren vorrangegangene Koronarinterventionen,
Kombinationseingriffe, Notfalloperationen und Re-Operationen. Dies war notwendig,
um ein mdglichst homogenes Patientenkollektiv mit einer neu diagnostizierten
koronaren Herzerkrankung zu generieren. In dieser Studie wurden demzufolge
relevante demographische, pra- und intraoperative Untersuchungsdaten, der
postoperative Verlauf auf der Intensiv- und Normalstation und das Langzeituberleben
untersucht. Als primarer Endpunkt wurde die Rate an Tod, Schlaganfall und
Notwendigkeit einer erneuten Revaskularisation (MACCE) innerhalb von 30 Tagen
festgelegt. Als sekundarer Endpunkt wurde die Rate an MACCE nach 4 Jahren
festgelegt. Zur praoperativen Risikoabschatzung wurden der STS-Score und der
EuroSCORE |II fur alle Patienten berechnet [54, 55]. Nach Erfullung der
Einschlusskriterien wurde anhand der praoperativ durchgefuhrten
Koronarangiographie der SYNTAX-Score und unter Einschluss der Risikofaktoren der
SYNTAX-Score Il berechnet. Fur die Berechnung wurde der SYNTAX-Score-
Kalkulator gemaly des Berechnungsalgorithmus benutzt [48]. Entsprechend des
Ergebnisses des SYNTAX-Score entstanden 3 Vergleichsgruppen: niedriger
SYNTAX-Score (0-22), mittlerer SYNTAX-Score (23-32), hoher SYNTAX-Score (>33).
Die Einteilung in diese 3 Gruppen wurde auf der Grundlage bereits existierender
SYNTAX-Score Kategorien ubernommen [56].
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2.2. Erstellung des Datensatzes

Als Bezugsquelle fur die Erstellung eines standardisierten Datensatzes in Form einer
Datenbank dienten Krankenakten und Patientenunterlagen, intraoperative Protokolle
der Kardiotechnik, OP-Berichte, Verlegungsberichte sowie die Softwareprogramme
SAP, Kardiosoft und Visage. Aus den vorliegenden Unterlagen wurden folgende

Merkmale in die Datenbank aufgenommen:
Biometrische Daten:

o Alter

e Geschlecht
o Grolke

o Gewicht

e Body Mass Index
Verlaufsdaten:

e Datum der Herzkatheteruntersuchung
e Datum der Operation

e Datum der Entlassung aus der Klinik
Befunddaten der praoperativen Koronarangiographie:

e Vorliegen einer Hauptstammstenose

e Grad der koronaren Herzerkrankung und betroffene Gefale
Praoperative Faktoren:

e Akutes Koronarsyndrom in der Vergangenheit
e Vorliegen eines Diabetes mellitus

e Vorliegen einer Niereninsuffizienz

e Vorliegen einer COPD

e Vorliegen eines Nikotinabusus

e Vorliegen einer arteriellen Hypertonie

e Vorliegen einer Hyperlipidamie

e Vorliegen einer arteriellen Verschlusskrankheit
e Vorliegen eines Schlaganfalls

e Linksventrikulare Pumpfunktion
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e Familiare Pradisposition

e STS-Score

e EuroSCORE I

e SYNTAX-Score

e SYNTAX-Score Il mit Berechnung des absoluten Scores und der zu

erwartenden 4 - Jahresmortalitat fir operative und interventionelle Therapie
Erhobene intraoperative Daten:

e Aortenklemmzeit

e Herz-Lungen-Maschinenzeit

e Anzahl der Bypasse

e Art der Bypasse und angeschlossene Zielgefalie

e Zusatzliche Prozeduren (Pulmonalvenenisolation, Vorhofohrverschluss)
Erhobene postoperative Daten:

e Dauer des Intensivaufenthalts

e Dauer des Krankenhausaufenthalts

e Verlangerte Beatmungsdauer > 48 Stunden

e Low Cardiac Output Syndrom

¢ Notwendigkeit einer IABP oder ECLS zur Kreislaufunterstiutzung
¢ Notwendigkeit einer Re-Thorakotomie

e Sepsis / Multiorganversagen

e Schlaganfall

e Akutes Nierenversagen und neue Dialysepflichtigkeit
Erhobene Follow-up Daten:

e Tod

e Todesdatum

¢ Datum und Ergebnis einer erneuten Koronarangiographie
e Datum einer erneuten koronaren Bypassoperation

e Datum einer erneuten Koronarintervention

¢ Datum eines neurologischen Events
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Die Follow-up Daten konnten entweder durch ein Telefoninterview mit den Patienten
selbst oder durch Kontaktierung der weiterbehandelnden Arzte erhoben werden. Nach
Eingang der extern erhobenen Befunde, wurden samtliche Daten pseudonymisiert in

die Datenbank eingefugt.

2.3. Methoden

Aus der praoperativ durchgefiihrten Koronarangiographie wurde mit dem SYNTAX-
Score-Calculator der SYNTAX-Score und dann, mit den zusatzlichen klinischen
Variablen Alter, Kreatinin-Clearance, linksventrikulare Pumpfunktion, Vorliegen einer
Hauptstammstenose, Geschlecht, Vorliegen von COPD, Vorliegen einer arteriellen
Verschlusskrankheit (AVK) der SYNTAX-Score Il berechnet [48]. Diese Ergebnisse
und alle weiteren dokumentierten Daten wurden in eine Datenbank aufgenommen. Die
weitere statistische Analyse wurde mit dem Statistikprogramm IBM-SPSS Version 28
durchgefuhrt. Die Berechnung einer statistischen Signifikanz erfolgte nach Prifung auf
Normalverteilung durch den Kolmogorov-Smirnov-Test. Um eine signifikante Differenz
der kontinuierlichen Variablen zwischen den Gruppen nachzuweisen, wurde der
Kruskal-Wallis-Test angewendet. Die Darstellung der kontinuierlichen Variablen
erfolgte als Mittelwert und Standardabweichung vom Mittelwert. Die Darstellung der
kategorischen Variablen wurde durch Haufigkeit und prozentualen Anteil beschrieben.
Um eine signifikante Differenz zwischen den Gruppen nachzuweisen, wurde der chi-
Quadrattest nach Pearson angewendet. Zur Untersuchung unerwunschter Ereignisse
und der Mortalitat wurden Kaplan-Meier Uberlebenskurven erstellt und mittels log-rank
Test ausgewertet. Zudem wurde die Vorhersagekraft des SYNTAX-Score Il zur
Berechnung der 4-Jahres-Mortalitat durch eine ROC-Kurve (Receiver Operating
Characteristic) dargestellt. Die Validitat dieses Tests wurde durch Berechnung einer
AUC (Area Under the Curve) geprift, wobei ein Wert von 0,5 eine niedrige und ein
Wert von 1,0 eine hohe Validitat anzeigt. Das Signifikanzniveau wurde bei allen

angewandten Tests auf 0,05 festgelegt.
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3. Ergebnisse

3.1. Praoperative Ergebnisse des Patientenkollektivs

Von den 359 Patienten, welche mit einer neu diagnostizierten, koronaren
Herzerkrankung in die Analyse eingeschlossen wurden, waren 303 (84,4%) mannlich,
hatten zum Zeitpunkt der Operation ein Alter von 68,6 (£8,9) Jahren und einen Body
Mass Index von 27,2 (+4,2). 105 (29,2%) Patienten erlitten im Vorfeld bereits ein
akutes Koronarsyndrom in Form eines NSTEMI/STEMI. In der praoperativen
Koronarangiographie wurde bei 326 (90,8%) Patienten eine Kkoronare
Dreigefallerkrankung und bei 155 (43,2%) Patienten eine Hauptstammstenose
festgestellt. Bei den meisten Patienten lagen anamnestisch ein oder mehrere
kardiovaskulare Risikofaktoren vor. So hatten 307 (85,5%) einen arteriellen
Hypertonus und 252 (70,1%) eine medikamentds behandelte Hyperlipidamie. Bei 160
(44,6%) Patienten bestand anamnestisch ein aktueller oder ehemaliger Nikotinabusus
und bei 116 (32,3%) Patienten lag ein medikamentds behandelter Diabetes mellitus
vor, davon in 36 (10,0%) Fallen insulinabhangig. Zirka ein Viertel aller Patienten wies
eine familidare Disposition auf, namlich 89 (24,8%). Der EuroSCORE Il aller
eingeschlossenen Patienten lag im Mittel bei 1,58 (+1,21), der STS-Score bei 1,02
(x0,78). In Tabelle 4 sind die demographischen Daten, das Vorliegen von
Risikofaktoren und die errechneten Risikoscores aller eingeschlossener Patienten

dargestellt.
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Alter — Jahren

Geschlecht méannlich

Body Mass Index kg/m?
Diabetes mellitus

Arterieller Hypertonus
Hyperlipidamie
Nikotinabusus

Familidre Disposition

Akutes Koronarsyndrom
Hauptstammstenose
Dreigefalierkrankung
Arterielle Verschlusskrankheit
COPD

Niereninsuffizienz
Linksventrikulare Pumpfunktion (%)
EURO-Score Il

STS-Score

SYNTAX-Score
SYNTAX-Score Il CABG
4-Jahres CABG-Mortalitat (%)
SYNTAX-Score Il PCI

4-Jahres PCIl-Mortalitat (%)

n = 359
68,6 £ 8,9
84,4 % (303)
272+4,2
32,3 % (116)
85,5 % (307)
70,1 % (252)
44.6 % (160)
24,8 % (89)
29,2 % (105)
43,2 % (155)
90,8 % (326)
17,0 % (61)
9,7 % (35)
7.8 % (28)
56,9 + 11,6
1,58 £ 1,21
1,02+0,78
28,08 £ 7,63
31,8+ 10,2
10,7 £ 10,3
33,3+£9,9

11,9+£12,8

Tabelle 4: Basisdaten und Risikofaktoren des Patientenkollektivs
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3.2. Praoperative Ergebnisse der Vergleichsgruppen

Nach Berechnung des SYNTAX-Scores wurden die Patienten in drei Gruppen mit
niedrigem, mittleren und hohem SYNTAX-Score eingeteilt. Demzufolge hatten 77
(21,4%) Patienten einen niedrigen, 192 (53,5%) Patienten einen mittleren und 90
(25,1%) Patienten einen hohen SYNTAX-Score. Hinsichtlich praoperativ vorliegender
Risikofaktoren zeigten sich signifikante Unterschiede zwischen den Gruppen beim
Vorliegen von Diabetes mellitus (p=0,006), einer Hauptstammstenose (p=0,016),
Vorliegen einer Dreigefallerkrankung (p<0,001) und einem stattgehabten akuten
Koronarsyndrom (p=0,003) in Form eines STEMI oder NSTEMI. Patienten mit einem
hohen SYNTAX-Score zeigten praoperativ eine signifikant schlechtere
linksventrikulare Pumpfunktion (p<0,001) und einen hoheren EURO-Score Il (p=0,004)
als Patienten mit einem niedrigen SYNTAX-Score. Der errechnete SYNTAX-Score |
und die damit zu erwartende 4-Jahres-Mortalitat flr die interventionelle Therapie zeigte
einen signifikanten Unterschied zwischen den Gruppen, wobei bereits signifikant
unterschiedlich berechnete klinische Parameter in die Berechnung des SYNTAX-
Score |l einflossen. Die restlichen demographischen und klinischen Merkmale zeigten
keine statistisch signifikanten Unterschiede zwischen den Gruppen. In Tabelle 5 sind
die demographischen Daten und das Vorliegen von Risikofaktoren der

Vergleichsgruppen dargestellt.
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AVK

COPD

LV-EF (%)

STS-Score

Alter — Jahren

Geschlecht méannlich
Body Mass Index kg/m?
Diabetes mellitus
Arterieller Hypertonus
Hyperlipidamie
Nikotinabusus

Familidre Disposition
Akutes Koronarsyndrom
Hauptstammstenose

DreigefaRerkrankung

Niereninsuffizienz

EuroSCORE Il

SYNTAX-Score
SYNTAX-Score Il CABG
4-Jahres CABG-Mortalitat (%)
SYNTAX-Score Il PCI

4-Jahres PCIl-Mortalitat (%)

Niedrig (n=77)

67 +£9,9
83,1 % (64)
26,7 + 4,1
24,7 % (19)
80,5 % (62)
74,0 % (57)
39,0 % (30)
27,3 % (21)
16,9% (13)
32,5 % (25)
79,2 % (60)
15,6 % (12)
13,0 % (10)
9,1 % (7)
60£9,9
1,25+1,2
0,86 + 0,64
18,5 % 3,6
30,6 + 9,6
9,4+9,1
29,5 + 8,6

8,4+8,6

Mittel (n=192)

68,9+ 8,9
82,3 % (158)
27,2+39
29,2 % (56)
85,9 % (165)
68,2 % (131)
47,9 % (92)
22,4 % (43)
28,6 % (55)
42,2% (81)
92,7 % (178)
17,7 % (34)
10,4 % (20)
7.8 % (15)
57,9 + 10,7
1,57 £ 1,25
1,03 £ 0,77
27,2+ 2,6
31,6+ 10,4
10,8 £ 10,2
33,1495

11,6119

Hoch (n=90)

69,4 + 8,0
90,0 % /81)
282+ 4,7
45,6 % (41)
88,9 % (80)
71,1 % (64)
42,2 % (38)
27,8 % (25)
41,1 % (37)
54,4 % (49)
97,8 % (88)
16,7 % (15)
5,6 % (5)
6,7 % (6)
52,1+ 13,3
1,87+ 1,35
1,13+ 0,89
38,1%5,0
33,1+ 10,2
11,8+ 11,5
36,9 10,4

16 £ 16,2

p
0,229

0,236

0,503

0,006

0,300

0,628

0,358

0,528

0,003

0,016

<0,001

0,912

0,245

0,844

<0,001

0,004

0,058

<0,001

0,274

0,332

<0,001

<0,001

Tabelle 5: Basisdaten und Risikofaktoren der Vergleichsgruppen
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3.3. Operative Ergebnisse

Alle Patienten wurden unter Einsatz der Herz-Lungen-Maschine in kardioplegischem
Herzstillstand operiert. Nach erfolgter medianer Sternotomie wurden die linke oder
beide Brustwandarterien und als zusatzliche Bypassgefalle die Arteria radialis links
und/oder die Vena saphena magna verwendet, welche parallel zur Praparation der
Brustwandarterie nicht minimal invasiv entnommen wurden. Nach Anschluss an die
Herz-Lungen-Maschine durch Kanulierung der Aorta ascendens und des rechten
Vorhofs, wurde die Aorta ascendens geklemmt und das Herz Uber antegrade Gabe
von Kardioplegieldsung stillgelegt. Im gesamten Patientenkollektiv betrug die
durchschnittliche Aortenklemmzeit 66,8 (£19,6) Minuten bei einer Herz-Lungen-
Maschinenzeit von 109,0 (x31,2) Minuten bei einer Kérpertemperatur von 35,4 (+1,1)
°C. Es wurden 3,3 (x0,8) Anastomosen pro Eingriff angelegt. Dabei wurden die linke
Brustwandarterie bei 348 (96,9%) Patienten und beide Brustwandarterien bei 39
(10,8%) Patienten verwendet. Bei 130 (36,2%) Patienten kam die Arteria radialis als
weiteres Bypassgefal® zum Einsatz. Bei 16 (4,5%) Patienten wurde bei praoperativ
vorliegendem Vorhofflimmern eine Pulmonalvenenisolation und bei 18 (5,0%)
Patienten eine Vorhofohrokklusion mittels Verschluss-Device oder Resektion
durchgefuhrt. In Tabelle 6 werden die operativ erhobenen Daten der

Vergleichsgruppen dargestellt.

Niedrig n=77 Mittel n=192 Hoch n=90 P
Aortenklemmzeit (min) 61,2+21,0 67,4 +£18,9 69,6 £ 19,1 0,011
HLM — Zeit (min) 100,4 + 32,7 110,4 + 31,1 113,3 £ 28,9 0,009
Niedrigste Kérpertemperatur (°C) 353+14 355+1,0 353+1,0 0,188
Anastomosen — n 3,0£0,9 3,3£0,7 3,6%£0,8 <0,001
LIMA 96,1 % (74) 97,9 % (188) 95,6 % (86) 0,502
BIMA 14,2 % (11) 10,4 % (20) 7.8% (7) 0,393
A. Radialis 40,2 % (31) 39,6 % (76) 24,4 % (22) 0,032
Ablation 6,5 % (5) 4,7 % (9) 2,2 % (2) 0,401
LAA-Okklusion 6.5 % (5) 5,2 % (10) 3,3 % (3) 0,637

Tabelle 6: Intraoperative Ergebnisse der Vergleichsgruppen
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Intraoperativ zeigen sich eine signifikant langere Klemmzeit der Aorta (p=0,011) als
auch der Herz-Lungen-Maschinenzeit (p=0,009) bei hohem SYNTAX-Score im
Vergleich zu niedrigem SYNTAX-Score. Bei Patienten mit hohem SYNTAX-Score
wurden erwartungsgemald mehr Zielgefalle angeschlossen (p<0,001) als bei
Patienten mit niedrigem SYNTAX-Score. Hierzu wurde jedoch signifikant seltener die
Arteria radialis als Bypassgefa® verwendet (p=0,032), wenn der SYNTAX-Score hoher

war.

3.4. Postoperativen Ergebnisse

Von den 359 Patienten konnten 351 (97,8%) nach 11,6 (x6,1) Tagen aus der Klinik
entlassen werden. Die durchschnittliche Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation
betrug 2,9 (£3,6) Tage. Wahrend des gesamten Nachbeobachtungszeitraum
verstarben 36 (10,0%) Patienten, von denen 8 (2,2%) Patienten noch wahrend des
Krankenhausaufenthalts verstarben. Auf der Intensivstation mussten 23 (6,4%)
Patienten prolongiert, das heil3t iber 48 Stunden beatmet werden. In 17 (4,7%) Fallen
war eine Rethorakotomie bei Blutung und/oder Perikardtamponade notwendig. Ein
postoperatives low cardiac output syndrome (LCOS) mit einem invasiv gemessenen
Herzindex von <2,0 I/min/m? lag bei 17 (4,7%) Patienten vor und wurde bei 12 (3,3%)
mittels Einlage einer intra-aortalen Ballonpumpe (IABP) therapiert. 5 (1,4%) Patienten
mussten mit einer veno-arteriellen extrakorporalen Membranoxygenierung (ECLS)
versorgt werden. Postoperativ wurde noch wahrend des Klinikaufenthalts bei 5 (1,4%)
Patienten ein Schlaganfall diagnostiziert. Als weitere frihe postoperative
Komplikationen traten in 6 (1,6%) Fallen eine Sepsis und in 8 (2,2%) Fallen
Multiorganversagen auf. 8 (2,2%) Patienten zeigten eine postoperativ neu
aufgetretene  temporare Dialysepflichtigkeit. Wahrend des  gesamten
Beobachtungszeitraums kam es in 52 (14,5%) Fallen zur Notwendigkeit einer erneuten
Herzkatheteruntersuchung. Davon mussten 30 (8,4%) Patienten erneut
revaskularisiert werden. 5 (1,4%) Patienten wurden operativ durch eine erneute
Bypassversorgung behandelt und 25 (7,0%) Patienten wurden interventionell durch
eine Stentimplantation behandelt. Eine Zusammenfassung der postoperativen

Ergebnisse der Vergleichsgruppen ist in Tabelle 7 dargestellt.
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Entlassen

Tod im Krankenhaus

Tod

Schlaganfall

Re-Koronarangiographie

Re-Revaskularisation

Re-Operation

Re-PCI

Krankenhausverweildauer — d

Intensivverweildauer — d

Beatmungsdauer > 48h

Rethorakotomie

LCOS

IABP

VA-ECLS

Multiorganversagen

Sepsis

Nierenersatzverfahren

Niedrig (n=77)
98,7 % (76)
1,3 % (1)
6,5 % (5)
1,3 % (1)
19,5 % (15)
7,8 % (6)
1,3 % (1)
7.8 % (6)
10,943
2,0+1,2
2,6 % (2)
1,3 % (1)
2,6 % (2)
1,3 % (1)
0,0 % (0)
0,0 % (0)
0,0 % (0)

0,0 % (0)

Mittel (n=192)

97,4 % (187)

2,6 % (5)

9,3 % (18)

1,6 % (3)

14,0 % (27)

11,5 % (22)

1,6 % (3)

8,3 % (16)

116+64

2,8+31

6,2 % (12)

4,6 % (9)

3,1 % (6)

2,1 % (4)

1,0 % (2)

1,6 % (3)

1,6 % (3)

1,6 % (3)

Hoch (n=90)
97,8 % (88)
2,2% (2)
14,4 % (13)
3,3 % (3)
11,1 % (10)
3,3 % (3)
1,1 % (1)
3,3 % (3)
12,1+ 6,6
3,8%5,2
10,0 % (9)
7,8% (7)
10,0 % (9)
7,8 % (7)
3,3 % (3)
5,6 % (5)
3,3 % (3)

5,6 % (5)

p

0,807

0,807

0,212

0,405

0,122

0,296

0,953

0,128

0,423

0,001

0,149

0,145

0,025

0,025

0,155

0,035

0,242

0,035

Tabelle 7: Ergebnisse der Vergleichsgruppen im Beobachtungszeitraum
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Im postoperativen Verlauf zeigte sich eine signifikant erhohte Rate an Auftreten eines
LCOS (2,6% bei niedrigem, 3,1% bei mittlerem, 10,0% bei hohem SYNTAX-Score;
p=0,025) bei Patienten mit hohem SYNTAX-Score. Damit verbunden war die haufigere
Verwendung der IABP (1,3% bei niedrigem, 2,1% mittlerem, 7,8% bei hohem
SYNTAX-Score; p=0,025) und das Auftreten einer neuen Dialysepflichtigkeit (0% bei
niedrigem, 1,6% bei mittlerem, 5,6% bei hohem SYNTAX-Score; p=0,035). Insgesamt
kam es zu einer signifikant langeren Verweildauer auf der Intensivstation (2,0 d bei
niedrigem, 2,8 d bei mittlerem, 3,8 d bei hohem SYNTAX-Score; p=0,001) bei
Patienten mit hohem SYNTAX-Score. Die Gesamtverweildauer im Krankenhaus blieb
davon unberthrt und zeigte keine Unterschiede zwischen den Vergleichsgruppen
(p=0,430). Die Rate an Todesfallen (p=0,212), Schlaganfallen (p=0,405) und die
Notwendigkeit einer erneuten Revaskularisation (p=0,296) infolge einer
postoperativen Myokardischamie bzw. inkompletten Revaskularisation zeigte keine

signifikanten Unterschiede zwischen den Vergleichsgruppen.

3.5. Erreichen des primaren Endpunkts

Als primarer Endpunkt wurde die Rate an Tod, Schlaganfall und Notwendigkeit einer
erneuten Revaskularisation (MACCE) innerhalb von 30 Tagen postoperativ festgelegt.
Der Beobachtungszeitraum begann mit dem Datum der Operation und endete am 30.
postoperativen Tag. In diesem Zeitraum verstarben 8 Patienten. Bei 5 wurde ein
Schlaganfall diagnostiziert. 11 Patienten mussten bei Verdacht auf Myokardischamie
oder inkompletter Revaskularisation erneut koronarangiographiert werden. Bei 10
dieser Patienten zeigte sich die Notwendigkeit einer Re-Revaskularisation. 5 wurden
durch eine wiederholte Bypassoperation und 5 durch eine interventionelle
Stentimplantation therapiert. Bei 3 dieser Patienten musste diese Intervention
durchgefuhrt werden, da es aufgrund mangelnder Bypassgefale zu einer inkompletten
Revaskularisation bei der Bypassoperation gekommen war. Bei einer Patientin
bestand bei neu aufgetretener Myokardischamie der Verdacht auf einen
Bypassverschluss, dieser konnte jedoch nicht bestatigt werden. Zusammenfassend
sind die Ergebnisse des 30-Tages Follow-up in Tabelle 8 dargestellt.
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Niedrig n=77  Mittel n=192 Hoch n=90 P
Tod 1,3 % (1) 2,6 % (5) 2,2% (2) 0,807
Schlaganfall 1,2 % (1) 2,1 % (3) 1,1% (1) 0,405
Re-Revaskularisation 2,6 % (2) 3,6 % (7) 1,1 % (1) 0,675
MACCE nach 30d 3,9 % (3) 6,3 % (12) 3,3 % (3) 0,509

Tabelle 8: Ergebnisse des 30-Tages Follow-up

Es zeigten sich keine signifikanten Unterschiede hinsichtlich Erreichen des primaren
Endpunkts in Abhangigkeit vom SYNTAX-Score (3,9% bei niedrigem, 6,3% bei
mittlerem, 3,3% bei hohem SYNTAX-Score; p=0,509). In Graphik 1 werden die
MACCE-Raten zwischen den Vergleichsgruppen anhand einer Kaplan-Meier-Kurve

graphisch dargestellt.

MACCE 30 Tage

—

100-—|

< Hoch

90+

801

MACCE-freies Uberleben (%)

log-rank p=0,954

i

- Mittel

= Niedrig

70 T r 1
0 10 20 30
Zeitin Tagen —»
At Risk (%) 10 Tage 20 Tage 30 Tage
Niedrig (%) 75 (97) 74 (96) 74 (986)
Mittel (%) 182 (95) 180 (94) 180 (94)
Hoch (%) 87 (97) 87 (97) 87 (97)

Graphik 1: Kaplan-Meier-Kurve fiir MACCE im 30-Tages Follow-up
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3.6. Erreichen des sekundaren Endpunkts

Als sekundarer Endpunkt dieser Untersuchung wurden die Rate an Tod, Schlaganfall
und Notwendigkeit einer erneuten Revaskularisation (MACCE) nach 4 Jahren
festgelegt. Der Beobachtungszeitraum begann mit dem Datum der Operation.
Endpunkt waren das Todesdatum, das Datum eines Schlaganfalls oder das Datum der
Herzkatheteruntersuchung mit einer notwendigen Re-Intervention. Das 4-Jahres
Follow up war fur 100% der eingeschlossenen Patienten komplett. Es traten insgesamt
32 (7,2%) Todesfalle auf. 5 Patienten (1,4%) erlitten einen Schlaganfall. 45 (12,5%)
Patienten unterzogen sich einer erneuten Koronarangiographie. Von diesen mussten
28 (7,8%) wegen Stenosierung oder Verschluss der Bypasse oder aufgrund
inkompletter Versorgung erneut revaskularisiert werden. Bei 5 (1,4%) Patienten
musste eine erneute Bypassoperation durchgefuhrt werden und 23 (6,4%) wurden
mittels interventioneller Stentimplantation behandelt. Bei den verbliebenen 17
Patienten zeigte die Koronarangiographie offene Bypasse ohne Notwendigkeit einer

Intervention. Zusammenfassend sind die Ergebnisse in Tabelle 9 dargestellt.

Niedrig n=77 Mittel n=192 Hoch n=90 p
Tod 5,1 % (4) 8,3 % (16) 13,3 % (12) 0,169
Schlaganfall 1,2% (1) 2,1 % (3) 3,3 % (3) 0,543
Re-Revaskularisation 9,1 % (7) 9,3 % (18) 3,3 % (3) 0,188
MACCE nach 4y 142 % (11)  17,1% (33) 17,7 % (16) 0,806

Tabelle 9: Ergebnisse des 4 Jahres Follow-up

Es gab keinen Unterschied zwischen den drei Gruppen bei Tod (5,1 % bei niedrigem,
8,3% bei mittlerem, 13,3% bei hohem SYNTAX-Score), beim Auftreten von
Schlaganfallen (1,2% bei niedrigem, 2,1% bei mittlerem, 3,3% bei hohem SYNTAX-
Score) und bei der Notwendigkeit einer erneuten Revaskularisation (9,1% bei
niedrigem, 9,3% bei mittlerem, 3,3% bei hohem SYNTAX-Score). Demzufolge zeigten
sich keinerlei signifikante Unterschiede hinsichtlich Erreichens des sekundaren
Endpunkts in Abhangigkeit vom SYNTAX-Score (14,2% bei niedrigem, 17,1% bei
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mittlerem, 17,7% bei hohem SYNTAX-Score; p=0,806). In der Graphik 2 werden die
MACCE-Raten zwischen den Vergleichsgruppen dargestellt.

MACCE 4 Jahre
100-.
: * Hoch
T : + Mittel
= Niedrig
S
c
o
0
2
@
0
)
w
Q0 :
o :
< 804:
Ll :
Q
O
<
=
¢ log-rank p=0,954
TG | 1 T T T T T
30 1 2 3 4 5 6
Zeit in Jahren ——
At Risk (%) 30 Tage 1 Jahr 2 Jahre 3 Jahre 4 Jahre
Niedrig (%) | 74 (96) | 71(88) | 68(87) | 67 (86) | 66 (86)
Mittel (%) | 180 (94) | 171(91) | 167 (87) | 163 (85) | 159 (83)
Hoch (%) 87(96) | 81(87) | 78(84) | 75(83) | 74 (82)

Graphik 2: Kaplan-Meier-Kurve fiir MACCE im 4-Jahres Follow-up

3.7. Mortalitat

Uber den EuroSCORE Il wurde eine zu erwartende 30-Tages-Mortalitatsrate von 1,58
+ 1,21 % und Uber den STS-Score eine zu erwartende 30-Tages-Mortalitatsrate von
1,20 + 0,78 % berechnet. Beobachtungsgemal® verstarben in den ersten 30
postoperativen Tagen insgesamt 8 Patienten. Dies entspricht einer 30-Tage-
Mortalitatsrate von 2,23 %. De facto wurde die 30-Tages-Mortalitédt nach Berechnung
Uber die Risikomodelle fur das Gesamtkollektiv und auch die einzelnen
Vergleichskollektive unterschatzt. Eine Abhangigkeit vom SYNTAX-Score konnte
hinsichtlich der 30-Tages-Mortalitat (1,3% bei niedrigem, 2,6% bei mittlerem, 2,2% bei
hohem SYNTAX-Score; p=0,807) nicht nachgewiesen werden.

-40 -



Dissertation

Nach 4 Jahren betrug die Mortalitatsrate fur alle eingeschlossenen Patienten 8,9%, es
verstarben insgesamt 32 Patienten. Auch hier zeigte sich zwischen den
Vergleichsgruppen kein signifikanter Unterschied in Abhangigkeit vom SYNTAX-Score
(5,1% bei niedrigem, 8,3% bei mittlerem, 13,3% bei hohem SYNTAX-Score; p=0,169).
Die Uberlebensraten der drei Vergleichsgruppen (iber den gesamten
Beobachtungszeitraum sind in Graphik 3 dargestellt.

Mortalitat
1004: E—
; % Hoch
4 Mittel
] o Niedrig
£ 90f:
c :
[0} :
o] :
@ :
@ :
0 :
804:
log-rank p=0,206
70 l T T T T T T
30d 1 2 3 4 5 6
Zeitin Jahren ——
At Risk (%) 30 Tage 1 Jahr 2 Jahre 3 Jahre 4 Jahre
Niedrig (%) | 76 (99) 76 (99) 75 (96) 74 (95) 73 (93)
Mittel (%) | 187 (97) | 181(93) | 178(93) | 172(92) | 169 (90)
Hoch (%) 88 (97) 83 (89) 80 (88) 78 (87) 77 (85)

Graphik 3: Kaplan-Meier-Kurve fiir die Mortalitét im gesamten Beobachtungszeitraum
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Die Uber den SYNTAX-Score Il praoperativ erwartete 4-Jahres-Mortalitat nach
Bypassoperation fur alle Patienten betrug 10,7% (£10,3). In Graphik 4 werden die
erwartete 4-Jahres-Mortalitat, berechnet Uber den SYNTAX-Score Il und die
beobachtete 4-Jahres-Mortalitatsrate durch eine ROC-Kurve miteinander verglichen.
Es ergibt sich ein AUC-Wert von 0,686.
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=
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=
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=
Q
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Score AUC
Syntax Il 0.686
0.0 T T T T
0.0 0.2 04 0.6 0.8 1.0
Falsch-Positive = 1-Spezifitat

Graphik 4: ROC-Kurve fiir die Vorhersage der 4-Jahres-Mortalitit durch SYNTAX-Score Il
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4. Diskussion

Die Erstellung der Datenbank und die daraus hervorgehenden Berechnungen und
Analysen haben einen hohen Stellenwert hinsichtlich der internen Qualitatskontrolle.
Es wird gezeigt, welchen SYNTAX-Score unsere operierten Patienten haben und ob
die Indikation zur Operation retrospektiv gesehen korrekt war. Durch die Anwendung
der Ein- und Ausschlusskriterien konnte ein homogenes Patientengut mit geringen
demographischen Unterschieden in drei Vergleichsgruppen eingeteilt werden. Es
wurden kurzfristige und langfristige Ergebnisse von 359 Patienten mit einer neu
diagnostizierten koronaren Herzerkrankung erhoben, die Uber den Zeitraum eines
Jahres in unserer Klinik operiert wurden. Der SYNTAX-Score hatte dabei keinen
Einfluss auf das kurzfristige und langfristige Auftreten von Tod, Schlaganfall und
kardialen Events mit der Notwendigkeit einer erneuten Revaskularisation. Wie in der
Fragestellung erwahnt, wird die Bildung eines Herz-Team und die Anwendung von
Scoringsystemen zur Entscheidung der optimalen Revaskularisationstherapie
empfohlen [10, 57, 58]. Der durchschnittliche SYNTAX-Score aller eingeschlossenen
Patienten betrug 28,1 (£7,6). Aufgeteilt in drei Vergleichsgruppen wurden 77 Patienten
mit niedrigem, 192 Patienten mit mittlerem und 90 Patienten mit einem hohen
SYNTAX-Score operiert. Unabhangig vom SYNTAX-Score besteht ein
Empfehlungsgrad | fur die Wahl der operativen Myokardrevaskularisation bei Patienten
mit Hauptstammstenose, dem Vorliegen einer koronaren Dreigefalerkrankung oder
einer Ein- oder Zweigefalkerkrankung mit proximaler LAD-Stenose. Ohne proximale
LAD-Stenose besteht bei koronarer 1- oder 2-Gefalkerkrankung ein Empfehlungsgrad
lIb, die operative Therapie kann erwogen werden [10, 57, 58]. Unter den operierten
Patienten mit niedrigem SYNTAX-Score trifft dies in einem Fall zu. Hier wurde eine
koronare Zweigefalderkrankung ohne proximale LAD-Stenose angiographisch
dargestellt. Die nachgewiesenen Stenosen waren jedoch zu kompliziert, um
interventionell behandelt werden zu konnen, daher erfolgte die Uberweisung zur
Operation. Die Indikation zur Operation der Patienten mit einem mittleren oder hohen
SYNTAX-Score wurden retrospektiv korrekt gestellt, das heilt mit einem
Empfehlungsgrad I. Dies trifft also auf 100 % der im Untersuchungszeitraum operativ
behandelten Patienten zu und fuhrt zu dem Schluss, dass alle Patienten
leitliniengerecht behandelt wurden. Auch wenn sehr viele Patienten mit einem laut

Leitlinien bypasspflichtigen Befund interventionell behandelt werden, so ist dieses
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Ergebnis nicht verwunderlich, weil die operierten Patienten tatsachlich OP-pflichtige
Befunde aufwiesen. Die Bypasschirurgie ist aufgrund ihrer Invasivitat mit einem
héheren Risiko und erhdhter Mortalitat vergesellschaftet als andere operative Eingriffe
[59]. Um das kurzfristige operative Risiko abzuschatzen wird in den europaischen
Leitlinien von 2018 die Berechnung des STS-Scores mit einem Empfehlungsgrad | und
die Berechnung des EuroSCORE Il mit einem Empfehlungsgrad Ilb empfohlen [10,
39]. Die Berechnung des STS-Scores, welche auf Grundlage der praoperativ
bekannten Daten fur alle behandelten Patienten durchgefuhrt wurde, ergab ein 30-
Tages-Mortalitatsrisiko von 1,02 + 0,78 %. Damit war das kalkulierte perioperative
Risiko der eingeschlossenen Patienten sehr niedrig, an der Operation oder
postoperativen Komplikationen zu versterben. Grund daflr ist zweifelsfrei die
Charakteristik der in die Untersuchung eingeschlossenen Patienten unter Ausschluss
von Notfalleingriffen, interventionell vorbehandelten oder voroperierten Patienten.
Trotzdem unterschatzt der STS-Score deutlich die beobachtete 30-Tages-Mortalitat
von 2,23 %. Vergleicht man die STS-Scores nach Hohe des SYNTAX-Score, so wird
ein signifikanter Unterschied knapp verfehlt (0,86 + 0,6 % bei niedrigem, 1,03 + 0,8 %
bei mittlerem, 1,13 + 0,9 % bei hohem SYNTAX-Score; p=0,058). Es lasst sich eine
Tendenz erkennen, dass Patienten mit hdherem SYNTAX-Score auch ein héheres
perioperatives Risiko nach Berechnung des STS-Scores haben, dies konnte in dieser
Untersuchung statistisch jedoch nicht belegt werden. Die Berechnung des
EuroSCORE |l auf Grundlage der praoperativen Daten konnte ebenfalls valide
durchgefuhrt werden. Auch wenn dieses Risikostratifizierungsmodell aufgrund
fehlender regelmaliger Rekalibrierung im Vergleich zur vorherigen Leitlinie von 2014
von einer Empfehlung lla auf eine Empfehlung llb in den Leitlinien von 2018
abgewertet wurde, ist es weiterhin das in Europa verbreitetste Messinstrument zur
Vorhersage der perioperativen Mortalitat [57, 60]. Beide Risikobewertungssysteme,
EuroSCORE Il und STS-Score sind nach grolen Analysen nachgewiesenermalien
zuverlassige Instrumente zur Abschatzung des operativen Risikos und deshalb auch
zu Recht Bestandteil internationaler Leitlinien [61, 62]. In der vorliegenden Arbeit ergab
sich eine signifikante Korrelation zwischen EuroSCORE Il und dem SYNTAX-Score
(p=0,004). Er betrug bei Patienten mit niedrigem 1,25 £ 1,2 %, mit mittlerem 1,57 + 1,3
% und bei Patienten mit hohem SYNTAX-Score 1,87 £ 1,4 %. Je hoher also die
anatomische Komplexitat einer koronaren Herzerkrankung abgebildet durch den
SYNTAX-Score, desto hoher war das zu erwartende perioperative Risiko dargestellt
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durch den EuroSCORE Il. Daten einer japanischen Studie von Cho et al. unterstutzen
dieses Ergebnis. Hier wurden zwischen 2000 und 2009 396 Patienten mit einer
unbehandelten koronaren Dreigefallerkrankung und/oder Hauptstammstenose
eingeschlossen und in Abhangigkeit vom SYNTAX-Score untersucht. Es zeigten sich
zwar keine signifikanten Unterschiede des EuroSCORE Il in Abhangigkeit vom
SYNTAX-Score (p=0,37), aber in der multivariaten Regressionsanalyse wurde der
EuroSCORE Il als signifikanter Pradiktor flr das Auftreten von unerwiinschten Events
wahrend eines 10-Jahres Follow-up identifiziert [63]. Gleiches fand auch eine Studie
von Holzhey et al. heraus, welche 200 Patienten nach Bypassoperation hinsichtlich
unerwunschter Langzeitevents Uber einen Follow-up Zeitraum von 5 Jahren in
Abhangigkeit vom SYNTAX-Score untersuchten. Die Risikofaktoren fir das
postoperative Outcome wurden durch den EuroSCORE Il gut abgebildet und er
bestatigte sich als zusatzlicher Pradiktor fur die postoperative Mortalitat [64, 65]. Die
Ergebnisse der genannten Studien und die Ergebnisse der vorliegenden Arbeit
unterstreichen die Bedeutung des EuroSCORE Il als Pradiktor zur Abschatzung der
Mortalitat nach kardialer Bypassoperation. Die praoperative Berechnung von
EuroSCORE Il und SYNTAX-Score sind eine hilfreiche Methode zur Vorhersage von
frtihen postoperativen Komplikationen bei Patienten mit kardiovaskularen
Erkrankungen [65]. Wie die vorliegenden Daten zeigen, sind Patienten mit hdherem
SYNTAX-Score haufig kranker und haben ein erhohtes Risiko fur postoperative
Komplikationen. Das Vorliegen einer Hauptstammstenose erhdht je nach
Charakteristik in der Kalkulation des SYNTAX-Scores die Punktzahl. Daher war zu
erwarten, dass bei Patienten mit hdherem SYNTAX-Score auch haufiger eine
Hauptstammstenose vorliegt (p=0,016). Ebenso erlitten Patienten mit hoherem
SYNTAX-Score haufiger im Vorfeld bereits einen Herzinfarkt (p=0,003) und hatten eine
schlechtere linksventrikulare Pumpfunktion (p<0,001). Auch lag mit steigendem
SYNTAX-Score haufiger Diabetes mellitus vor (p=0,006). Dartber hinaus zeigten sich
in der Datenanalyse auch im intraoperativen Prozedere Unterschiede in Abhangigkeit
vom SYNTAX-Score. Je hoher der SYNTAX-Score, desto schwieriger und langer war
die Operation. Mit steigender Komplexitat der koronaren Herzerkrankung stieg die
Lange der Aortenklemmzeit (p=0,015) und die Zeit an der Herz-Lungen-Maschine
(p=0,019), sowie auch die Anzahl der bendtigten Anastomosen (p<0,001). Wahrend
die Verwendung der linken Brustwandarterie in allen drei Gruppen vergleichbar haufig
war (p=0,502), zeigte sich eine abnehmende, jedoch nicht signifikante Tendenz in der
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Verwendung von beiden Brustwandarterien (p=0,393). Die Arteria radialis als Graft
kam bei hohem SYNTAX-Score seltener zur Anwendung (p=0,032). Dieses Ergebnis
steht kontrar zum Empfehlungsgrad | fir den Einsatz der Arteria radialis bei
hochgradigen Stenosen, wie er in den europaischen Leitlinien festgehalten ist [10, 58].
Die Verwendung einer Arteria radialis als Bypassgefalde zeigt nach 5 Jahren niedrigere
Raten an postoperativem Tod, Myokardinfarkt und erneuter Revaskularisation und
héhere Offenheitsraten verglichen mit dem Gebrauch der Vena saphena magna [42].
Das kurzfristige Outcome und damit der primare Endpunkt, die Rate von Tod,
Schlaganfall und Notwendigkeit einer erneuten Revaskularisation innerhalb von 30
Tagen postoperativ zeigen keinen signifikanten Unterschied in Abhangigkeit vom
SYNTAX-Score. Acht Patienten verstarben wahrend des Krankenhausaufenthalts. Die
Krankenhausmortalitat betrug 2,2 %. Verglichen damit wird die erwartete 30-Tages-
Mortalitat berechnet durch STS-Score und EURO-Score Il unterschatzt. Unsere
Ergebnisse stellen ein mit der Literatur vergleichbares Ergebnis dar. Im Jahre 2019
betrug in Deutschland die Krankenhausmortalitat nach Bypassoperation mit
extrakorporaler Zirkulation 3,0 %, jedoch auch unter Einschluss von
Notfalloperationen, welche in der vorliegenden Analyse ausgeschlossen wurden [25].
Einen perioperativen Schlaganfall erlitten 5 Patienten (1,4%). Diese Komplikation
erhdht die Morbiditat und Mortalitdt nach einer Bypassoperation. Die Ursache daflr
konnen embolischer Genese sein, welche unter Umstanden durch Ablosen von
Plaques beim Quer- oder tangentialem Ausklemmen von kalzifizierten Aortenwanden
entstehen. Luftembolien, perioperative cerebrale Hypoperfusion durch niedrigen
arteriellen Druck, Carotisstenosen oder cerebrale Atherosklerose kdnnen ebenfalls zu
perioperativen Schlaganfallen fuhren [66]. Dacey et al. untersuchten Uber 35000
Patienten nach Bypassoperation und kamen auf eine Rate perioperativer
Schlaganfalle von 1,61 %. Dadurch ergab sich eine erhdhte 1-Jahres Mortalitat.
Patienten mit einem perioperativen Schlaganfall hatten in dieser Untersuchung
retrospektiv betrachtet mehr praoperative Komorbiditaten, waren also kranker und
hatten einen hoheren EuroSCORE Il [67]. Die Dauer des Aufenthalts auf der
Intensivstation bei Patienten mit hohem SYNTAX-Score war signifikant langer
(p=0,004). Dies ist auch durch das vermehrte Auftreten eines LCOS (p=0,025) und
Notwendigkeit einer IABP-Therapie (p=0,025), postoperativer Dialysepflichtigkeit
(p=0,035) und das Auftreten eines Multiorganversagens (p=0,035) begrundet. Die
Lange des Gesamtkrankenhausaufenthalts blieb davon unberthrt und zeigte keine
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Unterschiede in den Vergleichsgruppen. Der Einfluss des SYNTAX-Score auf das
kurzfristige Outcome nach Bypassoperation wird kontrovers diskutiert [68-72]. Die
Daten von Ramadan et al. zeigen den SYNTAX-Score als guten Pradiktor fur
kurzfristiges Outcome nach Bypassoperation bei Patienten mit koronarer
Dreigefalerkrankung. Je hoher der SYNTAX-Score desto hoher die 30-Tages-
Mortalitdt und das Auftreten schwerer Komplikationen wie Herzinfarkt, Mediastinitis
und Dialysepflichtigkeit [68]. Eine weitere Untersuchung von 148 Patienten mit
Hauptstammstenose stellte ebenfalls fest, dass ein hdherer SYNTAX-Score mit einer
erhohten Mortalitat und Inzidenz von postoperativem Myokardinfarkt und
cerebrovaskularen Ereignissen einhergeht [69]. Kato et al. dagegen fanden keinen
Zusammenhang zwischen hohem SYNTAX-Score und einem schlechten
postoperativen Outcome auch bei vollstandiger Revaskularisation [50]. Ebenfalls
fanden Mohr et al keinen Einfluss des SYNTAX-Score auf kurzfristige postoperative
Ergebnisse in der Kohorte der operierten Patienten, die in die urspriingliche SYNTAX-
Studie eingeschlossen wurden. Wichtigster Faktor flr eine niedrige postoperative
Komplikationsrate war hier die Vollstandigkeit der Revaskularisation [71]. Das spiegelt
sich auch in den eigenen Daten wider. 10 der 18 Patienten, die den primaren Endpunkt
erreichten, mussten erneut operativ oder interventionell revaskularisiert werden. Bei 3
wurden die nativ stenosierten Koronargefal3e mittels Stentimplantation versorgt, weil
Grafts intraoperativ fehlten und die Revaskularisation nicht vollstandig durchgefuhrt
werden konnte. Bei 7 kam es postoperativ zu einer akuten Myokardischamie,
woraufhin eine sofortige Koronarangiographie durchgefihrt wurde. Bei allen zeigte
sich ein Problem an den Bypassen, was in 5 Fallen eine umgehende operative
Revision und in 2 Fallen eine Stentimplantation notwendig machte. Von diesen 7
Patienten verstarben 2 Patienten noch wahrend des Krankenhausaufenthalts. Trotz
der geringen Patientenzahl lasst sich erahnen, wie wichtig ein frihzeitiges
Komplikationsmanagement ist. Eigene intensivmedizinische Handhabungen
beinhalten bei jeglichen Anzeichen einer postoperativen Myokardischamie wie EKG-
Veranderungen, neu aufgetretene Rhythmusstorungen oder ein inadaquater Anstieg
an Myokardmarkern in den postoperativen Laboruntersuchungen schnellstmoglich
eine invasive Koronardiagnostik durchzufihren, um einer etwaigen akuten
Myokardischamie rasch begegnen zu kénnen. In der Literatur wird die Inzidenz von
frihen postoperativen Bypassproblemen wie thrombotischer Verschluss oder
Probleme der Anastomosierung zwischen 5% und 14% beschrieben [73, 74]. Zu den
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bedeutendsten postoperativen Komplikationen gehoéren neben der Myokardischamie,
akute Blutung mit Bildung eines hamodynamisch relevanten Perikardergusses bis hin
zur Perikardtamponade, rechts- und linksventrikulares Herzversagen und die
Pulmonalarterienembolie. Diese und weitere Komplikationen nach Bypasschirurgie
gehen mit einer erhohten Morbiditat und Mortalitat einher und erfordern eine frihzeitige
chirurgische Begutachtung. Die sofortige Optimierung von Hamodynamik,
Herzrhythmus, Vor- und Nachlast und Kontraktilitdt stehen neben chirurgischen
Malnahmen im Vordergrund [75]. Ergebnisse nach langerfristiger Untersuchung und
damit der sekundare Endpunkt dieser Studie, die Rate von Tod, Schlaganfall und
Notwendigkeit einer erneuten Revaskularisation nach 4 Jahren zeigen ebenfalls
keinen signifikanten Unterschied in Abhangigkeit vom SYNTAX-Score. Die MACCE-
Raten zwischen den Gruppen sind vergleichbar. 32 (8,9%) Patienten verstarben in
diesem Zeitraum. Auch wenn hinsichtlich der Mortalitdt eine numerische Tendenz
erkennbar ist {5,1 % mit niedrigem, 8,3 % mit mittlerem, 13,3 % mit hohem SYNTAX-
Score (p=0,169)} so besteht kein signifikanter Unterschied. Im gesamten Follow-up
Zeitraum mussten sich 52 (14,5%) Patienten mit klinischen Symptomen einer
Myokardischamie einer erneuten Koronarangiographie unterziehen. Auffallig ist, dass
Patienten mit niedrigerem SYNTAX-Score numerisch haufiger nachuntersucht wurden
{19,5% mit niedrigem, 14,0 % mit mittlerem, 11,1 % mit hohem SYNTAX-Score,
(p=0,122)} und auch haufiger interveniert werden mussten {7,8% mit niedrigem, 11,5%
mit mittlerem, 3,3% mit hohem SYNTAX-Score (p=0,296)}, wenn auch ohne statistisch
signifikanten Unterschied. Eine Begrindung dafir kann neben Problemen mit den
angelegten Bypassgefafen die geringere Anzahl von angeschlossenen
Koronargefallen sein, welche nun im Verlauf eine Progredienz der koronaren
Herzerkrankung zeigen und einer Intervention bedurften. Die praoperativ berechnete
4-Jahres-Mortalitat aller eingeschlossenen Patienten durch den SYNTAX-Score I
betrug fur die Bypassoperation 10,7 + 10,3 % gegenuber 11,9 £ 12,8 % fur die
interventionelle Therapie. Nach Abschluss des 4-Jahres Follow-up betrug die
beobachtete 4-Jahres-Mortalitat 8,9 % fur alle Patienten und ist damit deutlich
niedriger als erwartet, was als weiterer Indikator fur die korrekte Indikationsstellung
gedeutet werden kann. Zwischen den Gruppen ergibt sich kein signifikanter
Unterschied (p=0,169). Auffallig jedoch ist, dass die beobachtete Mortalitat nach 4
Jahren in den Gruppen mit niedrigem und mittlerem SYNTAX-Score deutlich geringer
und die Mortalitat in der Gruppe mit hohem SYNTAX-Score hoher ist als praoperativ
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erwartet. Die konstruierte ROC-Kurve, die erstellt wurde um die Voraussagefahigkeit
des SYNTAX-Score Il zu messen, zeigt eine AUC von 0,686. Insgesamt wird in dieser
Untersuchung eine nur mafige Fahigkeit des SYNTAX-Score Il gezeigt, um die 4-
Jahres-Mortalitat vorauszusagen. Im Gegensatz dazu hat der SYNTAX-Score |l seinen
groRen Stellenwert in internationalen Registerstudien durch valide Vorhersagen
hinsichtlich der Langzeitvorhersage von Mortalitatsraten bei Patienten mit koronarer
Herzerkrankung, unabhangig von der Revaskularisationsstrategie bewiesen [52, 76].
Die Ergebnisse dieser Studie zeigen keinen Einfluss des SYNTAX-Score auf das kurz-
und langfristige klinischen Outcome der Patienten nach Bypassoperation. Ziel der
Behandlung der koronaren Herzerkrankung sollte die vollstandige Revaskularisation
sein, um eine steigende Morbiditat und Mortalitat durch Folgeeingriffe zu vermeiden.
Die patientenbezogen optimale Revaskularisationsstrategie und der Einfluss auf die
Mortalitat und das Auftreten von MACCE war die zentrale Frage vieler randomisierter
Studien [53, 77, 78]. Die 2009 initierte SYNTAX-Studie war die grofdte kontrolliert
randomisierte Studie, welche die chirurgische Therapie mit der interventionellen
Therapie durch medikamentenbeschichtete Stentimplantation bei 1800 Patienten mit
einer unbehandelten Hauptstammstenose und/oder koronarer Dreigefal3erkrankung in
Abhangigkeit vom SYNTAX-Score verglich. Nach einem Jahr war die PCI-Strategie
den Resultaten der Bypasschirurgie hinsichtlich MACCE unterlegen {17,8% PCI vs.
12,4% OP (p=0,002)}. Wahrend die Ergebnisse bei Patienten mit niedrigem und
mittlerem SYNTAX-Score vergleichbar waren {13,6% vs. 14,7% (p=0,71) bei
niedrigem, 16,7% vs. 12,0% (p=0,10) bei mittlerem SYNTAX-Score}, so war die
chirurgische Therapie bei hohem SYNTAX-Score klar von Vorteil {23,4% vs. 10,9%
(p<0,001)}. Die Rate an wiederholter Revaskularisation nach einem Jahr war
signifikant hoher bei Patienten nach PCI verglichen mit Patienten nach Operation
{13,5% vs. 5,9%, (p<0,001)} [53]. Verglichen mit den operierten Patienten der
SYNTAX-Studie zeigten die 1-Jahresergebnisse der in der vorliegenden Arbeit
untersuchten Patienten ein vergleichbares Ergebnis mit 9,5% Auftreten von MACCE,
wobei es keine signifikanten Unterschiede in den Vergleichsgruppen gab {7,8% bei
niedrigem, 10,9% bei mittlerem, 10,0% bei hohem SYNTAX-Score (p=0,704)}. Im 5-
Jahres Follow-up zeichnet sich in der SYNTAX-Studie ein groRerer Vorteil der
Bypasschirurgie ab {MACCE: 37,3% PCI vs. 26,9% OP (p<0,0001)}. Eine Erklarung
dafur ist der nahezu doppelt so hohe Bedarf an erneuter Revaskularisation nach PCI
{25,9% PCI vs. 13,7% OP (p<0,0001)}. Unterschiede zeigen sich hier jedoch bei
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Patienten mit einer Hauptstammstenose oder einer Dreigefalerkrankung. Die Raten
an MACCE bei Patienten mit Hauptstammstenose bei niedrigem {30,4% PCl vs. 31.5%
OP (p=0,74)} und mittlerem {32,7% PCI vs. 32,3% OP (p= 0,88)} SYNTAX-Score sind
nahezu gleich zwischen den Therapien, jedoch profitieren die Patienten mit hohem
SYNTAX-Score {46,5% PCI vs. 29,7% OP (p=0,003)} von der operativen Therapie.
Bei Vorliegen einer Dreigefal3erkrankung ist die Operation bei mittlerem {37,9% PCI
vs. 22,6% OP (p=0,008)} und hohem {41,9% PCI vs. 24,1% OP (p=0,005)} SYNTAX-
Score hinsichtlich MACCE uberlegen. Die Mortalitat {13,9% PCI vs. 11,4% OP
(p=0,10)} und Rate an Schlaganfallen {3,7% PCI vs. 2,4% OP (p=0,09)} zeigten keine
Unterschiede zwischen den Therapien nach 5 Jahren [77]. Der Vorteil der
Bypasschirurgie bei Patienten mit koronarer Dreigefal3erkrankung und mindestens
mittlerem SYNTAX-Score wurde in der FAME |lI Studie erneut untersucht. Hier wurden
1500 Patienten mit DreigefalRerkrankung multizentrisch nach Operation oder FFR-
gestutzter PCl randomisiert. Der primare kombinierte Endpunkt in dieser
Nichtunterlegenheitsstudie war das Auftreten von MACCE nach einem Jahr. Auch hier
zeigte sich ein Vorteil der operativen Therapie. Die Nichtunterlegenheit der FFR-
gestutzten PCI konnte nicht bewiesen werden {MACCE 10,6% PCI vs. 6,9 % OP
(p=0,35 fur Nichtunterlegenheit)}, wobei Komplikationen wie Blutung, akutes
Nierenversagen und kardiale Arrhythmien nach Bypassoperation haufiger auftraten.
[34]. Eine weitere Untersuchung zur Unterscheidung von Vorteilen bei
Dreigefalderkrankung oder Hauptstammbeteiligung und in Anlehnung an die
Ergebnisse der SYNTAX-Studie war die EXCEL-Studie. Hier wurden 1905 Patienten
mit Hauptstammstenose und einer niedrigen bis mittleren Komplexitat ihrer
Erkrankung, also einem SYNTAX-Score <32 randomisiert und entweder interventionell
oder operativ behandelt. In dieser Nichtunterlegenheitsstudie wurde der primare
Endpunkt Tod, Schlaganfall und Herzinfarkt nach 3 Jahren zu 15,4% im PCIl Arm und
14,7% im Bypass Arm erreicht. Jedoch war die erneute Revaskularisationsrate im PCI
Arm hoher {12,6% PCI vs. 7,5% OP}. Das fuhrte zu einer erhohten MACCE Rate fur
die interventionelle Therapie, jedoch ohne signifikanten Unterschied zwischen den
Gruppen {23,1% PCl vs. 19,1% OP (p=0,10)} [79]. Nach 5 Jahren zeigte sich ebenfalls
kein signifikanter Unterschied hinsichtlich des primaren Endpunkts zwischen beiden
Therapien {22,0% PCIl vs. 19,2% OP (p=0,13)}. Auch die Einzelendpunkte des
primaren kombinierten Endpunkts waren ohne statistisch signifikante Unterschiede

[80]. Ahnliche Ergebnisse wurden auch bei einer Subgruppenanalyse der Patienten

-50-



Dissertation

mit isolierter Hauptstammstenose * koronarer Eingefal3erkrankung aus der SYNTAX-
Studie und der PRECOMBAT-Studie [81] beobachtet. Nach 5 Jahren zeigten sich im
PCI-Arm hoéhere Raten an MACCE aufgrund der hoheren Rate erneuter
Revaskularisationen verglichen mit der Bypassoperation {PCI 28,3 % vs. OP 23,0%
(p=0,045)}. Jedoch war die Mortalitdt bei Patienten mit niedrigem bis mittlerem
SYNTAX-Score nach PCI geringer als nach Operation. Interessant war auch das
Ergebnis, dass wenn die Empfehlung der PCI berechnet nach SYNTAX-Score Il nicht
eingehalten wurde, sondern eine Operation durchgefuhrt wurde die Mortalitat der
operierten Patienten stark anstieg {PCI 5,8 % vs. OP 19,1 % (p=0,018)} [82]. Patienten
mit Diabetes mellitus profitieren eher von der Bypassoperation. In der SYNTAX-
Subgruppenanalyse der Patienten mit Diabetes mellitus zeigt sich eine signifikant
hohere Rate an MACCE {46,5% PCIl vs. 29,0% OP (p<0,001)} und erneuter
Revaskularisation {35,3% PCIl vs. 14,6% OP (p<0,001)} nach interventioneller
Therapie. In der Gruppe der Nicht-Diabetiker ist die MACCE Rate {34,1% PCI vs.
26,3% OP (p=0,002)} und die erneute Revaskularisationsrate {22,8% PCI vs. 13,4%
OP (p<0,001)} nach PCI ebenfalls hoher als nach Bypassoperation. Bei Patienten mit
und ohne Diabetes mellitus zeigt die interventionelle Therapie hohere Raten an
MACCE und erneuter Revaskularisation nach 5 Jahren. Obwohl die interventionelle
Therapie mittels PCI eine gute Behandlungsoption bei Patienten mit niedrigem
SYNTAX-Score darstellt, sollte die Bypassoperation die Therapie der Wahl bei
Patienten mit komplexerer koronarer Herzkrankheit, abgebildet durch einen hoheren
SYNTAX-Score sein vor allem bei Diabetikern [78]. Die Daten der vorliegenden Arbeit
bestatigen den Diabetes mellitus als Faktor fir MACCE im Langzeitverlauf {MACCE
bei Diabetes 19,0% vs. MACCE bei Nicht-Diabetes 11,1% (p=0,043)}. Auf diese
Problematik geht auch die FREEDOM-Studie ein. Sie ist eine multizentrische
randomisierte Studie, die 1900 Patienten mit koronarer MehrgefalRerkrankung und
Diabetes mellitus untersuchte. Der primare Endpunkt beinhaltete die Rate an Tod,
Myokardinfarkt und Schlaganfall nach interventioneller oder operativer Therapie. Nach
5 Jahren war die Bypassoperation der PCI hinsichtlich des primaren Endpunkts
uberlegen {26,6% PCI vs. 18,7 % OP (p=0,005)}. Der Benefit der Operation wurde
durch eine niedrigere Rate an erneutem Myokardinfarkt und Tod erreicht. Der
Schlaganfall war nach Bypassoperation haufiger als nach PCI {2,4% PCl vs. 5,2% OP
(p=0,03)} [83]. Auch nach einem Follow-up von 8 Jahren zeigte sich eine hdhere
Todesrate nach PCIl im Vergleich zur Bypassoperation {23,7% PCI vs. 18,7% OP (HR
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1,32 95% KI 0,97-1,78, p=0,076)} [84]. Unterteilt man die analysierten Patienten in
Vergleichsgruppen in Abhangigkeit vom SYNTAX-Score so zeigt sich, verglichen mit
der Bypassoperation, eine signifikant erhdhte Rate an MACCE nach interventioneller
Therapie bei Patienten mit niedrigem, mittlerem und hohem SYNTAX-Score {36,6%
vs. 25,9% (p=0,02) niedrig; 43,9% vs. 26,8% (p<0,001) mittel; 48,7% vs. 29,7%
(p=0,003) hoch}. Bei Patienten mit koronarer Mehrgefallerkrankung und Diabetes
mellitus ist die Komplexitat der KHK, dargestellt durch den SYNTAX-Score ein
Pradiktor fur das Auftreten von Tod, Myokardinfarkt, Revaskularisation und
Schlaganfall. Der Einfluss des Diabetes als Komorbiditat hat allerdings
unterschiedliche Auswirkungen hinsichtlich der Revaskularisationsmethode. Die
Autoren kamen zu dem Schluss, dass nicht allein der SYNTAX-Score zur
Entscheidung Uber die Revaskularisationsstrategie bei Patienten mit KHK und
Diabetes benutzt werden sollte [85]. In einer Subgruppenanalyse der Patienten mit
Diabetes mellitus und koronarer Dreigefal’erkrankung aus den grof3en Studien
SYNTAX [53], PRECOMBAT [81] und BEST [86] zeigte sich ebenfalls ein Unterschied
im Auftreten von MACCE {PCI 22,0 % vs. OP 20,7 % (p<0,001)} durch die enorm
erhohte Rate wiederholter Revaskularisation {PCI 22,0 % vs. OP 8,7 % (p<0,001)}.
Hier zeigte sich eine eindeutige Abhangigkeit von der Hohe des SYNTAX-Score und
der damit verbundenen Schwere der Erkrankung [87]. Patienten mit KHK und erneuter
Myokardischamie = oder sogar Myokardinfarkt  verlieren  funktionsfahiges
Herzmuskelgewebe. Daraus resultiert eine Herzinsuffizienz mit reduzierter
Lebensqualitat und steigender Mortalitat [88]. Also sollte die Vermeidung eines
erneuten Infarkts nach erfolgter Revaskularisation die hochste Prioritat bei der Wahl
des Verfahrens haben. Unter diesem Gesichtspunkt untersuchte eine Metaanalyse
von Lee et al. aus 15 kontrolliert randomisierten Studien das Risiko des
Myokardinfarktes nach Revaskularisation bei Patienten mit schwerer koronarer
Herzerkrankung. Demzufolge war das Risiko eines Myokardinfarkts nach einem
mittleren Follow-up von 4,5 Jahren signifikant niedriger nach Bypassoperation als nach
interventioneller Therapie. Der signifikante Benefit wuchs mit der Dauer der
Nachbeobachtung und, auch hier, bei Vorliegen eines Diabetes mellitus. Dieser
Unterschied zeigte sich unabhangig vom Vorliegen einer Hauptstammstenose oder
Mehrgefalierkrankung oder vom verwendeten Stentmaterial. Die Autoren kamen zu
dem Schluss, dass die Bypassoperation die favorisierte Revaskularisationsstrategie
hinsichtlich der Pravention eines zukunftigen Myokardinfarkts darstellt [89].
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Zusammenfassend lasst sich feststellen, dass kein Scoringsystem allein zur
Risikobewertung und Entscheidung der optimalen Revaskularisationsstrategie
ausreichend ist und Patienten mit koronarer Herzerkrankung interdisziplinar und

klinisch eingeschatzt werden mussen.

Limitationen:

Bezugnehmend auf die aktuelle klinische Praxis bei der Wahl der zur Verfligung
stehenden Revaskularisationsverfahren entstand die Frage, wie hoch eigentlich der
SYNTAX-Score unserer Bypasspatienten ist. Dies, obwohl in den Leitlinien verankert,
ist wie schon beschrieben selten ein Thema in interdisziplindren Diskussionen. So
wurden flir diese Untersuchung vorerst alle operierten Patienten aus einem Jahr
betrachtet. Um das Patientengut zu homogenisieren und ahnliche Voraussetzungen
zu schaffen, wurden nur die elektiv operierten Patienten, bei denen die KHK noch nicht
interventionell behandelt wurde, eingeschlossen. Die dadurch entstandene geringe
Patientenzahl unterliegt einem gewissen Selektionsbias. So ist die statistische
Aussagekraft limitiert und die Ergebnisse sind nur bedingt aussagekraftig. Eine weitere
Limitation ist der monozentrische Charakter der Untersuchung. Die Begutachtung der
praoperativ durchgefuhrten Koronarangiographien und die damit verbundene
Berechnung der Risikoscores wurden retrospektiv nur durch eine Person durchgefihrt,
was eine gewisse Verzerrung beinhalten konnte. Wiurden Untersucher aus Kardiologie
und Herzchirurgie zusammen den SYNTAX-Score berechnen, so konnte man diesen
Umstand beseitigen. Die Bypassoperationen wurde von verschiedenen Operateuren
mit unterschiedlicher Reife und Erfahrung durchgefihrt, was Einfluss auf die
Eingriffszeiten und die Wahl der Grafts hat. Seit Beginn dieser Studie ist die
Berechnung des SYNTAX-Score bei jedem Patienten mit einer KHK obligatorisch in
die praoperative Planung aufgenommen. Die Weiterfuhrung der SYNTAX-Datenbank
und die prospektive Erhebung von Patientendaten in unserer Klinik sollen nicht nur die
interne  Qualitatskontrolle verbessern, sondern durch interdisziplinare und
multizentrische Zusammenarbeit Grundlage fur weitere Beobachtungen sein und die

Aussagekraft in Folgestudien verbessern.
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5. Zusammenfassung

Im Jahre 2018 starben rund eine Million Menschen in Deutschland, davon 36% an
Herz-Kreislauferkrankungen, vor allem an einer koronaren Herzkrankheit. Als Therapie
dieser Erkrankung stehen neben konservativer und medikamentdser Therapie vor
Allem Revaskularisationsverfahren wie perkutane Koronarintervention und operative
Bypasschirurgie zur Verfugung. Um eine patientenorientierte optimale Therapie zu
gewabhrleisten, flieBen in die Indikationsstellung und der Wahl der
Revaskularisationstherapie neben interdisziplinarer Expertise Scoringsysteme wie der
SYNTAX-Score ein. Ziel dieser Arbeit war es, retrospektiv den SYNTAX-Score zu
berechnen und die Frage zu klaren, ob die Entscheidung zur Operation richtig und
leitliniengerecht war. Daruber hinaus sollte die Frage nach peri- und postoperativen
Unterschieden in Abhangigkeit von der Hohe des SYNTAX-Score beantwortet werden.
Dazu wurden 359 innerhalb einen Jahres operierte Patienten mit einer unbehandelten
KHK in diese Untersuchung eingeschlossen und nach Hohe des SYNTAX-Score in
drei Vergleichsgruppen unterschieden. Endpunkte waren das kurz- und langfristige
Auftreten von MACCE. Der durchschnittliche SYNTAX-Score aller eingeschlossenen
Patienten betrug 28 und war damit realistisch vergleichbar mit der internationalen
Literatur. Praoperativ litten Patienten mit einem héheren SYNTAX-Score haufiger an
Komorbiditaten wie Diabetes mellitus, hatten haufiger eine Hauptstammstenose und
bereits einen Herzinfarkt erlitten und damit eine konsekutiv schlechtere
linksventrikulare Pumpfunktion, was den SYNTAX-Score Il erhdhte und damit die
Indikationsstellung zur Operation bekraftigte. Auch spiegelt sich dies in einem héheren
EuroSCORE Il wider. Zusammenfassend lasst sich feststellen, dass alle operierten
Patienten leitliniengerecht behandelt wurden. Der operative Eingriff zeigte sich bei
Patienten mit hohem SYNTAX-Score prolongierter. Es wurden mehr Bypasse
angelegt, aber seltener Arterien als Bypassgefall verwendet. Im frihen postoperativen
Verlauf kam es bei hohem SYNTAX-Score zu einem verlangerten Intensivaufenthalt
durch haufigere Organkomplikationen. Unterschiede in der Krankenhausverweildauer
gab es nicht. Im kurz- und langfristigen postoperativen Verlauf zeigten sich keine
signifikanten Unterschiede in Anhangigkeit vom SYNTAX-Score. Langfristig zeigte
sich eine tendenziell hohere Mortalitat bei hohem SYNTAX-Score, es konnte jedoch
auch hier kein statistischer Unterschied nachgewiesen werden. Die vorliegende
Analyse soll neben der internen Qualitatskontrolle auch die Grundlage fur zukunftige

klinische, womdglich auch weitere multizentrische Untersuchungen sein.
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Abstract

In 2018, around one million people died in Germany, 36% of them from cardiovascular
diseases, especially coronary heart disease (CHD). In addition to conservative
therapy, revascularization procedures such as percutaneous coronary intervention and
coronary artery bypass surgery are available as therapy for this disease. In order to
ensure patient-oriented optimal therapy, scoring systems such as the SYNTAX score
are included in the determination of the indication and the choice of revascularization
therapy in addition to interdisciplinary expertise. The aim of this work was to calculate
the SYNTAX score retrospectively and to clarify the question of whether the decision
to operate was correct and in line with the guidelines. In addition, the question of peri-
and postoperative differences depending on the level of the SYNTAX score should be
answered. 359 patients with untreated CHD who had been operated on within a year
were included and divided into three comparison groups according to the SYNTAX
score. Endpoints were the short- and long-term occurrence of MACCE. The average
SYNTAX score of all included patients was 28 and was comparable with the
international literature. Preoperatively, patients with a higher SYNTAX score suffered
more frequently from comorbidities such as diabetes mellitus, had stenosis of the main
trunk and had already suffered a myocardial infarction, a consecutively worse left
ventricular pump function, which increased the SYNTAX score Il and thus confirmed
the indication for surgery. This is also reflected in a higher EuroSCORE II. In summary
all operated patients were treated in accordance with the guidelines. The surgical
procedure was more prolonged in patients with a high SYNTAX score. More bypasses
were created, but arteries were used less often. In the early postoperative course, a
high SYNTAX score led to a longer stay in intensive care unit due to more frequent
organ complications. There were no differences in the length of hospital stay. In the
short- and long-term postoperative course, there were no significant differences
depending on the SYNTAX score. In the long term, there was a tendency towards
higher mortality with a high SYNTAX score, but no statistical difference could be
demonstrated. In addition to internal quality control, the present analysis is also

intended to form the basis for future clinical and possibly other multicenter studies.
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