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1 Einleitung

Mit stetig zunehmender Verbesserung medizinischer Standards und einer
individuell optimierten Patientenversorgung steigt in den letzten Jahren auch immer
mehr die Anzahl chronisch dialysepflichtiger Patienten in der Herzchirurgie. In
Deutschland gab es im Jahre 2013 etwa 70.000 Dialysepatienten. 3% 75 79 Die
Deutsche Gesellschaft fiir Nephrologie gibt aktuell eine Vier-Jahres-Uberlebensrate
fir Dialysepatienten (angepasst an Geschlecht, Alter und Diabetes) von 65% an. 76
Auch vom wirtschaftlichen und sozio6konomischen Standpunkt aus gesehen ist es
durchaus interessant sich ndher mit diesem Hochrisikokollektiv zu befassen. Eine
Dialysebehandlung kostet durchschnittlich in Deutschland pro Jahr und pro Patient,
abhingig von dem Dialyseverfahren, zwischen 25.000 und 50.000 Euro. 6% 7577 Die
deutsche Gesellschaft fiir Nephrologie und das Biindnis Niere beziffern die
jahrlichen Ausgaben der gesetzlichen Krankenkassen fiir Dialysebehandlungen auf
rund 3 Milliarden Euro. 3¢ 75 Das entspricht laut dem Biindnis Niere 1,9 % der
Gesamtausgaben die sich insgesamt auf 148 Milliarden beziehen. 3¢ Da die Anzahl
nierenersatzpflichtiger Patienten in der Bundesrepublik jahrlich um etwa 5% steigt,
wird diese Patientengruppe von Jahr zu Jahr wichtiger fiir die finanziellen Aspekte
der gesetzlichen Krankenkassen. 23.36.76 Im Jahre 2008 wies Deutschland laut dem
Bundesverband Niere die dritthéchste Anzahl dialysepflichtiger Patienten weltweit
auf. 36 Griinde fiir diese stetige Zunahme von nierenerkrankten Menschen sind die
stets steigende Lebenserwartung und eine wachsende Tendenz von
Zivilisationserkrankungen wie Diabetes Mellitus oder arterieller Hypertonie in der
deutschen Bevoélkerung. 3¢ Da vor allem Patienten tber 65 Jahren von der
Dialysepflichtigkeit betroffen sind und im Jahre 2050 wegen der demographischen
Bevolkerungsentwicklung jeder dritte Deutsche iiber 65 sein wird, wird vom
Bundesverband Niere angenommen, dass sich die Zahl der Dialysepatienten bis zum
Jahr 2050 fast verdreifachen wird. 3¢ Dies bedeutet im Umkehrschluss, dass sich von
Jahr zu Jahr immer mehr terminale niereninsuffiziente Patienten herzchirurgischen

Operationen unterziehen miissen. Die Zahlen beziiglich der 4-Jahres-Uberlebensrate
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von Dialysepatienten lassen vermuten, dass die postoperative Prognose bei diesem
Hochrisikokollektiv vermutlich deutlich von der Allgemeinbevolkerung abweichen
wird. Langzeitdialysepatienten weisen im Vergleich zur Normalbevolkerung ein
deutlich erhohtes Risiko fiir die Bildung erheblicher kardiovaskuldrer
Kalzifikationen auf. 5 50,87, 101 Bej diesem Patientenkollektiv spielen nicht nur die
klassischen kardiovaskuldren Risikofaktoren wie arterielle Hypertonie, Diabetes
Mellitus, Hyperlipiddmie oder Rauchen eine Rolle. Bei Dialysepatienten werden die
Gefafde zusatzlich durch chronisch inflammatorische Vorgange und durch diverse
Veranderungen und permanente Schwankungen im Mineralhaushalt dauerhaft in
Mitleidenschaft gezogen. 566,100 Ein hoher Serumphosphatspiegel sowie erhohte
Werte von Akute-Phase-Proteinen wie dem C-reaktiven Protein im Blut von
Patienten mit terminaler Niereninsuffizienz ziehen die Niere und die Gefafie
fortwéahrend in Mitleidenschaft. 50.66,101 Dijeser verdnderte Metabolismus und diese
Gefafdveranderungen lassen vermuten, dass betroffene Patienten nicht nur hoch
komplexe Patienten sind und ein hoheres postoperatives Risiko mit sich bringen,
sondern auch noch nach einer Herzoperation bei andauernder Dialysebehandlung
einem Kkontinuierlich erhohten kardiovaskuldaren Risiko und einer erhdhten
postoperativen Mortalitat unterworfen sind. ¢ 71. 89 94 Das gleiche trifft auf akut
dialysepflichtige Patienten zu, die nach herzchirurgischen Eingriffen ebenfalls ein

deutlich erh6htes Mortalitatsrisiko aufzeigen. 1°

Dialysepflichtigkeit ist nicht nur mit einer erhdhten Pravalenz fiir koronare
Herzkrankheit vergesellschaftet sondern auch fiir linksventrikuldre Hypertrophie
und hochgradig kalzifizierte Herzklappenstenosen. 3050, 55, 80,100 Kardiovaskulare
Erkrankungen stellen bei Patienten unter Nierenersatztherapie die wichtigsten
Ursachen fiir eine erhohte Mortalitait und Morbiditat dar. 530 5155 Kleophas et al.
beschreiben beispielsweise, dass 66% der Todesursachen bei Dialysepatienten auf
kardiovaskuldre Erkrankungen zuriickzufiihren sind. ! Im Vergleich fithren andere
wichtige Todesursachen wie Krebs oder Infektionen in 12- und 7 % zum Tod von
Patienten unter Nierenersatztherapie. >! Laut einem Bericht der ,American Heart
Association” aus dem Jahre 2003 besitzen Dialysepatienten im Vergleich zur
Normalbevolkerung ein 10-30-fach erhohtes Risiko an kardiovaskuldren

Erkrankungen zu versterben. °° Hiermit wird also verdeutlicht, dass der
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dialysepflichtige Patient nicht nur fiir Nephrologen eine Herausforderung darstellt,

sondern ebenfalls fiir Kardiologen als auch fiir Herzchirurgen.
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2 Ziel und Fragestellung der Untersuchung

In einem ersten Schritt dieser Untersuchungsreihe wurde die 30-Tages-Mortalitit
von 204 akuten und chronischen Dialysepatienten retrospektiv ermittelt, bei denen
ein herzchirurgischer Eingriff durchgefiihrt worden ist. Hauptfokus dieses ersten
Teils der Studie war vor allem geschlechtsspezifische Unterschiede
herauszukristallisieren und dadurch die verschiedenen pradiktiven Faktoren
zwischen Mannern und Frauen zu identifizieren und die Daten mit einem
propensity-score-pair-matched Kontrollkollektiv zu vergleichen. In einem zweiten
Schritt wurden von diesen 204 Patienten 53 chronische Langzeitdialysepatienten
ausgewahlt um die mittelfristige Uberlebensrate dieses Hochrisikokollektivs zu
analysieren. Das Hauptziel dieser Untersuchung bestand darin, potentielle
prognostische Risikofaktoren fiir eine erhohte Mortalitit bei diesem
Hochrisikokollektiv ~zu identifizieren und somit Aussagen iiber das
Langzeitiiberleben fiir diese komplexe Patientengruppe nach herzchirurgischem

Eingriff zu treffen.
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3 Methodik und Patientenkollektiv

3.1 30-Tage-Follow-up

In einer ersten Untersuchungsreihe wurden retrospektiv die Daten von 204
dialysepflichtigen Patienten (204 von insgesamt 20.418 in diesem Zeitraum
operierten Patienten) erfasst, die zwischen 1994 und 2012 am offenen Herzen in der
Abteilung fiir Herzchirurgie im stadtischen Klinikum Bogenhausen mit Hilfe der
Herz-Lungen-Maschine operiert worden sind. 140 Patienten (68,6%) waren
mannlich und 64 Patienten (31,4%) weiblich. Das mittlere Patientenalter betrug
66,6 + 9,9 Jahre (Range 33 - 89 Jahre). Das mittlere Patientenalter bei den Frauen
lag bei 67,5 + 9,2 Jahren, bei den Mannern bei 66,1 + 10,3 Jahren.

Bei den 204 Patienten handelt es sich um praoperativ dialysepflichtige Patienten. In
dieses Kurzzeit-Follow-up-Patientenkollektiv wurden nicht nur
Langzeitdialysepatienten (Hamodialyse oder Peritonealdialyse) eingeschlossen,
sondern auch Patienten, bei denen die Dialysepflichtigkeit erst kurzfristig vor der
Operation bestanden hat. Bei dem 30-Tage-Follow-up wurden also primar alle
Patienten berticksichtigt, die praoperativ dialysepflichtig waren, unabhangig von der
Dialysedauer oder der Dialyseursache. Es wurde nicht zwischen akutem
Nierenversagen mit daraus resultierender kurzfristiger dialysepflichtiger
Niereninsuffizienz und chronischer Langzeitdialyse unterschieden. Patienten die am
Operationstag oder am ersten postoperativen Tag erstmalig dialysepflichtig

geworden sind wurden allerdings nicht eingeschlossen.
Operative Prozeduren

106 Patienten (52,0%) erhielten eine isolierte aortokoronare Bypassoperation, 31
Patienten (15,2%) einen isolierten Aortenklappenersatz und bei 67 Patienten
(32,8%) wurde ein Kombinationseingriff =~ durchgefiihrt. Zu den

Kombinationseingriffen zahlen Klappenersatz mit Aortenchirurgie,
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Doppelklappenersatz der Mitral- und Aortenklappe sowie ein Klappenersatz mit

aortokoronarer Bypassoperation.
Analyse Parameter

Retrospektiv wurden demographische, klinische sowie postoperative Parameter
analysiert. Demographische und perioperative Parameter wurden anhand der
Aktenlage der Patienten ausgewertet. Dazu wurden die Erfassungsbdgen der
Bundesqualitdtssicherung, entsprechende Aufnahmebdgen, die OP-Protokolle und

die Formulare zum postoperativen Verlauf analysiert und evaluiert.

Zu diesen prdoperativ analysierten Patientencharakteristika zahlen Alter,
Geschlecht, Body Mass Index (BMI), Korperoberflaiche (BSA), pulmonal-arterielle
Hypertonie, chronisch obstruktive Lungenerkrankungen (COPD), Diabetes Mellitus,
linksventrikuldare Ejektionsfraktion (LVEF), praoperativer Myokardinfarkt und
Dringlichkeit der Operation (Notfall, dringlich, elektiv). Der BMI Wert wurde anhand
des Korpergewichtes in Kilogramm geteilt durch das Quadrat der Kérpergrofie in
Zentimeter errechnet. Zur Abschitzung der Koérperoberfliche wurde die Mosteller-
Formel  verwendet. @ Demographische @ sowie  klinische @ Werte  sind

geschlechtsspezifisch in Tabelle 1 im Ergebnisteil dargestellt.
Folgende intra- und postoperative Daten wurden systematisch retrospektiv erfasst:

Art des Eingriffes, Dauer der OP (Schnitt-Nahtzeit), Dauer der extrakorporalen
Zirkulation, Aortenabklemmzeit in Minuten, Art der Grafts, Verwendung der linken
Arteria thoracica interna (LIMA) oder Verwendung der linken und rechten Arteria
thoracica interna (BIMA), 30-Tages-Mortalitat, Todesursache, Nachblutungsmenge,

Re-Explorationsrate, Grund einer Re-Operation und zerebrovaskuladres Ereignis.

Zur Abschitzung und Erfassung des Ausmafdes der Behinderung nach einem

zerebrovaskuldren Ereignis wurde die modifizierte Rankin-Skala verwendet. 12

Diese perioperativen Daten wurden geschlechtsspezifisch in Tabelle 1 und 2 im

Kapitel 5 zusammengefasst.

Anhand einzelner Parameter wurde eine Multivarianzanalyse durchgefiihrt, um

dadurch verschiedene prognostische und pradiktive Faktoren fiir ein erhéhtes
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Risiko der 30-Tages-Mortalitit bei diesem Hochrisikokollektiv identifizieren zu
konnen. Es ging in diesem ersten Part der Studie vor allem darum,
geschlechtsspezifische Unterschiede herauszukristallisieren und dadurch die
verschiedenen pradiktiven Faktoren zwischen Mannern und Frauen identifizieren

und vergleichen zu kénnen.
Flir die Multivarianzberechnungen wurden folgende Daten berticksichtigt:

Alter, Geschlecht, pulmonale Hypertonie, COPD, Diabetes Mellitus, LVEF <30%,
prdoperativer Myokardinfarkt, Dringlichkeit der Operation, Art des Eingriffes,
Operationsdauer, extrakorporale Zirkulationszeit, Aortenabklemmzeit,

Nachblutungsmenge, Rethorakotomie und zerebrovaskulare Ereignisse.

Die Daten dieser Multivarianzanalysen konnen im Kapitel 5 aus der Tabelle 3
entnommen werden. Die Resultate dieser Analysen wurden anschlief3end mit einem
propensity-scored-pair-matched Kontrollkollektiv von 204 Patienten mit normaler

Nierenfunktion verglichen.

Als Notfall-Operationen gelten jene nicht elektiven Eingriffe bei denen die jeweiligen
Patienten innerhalb von 24 Stunden nach einem kardiovaskuldren Ereignis oder

nach Klinikvorstellung operiert werden mussten.

Als dringliche Operationsindikation wurden nicht elektive Operationen klassifiziert,
bei denen Patienten innerhalb von 24 - 48 Stunden nach einem kardiovaskuldren

Ereignis oder nach Klinikeinweisung operiert werden mussten.

Postoperative Komplikationen wie Nachblutungsmenge, Low-cardiac-output-
Syndrom, Perikardtamponade, Rethorakotomie, Mediastinitis und zerebrovaskulare
Ereignisse wurden retrospektiv anhand der Aktenlage und BQS-Qualitatssicherung

des Klinikum Bogenhausen ermittelt und mit dem Kontrollkollektiv verglichen.

Die Diagnosestellung eines sogenannten Low-cardiac-output-Syndroms wurde
anhand eines verldngerten und erhohten Katecholaminbedarfes sowie durch
Messungen mittels Swan-Ganz-Katheter plus Echokardiographie gesichert. Die
Notwendigkeit der postoperativen Implantation einer intraaortalen Ballonpumpe

(IABP) wurde ebenfalls als Low-cardiac-output-Syndrom gewertet. Im Falle einer
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Perikardtamponade wurde das Low-cardiac-output-Syndrom wahrend der

Rethorakotomie diagnostiziert.

Als zerebrovaskuldres Ereignis wurde jedes neurologische Defizit definiert, das
langer als 24 Stunden persistierte und zu einem spateren Zeitpunkt durch klinisch
neurologische Untersuchungen oder verschiedene bildgebende Verfahren (CT oder

MRT) bestatigt werden konnte.

Die Nachblutungsmenge wurde innerhalb der ersten postoperativen 48 Stunden

gemessen und dokumentiert.

Als Mediastinitis wurde jegliche sternale Infektion gewertet, bei der eine
Sternumrefixation erfolgte und ein bakteriologischer Keimnachweis mit konsekutiv

notwendiger Antibiotika- Therapie durchgefiihrt werden musste.

Die 30-Tages-Mortalitdt innerhalb der zwei verschiedenen Patientenkollektive
wurde miteinander verglichen. Dabei handelt es sich um jegliche Art des Todes,

unabhangig von der Todesursache oder vom Aufenthaltsort des Patienten.
3.2 Mittelfristiges Follow-up

In einer weiteren Untersuchungsreihe wurden von den urspriinglich 204 akuten
und chronischen Dialysepatienten aus dem 30-Tage-Follow-up Kollektiv, die
zwischen 1994 und 2012 in der herzchirurgischen Abteilung des Klinikums
Bogenhausen operiert worden sind, alle chronischen Langzeitdialysepatienten (n=
53) ausgewahlt bei denen zwischen den Jahren 2007 und 2012 ein
herzchirurgischer Eingriff durchgefiihrt wurde. Hierbei wurden nur Patienten
eingeschlossen, die bereits seit Jahren dialysepflichtig waren (Peritoneal- oder
Hamodialyse) oder Patienten bei denen die erste Dialyse mindestens einen Monat
vor der Herzoperation stattgefunden hatte. Jene Patienten, die erst einen Monat vor
der Operation erstmalig dialysiert worden sind, mussten anschlief3end regelmafdige
Dialysebehandlungen erhalten haben, um in das Kollektiv aufgenommen zu werden.
Patienten, die eine Nierenersatztherapie aufgrund eines akuten Geschehens wie zum
Beispiel im Rahmen einer Endokarditis oder einer Sepsis mit vorbestehender oder
nicht vorbestehender Niereninsuffizienz bendtigten, wurden nicht in dieses

Kollektiv miteingeschlossen. Ebenso wurden Patienten, die einige Monate nach der
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Herzoperation nicht mehr dialysepflichtig waren, also jene mit passagerem
postoperativen Nierenversagen aus der Studie ausgeschlossen. Patienten, die einige
Wochen vor der Herzoperation einzelne und unregelmiafdig Dialysetherapien
erhalten hatten und bei denen nach der Operation nur noch einzelne und keine
regelmafdigen Dialysesitzungen durchgefiihrt wurden, wurden ebenfalls
ausgeschlossen. Unser Ziel war es, die tatsachlich chronischen
Langzeitdialysepatienten herauszukristallisieren und bei diesen Patienten eine

mittelfristige Uberlebensrate zu ermitteln.

Von den 53 chronischen Dialysepatienten die von 2007 bis 2012 operiert wurden,
konnten 50 Patienten kontaktiert werden. 3 von 53 Patienten konnten nicht erreicht
werden. Das mittelfristige Follow-up war zu 94,3% komplett. 21 von den 50
Patienten (42%) erhielten eine isolierte aortokoronare Bypassoperation, 11
Patienten (22%) einen isolierten Herzklappenersatz und bei 18 Patienten (36%)
wurde ein Kombinationseingriff durchgefiihrt. Von den 50 erreichbaren Patienten
waren 18 Patienten weiblichen und 32 méannlichen Geschlechts. Fiir die Erstellung
des mittelfristigen Follow-ups wurden einerseits Daten anhand der Aktenlage des
Klinikums Bogenhausen erhoben, andererseits wurden Patienten, Angehorige,
betreuende Kliniken oder behandelnde Arzte telefonisch oder schriftlich kontaktiert.
Diese Datenerhebung fand zwischen September und Dezember 2012 statt. Alle
Patienten, Angehérige und behandelnde Arzte wurden iiber eine anonymisierte
Datenerhebung und mogliche Veroffentlichung informiert und erteilten ihr
Einverstandnis. Anhand eines festgelegten Fragenkataloges wurde systematisch bei
allen erreichten Personen eine Anamnese erhoben. Erfragt wurden alle relevanten
Bereiche wie aktuelles Befinden, Re-Operationen, kardiovaskulire oder
thromboembolische Ereignisse und nach der Herzoperation aufgetretene Blutungen.
Im Falle eines eingetretenen Todes wurde versucht das Todesdatum und die
Todesursache, sofern diese bekannt war, in Erfahrung zu bringen. Zu den erfassten
kardiovaskuldren Ereignissen zdhlen Angina pectoris, Herzrhythmusstorungen,
Thromboembolien, Blutungen, Myokardinfarkte, koronare Interventionen wie PTCA
mit oder ohne Stenteinlagen und Re-Operationen. Zusatzlich wurden Dialysebeginn,
Dialysedauer und stattgefundene Nierentransplantationen bereits vor oder nach der

Herzoperation erfragt. Allgemeine Grunderkrankungen und Operationen (vor allem
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gefafdchirurgische Eingriffe wie Amputationen) wurden ebenfalls erhoben. Bei
tumorosen Erkrankungen wurden nur diejenigen Tumore berticksichtigt, die erst

nach der Herzoperation aufgetreten sind.

Als Ende des Studienzeitraumes wurde der 31.12.2012 festgelegt. Zu diesem
Zeitpunkt lebten noch 18 der 50 Patienten. 32 chronische Dialysepatienten (64%)
waren bereits verstorben wobei 13 Patienten (26%) bereits innerhalb der ersten 30

Tage verstorben waren.

Diese Studie entspricht den ethischen Richtlinien der Deklaration von Helsinki des
Weltdrztebundes von 1975 die im Jahre 2000 nochmals revidiert wurden. Das
Studienprotokoll auf der diese Dissertation basiert wurde von der lokal ansdssigen
Ethikkommission des Klinikum rechts der Isar tiberpriift und genehmigt (Klinikum
rechts der Isar, Technische Universitit Minchen, Deutschland, Votum Nummer:

5509/12).
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4 Statistische Auswertung

4.1 30-Tages- und Mittelfristiges-Follow-Up

Die statistischen Berechnungen wurden unter Verwendung des IBM SPSS Version
20.0 Programms (IBM Corp., Armonk, New York, USA) durchgefiihrt. Mittelwerte
und Standardabweichungen wurden anhand von Microsoft Excel fiir Mac Version
14.4.3 berechnet. Fir die Auswertung normal verteilter Variablen wurde der

Student T-Test verwendet.

Um dichotome Merkmale miteinander vergleichen zu kénnen, wurde der x2 Test

und der exakte Fischer-Test verwendet.

Um die verschiedenen Determinanten und potentielle Pradiktoren der 30-Tages-
Mortalitit und des mittelfristigen Uberlebens zu charakterisieren erfolgte eine
multivariate ~ Regressionsanalyse. =~ Des  Weiteren = wurden bei diesen
Multivarianzanalysen die C-Statistik und der Hosmer-Lemeshow-Test verwendet
um die kalkulierten Modelle und die Stirke des Zusammenhalts mehrerer Variablen

zu Uberprifen.

Die 204 akuten und chronischen Dialysepatienten wurden mit einem propensity-
score-pair-matched Kontrollkollektiv von 204 Patienten ohne Dialysepflichtigkeit
verglichen.

Die mittelfristigen Uberlebensraten von den 53 Langzeitdialysepatienten wurden
unter Verwendung der Kaplan-Meier-Kurve errechnet. Prognostische Faktoren fiir

das mittlere Uberleben wurden anhand der multivariaten Cox Regression analysiert.

Flr alle statistischen Tests wurde ein p-Wert <0.05 als signifikant angenommen.
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5 Ergebnisse

5.1 Operatives Vorgehen

Bei allen Patienten wurde ein konventioneller herzchirurgischer Eingriff mittels
medianer Sternotomie und extrakorporaler Zirkulation durchgefiihrt. Alle
herzchirurgischen Eingriffe wurden unter moderater Hypothermie (30-34 Grad
Celsius) durchgefiihrt. Bei isolierten Bypassoperationen ohne kombinatorischen
Eingriff wurde die Korpertemperatur auf 34° Celsius gesenkt. Beim
Aortenklappenersatz wurde der Eingriff bei 32° Celsius Koérpertemperatur und bei
kombinierten Prozeduren bei 30-32° Celsius durchgefiihrt. Die Applikation von
anterograder kalter kristalloider Kardioplegielosung oder intermittierender warmer
Kardioplegiel6sung war abhangig vom jeweiligen Chirurgen. Ein mittlerer Druck von
iiber 50 mmHg wurde wahrend der gesamten Operation am kardiopulmonalen
Bypass aufrechterhalten. Falls nétig wurde eine intraoperative Hamofiltration

durchgefiihrt um den Fliissigkeits- und Elektrolythaushalt zu kontrollieren.

5.2 30-Tage-Follow-up

Als Beginn des Follow-up Zeitraumes wurde das Operationsdatum gewdahlt. Der

jeweilige Todestag markiert das Ende der Follow-up Periode.

Die Gesamtmortalitit bei Dialysepatienten betrug 17.6% versus 4.6% beim

Kontrollkollektiv (p=0.0001).

Alle praklinischen und demographischen Daten wurden geschlechtsspezifisch
analysiert und in der folgenden Tabelle getrennt zusammengetragen und

ausgewertet.
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Tabelle 1: Demographische und praklinische Patientendaten nach Geschlecht

Parameter Mannlich (n=140) Weiblich (n=64) p-Wert
Alter 66.1 +£10.3 67.5+9.2 0.34
BMI (kg/cm?) 258+48 25.6£6.2 0.79
BSA (m?) 1.93+0.2 1.70+0.2 0.001
Pulmonale HT 14.3% (n=20) 20.3% (n=13) 0.17
COPD 12.1% (n=17) 9.4% (n=6) 0.56
Diabetes Mellitus 36.4% (n=51) 39.1% (n=25) 0.71
LVEF > 50% 47.9% (n=67) 60.9% (n=39) 0.83
LVEF 30-50% 39.3% (n=55) 32.8% (n=21) 0.37
LVEF <30% 10.0% (n=14) 6.2% (n=4) 0.38
Praoperativer MI

<48 Stunden 4.3% (n=6) 10.9% (n=7) 0.07
> 48 Stunden 28.6% (n=40) 20.5% (n=13) 0.21
Notfall Operation 11.4% (n=16) 7.8% (n=5) 0.43
Dringliche Operation 19.3% (n=27) 9.4% (n=6) 0.74

Abkiirzungen: BMI - Body-Index; BSA - Body-Surface-Area - Kérperoberflache; pulmonale HT -

pulmonale Hypertonie; COPD - chronisch obstruktive Lungenerkrankung; LVEF - linksventrikulare
Ejektionsfraktion; MI - Myokardinfarkt

Aus Tabelle 1 wird ersichtlich, dass es keine statistisch relevanten Unterschiede

zwischen Mannern

und Frauen

hinsichtlich des

Alters,

obstruktiver

Lungenerkrankungen, Diabetes Mellitus, LVEF, praoperativer Myokardinfarkte und

der Dringlichkeit des Eingriffes gibt. Nur der BSA Wert weist eine statistische

Relevanz auf. Dieser Wert liegt bei Mannern etwas hoher als bei Frauen (1.93 £ 0.2

versus 1.70 + 0.2 m?).
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Tabelle 2: Perioperative Daten nach Geschlecht

Parameter Mannlich (n=140) Weiblich (n=64) p-Wert
CABG 56.9% (n=79) 42.2% (n=27) 0.07
Aortenklappenersatz 14.3% (n=20) 17.2% (n=11) 0.38
Kombinierte Eingriffe 29.3% (n=41) 40.6% (n=26) 0.87
Mittlere OP-Zeit 202 £ 72 min 202 £ 92 min 0.96
Mittlere EKZ-Zeit 90 £ 47 min 102 £ 74 min 0.16
Mittlere Aortenabklemmzeit 61 + 36 min 63 + 40 min 0.79
LIMA fiir CABG 87.9% (n=123) 82.8% (n=53) 0.11
BIMA fiir CABG 45.0% (n=63) 42.1% (n=27) 0.29
30-Tages-Mortalitit 17.9% (n=25) 17.2% (n=11) 0.90
Todesursachen:
Kardial 48.0% (n=12) 63.6% (n=7) 0.48
Nicht-kardial 52.0% (n=13) 36.4% (n=4) 0.51
Nachblutungsmenge in ml 1007 + 946 687 £ 598 0.014
Rethorakotomie Ursachen
Blutung 8.6% (n=12) 1.6% (n=1) 0.71
Akutes Herzversagen (LCOS) 0.7% (n=1) 0 0.51
Perikardtamponade 1.4% (n=2) 0 0.48
Zerebrovaskulires Ereignis 2.9% (n=4) 4.7% (n=3) 0.54
Modifizierte Rankin Skala 3 (n=2) 5 (n=2)
(0-6)

4 (n=2) 1 (n=1)
Mediastinitis 0.7% (n=1) 0 0.51

Abkiirzungen: EKZ-Zeit - extrakorporale Zirkulationszeit; LIMA - linke Arteria thoracica interna;
CABG - isolierter Koronararterienbypass; BIMA - rechte und linke Arteria thoracica interna;

LCOS - Low-cardiac-output-Syndrom

Alle perioperativen Patientendaten wurden in Tabelle 2 zusammengefasst. Bei

Méannern wurden mehr isolierte aortokoronare Bypassoperationen durchgefiihrt als

bei Frauen (56,4 versus 42,2%, p=0,07). Fiir isolierte Bypasseingriffe wurde die

linke Arteria mammaria interna (LIMA) in 86,3% der Falle verwendet. In 44,1%

wurden beide Arteriae mammariae als Transplantat verwendet (BIMA). Es gab
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keinen statistisch signifikanten Unterschied zwischen der Haufigkeit von
Klappenoperationen oder Kombinationseingriffen zwischen Mannern und Frauen.
Die durchschnittliche Operationszeit betrug 202 * 72 Minuten fiir Patienten
mannlichen und 202 + 92 Minuten fiir Patienten weiblichen Geschlechts (p=0,96).
Die 30-Tages-Mortalitit betrug insgesamt 17.6% (bei Mannern 17.9% versus 17.2%
bei Frauen, p=0.90). Bei Madnnern waren 48% (n=12) der Todesfélle auf kardiale
und 52.0% (n=13) auf nicht kardiale Ursachen zurtickzufiihren. Unter den Frauen
verstarben 63.6% (n=7) an einem kardialen Geschehen und 36.4% (n=4) an einer
nicht kardialen Genese. Letztere 4 Patientinnen verstarben samtlich aufgrund einer

Pneumonie mit darauffolgendem konsekutivem Multiorganversagen.

Die univariante Analyse ergab einen signifikanten Unterschied zwischen der
Fordermenge der Drainagen bei Madnnern verglichen mit jener bei Frauen (1007 *
946 ml versus 687 * 598 ml, p=0.014). Der BMI-Wert war vergleichbar zwischen
beiden Geschlechtern. Mannliche Patienten wiesen eine deutlich hohere
Kérperoberfliche (BSA) auf als die weiblichen Patienten (1.93 m? versus 1.70 m?,
p=0.001). Der statistisch signifikante Unterschied bei der Nachblutungsmenge blieb
jedoch auch noch bestehen, wenn der BSA-Wert anhand von linearen
Regressionsmodellen = mitberiicksichtigt und  korrigiert = wurde  (nicht
standardisierter  Koeffizient [b]=588.90-291.47, R?=0.043, F=5.46, 95%-
Konfidenzintervall [743.49-181.07], p=0.71).

Wenngleich  die  Rethorakotomie-Rate  zwischen beiden  Geschlechtern
unterschiedlich hoch war ergab sich keine statistische geschlechtsspezifische

Signifikanz (Manner 8.6% versus 1.6% Frauen).

Pra- und perioperative Daten wurden anschlieffend anhand von
Regressionsanalysemodellen analysiert (Tabelle 3). Dabei konnten die Parameter
des praoperativen Myokardinfarkts, die OP-Dauer, eine verlangerte extrakorporale
Zirkulationszeit und die Rethorakotomie-Rate als unabhédngige Pradiktoren fiir eine

erhohte 30-Tages-Mortalitat identifiziert werden.

Alle anderen analysierten Variablen wie zum Beispiel das Geschlecht, das Alter, die
LVEF oder die Dringlichkeit der Operation zeigten keine statistische Relevanz als

unabhangige geschlechtsspezifische Risikofaktoren.
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Zusatzlich bestand ein statistisch signifikanter Unterschied beziiglich der 30-Tages-
Mortalitdit zwischen der Kontrollgruppe und den Dialysepatienten. Die
Gesamtmortalitit bei Dialysepatienten betrug 17.6% versus 4.6% beim
Kontrollkollektiv (p=0.0001). Bei isolierten Bypassoperationen betrug die Mortalitit
unter den Dialysepatienten 13.2% und beim nierengesunden Kollektiv 3.4%
(p=0.014). 19.3% der Dialysepatienten  verstarben  bei isolierten
Aortenklappeneingriffen, beim Kontrollkollektiv verstarb kein Patient (p=0.051).
Bei kombinierten Eingriffen betrug die Mortalitdt bei Dialysepatienten 23.8% und

beim nierengesunden Kollektiv 9.1% (p=0.02).

Tabelle 3: Regressionsanalyse zur 30-Tages-Mortalitat

Variablen Odds Ratio 95%-Konfidenzintervall p-Wert
Geschlecht 0.513 0.139 1.897 0.317
Alter 1.027 0.974 1.083 0.326
Pulmonale Hypertonie 0.696 0.325 1.361 0.290
Diabetes Mellitus 1.249 0.429 3.638 0.683
Myokardinfarkt 1.209 1.002 1.458 0.048
LVEF < 30% 1.483 0.278 7.920 0.645
COPD 2.295 0.573 9.191 0.240
Notfall Operation 2.168 0.464 10.126 0.325
Dringliche Operation 0.615 0.129 2.941 0.154
OP-Zeit 1.012 1.001 1.023 0.028
EKZ-Zeit 1.023 1.001 1.045 0.042
Aortenabklemmzeit 0.985 0.963 1.007 0.189
CABG 0.538 0.107 2.709 0.452
Aortenklappenersatz 2.257 0.234 2.797 0.482
Kombinierter Eingriff 2.408 0.537 3.788 0.251
ZVE 4.799 0.325 7.984 0.254
Nachblutungsmenge 1.000 0.999 1.000 0.470
Rethorakotomie 1.050 1.004 1.097 0.033

Abkiirzungen: LVEF - linksventrikulare Ejektionsfraktion; COPD - chronisch obstruktive
Lungenerkrankung; EKZ-Zeit - extrakorporale Zirkulationszeit; CABG - isolierter
Koronararterienbypass; ZVE - zerebrovaskulares Ereignis
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5.3 Klinische Ergebnisse des mittelfristigen Follow-up

Alle Informationen zu den 53 chronischen Dialysepatienten, die zwischen 2007 und
2012 in der herzchirurgischen Abteilung des Klinikums Bogenhausen operiert
worden sind, wurden retrospektiv systematisch durch bereits vorhandene
Arztbriefe, Briefanschreiben oder telefonischen Kontakt mit Patienten, Angehorigen
oder des behandelnden Arztes zwischen September und Dezember 2012 erhoben
und zusammengetragen. Als Beginn des Follow-up Zeitpunktes wurde das
Operationsdatum gewahlt. Die Follow-up Periode endete mit dem Kontakttag mit
dem Patienten, dem Arzt oder den Angehorigen oder, wenn der Patient bereits
verstorben war, mit dem jeweiligen Todestag. Das mittelfristige Follow-up der 53
Patienten war zu 94.3% (n=50) komplett. 3 von 53 Patienten konnten nicht erreicht
werden. Von den 50 Patienten, die kontaktiert werden konnten, waren 13 (26%)
bereits innerhalb des 30-Tage-Follow-ups verstorben. Die restlichen 37 Patienten
konnten somit in das mittelfristige Follow-up miteingeschlossen werden. Der
Follow-up Zeitraum fiir diese 37 Patienten lag zwischen 1.1 und 67.9 Monaten (im

Mittel 26.1 + 18.3 Monate).

In diesem komplexen Hochrisikokollektiv, das sich nur aus chronischen
Langzeitdialysepatienten zusammensetzt, betrug die 30-Tages-Mortalitit 26 %
(n=13). In 53.8% (n=7) der Falle handelte es sich um eine kardiale Todesursache, in
15.4% (n=2) um eine extrakardiale und in 30.8% (n=4) der Fille war die
Todesursache nicht bekannt. Bei den 37 restlichen Patienten beliefen sich die
mittelfristigen Uberlebensraten auf 82.5% nach 1 Jahr, 50% nach 3 Jahren und nur
noch auf 17% nach 5 Jahren (Abbildung 1). In dieser Gruppe war die Todesursache
in 16% (n=3) kardial und in 16% (n=3) neurologisch assoziiert. In 68% (n=13) der
Fille verstarben die Patienten an sonstigen Todesursachen. Unter die Kategorie
sonstiger Todesursachen fallen zum Beispiel Malignome, Sepsis mit
Multiorganversagen oder ein akutes Abdomen wegen gastrointestinaler Blutungen.
Die Mehrzahl der Patienten ist durch Pneumonien mit konsekutiver Sepsis

verstorben.
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Abbildung 1: Darstellung der kumulativen Uberlebensrate im mittelfristigen Follow-up
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Das Durchschnittsalter der 13 verstorbenen chronisch dialysepflichtigen 30-Tages-
Follow-up Patienten betrug 69.63 Jahre mit einer Standardabweichung von 5.54

Jahren. Der mediane Wert belief sich auf 69.31 Jahre.

Das Durchschnittsalter der 37 Patienten aus der mittelfristigen Follow-up Gruppe

betrug 68. 16 + 8.62 Jahre. Der mediane Wert lag bei 69.16 Jahre.

Das Durchschnittsalter dieses Gesamtkollektivs (n=50) betrug 68.54 + 7.91 Jahre.

Der mediane Wert des Alters der 50 chronischen Dialysepatienten war 69.23 Jahre.

Der mittlere Dialysezeitraum der Patienten die bereits wahrend den ersten 30
postoperativen Tagen verstorben sind betrug 3.0 + 4.4 Jahre. Der mediane Wert lag
bei 1.2 Jahren. Als Beginn des Dialysezeitraums wurde die erste Dialysesitzung

festgelegt, mit darauffolgenden regelmafdigen Dialysesitzungen. Als Ende der
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Nierenersatzperiode wurde der Todeszeitpunkt oder der Kontaktzeitpunkt

festgelegt.

Bei den 37 chronischen Dialysepatienten des mittelfristigen Follow-ups betrug die
mittlere Dialysedauer zum Kontaktzeitpunkt 7.4 + 5 Jahre und der Median lag bei
6.6 Jahren. Die mittlere praoperative Dialysedauer welche die Zeit zwischen den
ersten regelmafdigen Dialysesitzungen und der Herzoperation umfasst, betrug bei

diesen 37 Patienten 5.4 *+ 4.9 Jahre. Der Median lag bei 5.0 Jahren.

Ein Patient litt unter einer therapieresistenten letalen Akne tetrada, ein Patient
unter einer schweren Panarteriitis nodosa und ein Patient war HIV positiv. Bei 4

Patienten ist nach der Herzoperation eine Krebserkrankung neu aufgetreten.
Bei insgesamt 5 von 50 Patienten wurde eine Rethorakotomie durchgefiihrt.

Alle demographischen und operativen Patientendaten sind in Tabelle 4 und 5

dargestellt.
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Tabelle 4: Demographische und klinische Patientendaten der 53 chronisch
dialysepflichtigen Patienten (Follow-up komplett fiir 94.3%, n=50)

Parameter Verstorben im Mittelfristiges Gesamt
30-Tage-Follow-up Follow-up

Patientenanzahl 13 37 50
Geschlechtsverteilung:
Mainnlich 6 (46.2%) 26 (70.3%) 32 (64%)
Weiblich 7 (53.8%) 11 (29.7%) 18 (36%)
Arterielle Hypertonie 13 (100%) 36 (97.3%) 49 (98%)
D.M. Typ 1 und Typ 2 5 (38.5%) 15 (40.5%) 20 (40%)
Permanentes VHF 3 (23.1%) 5 (13.5%) 8 (16%)
Intermittierendes VHF 5 (38.5%) 16 (43.2%) 21 (42%)
pAVK 4 (30.8%) 17 (46.0%) 21 (42%)
EF <30% 6 (46.2%) 16 (43.2%) 22 (44%)
EF 30-50% 5 (38.5%) 15 (40.5%) 20 (40%)
EF > 50% 2 (15.4%) 6 (16.2%) 8 (16%)
Lungenerkrankungen 4 (30.8%) 5 (13.5%) 9 (18%)
Pulmonale Hypertonie 2 (15.4%) 6 (16.2%) 8 (16%)
Notfall Operation 2 (15.4%) 2 (5.4%) 4 (8%)
Dringliche Operation 1 (7.7%) 5 (13.5%) 6 (12%)
Praoperativer MI
< 48 Stunden 1(7.7%) 6 (16.2%) 7 (14%)
> 48 Stunden 3(23.1%) 4 (10.8%) 7 (14%)

Abkiirzungen: D.M. - Diabetes Mellitus; VHF - Vorhofflimmern; pAVK - periphere arterielle
Verschlusskrankheit; EF - Ejektionsfraktion; MI - Myokardinfarkt
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Tabelle 5: Operative Patientendaten der 53 chronisch dialysepflichtigen
Patienten (Follow-up komplett fiir 94.3%, n=50)

Parameter 30-Tage-Follow- Mittelfristiges Gesamt
up Follow-up

Patientenanzahl 13 37 50
CABG 30.8% (n=4) 45.9% (n=17) 42% (n=21)
Aortenklappenersatz 7.7% (n=1) 27% (n=10) 22% (n=11)
Kombinationseingriffe 61.5 % (n=8) 27% (n=10) 36% (n=18)
Mittlere OP-Zeit 338 £ 111 min 192478 min 229 +109 min
Mittlere EKZ-Zeit 190 £ 102 min 71 + 48 min 102 + 84 min
Mittlere 84 +61 min 50 = 35 min 59 46 min
Aortenabklemmzeit
LIMA fiir CABG 30.8% (n=4) 51.4% (n=19) 46% (n=23)
RIMA fiir CABG 7.7% (n=1) 10.8% (n=4) 10% (n=5)

Abkiirzungen: CABG - isolierter Koronararterienbypass; EKZ-Zeit - extrakorporale Zirkulationszeit;
LIMA - linke Arteria thoracica interna; BIMA - rechte und linke Arteria thoracica interna

Anschlieffend wurden einfaktorielle Varianzanalysen durchgefiithrt, um bei der
mittelfristigen Follow-up Gruppe die prognostischen Faktoren, die das
Langzeitiiberleben begiinstigen, zu identifizieren. Die Ergebnisse dieser

Berechnungen sind in Tabelle 6 zusammengefasst.
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Tabelle 6: Prognostische Faktoren fiir die 5-Jahres-Uberlebensrate

Parameter Mittelfristiges Follow-up p-Wert
Minnliches Geschlecht 70.3% (n=26) 0.33
Diabetes Mellitus Typ 2 35.1% (n=13) 0.82
Lungenerkrankungen 13.5% (n=5) 0.16
Pulmonale Hypertonie 16.2% (n=6) 0.41
pAVK 46.0% (n=17) 0.037
EF <30% 43.2% (n=16) 0.60
EF 30-50% 40.5% (n=15) 0.63
EF > 50% 16.2% (n=6) 0.94
Dringliche Operation 13.5% (n=5) 0.13
Notfall Operation 5.4% (n=2) 0.16
Praoperativer MI 10% (n=10) 0.92
Akuter MI (<48 Stunden) 16.2% (6) 0.33
CABG 45.9% (n=17) 0.24
LIMA 51.4% (n=19) 0.06
RIMA 10.8% (n=4) 0.06
Aortenklappenersatz 27% (n=10) 0.51
Mitralklappenersatz 10.8% (n=4) 0.95
Rethorakotomie 8.1% (n=3) 0.58
Thromboembolie alle 13.5% (n=5) 0.16

Abkiirzungen: pAVK - periphere arterielle Verschlusskrankheit; EF - Ejektionsfraktion;
MI - Myokardinfarkt; CABG - isolierter Koronararterienbypass; LIMA - linke Arteria thoracica
interna; BIMA - rechte und linke Arteria thoracica interna
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Hinsichtlich der untersuchten Parameter ergaben sich keine statistisch signifikanten
Unterschiede. Nur das Vorhandensein einer peripheren arteriellen
Verschlusskrankheit zeigte in unseren Berechnungen eine statistische Relevanz als
Risikofaktor fiir ein geringeres Uberleben. Keiner der anderen Messwerte konnte bei
dieser Univarianzanalyse als weiterer Risikofaktor fiir eine erh6hte Mortalitdt bei
chronischer Dialysepflichtigkeit nach herzchirurgischen Eingriffen identifiziert
werden. Dariiber hinaus konnte keine statistische Signifikanz fiir verschiedene
Altersgruppen, den Drainageblutverlust, die Operationszeit, die Bypasszeit und die

Aortenabklemmzeit festgestellt werden (Tabelle 7).

Tabelle 7: Prognostische Faktoren fiir die 5-Jahres Uberlebensrate aufgeteilt
nach Gruppen

Parameter Mittelfristiges Follow-up p-Wert
Altersgruppen <65 Jahren 35.1% (n=13)
65-80 Jahre 56.8% (n=21) 0.33

>80 Jahre  8.1% (n=3)
Nachblutungsmenge <500 mL 40.5% (n=15)

500-1000 37.8% (n=14) 0.95

1000-1500 10.8% (n=4)

>1500mL  10.8% (n=4)

OP-Zeit <2 Stunden 8.1% (n=3)
2-3 43.2% (n=16) 0.34
3-4 32.4% (n=12)

>4 Stunden 16.2% (n=6)
Bypasszeit < 60 min 18.9% (n=7)
60-120 min  54.1% (n=20) 0.38
120-180 27% (n=10)
Aortenabklemmzeit < 60 min 46% (n=17)
60-90 min  27% (n=10) 0.83
90-120 min  27% (n=10)
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Wahrend der Follow-up Zeit sind bei 8 Patienten Blutungen aufgetreten. Die Freiheit
von allgemeinen Blutungskomplikationen wahrend der mittelfristigen Follow-up
Zeit belauft sich auf 78.4% und ist in Abbildung 2 dargestellt. Unter diesen
Blutungsereignissen waren eine Glaskorperblutung, eine zerebrale Blutung und 6
gastrointestinale Blutungen. Bei 3 von den 6 Patienten sind rezidivierende
gastrointestinale Blutungen aufgetreten (16.2%). Die Freiheit von gastrointestinalen
Blutungen nach jeweils 1, 2, 3, 4 und 5 Jahren kénnen aus Abbildung 3 entnommen

werden.

Abbildung 2: Darstellung der Freiheit von allgemeinen Blutungskomplikationen im
mittelfristigen Follow-up
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Abbildung 3: Darstellung der Freiheit von gastrointestinalen Blutungen im mittelfristigen
Follow-up
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Wahrend der Follow-up Zeit erlitten 5 der 37 Patienten ein thromboembolisches
Ereignis. Unter Thromboembolie fallen jegliche thromboembolischen Ereignisse, die
nach dem jeweiligen herzchirurgischen Eingriff im Follow-up Zeitraum aufgetreten
sind. Von den 5 betroffenen Patienten erlitten zwei Patienten eine transitorische
ischamische Attacke, 2 Patienten einen Apoplex und ein Patient eine ausgedehnte
Basilaristhrombose. Die Zeit zwischen der Operation und dem Thromboembolie-
Ereignis betrug im Mittel 11.2 + 10.7 Monate. Der Median lag bei 6.97 Monate. 4 von
diesen 5 Patienten sind innerhalb der Follow-up Zeit verstorben. Die mittlere Zeit
zwischen dem thromboembolischen Ereignis und dem Tod des Patienten betrug
18.35 * 21.15 Monate. Der mediane Wert lag bei 17.76 Monaten. Die Freiheit
thromboembolischer Ereignisse ist durch eine Kaplan-Meier-Kurve in Abbildung 4

dargestellt und betragt fiir den Beobachtungszeitraum 86.5%.
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Abbildung 4: Darstellung der Freiheit von thromboembolischen Ereignissen im mittelfristigen
Follow-up
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3 von 37 Patienten erlitten ein Myokardinfarkt nach der Herzoperation.

Bei 2 von 37 Patienten wurde wahrend des Beobachtungszeitraumes eine
Nephrektomie durchgefiihrt. Bei 8 Patienten fand vor oder nach der Herzoperation
eine Nierentransplantation statt. 5 von diesen 8 Patienten mussten sich wegen eines
Transplantatversagens erneut einer Nierentransplantation unterziehen. 1 Patient
erhielt im Laufe seiner Krankengeschichte eine dritte und vierte

Nierentransplantation.

In einem weiteren Schritt wurden multifaktorielle Varianzanalysen durchgefiihrt um
Pradiktoren fiir das 5-Jahres-Uberleben identifizieren zu kénnen. Die analysierten
Faktoren waren das Geschlecht, die Ejektionsfraktion, die Dringlichkeit der
Operation, das Vorhandensein einer peripheren arteriellen Verschlusskrankheit, die
Bypasszeit, ein prdoperativer Myokardinfarkt, ein akuter praoperativer

Myokardinfarkt innerhalb von 48 Stunden vor der Operation und Diabetes Mellitus.
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Nur das Vorhandensein einer peripheren arteriellen Verschlusskrankheit stellte sich
in diesen Berechnungen als statistisch relevant fiir ein verringertes 5-]Jahres-
Uberleben heraus (p= 0.037). Der Einfluss einer pAVK auf das kumulative Uberleben
ist in Abbildung 5 dargestellt. Es bestand kein signifikanter Zusammenhang
zwischen allen anderen untersuchten Faktoren und der Mortalitat. Keiner der
restlichen analysierten Parameter konnte als einzelner prognostischer Faktor fiir
das 5-Jahres-Uberleben anhand der durchgefiihrten Multivarianzanalysen

herangezogen werden.

Abbildung 5: Einfluss des Vorhandenseins einer pAVK auf das kumulative Uberleben
(gepunktete Linie: Patienten mit pAVK; durchgezogene Linie: Patienten ohne pAVK)
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Entsprechend wurden bei diesem chronisch kranken Hochrisikokollektiv in der
Follow-up Periode am haufigsten gefafdchirurgische Eingriffe und Amputationen
durchgefiihrt. Bei einem Patienten wurden 5 Amputationen und Nachamputationen

nach der herzchirurgischen Intervention realisiert, bei einem 4, bei 2 Patienten
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wurden 3 Amputationen durchgefiihrt, bei zwei wiederum 2 Eingriffe und bei 3
Patienten erfolgte eine Amputation. Die Freiheit von Amputationen wurde in der
Abbildung 6 anhand einer Kaplan-Meier-Kurve veranschaulicht und belauft sich auf
81.1% innerhalb des Beobachtungszeitraumes. Insgesamt mussten sich 9 Patienten
gefafdchirurgischen Eingriffen unterziehen, wobei bei 5 Patienten ein zweites Mal
interveniert werden musste und bei 4 Patienten noch ein dritter Eingriff
stattgefunden hat. Die Freiheit von gefafdchirurgischen Interventionen wahrend der

Follow-up Zeit betragt 75.7% (Abbildung 7).

Abbildung 6: Darstellung der Freiheit von mindestens einer durchgefiihrten Amputation der
unteren Extremitit im mittelfristigen Follow-up
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Abbildung 7: Darstellung der Freiheit von gefaf3chirurgischen Eingriffen im mittelfristigen
Follow-up
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6 Diskussion

6.1 Diskussion zu den 204 akuten und chronischen

Dialysepatienten

Bei dieser Studie wurden in einem ersten Schritt 204 akute und chronische
Dialysepatienten die in den Jahren 1994 bis 2012 im Klinikum Bogenhausen in der
Herzchirurgie operiert worden sind retrospektiv analysiert. In der Vergangenheit
wurden bereits mehrere Studien publiziert, die sich ebenfalls auf dieses
Hochrisikokollektiv konzentrieren (Tabelle 8). Keine dieser Studien legt jedoch den
Hauptfokus auf den Einfluss des Geschlechtes dieser schwerkranken

dialysepflichtigen Patienten.

In einer anderen bereits durchgefiihrten Untersuchungsreihe der herzchirurgischen
Abteilung des Klinikum Bogenhausens konnte das weibliche Geschlecht, in
Verbindung mit Diabetes Mellitus, als individueller Risikofaktor fiir eine erhdhte
Mortalitdt nach Koronararterienbypass-Eingriffe bei Nierengesunden identifiziert
werden. 33 Wie bei den Ergebnissen dieser bereits publizierten Studie wurden auch
in der vorliegenden Untersuchungsreihe die linke Brustwandarterie (LIMA) und die
beiden Aa. mammariae (BIMA) weniger haufig bei Frauen als bei Mannern
verwendet (82.8% versus 87.9% fiir LIMA und 42.1% versus 45.0% fiir BIMA). 22 33
Interessanterweise war trotz adhnlichem Patientenkollektiv das weibliche Geschlecht
bei der aktuellen Studie zu dialysepflichtigen Patienten nicht mit einer erh6éhten
kardialen = Mortalitit  assoziiert. 22 Die  30-Tages-Mortalitatsrate der
dialysepflichtigen Frauen war in dieser Studie sogar geringfiligig niedriger als jene

der mannlichen Patienten (17.2% versus 17.9%). 22

Andere Studien identifizierten ein sehr junges oder sehr hohes Alter der
Patientinnen als méglichen Pradiktor fiir ein vermindertes Uberleben bei nicht-

dialysepflichtigen =~ Frauen. 1 8. 108 Djeses Postulat konnte durch
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Multivarianzanalysen bei unserem nierenersatzpflichtigen Patientenkollektiv jedoch

nicht nachgewiesen werden. 22

In unserer durchgefiihrten Untersuchung zeigten andere analysierte Variablen wie
zum Beispiel das Alter, die LVEF oder die Dringlichkeit der Operation keine
statistische Relevanz als unabhdngige Risikofaktoren. 22 Auch der im Hauptfokus
dieses Studienkollektivs untersuchte Faktor, das Geschlecht, konnte nicht als
unabhingiger Pridiktor fiir ein geringes Uberleben ermittelt werden. 22 Im
Gegensatz dazu stehen andere veroffentlichte Studien, die das Geschlecht 78, das
Alter 78 102 = die linksventrikulare Ejektionsfraktion 10. 78 102 ynd die
Operationsdringlichkeit 78 als unabhangige Pradiktoren fiir eine erhohte Mortalitit

identifizieren konnten.

In der vorliegenden Untersuchungsreihe gab es keinen signifikanten Unterschied
beziiglich des Kurzzeitliberlebens zwischen beiden Geschlechtern. 22 Das Geschlecht
hatte in dem vorliegenden Kollektiv weder einen Einfluss auf die perioperative
Mortalitat, noch auf das Auftreten von Komplikationen. 22 Nicolini et al. beschreiben
in einer Publikation, dass das weibliche Geschlecht als unabhédngige Variable mit
einer erhohten perioperativen Mortalitdt einhergeht. 78 Dieses Postulat konnte
durch unsere Patientendaten nicht bestatigt werden. 22 Der einzige
geschlechtsspezifische Unterschied der anhand der vorliegenden Daten festgestellt
werden konnte stellte die postoperative Nachblutungsmenge dar (3: 1007 + 946 ml
versus @: 687 + 598 ml, p=0.014)). 22 Dieser Unterschied blieb auch noch bestehen,
wenn der BSA-Wert der beiden Geschlechtsgruppen mit einberechnet wurde. Die
Nachblutungsmenge stand jedoch in keinem signifikanten Zusammenhang mit einer

erh6hten Rethorakotomie-Rate oder einer erhohten 30-Tages-Mortalitat. 22

Manche Autoren belegen, dass durch die Verwendung von sogenannten Off-pump-
Verfahren, dem herzchirurgischen Eingriff ohne Verwendung der Herz-Lungen-
Maschine, das Kurzzeitiiberleben von herzchirurgischen nicht-dialysepflichtigen
Patientinnen verbessert werden kann. 2588109 Jber die Nachteile oder den Nutzen
von Off-pump-Prozeduren bei nierenersatzpflichtigen Patienten finden sich in der
Literatur kontroverse Ergebnisse. Einige Autoren postulieren einen Vorteil fiir das

Uberleben unter Verwendung dieses Verfahrens bei niereninsuffizienten Patienten, 3
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16,102 gandere sehen keinen nachweisbaren Vorteil. 14 95 106 [n der Abteilung des
Klinikums Bogenhausen wurden alle Patientinnen und Patienten dieser Studie mit
On-pump-Verfahren, also unter Verwendung der Herz-Lungen-Maschine operiert,

deshalb kann zu diesem Thema keine weiterfiihrende Stellungnahme erfolgen.

Unsere Ergebnisse konnten weder eine dringliche noch eine Notfalloperation als
Erklarungsméglichkeit fiir ein schlechteres perioperatives Uberleben nachweisen. 22
Alam et al., Nicolini et al., O’Connor et al. und Reinecke et al. hatten diesen Punkt in
ihren Publikationen als signifikanten Pradiktor fiir eine erhohte Mortalitdt

identifizieren konnen. 178, 81,86

In der vorliegenden Studie konnten die Parameter praoperativer Myokardinfarkt,
OP-Dauer, extrakorporale Zirkulationszeit und Rethorakotomie als unabhingige
Pradiktoren fiir eine erhohte 30-Tages-Mortalitat identifiziert werden. 22 Diese
unabhangigen Pradiktoren konnten von anderen Autoren ebenfalls bestdtigt werden.
Boeken et al. beschreiben, dass bei Klappenersatzeingriffen die Rethorakotomie-
Rate eine statistische Relevanz fiir ein geringeres perioperatives Uberleben aufweist.
10 Penta de Peppo et al. identifizierten unter anderem die extrakorporale
Zirkulationszeit als unabhdngigen Pradiktor fiir eine erhohte Mortalitat. 84 Nicolini
et al. konnten zeigen, dass ein prdoperativer Myokardinfarkt die

Kurzzeitiiberlebensprognose von Dialysepatienten verschlechtert. 78

Die perioperative Mortalitat bei dialysepflichtigen Patienten in der Herzchirurgie
erstreckt sich in der Literatur von 0 bis 36.7%. 3:7.10,11,21,26,32,34,35, 40, 41, 44, 46, 48, 49, 52-
54, 59, 62, 68, 70, 74, 78, 83-85 98, 103, 104, 107 Dje 30-Tages-Mortalitéit in unserem
Studienkollektiv betrug 17.6% und lag somit im Rahmen der bisher publizierten
Literaturangaben. 22 Die verschiedenen 30-Tages-Uberlebensraten sind als
Ubersicht in Tabelle 8 zusammengefasst. Die hochste Mortalititsrate tritt dabei bei
Patienten auf, bei denen Kombinationseingriffe durchgefiihrt worden sind. 4152, 68,85
Kogan et al. beschreiben, dass bei chronischen Dialysepatienten, bei denen
Kombinationseingriffe durchgefiihrt wurden, das postoperative Mortalitatsrisiko
auf 39.1% (9/23) im Vergleich zu den dialysepflichtigen Patienten steigt, bei denen
nur isolierte Klappenoperationen oder isolierte aortokoronare Bypass-Operationen

durchgefithrt worden sind. °2 Rahmanian et al. postulieren, dass chronische
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Dialysepatienten ein fast vierfach hoheres Risiko fiir ein schlechteres perioperatives
Uberleben aufweisen als ein nierengesundes Patientenkollektiv. 8 Die héchste
Mortalitatsrate trat dabei wiederum bei Kombinationseingriffen und bei
Herzklappenoperationen auf. 85 Auch Mehlhorn et al. konnten zeigen, dass die
Mortalitdt bei Kombinationseingriffen bei dialysepflichtigen Patienten mit 36.4
Prozent (4/11) hoher liegt als beim isolierten Herzklappenersatz
(15.4%, n=6/39) und als bei isolierten aortokoronaren Bypass-Operationen (4%,
n=2/50). %8 Horst et al. konnten zeigen, dass ein Kombinationseingriff bestehend aus
einer koronaren Bypass- und einer Herzklappenoperation das relative Risiko fiir ein
postoperatives Versterben von dialysepflichtigen Patienten um den Faktor 10
erhoht. 41 Auch bei der Analyse der Daten unserer Studie fallt auf, dass die
Mortalitatsrate von Dialysepatienten fiir Kombinationseingriffe mit 23.8% am
hochsten war. 22 Die Mortalititsrate flir Klappenoperationen betrug 19.3% und lag
bei isolierten aortokoronaren Bypasseingriffen bei 13.2%. 22 Obwohl bei dieser
Studie die Mortalitdtsraten fiir verschiedene Eingriffe unterschiedlich hoch waren,
waren die Odds Ratios fiir eine erhohte 30-Tages-Mortalitat nicht signifikant erhoht.
22 Eine mogliche Erklirung fiir ein vermindertes Uberleben bei
Kombinationseingriffen oder bei Klappenoperationen bei diesem
Hochrisikokollektiv  besteht  darin, dass bei diesen multimorbiden
niereninsuffizienten Patienten oftmals das Herzklappenversagen und die Schwere
der Herzerkrankung nicht friihzeitig erkannt werden und dadurch eine verzogerte
chirurgische Intervention durchgefiihrt wird. Eine Erklarungsmoglichkeit fiir diese
verzogerte Intervention liegt darin, dass dialysepflichtige Patienten oft trotz
erheblicher koronarer Herzkrankheit keine erheblichen pektangindsen
Beschwerden verspiiren da diese Symptome als Resultat einer urdmischen und
diabetischen Polyneuropathie maskiert werden. 841 Hassler et al. fithrten bei 100
Patienten unabhidngig von den pektanginésen Beschwerden vor einer geplanten
Nierentransplantation eine Koronarangiographie durch. 37 Interessanterweise
waren nach angiographischen Kriterien 64% dieser 100 untersuchten Patienten
koronarkrank obwohl bei 31 dieser 64 Patienten (48%) keinerlei pektangindsen
Beschwerden vorlagen und somit keine primdre Indikation fiir eine
Herzkatheteruntersuchung vorgelegen hatte. 37 Bei 20 dieser von Hassler et al. 100

untersuchten Patienten waren die Stenosen sogar grosser als 90% und von diesen
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Stenosen waren 6 iibersehen worden wenn die typischen Angina-Pektoris-
Beschwerden als einziges Diagnosekriterium herangezogen worden waren. 37
Zusatzlich werden durch die regelmafdigen Dialysebehandlungen typische kardiale,
primar auffallende Symptome wie pathologische Herzgerdausche, Dyspnoe oder
periphere Odeme, die bei Herzklappenerkrankungen durch eine chronische
Volumeniiberlast normalerweise bei nierengesunden Patienten hervorgerufen
werden, maskiert. 22.37.41 Dies erschwert eine verfriihte kardiologische Diagnostik
bei diesem komplexen Hochrisikopatientenkollektiv. Des Weiteren weist der
Dialysepatient grundsatzlich eine Reihe erheblicher Komorbidititen wie zum
Beispiel renale Anamie, arterielle Hypertonie, Diabetes Mellitus, schlechte LVEF,
Kalzifikationen der Gefdfde und der Herzklappen, Volumeniiberlast durch
arteriovendse Shunts oder pulmonale Hypertonie auf. > 15 30,97,100,101 Dyrch die
verspdtete Diagnose und den somit verspateten Eingriff ist die Krankheit oft bereits
soweit fortgeschritten, dass, in Kombination mit den zuvor genannten bedeutsamen
Komorbidititen, der dialysepflichtige Patient einen Hochrisikopatienten fiir
herzchirurgische Eingriffe darstellt und deswegen ein deutlich h6heres 30-Tages-

Mortalitatsrisiko aufweist als nierengesunde Patienten.

Bei nierengesunden Patienten unter 70 Jahren betragt die 30-Tages-Mortalitat fiir
aortokoronare Bypassoperationen ungefihr ein bis drei Prozent wobei das
Operationsrisiko mit zunehmendem Alter ebenfalls steigt. 2 17.67.72,92,96 Bej dem
vorliegenden Kontrollkollektiv mit vergleichbarem Altersdurchschnitt zum
Dialysekollektiv betragt die 30-Tages-Mortalitdt 4.6%. 22 Das Durchschnittsalter der
Dialysegruppe in dieser Studie betragt 66.6 + 9.9 Jahre (Range 33-89 Jahre). 22 Die
Mortalitatsraten des dialysepflichtigen Kollektivs und der Kontrollgruppe waren
statistisch signifikant unterschiedlich hinsichtlich eines jiingeren Alters des
Kontrollkollektivs (p=0.0001). 22 Es bleibt abzuklaren, inwieweit das Alter per se
beim perioperativen Uberleben bei dialysepflichtigen Patienten mit einflieRt. Das
Durchschnittsalter der Dialysepatienten in Deutschland hat in den letzten 20 Jahren
kontinuierlich zugenommen. 36 42 Diese Entwicklung liegt zum einen an der
demographischen Bevolkerungsentwicklung und zum anderen an der stetig
steigenden Lebenserwartung aufgrund besserer medizinischer Versorgung und

medizinischen Fortschrittes. 3¢ Im Umkehrschluss bedeutet eine gestiegene
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Lebenserwartung, dass daltere Dialysepatienten im Allgemeinen an mehr
Komorbidititen leiden. 42 Laut ,Bundesverband Niere“ war der dialysepflichtige
Patient im Jahre 1996 durchschnittlich 59 Jahre alt. 3¢ Im Jahre 2005 ist dieses
Durchschnittsalter hingegen bereits auf 66 Jahre angestiegen. 3¢ Dementsprechend
implizieren 7 Jahre altere Patienten gleichzeitig das Vorhandensein von mehreren
Komorbiditaten wie zum Beispiel Diabetes Mellitus oder arterieller Hypertonie und
ein hoheres Risiko fiir Komplikationen. Das durchschnittliche Patientenalter der im
Rahmen dieser Studie untersuchten Dialysegruppe betrdgt 66.6 Jahre. Das Alter, in
dem Patienten erstmalig dialysepflichtig werden, ist im 21. Jahrhundert im Vergleich
zu den 90er Jahren ebenfalls gestiegen: Der ,Bundesverband Niere“ gibt an, dass im
Jahre 1996 Patienten bei Dialysebeginn im Durchschnitt 63 Jahre alt waren. Im Jahr
2005 hingegen lag das Alter des Therapieanfanges bereits durchschnittlich bei 70
Jahren. 36 Eine weitere nicht zu vernachliassigende Tatsache ist die
Verteilungsentwicklung dialysepflichtiger Patienten. War Mitte der 90er Jahre nur
jeder flinfte Dialysepatient alter als 75 Jahre alt, zeigte im Jahre 2005 jeder dritte ein
derart fortgeschrittenes Alter. 3¢ Da vor allem Patienten liber 65 Jahre von der
Dialysepflichtigkeit betroffen sind wund im Jahre 2050 aufgrund der
demographischen Bevolkerungsentwicklung jeder dritte Bewohner Deutschlands
tiber 65 Jahre alt sein wird, nimmt der Bundesverband Niere an, dass sich die
Anzahl der Dialysepatienten bis zum Jahr 2050 fast verdreifachen wird. 3¢ Diese
Zahlen veranschaulichen, welch wichtige Rolle die Dialysetherapie in der modernen
Medizin  einnehmen  wird. Die bereits oben erwahnte schlechte
Kurzzeitiiberlebensrate von Dialysepatienten ldsst sich allgemein anhand von 2
Phianomenen erkldren: Zum einen nimmt die Nierenfunktion generell durch
natiirliche Altersprozesse ab dem 45. Lebensjahr pro Jahr um durchschnittlich 1 ml
pro min pro 1,73 m? kontinuierlich ab. 57 Zum anderen kommt hinzu, dass durch die
medizinischen Fortschritte die Lebenserwartung und das Durchschnittsalter der
Allgemeinbevolkerung steigen und somit auch allgemeine Volks- und
Alterserkrankungen haufiger auftreten. Prof. Dr. med. Danilo Fliser kommt zu dem
Ergebnis, dass Altern an sich kein alleiniger Risikofaktor fiir eine eingeschrankte
Nierenfunktion darstellt, sondern dass insbesondere Risikofaktoren fiir
Kreislauferkrankungen = wie zum  Beispiel = Bluthochdruck, systemische

Arteriosklerose, Adipositas oder Diabetes Mellitus eine wichtigere Rolle fiir die
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Abnahme der glomeruliren Filtrationsrate spielen und diese den
Nierenfunktionsverlust beschleunigen. 27-2° Auch andere Studien belegen, dass
durch das Vorhandensein von nierenschadigenden Begleiterkrankungen mit einem
beschleunigten Abfall der Nierenfunktion beim alternden Menschen gerechnet
werden muss. 4 % 31 47,58 [m Gegensatz dazu konnte bei gesunden alternden
Patienten ohne Risikofaktoren kaum eine Abnahme der GFR nachgewiesen werden.
4,9,31,47,58 Durch die stetig steigende Lebenserwartung und die zunehmende Rate
von nierenschadigenden Begleiterkrankungen in der deutschen alternden
Bevolkerung steigt als logische Folgerung auch die Anzahl dialysepflichtiger
Patienten. Diese Patientengruppe stellt somit ein hochkomplexes und
multimorbides Kollektiv dar, deren Therapie nicht nur fiir Nephrologen eine

Herausforderung darstellt, sondern auch fiir viele andere medizinische Bereiche. 3¢

Problematisch erscheint ein direkter Vergleich der Resultate der verschiedenen
bisher durchgefiihrten Untersuchungsreihen mit den Ergebnissen dieser Studie.
Auch wenn die Tabelle 8 alle relevanten Studien zu diesem Thema zusammenfasst,
unterscheiden sich die verschiedenen Publikationen haufig zwischen Studiendesign
und Fragestellung. Viele der Publikationen auf die man bei der Literaturrecherche
stofdt, sind aus den achtziger oder neunziger Jahren. Hier stellt sich die Frage,
inwieweit diese Studien noch als aktueller Vergleich herangezogen werden kdnnen,
da sich die Medizin vor allem in der Herzchirurgie und in der Dialysetechnik
erheblich verbessert und einen extremen Progress durchgemacht hat. 7 Bechtel et al.
beschreiben, dass die 30-Tages-Mortalitatsrate von Dialysepatienten in der
Herzchirurgie von 28% in den Jahren 1989-1993 auf 7% in den Jahren 2000-2003
gesunken ware (p=0.003). 7 Tanaka et al. postulieren ebenfalls einen Riickgang der
Krankenhausmortalitdt im Laufe der Zeit. 193 Diese betrug in den Jahren 1995-2001
unter deren untersuchten Dialysepatienten noch 16.0% (4/25), zwischen 2002 und
2007 jedoch nur noch 2.1% (1/48). 193 Nicht nur die verwendeten Techniken,
Materialien und Dialysegerdate sind verbessert worden, sondern auch die
Patientennachsorge hat Fortschritte gemacht. Zusatzlich hat die Notwendigkeit
einer engmaschigen, regelmifRigen und priaventiven Uberwachung von
Dialysepatienten wahrscheinlich in den letzten Jahrzehnten ins Bewusstsein

arztlichen Handelns Eingang gefunden, weshalb sich auch die Uberlebensrate
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nierenersatzpflichtiger Patienten nach herzchirurgischen Eingriffen mit der Zeit

verbessert hat.

Aus Tabelle 8 wird ersichtlich, dass sich viele der vorliegenden Untersuchungen mit
einem sehr kleinen Patientenkollektiv mit teilweise weniger als 30 Patienten
beschaftigen. 21,34,3548,53,62,70,83,84,98 Eg jst fraglich, inwieweit diese Studien also als

relevant und aussagekraftig gewertet werden kénnen.

Ein anderer, durchaus wichtiger Punkt, der bei den meisten Veroffentlichungen
nicht berticksichtigt wird, ist, ob bei den Patienten eine Hamodialyse oder eine
Peritonealdialyse durchgefiihrt wurde. Einige Autoren beschaftigen sich nur mit
Hamodialysepatienten 3> 107 | wihrend andere wiederum Hamo- und
Peritonealdialysepatienten untersuchen, ohne diese zu differenzieren oder diese als
ein einheitliches Kollektiv zu betrachten. 7. 32 34 40, 41, 53, 68, 70, 74, 98 Dje beiden
unterschiedlichen = Behandlungsmethoden wurden in der vorliegenden
Untersuchungsreihe ebenfalls nicht aufgeschliisselt. 22 Hier bleibt also die Frage, ob
man diese unterschiedlich behandelten Patienten als einheitliches Gesamtkollektiv
betrachten kann, oder ob eines dieser beiden Nierenersatzverfahren mit einer

giinstigeren Uberlebensrate nach herzchirurgischen Eingriffen assoziiert wire.

Ein anderes Problem, das den Vergleich der diversen Publikationen erschwert, ist,
dass einige Autoren sich nur mit elektiven Eingriffen beschaftigen, wahrend andere
wiederum elektive und Notfalloperationen einschliefden und dadurch die Ergebnisse
schwer vergleichbar machen. Miyahara et al. untersuchten nur Dialysepatienten, die
sich einem elektiven Eingriff unterzogen haben, da Notfalloperationen generell mit
einem schlechteren Uberleben vergesellschaftet sind. 7° Boku et al. haben als
einziger der in der Tabelle 8 erwdhnten Autoren elektive Operationen und
Notfalloperationen im Detail und separat miteinander verglichen. 11 Die
Mortalitatsrate von dialysepflichtigen Patienten bei elektiven Operationen belduft
sich in der erwahnten Studie auf 5,4% wahrend diese fiir Notfalleingriffe bereits
23.5% betragt. 't Bezogen auf das Langzeitiiberleben wird der Unterschied zwischen
den unterschiedlichen OP-Indikationen noch deutlicher: Die 5-]Jahres-
Uberlebensrate bei Patienten mit einer elektiv durchgefithrten isolierten

aortokoronaren Bypassoperation belauft sich auf 70.8%. 11 Im Gegensatz dazu steht
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die 5-Jahres-Uberlebensrate nach einem Notfalleingriff mit nur 14%. 1! Boku et al.
beobachteten in ihrer Publikation, dass die Kurzzeit- und die 5-Jahres-
Uberlebensraten bei Notfallindikationen signifikant geringer sind als bei elektiven
Eingriffen und postulieren, dass aus diesem Grund Dialysepatienten unter
grindlicher und regelméafdiger kardiovaskularer Beobachtung stehen miissen, um
primar bereits dringliche oder notfallmifdige Operationen zu vermeiden. 11 Dies
verdeutlicht noch einmal die Notwendigkeit einer engmaschigen kardiovaskuldren
Kontrolle von diesem Hochrisikokollektiv und die Schwierigkeit, die
unterschiedlichen Kollektive untereinander zu vergleichen. Nicolini, Luciani,
Gelsomino und Kaul et al. konnten ebenfalls einen statistisch signifikanten
Unterschied fiir ein vermindertes perioperatives Uberleben nach Notfalleingriffen

bei Dialysepatienten finden. 34 49,62,78

Ein weiterer Punkt, der die Schwierigkeit der Vergleichbarkeit verdeutlicht, ist, dass
die verfiigbaren Publikationen sich zum einen auf die Krankenhausmortalitit
beziehen und zum anderen auf die 30-Tages-Mortalitit. So betragt zum Beispiel bei
dem von Kai et al. untersuchten Kollektiv die Krankenhausmortalitdt 5.9% (6/110)
und die 30-Tages-Mortalitat 2% (2/110). ** Horai et al. beschreiben eine 30 Tages-
Mortalitat von 2.7% (1/37) und eine Krankenhausmortalitit von 8.1% (3/37). 40
Andere Studien Uuber Dialysepatienten in der Herzchirurgie beschaftigen sich

entweder mit der Krankenhausmortalitdt oder mit der 30-Tages-Mortalitat.

Ein weiterer wichtiger Punkt ist, dass einige der in Tabelle 8 zusammengefassten
Studien nicht erwadhnen, ob es sich bei dem vorliegenden Kollektiv um akute oder
chronische Dialysepatienten handelt. Nur sehr wenige Studien vermitteln eine
prazise Darstellung tiber Ein- und Ausschluss-Kriterien von Patienten. Zusatzlich ist
es schwierig, die unterschiedlichen Arbeiten miteinander zu vergleichen, da
verschiedene Studien nur Patienten einschlief3en, die praoperativ mindestens einen
Monat eine Dialysetherapie erhalten haben. 3 4% 5% 74 Andere beschaftigen sich
hingegen ausschliefdlich mit Patienten die mindestens 3 Monate dialysepflichtig
waren. 9270 Gultekin et al. haben nur Patienten eingeschlossen die mindestens 6
Monate vor der Operation konstant eine Nierenersatztherapie erhalten haben 3> und
Kato et al. schlossen nur Patienten ein, die mindestens 1 Jahr praoperativ dialysiert

worden sind. 48 Andere Autoren untersuchen nicht nur chronische Dialysepatienten,
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sondern praoperativ akut dialysepflichtig gewordene Patienten. 8 83 Diese Tatsache
stellt eine Limitation des ersten Teils dieser Arbeit dar. Dieses Patientenkollektiv
(n=204) besteht nicht nur aus chronischen Langzeitdialysepatienten sondern auch
aus akuten Dialysepatienten die praoperativ nur einige Dialysesitzungen erhalten
haben. Beide Patientengruppen unterscheiden sich durch ihre etwaigen
Komorbiditaten. Langzeitdialysepatienten sind meist hochkomplexe Patienten mit
einer langen Krankheitsgeschichte. Risikofaktoren wie arterielle Hypertonie,
Diabetes Mellitus und Urdmie sind weit verbreitet. 8 61 65 100 Vjele der akuten
Dialysepatienten dieses Patientenkollektives imponierten durch ein schweres
Krankheitsbild und wurden wegen einer spezifischen Erkrankung temporar
nierenersatzpflichtig. Ein haufiger Grund fiir den Beginn einer Dialysetherapie war
bei der vorliegenden Gruppe ein akutes Nierenversagen aufgrund einer
Endokarditis. Da es sich bei diesen akuten und chronischen Untersuchungsgruppen
um ein inhomogenes und schwer vergleichbares Patientenkollektiv handelt, wurde
aus diesem Grund in einem zweiten Schritt der Untersuchung darauf geachtet, nur

Langzeitdialysepatienten in die Studie einzuschliefien.
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Tabelle 8: Ubersicht iiber die perioperativen Mortalititsraten bei

Dialysepatienten in der Herzchirurgie

(oranger Schriftzug - Krankenhausmortalitit; schwarzer Schriftzug - 30-Tages-Mortalitit)

Quelle Jahr CABG HKC CABG Sonstige Mortalitat Mortalitat
(n) (n) +HKC Eingriffe (n) in %
(n) (n)
Deutsch et al. 21 1989 16 - - - 1/16 6.25
Owen et al. 83 1994 21 - - - 2/21 9.0
Kaul et al. 4° 1994 22 5 2 4 4/33 11,4
Koyanagietal.53 1996 23 - - - 0/23 0
Frenken & Krian 1999 30 11 2 2 2/45 4.4
etal. 32
Suehiro et al. 28 1999 21 4 3 - 2/28 7.1
Kaplon et al. 46 2000 - 24 18 - 0/42 0
Liu et al. 59 2000 279 - - - 34/279 12.2
Horst et al. 41 2000 33 23 9 - 9/65 13.8
Gelsomino etal.34+ 2001 16 9 3 - 2/28 7.1
Nakayamaetal.’* 2001 86 12 8 8 10/114 8.8
Penta de Peppo et 2002 17 3 2 2 2/24 8,4
al. 84
Mehlhornetal.%8 2002 50 39 11 - 12/100 12
Luciani et al. 62 2002 18 6 - - 7/24 29
Miyaharaetal.’® 2004 14 4 2 - 1/20 5
Gultekin et al. 35 2005 - 29 - - 1/29 3.4
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Krabatsch etal.5¢ 2005 71 - - - 4/71 5.6
Ariyoshi et al. 3 2006 29 - 6 - 2/35 5.7
Boku et al. 11 2007 30 18 - 6 6/54 11.1
Kato et al. 48 2007 - 27 - - 3/27 111
Tugtekin etal. 107 2007 73 - - - 3/73 4.2
Kai et al. 44 2007 101 - - - 2/101 2
6/101 5.9
Bechtel et al. ” 2008 326 89 103 - 60/518 11.5
Horai et al. 40 2008 37 - - - 1/37 2.7
3/37 8.1
Kogan et al. 52 2008 77 21 14 3 21/115 18.3
Rahmanian et al. 2008 97 76 39 33 31/245 12.7
85
Filsoufi et al. 26 2008 22 40 28 49 51/139 36.7
Tanaka et al. 103 2010 - 73 - - 5/73 6.8
Boeken et al. 10 2010 - 104 - - 13/104 12.5
Nicolini et al. 78 2011 43 16 19 3 11/81 13.6
Terazawa etal. 194 2012 58 - - - 0/58 0
Total 1610 633 269 110 115/1200 7.6
196/1560 10.6

Abkiirzungen: CABG - isolierter aortokoronarer Bypass; HKC - Herzklappenchirurgie
(Aortenklappenersatz; Aortenklappenrekonstruktion; Mitralklappenrekonstruktion,
Mitralklappenersatz; Trikuspidalklappenrekonstruktion)

51



6.2 Diskussion zu den chronischen
Langzeitdialysepatienten (n=53, Kurzzeit-und

mittelfristiges-Follow-up)

In einem zweiten Schritt wurden von den 204 akuten und chronischen
Dialysepatienten 53 chronische Langzeitdialysepatienten herausgefiltert und
analysiert, die zwischen den Jahren 2007 und 2012 im Klinikum Bogenhausen
operiert worden sind. Von diesen 53 Patienten konnten 50 im Follow-up erreicht
werden (94.3%). 13 dieser chronisch kranken Patienten (26%) sind innerhalb der
ersten 30 Tage verstorben. Diese Mortalitatsrate ist vergleichbar mit der in der
Literatur veroéffentlichten Mortalitdt fiir Dialysepatienten von 0 bis 36.7%. 3.7.10.11. 21,
26, 32, 34, 35, 40, 41, 44, 46, 48, 49, 52-54, 59, 62, 68, 70, 74, 78, 83-85, 98, 103, 104, 107 Vergleicht man die
ermittelte Mortalitit von 17.6% unseres grofden Studienkollektives (n=204) des
ersten Teiles dieser Untersuchungsreihe mit der 30-Tages-Uberlebensrate von 26%
der chronischen Langzeitdialysepatienten, fallt auf, dass die chronischen
nierenersatzpflichtigen Patienten mit 26% ein deutlich schlechteres Outcome haben
als die erste Gruppe. Dies ldsst sich vermutlich dadurch erklaren, dass im ersten Teil
der Untersuchung nicht nur chronische dialysepflichtige Patienten
miteingeschlossen worden sind sondern auch akute dialysepflichtige Patienten. Ein
Teil der Patienten des ersten Teiles der Studie hat somit keine regelmafdigen und
keine liber einen langen Zeitraum anhaltenden Dialysesitzungen erhalten, wodurch
der Gefafdstatus und das allgemeine Risikoprofil bei diesen Patienten sicherlich
gliinstiger waren als jenes der chronisch dialysepflichtigen Patienten.
Langzeitdialysepatienten weisen nicht nur, wie bereits zuvor erortert, ein erhohtes
Risiko fiir kardiovaskuldre Erkrankungen und fiir etliche Komorbiditidten auf,
sondern stellen aus vielerlei anderen Griinden ein Hochrisikokollektiv dar.
Chronische Dialysesitzungen belasten die Gefafde anhaltend und erhéhen das Risiko
fir Arteriosklerose erheblich; das gesamte kardiovaskuldre System wird nicht nur
durch den mechanischen Stress der Blutzellen und die renale Anamie 13 20,2464 jn

Mitleidenschaft gezogen, sondern auch durch die immer fortwdhrende
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Volumentiberlastung, einem der Hauptrisikofaktoren fiir eine erhohte Mortalitdt bei
Dialysepatienten. 183843 Laut einem Bericht der ,American Heart Association“ aus
dem Jahre 2003 besitzen Dialysepatienten im Vergleich zur Normalbevolkerung ein
10-30-fach erhohtes Risiko an kardiovaskuldaren Erkrankungen zu versterben. °° Die
Wichtigkeit kardiovaskuldrer Krankheitsprozesse bei chronischer
Nierenersatztherapie fiir das Uberleben dieser Patienten wird dadurch verdeutlicht,
dass 7 von den 13 in dieser Studie im Kurzzeit-Follow-up verstorbenen Patienten
(53.8%) an einer kardialen Ursache verstorben sind. Diese chronisch schwer
kranke Patientengruppe weist multiple kardiovaskuldre Risikofaktoren auf.
Arterielle Hypertonie, Hyperlipidimie, Uramie, renale Andmie, Arteriosklerose,
linksventrikuldre Hypertrophie und Diabetes Mellitus sind in einer hohen Anzahl in

diesem Langzeitdialysepatientenkollektiv vertreten. 8 24 30,65,90,100

Die ermittelte durchschnittliche Uberlebensrate fur chronische
Langzeitdialysepatienten betragt in dieser Studie 82.5% nach 1 Jahr, 50% nach 3
Jahren und nur noch 17% nach 5 Jahren. In der Literatur wird die 1-
Jahresiiberlebensrate in Abhangigkeit des Eingriffes variabel mit 44-90% angeben.
26, 32, 40, 49, 52, 54, 62, 63, 83, 85 Das 3-Jahres-Uberleben in den gingigen Publikationen
erstreckt sich von 56.7% bis 85.2% und das 5-Jahres-Durchschnittsiiberleben
belauft sich auf 21 bis maximal 72.9%. 3.7, 11,26,32,35,40,48,49,52,54,62,63,78,85,91,103 Dje in
dieser Studie ermittelten 3- und 5-Jahresiiberlebensraten sind somit etwas niedriger
als jene in den bisherigen Publikationen beschriebenen. Dies konnte darin
begriindet sein, dass es sich bei unserem Patientenkollektiv ausschlief}lich um
Patienten handelt, die bereits seit langer Zeit eine Dialysetherapie erhalten haben
(durchschnittliche Dialysezeit: 7.4 * 5Jahre) und sich durch die verschiedenen
Komorbiditiaten von den Kollektiven der anderen Studien unterscheiden. Die
ASCERT-Studie ermittelte eine Sterberate von 23% pro Jahr fiir chronisch
dialysepflichtige Patienten die gleichzeitig an Diabetes Mellitus oder einer
peripheren arteriellen Verschlusskrankheit leiden. °3 Es scheint in diesem
Zusammenhang problematisch, verschiedene Studien vom Aufbau, der Dialysezeit
und des Risikoprofils der jeweiligen Kollektive her zu vergleichen. Die wenigstens
Autoren geben an, liber welchen Zeitraum die untersuchten Patienten dialysiert

worden sind. 496278 Kaul et al. beobachten Patienten die durchschnittlich 3.6 + 0.6
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Jahre Dialysesitzungen erhalten haben wund postulieren eine 5-Jahres-
Uberlebensrate von 55%. 49 Nicolini et al. analysieren die Daten von 81 Patienten die
prdoperativ durchschnittlich 5.8 + 6.7 Jahre dialysiert worden sind (Range 1-32
Jahre) und stellen eine 5-Jahres-Uberlebensrate von 72.2% in dieser untersuchten
Gruppe fest. 78 Luciani et al. untersuchten Patienten die 4.5 + 1.5 Jahre praoperativ
dialysiert worden sind und fanden heraus, dass nach 5 Jahren nur noch 42% der
Patienten leben. 2 In der vorliegenden Studie betrdagt die durchschnittliche
Dialysezeit 7.4+5 Jahre und das Langzeitiiberleben ist mit 17% sehr gering. Die
unterschiedlichen Ergebnisse lassen sich vermutlich anhand der verschiedenen

Dialysezeitraume erklaren.

Einige Autoren untersuchen nur Dialysepatienten, bei denen isolierte
Bypassoperationen durchgefiihrt worden sind. 3 40, 54 91 Andere wiederum
untersuchen nur nierenersatzpflichtige Patienten bei denen ausschliefilich
klappenchirurgische Eingriffe vorgenommen worden sind. 35 48, 63,103 Kogan et al.
trennen dagegen die verschiedenen Operationsarten und geben ein 3- und 5-Jahres-
Uberleben von 76% beziehungsweise 55% fiir isolierte Bypasseingriffe, 59%
respektive 21% fiir einen Aortenklappenersatz und 44% beziehungsweise 33% fiir
Kombinationseingriffe an. 2 Auch Frenken et al. teilten ihr Patientenkollektiv in
zwei Gruppen; ein Teil der Patienten erhielt eine isolierte Bypassoperation wobei
die 1, 3 und 5-Jahresiiberlebensraten jeweils 90%, 67% und 67% betrugen, die
andere Patientengruppe erhielt Klappen- oder Kombinationseingriffe wobei sich das
durchschnittlich Uberleben auf 77%, 77% und 39% belief. 32 In der Literatur wird
deutlich, dass isolierte Bypassoperationen grundsatzlich bessere 5 Jahres-
Uberlebensraten aufweisen als Klappen- oder Kombinationseingriffe, was den
Vergleich der verschiedenen Studien zusatzlich erschwert. 32 52 62,78 [n unserer
untersuchten chronisch dialysepflichtigen Patientengruppe fallt auf, dass deutlich
mehr Patienten, bei denen ein Kombinationseingriff durchgefiihrt worden ist,
wahrend der ersten 30 Tage verstorben sind. Ein generell geringeres perioperatives
Uberleben bei Langzeitdialyse nach Kombinationseingriffen konnte eine
Erklarungsmoglichkeit fiir dieses schlechte Outcome darstellen. Bereits bei unserem
grofden Studienkollektiv von 204 akuten und chronisch dialysepflichtigen Patienten

konnten wir eine erh6hte Mortalitatsrate bei Kombinationseingriffen feststellen. 22
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In diesem Kontext wdire es interessant gewesen, unsere chronischen
Langzeitdialysepatienten ebenfalls mit einem Kontrollkollektiv zu vergleichen, um
genauere Aussagen lber die divergierenden Mortalitatsraten bei den verschiedenen

herzchirurgischen Prozeduren zu erhalten.

Alle relevanten Studien zum mittelfristigen Uberleben von Dialysepatienten nach
herzchirurgischen Eingriffen sind tbersichtshalber in Tabelle 9 zusammengefasst.
Beim Betrachten der verschiedenen Uberlebensraten wird deutlich, dass
Langzeitdialysepatienten ein deutlich schlechteres Outcome aufzeigen als andere
herzchirurgische Patienten die das iibliche Risikoprofil wie arterielle Hypertonie,
Diabetes Mellitus oder Zustand nach Myokardinfarkt aufweisen. Bei diesem nicht
dialysepflichtigen Patientenkollektiv betrigt die 5-Jahres-Uberlebensrate nach einer
isolierten Bypassoperation 84.4 bis 91.3%. 547399 Krabatsch et al. untersuchten zum
Beispiel nicht nur das mittelfristige Uberleben von 71 chronischen Dialysepatienten
sondern verglichen ihre Daten zusatzlich mit denen eines randomisierten
Kontrollkollektivs. 54 Die 1-Jahres-Uberlebensrate bei Dialysepatienten belief sich
hierbei auf 87.7% wahrend sie bei der Kontrollgruppe 91% betrug. 5% Der
Unterschied wird deutlicher bei den 4-Jahres-Uberlebensraten: bei
Langzeitdialysepatienten betrug diese 56.7% im Vergleich zu 88.0% beim
untersuchten Kontrollkollektiv. >4 Es ware durchaus von Interesse gewesen unsere
chronischen Langzeitdialysepatienten einem propensity-score-pair-matched
Kontrollkollektiv gegentiberzustellen wie es im ersten Teil der Untersuchung
durchgefiihrt worden ist. Primares Ziel des mittelfristigen Follow-ups war es jedoch
die Uberlebensrate, die Todesursachen sowie die Inzidenz von kardiovaskuliren

Ereignissen zu erfassen.

Horai et al. postulieren, dass eine erniedrigte praoperative linksventrikulare
Ejektionsfraktion = das  Langzeitiiberleben  chronischer  Dialysepatienten
verschlechtert. In unserer Studie weist eine erniedrigte praoperative
linksventrikuldre Ejektionsfraktion keine statistische Relevanz fiir ein

verschlechtertes mittelfristiges Uberleben auf.

Boku et al. beschreiben eine 5-Jahres-Uberlebensrate von 67.2% fiir elektive

Operationen und von nur 10.5% fiir Notfalleingriffe (p=0.0001). 1t Auch Bechtel et al.
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beobachten, dass Notfalloperationen zu einem schlechteren Langzeitiiberleben bei
Dialysepatienten fiihren. 7 Nicolini et al. identifizieren ebenfalls die Dringlichkeit
des Eingriffes als Pradiktor fiir das Uberleben. 78 Diese Beobachtung konnte durch

die vorliegende Arbeit nicht bestatigt werden.

Filsoufi et al. beschreiben die Abhingigkeit des 5-Jahres-Uberlebens vom Grad der
peripheren arteriellen Verschlusskrankheit. 26 Auch Rahmanian et al. definieren das
Vorhandensein einer pAVK als unabhangigen Pradiktor fiir ein schlechteres
Langzeitergebnis bei Dialysepatienten. 8> Horai et al. bestimmen eine
Raucheranamnese in Kombination mit einer peripheren arteriellen
Verschlusskrankheit als individuellen Risikofaktor fiir ein erniedrigtes
mittelfristiges Outcome. 40 Durch unsere Studie konnte die periphere arterielle
Verschlusskrankheit  ebenfalls als unabhdngiger Risikofaktor fiir ein
verschlechtertes Uberleben identifiziert werden. Alle anderen analysierten Faktoren
wie zum Beispiel Alter, Diabetes Mellitus, linksventrikulare Ejektionsfraktion oder
die Dringlichkeit des Eingriffes weisen keine statistische Relevanz fiir eine
schlechtere Langzeitprognose auf. Viele Studien haben gezeigt, dass
Dialysepatienten sehr haufig, wenn auch mitunter subklinisch, eine periphere
arterielle Verschlusskrankheit aufweisen und sich durch die Anwesenheit einer
pAVK die Mortalitét, vor allem durch kardiovaskuldre Ereignisse, erhoht. 60,82, 90,105,
110 Krabatsch et al. beobachteten, dass die pAVK-Pravalenz bei Dialysepatienten
deutlich hoher ist als bei einem normalen nierengesunden Kontrollkollektiv. 54 Das
Ausmafé des Vorhandenseins einer peripheren arteriellen Verschlusskrankheit bei
dieser Patientengruppe wird auch anhand der Art der Operationen deutlich, die bei
unseren untersuchten Patienten nach dem herzchirurgischen Eingriff am haufigsten
durchgefiihrt worden sind. Wahrend des Beobachtungszeitraumes wurden am
haufigsten gefafdchirurgische Eingriffe und Amputationen ausgefiihrt. Das
Vorhandensein einer arteriellen Hypertonie, Diabetes Mellitus, einer Hyperlipidamie,
einer Urdmie und die zusatzliche mechanische Belastung der Gefif3e durch die
regelmafdigen Dialysesitzungen beschleunigen in dieser Patientengruppe die
Arteriosklerosebildung und somit den progredienten Gefafdverschluss was sich
wiederum in der Art der am haufigsten durchgefiihrten Operationen bei diesen

Patienten widerspiegelt. 8 30,55 65,90,100 Bej unserem Patientenkollektiv waren am
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haufigsten Amputationen der unteren Extremitit notwendig. Lewis et al
beschreiben, dass Patienten mit Diabetes Mellitus und chronischer
Niereninsuffizienz ein erhohtes Risiko fiir ein diabetisches Fufssyndrom aufweisen,
da die Durchblutung und die Wundheilung dieser Patientengruppe durch die Urdmie,
Mikro-und Makrozirkulationsstérungen und den schlechten Gefafdstatus deutlich
eingeschrankt sind. ¢ Auch Kaminski et al. bestdtigen die hohe Pravalenz von
Risikofaktoren fiir Ulzerationen am Fuf$ bei chronisch dialysepflichtigen Patienten

und die Assoziation mit einer erhohten Anzahl an Amputationen. 4>

Der generalisierte problematische Gefafdstatus chronisch dialysepflichtiger
Patienten mag das schlechte Langzeitiiberleben in dieser Patientengruppe erklaren.
17 von 37 Patienten erhielten eine isolierte aortokoronare Bypassoperation. 7
Patienten erhielten einen Aortenklappenersatz und gleichzeitig einen oder mehrere
Bypasse. Wie bereits zuvor beschrieben, ist bei der Mehrzahl der Dialysepatienten
der gesamte arterielle Gefafdstatus problematisch und macht eine komplette Re-
Vaskularisation bei diesen Patienten haufig sehr schwierig. In 23 Fallen wurde fiir
die Re-Vaskularisation ein arterielles Gefafd benutzt (LIMA oder RIMA) und in 21
Fillen venose Grafts. Der Zusammenhang zwischen dem verwendeten Graft und
dem Langzeitiiberleben von Dialysepatienten sollte in weiteren Studien noch

praziser und anhand eines grofderen Patientenkollektives untersucht werden.

Herzchirurgische Eingriffe bei dialysepflichtigen Patienten konnen heutzutage mit
einem akzeptablen chirurgischen Risiko durchgefiihrt werden. Diese
Patientengruppe sollte jedoch vor allem nach der Herzoperation an einem
intensiven Nachsorgeprogramm teilnehmen um das kardiovaskuldre Risikoprofil
kontinuierlich einschatzen zu konnen und zu verbessern. Auch wenn die, in dieser
Studie ermittelten mittelfristigen Uberlebensraten vergleichsweise niedrig waren,
sind die Eingriffe gerechtfertigt insofern als in den meisten Fallen die Lebensqualitit
der Patienten, wenn auch fiir eine kurze Zeit, verbessert wurde. Wahrend den
Kontakten mit Angehérigen oder betreuenden Arzten im Rahmen der
Datenrecherche zu dieser Studie versicherten die meisten Angehorigen oder
betreuenden Arzten, dass auch wenn die verbleibende Zeit nach der Herzoperation
begrenzt war, der herzchirurgische Eingriff die Lebensqualitit der Patienten

deutlich verbessert hatte.
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Tabelle 9: Uberlebensraten von dialysepflichtigen Patienten nach herzchirurgischen

Eingriffen
Quelle Jahr  Patienten- 1-JUR 2-JUR 3-JUR 5-JUR Art des
zahl in % in % in % Eingriffes
Owen et al. 83 1994 21 84 - - CABG
Kaul et al. 42 1994 35 76 - 55 CABG,
Klappe und

Kombi

Lucke et al. 63 1997 19 60 - 42 Klappe

Sawada etal.®1 1998 16 68.8 57.3 CABG

Frenken et al. 1999 30 90 67 67 CABG

32

13 77 77 39 Klappe und

Kombi

Luciani etal. %2 2002 17 65 - 42 CABG,
Klappe

Gultekin et al. 2005 27 - 56.7 46.7 Klappe

35

Horai et al. 40 2005 37 88.8 77 - CABG

Krabatsch etal. 2006 71 87.7 - - CABG

54

Ariyoshietal.? 2006 35 - - 63.7 CABG

Boku et al. 11 2007 48 - - 48.8 CABG,
Klappe,
Aorten-

chirurgie
Kato et al. 48 2007 24 - 852 729 Klappe
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Kogan et al. 52 2008 94 76 - - 55 CABG

59 - - 21 Klappe

44 - - 33 Kombi

Rahmanian et 2008 245 72.3 - - 39 CABG,
al. 85 Klappe und

Kombi

Bechtel etal.? 2008 522 - - - 42 CABG,

Klappe

Filsoufi etal. 26 2008 139 48.5 - - 28.7 CABG,
Klappe und

Kombi

Tanaka et al. 2010 73 - - 74.6  55.7 Klappe

103

Nicolini etal. 78 2011 81 - - - 72.2 CABG,
Klappe und

Kombi

Abkiirzungen: JUR - Jahres-Uberlebens-Rate; Kombi - kombinierte Eingriffe; CABG - isolierter
Koronararterienbypass; Klappe - HKC - Herzklappenchirurgie (Aortenklappenersatz;
Aortenklappenrekonstruktion; Mitralklappenrekonstruktion, Mitralklappenersatz;
Trikuspidalklappenrekonstruktion)
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7 Limitation der Studie

Die vorliegende Studie weist durch ihren retrospektiven Charakter und durch die
kleine Anzahl von Patienten in der Gruppe der Langzeitdialysepatienten (n=53) eine
Limitation auf. Aufgrund der kleinen Patientenanzahl im zweiten Teil der Studie ist
die statistische Aussagekraft reduziert. Es ware durchaus von Interesse gewesen
unsere chronischen Langzeitdialysepatienten einem propensity-score-pair-matched
Kontrollkollektiv gegentiberzustellen wie es im ersten Teil der Untersuchung
durchgefiihrt worden ist. Primares Ziel des mittelfristigen Follow-ups war es jedoch
die Uberlebensrate, die Todesursachen sowie die Inzidenz von kardiovaskuldren
Ereignissen zu erfassen. Zusatzlich wire es sinnvoll, in einer weiteren
Untersuchungsreihe Peritoneal- mit Hamodialysepatienten zu vergleichen da es
hierzu nur sehr limitierte Daten gibt. Dariiber hinaus sollte der Zusammenhang
zwischen den verwendeten Grafts und dem Langzeitiiberleben von Dialysepatienten
in weiteren Studien noch praziser und anhand eines grof3eren Patientenkollektives

untersucht werden.
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8 Zusammenfassung

In einem ersten Schritt dieser Untersuchungsreihe wurde die 30-Tages-Mortalitit
von 204 akuten und chronischen Dialysepatienten retrospektiv ermittelt, bei denen
ein herzchirurgischer Eingriff durchgefiihrt worden ist. Hauptfokus dieses ersten
Teils der Studie war vor allem geschlechtsspezifische Unterschiede
herauszukristallisieren und dadurch verschiedene pradiktive Faktoren zwischen
Méannern und Frauen zu identifizieren und die Daten mit einem propensity-score-
pair-matched Kontrollkollektiv zu vergleichen. In einem zweiten Schritt wurden von
den urspriinglich 204 akuten und chronischen Dialysepatienten aus dem 30-Tage-
Follow-up Kollektiv, die zwischen 1994 und 2012 in der herzchirurgischen
Abteilung des Klinikums Bogenhausen operiert worden sind, alle chronischen
Langzeitdialysepatienten (n= 53) ausgewahlt bei denen zwischen den Jahren 2007
und 2012 ein herzchirurgischer Eingriff durchgefiihrt wurde. Die mittelfristigen
Uberlebensraten dieser chronisch dialysepflichtigen Patienten wurden anhand von
Kaplan-Meier-Kurven ermittelt. Ziel dieser zweiten Untersuchung war es, potentielle
prognostische Risikofaktoren fiir eine erhohte Mortalitit bei chronischer
Dialysepflichtigkeit anhand von multivariaten Cox Regressionsanalysemodellen zu
identifizieren und somit Aussagen iiber das mittelfristige Uberleben fiir diese

komplexe Patientengruppe in der Herzchirurgie treffen zu konnen.

Bei dem ersten Part dieser Studie belief sich die 30-Tages-Mortalitat bei den 204
akuten und chronischen Dialysepatienten fur isolierte
Koronararterienbypassoperationen auf 13.2% (14/106), fur
Aortenklappenersatzoperationen auf 19.3% (6/31) und fiir kombinierte Eingriffe
auf 23.8% (16/67). Die Gesamtmortalitat bei Dialysepatienten betrug 17.6% versus
4.6% beim Kontrollkollektiv und zeigt einen signifikanten Unterschied (p=0.0001).
Bei isolierten Bypassoperationen betrug die Mortalitdt unter den Dialysepatienten
13.2% und beim nierengesunden Kollektiv 3.4% (p=0.014). 19.3% der
Dialysepatienten verstarben bei isolierten Aortenklappeneingriffen, beim

Kontrollkollektiv verstarb kein Patient (p=0.051). Bei kombinierten Eingriffen
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betrug die Mortalitat bei Dialysepatienten 23.8% und war beim nierengesunden
Kontrollkollektiv 9.1% (p=0.02). Die postoperative Drainagemenge war signifikant
hoher bei Mannern (1007 * 946 mL) als bei Frauen (687 + 598 mL, p=0.014). Alle
weiteren durch Univarianzanalysen untersuchten Faktoren zeigten keinen
statistisch relevanten Unterschied zwischen Mannern und Frauen. Untersuchte
geschlechtsspezifische Parameter waren zum Beispiel Alter, COPD, Diabetes Mellitus,
LVEF, praoperativer Myokardinfarkt, Rethorakotomie-Rate und die Dringlichkeit
des Eingriffes. Im Gesamtkollektiv der niereninsuffizienten Patienten konnten
anhand von Regressionsanalysemodellen die Parameter praoperativer
Myokardinfarkt, OP-Dauer, extrakorporale Zirkulationszeit und die Rethorakotomie-
Rate als unabhangige Pradiktoren fiir eine erh6hte 30-Tages-Mortalitat bei beiden

Geschlechtern identifiziert werden.

In einer zweiten Untersuchungsreihe konnten von den ausgewadhlten 53
chronischen Langzeitdialysepatienten, die von 2007 bis 2012 operiert worden sind,
50 Patienten, Angehorige oder behandelnde Arzte kontaktiert werden. 3 von 53
Patienten konnten nicht erreicht werden. Das mittelfristige Follow-up war zu 94,3%
komplett. 21 von den 50 Patienten (42%) erhielten eine isolierte aortokoronare
Bypassoperation, 11 Patienten (22%) einen isolierten Herzklappenersatz und bei 18
Patienten (36%) wurde ein Kombinationseingriff durchgefiihrt. Von den 50
Patienten, die kontaktiert werden konnten, waren 13 (26%) bereits innerhalb des
30-Tage-Follow-ups verstorben. In 53.8% (n=7) der Falle handelte es sich um eine
kardiale Todesursache, in 15.4% (n=2) um eine extrakardiale und in 30.8% (n=4)
der Falle war die Todesursache nicht bekannt. Der mittlere Dialysezeitraum dieser
Patienten betrug 3.0 + 4.4 Jahre. Die restlichen 37 Patienten (37/50) konnten in das
mittelfristige Follow-up miteingeschlossen werden. Bei diesen 37 chronischen
Dialysepatienten betrug die mittlere Dialysedauer zum Kontaktzeitpunkt 7.4 * 5
Jahre. Die mittlere praoperative Dialysedauer, welche die Zeit zwischen den ersten
regelmafdigen Dialysesitzungen und der Herzoperation umfasst, betrug bei diesen
37 Patienten 5.4 * 4.9 Jahre. Bei diesen 37 Langzeitdialysepatienten beliefen sich die
mittelfristigen Uberlebensraten auf 82.5% nach 1 Jahr, 50% nach 3 Jahren und nur
noch auf 17% nach 5 Jahren. In dieser Gruppe war die Todesursache in 16% (n=3)

kardial und in 16% (n=3) neurologisch assoziiert. In 68% (n=13) der Faille
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verstarben die Patienten an sonstigen Todesursachen. Weder das Alter noch andere
untersuchte Parameter wie zum Beispiel das Geschlecht, eine erniedrigte LVEF, die
Dringlichkeit einer Operation, die extrakorporale Zirkulationszeit oder die
Aortenabklemmzeit hatten einen signifikanten Einfluss auf ein geringeres
mittelfristiges Outcome. Nur das Vorhandensein einer peripheren arteriellen
Verschlusskrankheit zeigte in unseren Berechnungen eine statistische Relevanz als
Risikofaktor fiir ein verschlechtertes Uberleben. (p=0.035). Entsprechend wurden
bei diesem chronisch kranken Hochrisikokollektiv in der Follow-up Periode am
haufigsten gefafichirurgische Eingriffe und Amputationen durchgefiihrt. Die Freiheit
von Amputationen belief sich auf 81.1% innerhalb des Beobachtungszeitraumes. Die
Freiheit von gefaf3chirurgischen Interventionen wahrend der Follow-up Zeit betrug
75.7%. Die Freiheit von allgemeinen Blutungskomplikationen sowie die Freiheit von
gastrointestinalen Blutungen und dem Auftreten von thromboembolischen
Ereignissen wurden ebenfalls anhand von Kaplan-Meier-Kurven fiir den

Untersuchungszeitraum analysiert.

Die Ergebnisse dieser Studie zeigen zum einen, dass in dieser Hochrisikogruppe das
Geschlecht keinen Einfluss auf die Uberlebensraten hatte. Zum anderen konnten die
Parameter prdoperativer Myokardinfarkt, verlangerte extrakorporale
Zirkulationszeit, OP-Dauer und Rethorakotomie-Rate als signifikante Pradiktoren
fir ein  schlechteres 30-Tages-Uberleben  bestimmt  werden. Bei
Langzeitdialysepatienten konnten wir im Rahmen dieser Studie das Vorhandensein
einer peripheren arteriellen Verschlusskrankheit als unabhéangigen Pradiktor fiir ein
verkiirztes mittelfristiges Uberleben identifizieren. Auch wenn die von uns
ermittelten mittelfristigen Uberlebensraten vergleichbar gering sind, konnen
heutzutage herzchirurgische Eingriffe bei dialysepflichtigen Patienten mit einem
akzeptablen chirurgischen Risiko durchgefiihrt werden. Diese Patientengruppe
sollte jedoch vor allem nach der Herzoperation an einem intensiven
Nachsorgeprogramm  teilnehmen um das kardiovaskuldre Risikoprofil
kontinuierlich einschatzen zu konnen und zu verbessern. Auch wenn die, in dieser
Studie ermittelten mittelfristigen Uberlebensraten vergleichsweise niedrig waren,
sind die Eingriffe insofern gerechtfertigt, als in den meisten Fillen die

Lebensqualitat der Patienten, wenn auch fiir eine kurze Zeit, verbessert wurde.
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Wihrend der Kontakte mit Angehorigen oder betreuenden Arzten im Rahmen der
Datenrecherche zu dieser Studie versicherten die meisten Angehorigen oder
betreuenden Arzten, dass auch wenn die verbleibende Zeit nach der Herzoperation
begrenzt war, der herzchirurgische Eingriff die Lebensqualitit der Patienten

deutlich verbessert hatte.
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