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Einleitung

1. Einleitung

1.1 Operative Behandlung erworbener Herzklappenfehler

1.1.1 Einfihrung

Prinzipiell kann jede der vier Herzklappen von pathologischen Veranderungen be-
troffen sein. Operationsbedurftige Erkrankungen manifestieren sich jedoch mit Gber
98% fast ausschlieBlich an Aorten- und Mitralklappe (46).

Bis vor wenigen Jahrzehnten war in den meisten Fallen das rheumatische Fieber
Ursache einer Herzklappenerkrankung. Inzwischen dominieren aber aufgrund der
stetig zunehmenden Lebenserwartung vor allem degenerative Prozesse. Diese au-
Rern sich zumeist als Fibrokalzifizierungen von Aortenklappe und Mitralring. Wei-
terhin sind infektiose Endokarditiden, die koronare Herzkrankheit und Mitbeteiligung
bei rheumatischen Systemerkrankungen atiologisch von Bedeutung. Funktionell
konnen alle Veranderungen zu einer Klappenstenose, einer Insuffizienzklappe oder
einer Kombination aus beidem fuhren (12).

In fortgeschrittenen Stadien ist eine chirurgische Intervention mit Ersatz der erkrank-
ten Herzklappe oft unumganglich. Die Indikation und der gunstigste Zeitpunkt des
Eingriffs mussen jedoch unter Berucksichtigung von Ausmalf} und Progredienz der
Erkrankung prazise geplant werden. Auch die Auswahl des jeweiligen Verfahrens
sollte individuell auf die Lebenssituation des Patienten bezogen werden, damit die-

ser von einer Operation optimal profitieren kann.

1.1.2 Epidemiologie

Nach den koronarchirurgischen Eingriffen sind Operationen der Herzklappen die am
haufigsten durchgefuhrten herzchirurgischen Verfahren in Deutschland. So sind im
Jahr 2018 an den insgesamt 78 zur Verfugung stehenden Zentren des Landes
34.915 Patienten primar wegen einer Herzklappenerkrankung operiert worden (7).
Der grofdte Teil entfiel mit 23.330 Eingriffen auf die Aortenklappe, gefolgt von 7.209
Eingriffs an der Mitralklappe. Laut Germany Heart Surgery Report betrug im Jahr
2018 die Zahl kathetergestutzter Aortenklappenimplantationen (TAVI) 13.279.

Als Aortenklappenersatz kamen 992 mechanische Prothesen, 8.800 Xenografts (Bi-

oprothesen aus tierischem Material) und 37 Homografts (humane
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Klappentransplantate) zum Einsatz. Rekonstruktive Verfahren nahmen mit nur 193

Fallen insgesamt eine Ausnahmestellung ein.
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Abb. 1: Isolierter Aortenklappenersatz (2009—2018). Anmerkungen: Ross-Verfahren, Ho-
motransplantatimplantationen und Transkatheter-Herzklappeninterventionen sind ausge-

schlossen. Deutscher Herzchirurgie Bericht 2018 (7)

1.1.3 Geschichtlicher Uberblick

Die moderne Ara der Herzklappenchirurgie entwickelte sich in der zweiten Halfte
des 20. Jahrhunderts. Eine entscheidende Voraussetzung hierfur waren die 1953
erstmals klinisch erfolgreich eingesetzten extrakorporalen Zirkulationssysteme (34).
Erst mit ihrer Hilfe sowie der Einfihrung der intraoperativen Kardioprotektion, etwa
durch kardioplegische Ldsungen, sind Eingriffe am erdffneten und stillstehenden
Herzen mdoglich geworden. Zunachst standen vor allem Klappenrekonstruktionen
im Vordergrund. Partielle Resektionen, Segelraffungen und Kommissurotomien wa-
ren jedoch nicht von dauerhaftem Erfolg bzw. aufgrund anatomischer Gegebenhei-
ten gar nicht erst moglich (74).

Der entscheidende Durchbruch gelang mit der Verflugbarkeit kiinstlicher Klappen,
die 1960 von Harken (31) erstmals in Aortenposition implantiert wurden und nach
dem Kugel-Kafig-Prinzip arbeiteten. Die Erfahrungen der nachfolgenden Jahre
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haben schliel3lich zur Entwicklung und Bereitstellung zahlreicher weiterer kiunstli-
cher Klappenmodelle gefuhrt. Die mechanischen Herzklappen bestehen derzeit aus
einem Klappenring und ein oder zwei Klappenfligeln aus Graphit, das mit pyrolyti-
schem Kohlenstoff beschichtet ist. Der Klappenring ist von einer Polyesterman-
schette umgeben, die zur Befestigung im Herzen dient. Mechanische Herzklappen
kénnen leise Gerausche (,Prothesenklicks*) beim Offnen und Schlielen der Klap-
penfligel erzeugen (14). Um die Bildung von Thromben an den kunstlichen Klap-
penoberflachen zu vermeiden, ist in der Regel eine dauerhafte Antikoagulation er-
forderlich. Mechanische Herzklappen haben in Laborversuchen eine Lebensdauer
von uber 100 Jahren (68).

Die Einflhrung biologischer Prothesen begann nur wenige Jahre danach. 1965 im-
plantierte Binet (10) erstmals heterologe native Aortenklappen, die zunachst noch
keinen Stent (Unterstutzungsring) besallen. Diese Methode konnte sich jedoch
ebenso wenig durchsetzen wie die 1962 erprobten homologen Klappen (8) oder die
pulmonalen Autografts 1967 durch Ross (58). Mechanische Zerstorung, aufwandige
Implantationstechniken und geringe Verfugbarkeit bereiteten Probleme, sodass die
folgenden Jahrzehnte von den wesentlich einfacher zu handhabenden mechani-
schen Modellen und den biologischen aus den Aortenklappentaschen von Schwei-
nen, dem Herzbeutel von Rindern oder aus Rinderhalsvenen hergestellten Model-
len gepragt waren (64).

Die Praparation in einer antibiotischen Losung bei 4°C, Rontgenbestrahlung oder
die Trockengefrierung sind der Cryopraservierung unterlegen. Die Gewebe sind auf
einem Stent befestigt oder gerustfrei. Auch diese Klappen sind zum Einnahen mit
einem Nahtring versehen. Die Lebensdauer biologischer Herzklappen ist begrenzt
(19), da diese im Vergleich zum eigenen Gewebe einer beschleunigten Verkalkung
(Alterungsprozess) unterliegen. Dies kann nach einigen Jahren zur sichtbaren und
auch funktionell bedeutsamen Funktionsstorungen flihren, die einen Austausch not-
wendig machen. Dafur ist bei vielen Patienten keine Antikoagulation erforderlich
(52).

Moderne Behandlungsmethoden der Antikalzifierung und neue Techniken der Bi-
oklappen haben dramatisch die Haltbarkeit verbessert (35), aber jede Prothese ist
immer noch obstruktiv. Beim Aortenklappenersatz verschiebt sich der Trend von
den mechanischen Prothesen zu den biologischen steigend (29) (Abb.1) und es ist
noch nicht eindeutig, ob eine stentlose Klappe wirklich vorteilhafter ist als eine
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gestentete. Es ist bewiesen, dass die stentlosen Klappen eine bessere Hamodyna-
mik mit niedrigen Druckgradienten, eine schnellere und starkere Ventrikel-Regres-
sion mit einer gleichzeitigen besseren kurz- und langfristigen Prognose aufweisen
(67) (16). Jede gestentete Klappe hat eine Neigung zur Stenose, vor allem im klei-
nen Aortenklappenring, da sie in ringférmiger supraannularer Position unter Ver-
wendung mehrerer durch subannulare Polytetrafluorenthylenfilze verstarkte Einzel-
nahte implantiert ist, wahrend dagegen die stentlose Klappe sich 6ffnet und nicht
die Obstruktion der Stent und der Naht-Manschette hat (60) (48).

1.2 Ungestentete Bioprothesen

Das Konzept fur den Aortenklappenersatz (AKE) mit einer stentlosen Klappe ist
nicht neu. Der erste Austausch einer Aortenklappe wurde zuvor in der anatomi-
schen Position mit einer stentlosen Klappe (Aorten-Homograft) durch Ross (58) im-
plantiert. Wegen der fehlenden Verfugbarkeit und der Logistik der Erhaltung und
Verteilung waren Homograftklappen und Conduits (menschlichen Spender) keine
praktische Option fur die Mehrzahl der Aortenklappenersatz-Patienten. Die ersten
modernen stentlosen Klappen waren glutaraldehyd-fixierte Schweineprothesen
(Edwards Prima Plus, Medtronic Freestyle und St. Jude Toronto SPV) (25) mit einer
vollstandig subkoronaren Form oder einer vollstandigen Aortenwurzel (Abb.2). Der
am meisten bevorzugte Ansatz war die Wurzelersatztechnik, aufgrund derer der
subkoronare Ansatz mehr Nahtlinie bendtigte.

Die zweite Generation (43) von ungestenteten Bioprothesen verbesserte die tech-
nischen Schwierigkeiten bei der Freihandimplantation mit zwei Nahtreihen fur die
subkoronare Implantation von Schweinebioprothesen (Abb.3) (43).

Die dritte Generation (43) von stentlosen Prothesen wird aus einem xenogenen Pe-
rikard hergestellt (Abb.4) (43), weil die Perikardklappe frei von den Kompromittie-
rungen der Schweineaortenwurzel ist. Sie ist flexibel und einfach zu implantieren
mit einer unterbrochenen oder fortlaufenden Nahttechnik. Es gibt verschiedene xe-
nogene Perikardklappen (Rind oder Pferd). Das Pferdeperikard ist dinner, jedoch
starker und auch viel biegsamer als das Perikard des Rindes. Die Klappen im
Transkatheter-Aortenklappenimplantation-Verfahren bestehen aus sehr dunnen fle-
xiblen Stents mit daran fixierten Klappensegeln aus Rinder- oder Schweinperikard.
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Diese Klappen spiegeln sich in bestimmten Veroffentlichungen wider als stentlose

Klappen der vierten Generation (43).

Die Haltbarkeit von derzeitigen bioprothetischen Herzklappen wird durch glutaral-
dehyd-assoziierte Taschenverkalkung oder durch die Immunreaktion des Wirts ver-
mindert. Als ein neuer Tissue-Engineering-Ansatz zur Verbesserung der Lebens-
dauer von Ersatzherzklappen wurde eine neue azellulare (nicht mit Glutaraldehy
fixierte) Gewebeherzklappe fur die autologe Rezellularisierung entwickelt, um die
Antigenitat von Xenotransplantaten zu begrenzen (29) (32). Da das Glutaraldehyd
nicht im gesamten Verfahren benutzt wird, werden die Klappen weniger verkalkt
und toxisch. Das Verfahren liefert eine sehr biegsame Klappe mit sehr geringen
Gradienten. Die Verwendung von autologem Perikard, das mit Glutaraldehyd fixiert
ist, vermeidet jegliche Immunreaktion zwischen dem Patienten und der implantier-
ten Herzklappe und minimiert so die Gewebeverkalkung und Pannusbildung (54)
(72).
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A
St Jude Toronto SPV St Jude Medical-Biocor

Koehler Elan CryolLife-O'Brien
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St Jude SVFP Root Edwards Prima Plus

Medtronic Freestyle Kochler Elan Root

Abb.2: Erste Generation der stentlosen Bioprothesen (43)
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Abb.3: Zweite Generation der stentlosen Bioprothesen (43)

Sorin Pericarbon Freedom  Sorin Pericarbon Freedom SOLO  3F Therapeutics

ki

Abb.4: Dritte Generation der stentlosen Bioprothesen (43)
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Abb.5: Stentlose Bioprothese der vierten Generation (43)

1.3 Operationstechniken

Die Implantation einer stentlosen Bioprothese kann grundsatzlich mit verschiede-

nen Techniken erfolgen (25) (Abb. 6):

e Aortenwurzelersatz- bzw. Full-Root-Technik: Die gesamte Prothese wird als

freie neue Aortenwurzel mit Reimplantation der Koronararterien verwendet.

e Wurzelinklusionstechnik: Die gesamte Prothese wird in die bestehende Aorten-

wurzel des Patienten eingeflgt.

e Subkoronartechnik: Auch hier wird die Prothese in die bereits vorhandene Aor-

tenwurzel eingebaut. Es werden alle Prothesentaschen herausgeschnitten, mit

Ausnahme der nichtkoronaren Tasche bei der sogenannten modifizierten Sub-

koronartechnik. Die Nahte kdnnen unterhalb der Koronarostien platziert werden,

sodass eine gesonderte Implantation der Kranzgefalie entfallt.
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Full Root Technique Modified Subcoronary Technique

Root Inclusion Technique Complete Subcoronary Technique
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Abb. 6: Implantationstechniken fiir ungestentete Bioprothesen. Von links nach rechts:

Full-Root-Technik, modifizierte Subkoronartechnik Wurzelinklusionstechnik und

komplette Subkoronartechnik (25)

Aufgrund der komplizierteren Operationstechnik der Wurzelinklusion werden haupt-
sachlich der Aortenwurzelersatz und die subkoronare Methode angewendet (24)
(63).

1.4 Problembeschreibung

Durch die starre Struktur eines Stents werden die anatomischen Verhaltnisse einer
naturlichen Herzklappe in ihrer Dynamik verandert. Die Kommissuren sind in ihrer
Position fixiert, ihr physiologisches Auseinanderweichen im Verlauf eines Offnungs-
zyklus ist somit nicht mehr moglich und fuhrt dber Knickbewegungen der nicht voll
entfalteten Klappentaschen zu zusatzlicher mechanischer Belastung in diesem Be-
reich. Dies konnte eine Ursache fruhzeitiger Kalzifizierungen sein (5), die den

-9-
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entscheidenden Nachteil der biologischen Prothesen ausmachen. Eine stentlose
Bioprothese hingegen kann sich in ihrer Flexibilitat ahnlich der natirlichen Klappe
an die jeweiligen Bewegungsausmalie der Aortenwurzel anpassen (3).

Gerade in dieser Eigenschaft besteht jedoch die Gefahr einer progredienten Klap-
peninsuffizienz. Bei der subkoronaren Implantationstechnik steht eine Prothese in
direktem Kontakt zur nativen Aortenwand und folgt so nicht nur der zyklischen Deh-
nung wahrend der Klappendffnungsphase, sondern muss sich auch dem naturlich
wachsenden Durchmesser der Aortenwurzel im Laufe der Jahre anpassen (62).
Zusatzlich kénnen pathologische Prozesse zu einer Ubermaligen Erweiterung der
Aorta fuhren. Pradisponierend wirken hier degenerative Veranderungen vor allem
im Rahmen eines arteriellen Hypertonus, rheumatische Systemerkrankungen und
angeborene Ursachen wie die bikuspide Aortenklappe (55).

Fur eine eventuelle stentlose Prothesendysfunktion ist insbesondere eine Dilatation
in Hohe des sinutubularen Ubergangs von Relevanz. Durch den zunehmenden Zug
auf die Kommissuren reduziert sich die Kontaktflache der freien Segelrander und
ein vollstandiger Klappenschluss wird verhindert (17) (18) (27). Bis zu welchem Aus-
mal} eine stentlose Bioprothese eine solche Dilatation im Rahmen der subkorona-
ren Implantation ohne Kompetenzverlust toleriert, ist jedoch noch ungeklart. Emp-
fehlungen zufolge sollte z.B. der Prothesentyp der Toronto SPV nicht verwendet
werden, falls der Durchmesser des sinutubuléren Ubergangs denjenigen des Aor-
tenrings um 30mm uberschreitet (16). Fraglich bleibt, ob dieses auf andere neue

Modelle Ubertragbar ist.

1.5 Aufgabenstellung und Zielsetzung

Das Ziel dieser experimentellen Studie ist es, das Verhaltnis zwischen der progre-
dienten Dilatation des sinutubularen Ubergangs und dem Beginn und dem Grad der
Insuffizienz neuer stentloser Bioprothesen zu bestimmen. In einer Gegenuberstel-
lung ausgewahlter Modelltypen (Freedom Solo von Sorin Group (37) und 3F Aortic
von ATS Medical, Inc. (38) soll zudem geklart werden, ob sich diese in ihrer Tole-
ranz gegenuber einer solchen Dilatation unterscheiden.

Erkenntnisse Uber vorhandene Unterschiede der Implantationstechnik der beiden
Klappen Solo Implantation via subkoronare Technik (41), 3F Implantation via intra-
annulare Technik (40) konnten (Abb.7) (21) (55), dazu beitragen, die Auswahl der

-10-
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fur die Implantation bendétigten Modelle und ProthesengréfRen zu optimieren und
Hinweise auf bestehende Verbesserungsmaglichkeiten z.B. im Herstellungsverfah-
ren biologischer Herzklappen aufzeigen (53).

Abb. 7: Implantationstechnik
Freedom Solo: Subkoronartechnik (41) ATS 3F Aortic: Intraannulartechnik (40)

-11-
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2. Material und Methoden

2.1 Klappenprothesen: Modelle und Implantation

Untersucht wurden zwei verschiedene kommerzielle Typen stentloser Bioprothe-
sen, die Sorin Freedom Solo (Sorin Biomedica Cardio, Saluggia, Italy, Abb. 8 links)
und die 3F Aortic, Model 1000 (3F Therapeutics Inc., Lake Forest, CA, USA, Abb.
8 rechts).

.

Abb. 8: Verwendete Bioprothesen
Links: Freedom Solo (37) Rechts: 3F Aortic (39)

Der Durchmesser beider Typen war vom Hersteller jeweils mit 25 mm angegeben.
Far die Studie wurden jeweils funf Klappen jedes Typs verwendet. Alle zu untersu-
chenden Klappen wurden in der sogenannten Aortenwurzel-Inklusionstechnik in
speziell praparierte Gefaldprothesen aus 26 mm Dacron® (Hemashield Gold,
Meadox Medicals Inc.,Oakland, USA) implantiert.

Fur die Versuche wurde zunachst der untere Rand der getesteten 3F-Klappen mit
einer fortlaufenden Naht an der Gefal3prothese befestigt, vor die drei Kommissuren
einzeln in ihrer Position fixiert wurden. Fur die Solo-Prothese erfolgte die Befesti-
gung der bogenformigen oberen Klappenrander mit einer fortlaufenden Naht rei-
chend vom mittleren Sinus zur Kommissur. Alle Fixierungen wurden mit Polypropy-

lenfaden der Starke 4-0 (Prolene®, Ethicon Inc., Somerville, USA) vorgenommen.

12
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2.2 Dilatation des sinutubuliren Ubergangs

Eine kontrollierte Dilatation der untersuchten Herzklappen wurde mit einer aus zwei
Komponenten bestehenden Vorrichtung erreicht, deren prinzipieller Aufbau in Abb.9
dargestellt ist.

Abb. 9: Schematische Vorrichtung zur Dilatation der Herzklappenprothesen. hc: Sche-
ckenantrieb zur Ringerweiterung; fep: erweiterbare, im Ausgangszustand gefaltete Gewe-

beflicken; com: Kommissuren

Hierfur wurden die Gefal3prothesen zunachst mit drei aus Dacron bestehenden,
doppelkeilformigen Gewebeflicken versehen. Im Ausgangszustand liegen diese zu-
sammengefaltet im Klappensinus (Abb.9, fep), bei der Dilatation kdnnen sie sich
entfalten und ermoglichen so eine Ausweitung der sonst nicht dehnbaren Dacron-
Prothese.

Nach einer Implantation der zu testenden Herzklappe in die praparierte Gefal3pro-
these wurde extern ein verstellbarer Metallring von 1 cm Breite durch mehrere
Nahte fixiert. Dieser kann mit Hilfe eines Schneckenantriebs (Abb.9, hc) schrittweise
von 26 mm auf 45 mm vergroRRert werden, wobei pro Schraubenumdrehung eine
Durchmesserzunahme um 0,74 mm erreicht werden kann.

Da dieser in der Hohe des sinutubuléaren Ubergangs positioniert wurde, entsteht bei
Erweiterung des Rings ein gleichmafiger Zug auf die Kommissuren (Abb.9, com)
und so die erwunschte Dilatation der Herzklappenprothese.

13
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2.3 Pulsduplikator

Um funktionelle Untersuchungen biologischer Herzklappen unter physiologisch dy-
namischen Bedingungen durchfuhren zu kdnnen, ist von Dr. Scharfschwerdt an der
Klinik far Herzchirurgie der Universitat Lubeck ein Pulsduplikator entwickelt worden
(60). Die Abbildung 10 zeigt den schematischen Aufbau. Die einzelnen Komponen-
ten sind im Folgenden erlautert.

Ein in seinem Fullungszustand veranderbares Flussigkeitsreservoir (1) reprasentiert
Vorhofdruck und -flllung. Der Pulsfluss wird durch eine Kolbenpumpe (2) erzeugt,
welche Uber eine speziell geformte Hubscheibe (3) angetrieben wird. Mithilfe dieser
Scheibe wird der physiologische Verlauf des Volumenflusses imitiert. Zusatzlich
kann durch Auswahl verschiedener ScheibengroRen das Schlagvolumen variiert
werden.

Um wahrend der diastolischen Fullungsphase negative Druckverhaltnisse zu ver-
meiden, sind korrespondierend zur Mitralklappe im Einflussbereich der Pumpe zwei
spezielle Scheibenventile (4) integriert, die einerseits einen widerstandsgeringen
Durchfluss zulassen und andererseits einen nahezu leckagenfreien Verschluss ga-

rantieren.

14
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Abb. 10: Bild (links) und schematische Darstellung (rechts) des Pulsduplikators. (1) atri-

ale Vorlast, (2) Scheibenventil, (3) Kolbenpumpe, (4) Antrieb mit Steuerscheibe, (5) Ventri-

kel-Compliance, (6) Untersuchungskammer, (7) Umlenk-Kammer, (8) hohenvariable Fliis-
sigkeitssaule, (9) Aorten-Compliance, (10) peripheres Widerstandselement, (P) Druck-

sensor, (Q) Volumensensor, (13) Hochgeschwindigkeitskamera

Im Ausflusstrakt der Pumpe befindet sich eine luftgefillte und justierbare Aus-
gleichskammer (5), die die Elastizitat des linken Ventrikels simulierend, systolische
Druck- und Flussoszillationen reduziert.

Oberhalb von Pumpe und Ausgleichskammer wird die zu untersuchende Herz-
klappe freistehend zwischen zwei Halterungen befestigt. Das umgebende Flissig-
keitsreservoir (6) verhindert eine Austrocknung des Materials. Zur Beobachtung der
implantierten Klappenprothese wahrend der Versuchsdurchfihrung dient ein zu-
satzlich angebrachtes Gehause (7) mit integriertem Sichtfenster.

Das fur den physiologischen Druck- und Flussverlauf bedeutsame Nachlastsystem,

das in vivo durch GefaRwiderstand und Elastizitat der Aorta bestimmt wird, setzt

15
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sich im Pulsduplikator aus drei Elementen zusammen. Eine in ihrer Hohe variable
Flussigkeitssaule (8) sorgt fur konstanten diastolischen Druck, eine luftgefullte Aus-
gleichskammer (9) simuliert die Windkesselfunktion der Aorta und der periphere
Gefaldwiderstand wird durch ein in der Saule integriertes Widerstandselement (10)
erreicht.

2.4 Datenerfassung

Die wahrend der Versuchsdurchfihrung uber die Herzklappe stromenden Volumina
wurden mit einem unterhalb der Prothese montierten Ultraschallflussmesser (HT
207, Transonic Systems Inc., Ithaca, USA) erfasst (Abb. 11, Q). Nach Digitalisierung
der Daten wurden Schluss-, Leckage- und Regurgitationsvolumen anhand der er-
haltenen Flusskurven (Abb. 11) ermittelt, wobei die Auswertung den standardisier-
ten Richtlinien der ISO 5840 (42) folgte.

140

7
. ™ o

20

Dewch fnmbgl Volumentius Fmin)

~
4

-20 — -

Zen

[ Linksventnkuldrer Druck (LVP) Aontendruck (AP) ‘.'olm“»‘annu'."]

Abb. 11: Beispiel eines Druck- und Volumenflusses wahrend eines HerzzyklusSchlussvo-
lumen (Vclose): Das wahrend der SchlieBungsphase ventrikelwarts gerichtete Volumen,
das den Schluss der Klappe bewirkt (a-b), Leckvolumen (Vleak): Das nach Klappen-
schluss durch Undichtigkeiten bedingt in den Ventrikel flieBende Volumen (b-c), Regurgi-
tationsvolumen (Vreg): Das wahrend eines gesamten Herzzyklus ventrikelwarts gerichtete

Volumen; entspricht der Summe aus Schluss- und Leckvolumen
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Zusatzlich wurde durch eine oberhalb des Sichtfensters angebrachte Hochge-
schwindigkeitskamera (Motionscope HR-1000, Redlake Imaging Corp., Morgan Hill,
USA) (Abb. 10, 13) das Bewegungsverhalten der Herzklappen mit 500 Bildern pro
Sekunde aufgezeichnet. Videoaufnahme und Flussmessungen wurden dabei simul-
tan gestartet und Uber Trigger Signale der Kamera synchronisiert.

Die digitalisierten Bildsequenzen aller getesteten Prothesen wurden ausgewertet
und auf eine beginnende Klappenleckage untersucht, wobei diese als erster erkenn-
barer Kontaktverlust der Segelrander definiert wurde. Der zu diesem Zeitpunkt be-
stehende Durchmesser (Dr) wurde schlieBlich in Relation zur Ausgangsgrofie (Da)
des Klappentyps gesetzt (Abb.12).

hr e da.
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Abb. 12: Verwendete Klappendimensionen
Da — KlappengroRe; Dr — Durchmesser, bei dem die erste ausgepragte Regurgitation beo-
bachtet wurde; Hc — Kommissuren-Hohe; da — Winkel der kommissuralen Auslenkung; hr

- resultierende Reduktion der Klappen-Hohe

2.5 Versuchsprotokoll

Zwei unterschiedliche Modelle stentloser biologischer Herzklappen wurden hin-
sichtlich ihrer Toleranz gegenuber einer progredienten Dilatation des sinutubularen
Ubergangs untersucht. Verwendet wurden jeweils flinf Freedom Solo und fiinf 3F
Aortic Bioprothesen.

Nach Einbringen in den Pulsduplikator wurde der Durchmesser jeder zu testenden

Prothese beginnend von 26 mm bis 45 mm schrittweise vergroRert, das Schluss-,

17



Material und Methoden

Leckage- und Regurgitationsvolumen gemessen sowie das Offnen und SchlieRen
der Klappe aufgezeichnet.

Die Untersuchungen wurden bei einer Schlagfrequenz von 64 pro Minute und einem
Schlagvolumen von 54 ml durchgefuhrt. Der Vorhofdruck betrug 10 mmHg, der di-
astolische Druck 80 mmHg. Als Testflussigkeit wurde physiologische Kochsalzlo-
sung (0,9% Natriumchlorid-Infusionslosung, Berlin-Chemie AG) mit einer Dichte von
1,05 g/ml und einer Viskositat von 0,9 mPa*s verwendet.

2.6 Datenauswertung

Der bei Regurgitationsbeginn bestehende Durchmesser (Dr) der Klappenprothesen
wurde mithilfe der aufgezeichneten Videosequenzen bestimmt und anschlieend in
Form des prozentualen Anteils zu den jeweiligen AusgangsgrofRen (Da) in Relation
gesetzt. Mittelwerte und Standardabweichungen der Ergebnisse wurden ermittelt.
Eine Gegenuberstellung der Daten erfolgte mit dem Rangsummentest nach
Kruskal-Wallis sowie einem anschlieBend durchgefuhrten Mann-Whitney-U-Test
wobei Unterschiede zwischen beiden Klappen bei p < 0,05 als statistisch signifikant
bewertet wurden.

Des Weiteren wurde der unter progredienter Dilatation entstehende Regurgitations-
verlauf der zwei stentlosen Bioprothesen verglichen, indem die bei ausgewahlten
GroRenverhaltnissen bestehenden Regurgitationsvolumina (Vreg) bestimmt und
mithilfe des U-Tests nach Mann-Whitney gegenubergestellt wurden. Unterschiede
im Ausmal} der Regurgitation wurden als statistisch signifikant betrachtet, wenn p <
0,05.

Alle statistischen Verfahren, Tabellenkalkulationen und die graphische Darstellung
der Ergebnisse erfolgten mit der Software WinStat® (R. Fitch Software, Staufen)
und Microsoft Excel. Samtliche Daten sind als Mittelwerte mit der entsprechenden

Standardabweichung angegeben.
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3. Ergebnisse

3.1 Regurgitationsdurchmesser

Der Beginn einer Klappeninsuffizienz wurde anhand der aufgezeichneten Videose-
quenzen unter progredienter Dilatation ermittelt. In der Abbildung 13 sind beispiel-
haft Aufnahmen der 3F-Klappe in geschlossenem Zustand wahrend der Diastole
bei unterschiedlichem Durchmesser zu sehen. Die bei der Ausgangsgrofie (Da) suf-
fiziente Klappe zeigt mit zunehmender Dilatation als Zeichen der beginnenden Re-
gurgitation einen zentralen Kontaktverlust der Segel (Abb.13, Mitte).

Abb. 13: Aufnahmen der 3F Aortic (obere Reihe) und der Solo ( untere Reihe) bei unter-
schiedlichen Durchmessern. Links 1: Ausgangsdurchmesser (Da), Mitte 2: Beginn der Re-

gurgitation (Dr). rechts 3: maximale Dilatation

Die zu Regurgitationsbeginn bestehende Durchmesser (DRr) aller getesteten Klap-
pen sind in Tab. 1 und Tab. 2 wiedergegeben.
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3F01 39,33 157,32
3F 02 40,8 163,20
3F 03 39,42 157,68
3F04 38,99 155,96
3F 05 37,26 149,04
Mittelwert 39,16 £ 1,11 156,64 £ 5

Solo 01 34,93 139,72
Solo 02 35,77 143,08
Solo 03 37,49 149,96
Solo 04 38,35 153,40
Solo 05 34,86 139,46
Mittelwert 36,28 £ 1,57 145,12t 6

Bei der 3F Aortic wurden erste Insuffizienzzeichen bei einem mittleren Durchmesser
von 39,16 + 1,27 mm detektiert, bei der Freedom Solo bei 36,28 + 1,57 mm.

3.2 Regurgitationsvolumen

Das bei unterschiedlichen Grélenverhaltnissen entstehende Regurgitationsvolu-
men der verschiedenen Herzklappenprothesen wurde mithilfe der registrierten
Flusskurven errechnet. Die erhaltenen Werte sind in Tab. 3 und Tab. 4 dargestellt
und driicken das Ausmal} der Klappenleckage der beiden Prothesentypen im Ver-
lauf der fortschreitenden Dilatation aus.
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3.3 Regurgitationsvolumen im Vergleich

36 -2,91 £ 2,06 -5,39 £ 3,81
37,5 -3,91 £ 2,54 -7,24 £ 4,69

39 -5,29 £ 3,23 -9,79 £ 5,98
40,5 -7,13£4,10 -13,21 £ 7,59

42 -9,37 £ 6,26 -17,36 £ 11,60
42,7 -11,14 + 8,41 -11,14 + 8,41
44,4 -16,39 £ 14,88 -30,35 + 27,55

36 -3,18 £ 1,25 -5,88% + 2,31%
37,5 -5,08 £ 2,26 -9,40% + 4,2%

39 -8,08 + 3,36 -14,97% + 6,22%
40,5 -11,93 £ 5,06 -22,1% +9,37%

42 -17,15 £ 6,52 -31,76% + 12,08%
42,7 -20,07 + 7,66 -37,16% + 14,18%
44,4 -22,46 + 7,64 -41,59% + 14,15%

Um das Regurgitationsausmall der kommerziell erhaltlichen Bioprothesen unter

fortschreitender Dilatation zu vergleichen, wurden die bei gleichen ausgewahlten

Dehnungszustanden oberhalb des Regurgitationsdurchmessers bestehenden Re-

gurgitationsvolumina der Freedom Solo und 3F Aortic bestimmt und in der Abbil-

dung 14 gegenubergestellt.
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Diagrammtitel
0
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-40
36 37,5 39 40,5 42 42,7 44,4

B Vreg 3f [ml] |l Vreg solo [ml]

Abb. 14: Vergleich der Regurgitationsvolumen der Freedom Solo und 3F Aortic bei ver-
schiedenen GroRenverhdltnissen oberhalb des Regurgitationsdurchmessers

Ein statistisch signifikanter Unterschied im Verlauf der zunehmenden Prothesenin-
suffizienz liel® sich zwischen den Klappentypen trotz erkennbarer tendenzieller Ab-
weichungen der Werte lediglich bei einem Durchmesser von 42,7 mm feststellen (p
=0,047).
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4. Diskussion

4.1 Wertung der Ergebnisse

Die Homografts sind die ersten biologischen Prothesen, die in der klinischen Praxis
Anfang der 1960er-Jahre zur Behandlung der Aortenklappenstenose eingesetzt
wurden. Sie waren auRerdem die ersten stentlosen Klappen (58). Wegen der ein-
geschrankten Verfugbarkeit und der komplizierten Implantationstechnik der Homo-
grafts ist ihre Verwendung nicht weit verbreitet. Anfangliche stentlose Xenografts,
bestehend aus Schwein und Rind, sind bei einer begrenzten Patientenzahl verwen-
det worden. Diese Klappen sind jedoch aufgrund einer schlechten Gewebefixierung
aufgegeben worden (10). Aus diesem Grund wurden die gestenteten Bioprothesen
fur mehrere Jahre als Goldstandard angesehen. Trotz allem wurde angenommen,
dass eine abnormale Belastung des starren Ringes die Haltbarkeit verkirzt. Um
dieses Problem mit der Klappe an der Aortenposition 16sen zu konnen, wurden Mitte
der 1980er-Jahre wieder stentlose Bioprothesen eingefuhrt (1) (45). Anfang der
1990er-Jahre sind neue stentlose Xenografts auf dem Markt gekommen, die eine
bessere Langzeitbestandigkeit als die des Homografts ( 23) erzielt haben. Sie sind
im taglichen Gebrauch popular geworden (18) und daraufhin erschienen mehrere
neue Generationen auf dem Markt (32). Diese werden durch verschiedene chirur-
gische Techniken implantiert: vollstandige oder modifizierte subkoronare, Wur-

zelinklusion und voller Wurzelersatz (24) (24).

Angesichts der verschiedenen Klappenarten werden im weiteren Verlauf der Dis-
kussion zwei besondere Arten der Klappen in Vergleich gestellt. Die biologische
stentlose Klappe (19) hat potenzielle hamodynamische Vorteile gegenluber der ges-
tenteten Klappe. Indem man eine grof3ere Klappe in einen bestimmten Annulus im-
plantiert (51) bleibt sowohl die Dehnbarkeit des Annulus als auch die Geometrie des
sinutubuldren Ubergangs erhalten. Bei der Echokardiographie werden im Verlauf
niedrigere Druckgradienten und hohere effektive Offnungsflache mit Reduzierung
linksventrikularer Masse beobachtet (20) (49). Die EinfUhrung von Homograft und
stentlosen Klappen bot eine hervorragende Madglichkeit zur Behandlung der ausge-
dehnten Endokarditis (61).
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Die hamodynamischen Vorteile von stentlosen Klappen mussen jedoch gegen die
Nachteile abgewogen werden, insbesondere implantationstechnische Schwierigkei-
ten, eine Lernkurve, eine langere Ischamie-Zeit und Klappenversagen in den Lang-
zeitergebnissen (29) (33) (22).

Das stentlose Klappenversagen wird von der American Association for Thoracic
Surgery, der Society of Thoracic Surgeons und der European Association for Car-
diothoracic Surgery in drei Kategorien unterteilt (1). Die erste ist die strukturelle
Klappendegeneration und beinhaltet Insuffizienz und/oder Stenose, die durch intrin-
sische Klappenveranderungen einschliellich Verengung, Verkalkung und Taschen-
riss verursacht werden. Die zweite Kategorie umfasst nicht strukturelle Funktions-
storungen aulRerhalb der Klappe, deren Hauptursache ein technische Fehler oder
eine Erweiterung des Klappenannulus oder des sinutubuldren Ubergangs ist. Die
dritte Kategorie betrifft die operierte Klappenendokarditis.

Die subkoronare Implantationstechnik ist eine akzeptablerer Methode fur den iso-
lierten Aortenklappenersatz unter Verwendung einer stentlosen Bioprothese (2). Bei
dieser Technik fuhrt eine zu kleine Grof3e der stentlosen Klappen zu deren Versa-
gen aufgrund einer beeintrachtigen Klappentaschenanpassung, andererseits kann
eine Uberdimensionierung zu einem héheren transvalvularen Gradienten fiihren, da

das Offnen der Klappenaschen schwierig ist (24).

Diese Fehler werden durch die Entscheidung und Verwendung einer falschen intra-
operativen Implantationstechnik verursacht. In einer retrospektiven Studie wurde an
174 Patienten ein Aortenklappenersatz mit der Toronto SPV Bioprothese durchge-
fuhrt. Durch eine jahrliche echokardiographische Untersuchung der Klappenfunk-
tion stellte David (17) fest, dass der relevanteste Faktor fur eine Aortenklappenin-

suffizienz langfristig die Erweiterung des sinutubularen Ubergangs war.

Furukawa (27) beobachte visuell in vitro, dass die Hauptursache fur Aortenklap-
peninsuffizienz eine mechanische Dilatation des sinutubuléren Ubergangs ist. Diese
Erweiterung des sinutubularen Ubergangs fihrt zu einer Abweichung der Kommis-

suren nach auf3en.
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In vitro untersuchte N6tzold (50) den Zusammenhang zwischen fortschreitender Di-
latation des sinutubuldren Ubergangs und beginnender Insuffizienz von zwei stent-
losen Bioprothesen und nativer Aorten- und Pulmonalklappen und bewies, dass die
Aortenwurzeln mit einer regurgitationsfreien Dilatation von bis zu165 + 10% der
Ausgangsgrofle sich als am dehnbarsten erwiesen. Sowohl die Pulmonalklappen
(145 = 12%) als auch die im Handel erhaltlichen Modelle zeigten signifikant niedri-
gere Werte, wahrend Medtronic Freestyle Prothesen (143 = 4% ) sich durch eine
groRere Dilatationstoleranz auszeichnen als die Toronto SPV Prothesen (132 *
5%).

Die meisten Studien von Freedom Solo (9) (59) und 3F ATS (23) (44) zeigten mit-
telfristig sehr gute klinische und hamodynamische Ergebnisse und bieten eine tber-
zeugende Alternative zu anderen Klappen, insbesondere im Fall eines kleinen Aor-
tenklappenannulus. Eine Verschlechterung der Leistung von 3F und Solo wurde bei
einem spateren Follow-up aufgrund einer progressiven strukturelle Klappendegen-
ration (Stenose) beobachtet.

Uber Solo- und 3F-Klappeninsuffizienz mit erweitertem sinutubularem Ubergang lie-

gen nur wenigen Daten vor.

Die Ergebnisse dieser vorliegenden experimentellen Studie sollen dazu beitragen,
das Verhaltnis einer progredienten Dilatation des sinutubuldren Ubergangs und der
beginnenden Insuffizienz neuer stentloser Bioprothesen (Freedom Solo, 3F ATS)
zu bestimmen und mogliche Unterschiede zwischen ausgewahlten Modellen aufzu-

zeigen.

Visuell koaptierten die Taschen der beiden gebauten Klappen s-formig am Anfang
aufgrund redundanten Materials, und der Verlust der Koaptation begann zentral und
wurde mit zunehmendem Durchmesser des sinutubularen Ubergangs dreieckig. Die
Form der maximalen zentralen Offnung war bei beiden Klappentypen gleich
(Abb.13).

3F Aortic und Freedom Solo zeigten eine unterschiedliche Toleranz gegenuber ei-
ner solchen Dilatation. Die 3F erwies sich mit einer moglichen regurgitationsfreien
Dilatation auf 156 + 5% der Ausgangsgrofe als am dehnungsfahigsten. Die
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Freedom Solo erreichte dagegen nur einen Wert von 145 + 6%. Nach dem Einset-
zen der Regurgitation fuhrte eine weitere Zunahme des Klappendurchmessers bei
beiden Klappentypen zu einem ahnlichen Verlauf (Abb. 14).

Die Analyse der Klappengeometrie ergab ahnliche Werte der Winkelabweichung
der Kommissuren bei den Durchmessern der ersten unterschiedlichen Regurgita-
tion in beiden Klappentypen (da: 20,7 + 1,9 ° fur die 3F-Aorta und da:19,4 + 2,8 °
fur die Sorin Solo-Bioprothese). Daher wurde die Kommissurenhohe in beiden Klap-

pen um ungefahr 6% verringert.

Bei Betrachtung des Regurgitationsvolumens, das fur die verschiedenen Deh-
nungszustande oberhalb des Regurgitationsdurchmessers bestimmt wurde, waren
die Werte fur die 3F-Prothesen im Verlauf der Dilatation tendenziell glnstiger. Ein
statistisch signifikanter Unterschied der Regurgitationsvolumen im Verlauf der zu-
nehmenden Protheseninsuffizienz lie sich zwischen den Klappentypen trotz er-
kennbarer tendenzieller Abweichungen der Werte lediglich bei einem Durchmesser

von 42,7 mm feststellen.

Der Grund fur die hohere Toleranz der 3F-Klappen ist wahrscheinlich das grol3e
redundante Taschenmaterial und die hdhere Kommissur der tubularen Klappe. Im
Vergleich ist die kronenfoérmigen Solo-Klappe(Abb.15) ahnlich wie native Klappe
aufgebaut. Dazu wird 3F ATS an Annulus zirkular genaht, welches zur Folge hat,

dass Annulus nicht mehr dehnbar ist, wahrend Solo suprannular bogenformig ein-

genaht wird.
Supraannular ’ N ~ N ATS3f® | Valve Height Maximum
SIZE Implant Heght(nm) f il \ Aortic [mm) Sinotubular
REF ’ [H \od Valve Size Junction (STJ)
(mm) | Diameter (mm) [ 10\ \[H & Tissue Diameter
" [/ \ [;il.nnulusl [mm)]
lameter’
ART21SG | 21 2 2 [ | 4 ' (TAD)
NN 7 [mm)
R3S6 | B 5 7 — p— Lo A 8 ]
21 25 25
! Tissue Annulus Diameter 23 27 27
ART258G | 25 2 2 5| 29 29
27| 31 |
RTG | 77 % % » | = 3
Abb. 15 Klappendimensionen
Solo (37) 3F (38)
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Eine mogliche Ursache fur das voneinander abweichende Dehnungsverhalten der
beiden Prothesentypen konnte sein, dass diese aus unterschiedlichen Materialen
bestehen. Wahrend die Freedom Solo-Klappen aus Rinderperikard angefertigt sind,
bestehen 3F-Klappen aus Pferdeperikard. Die Verwendung unterschiedlichen Klap-
penmaterials konnte eine Differenz in der Gewebeeigenschaften begrinden und

demzufolge auch eine Diskrepanz in der Zugfestigkeit (56).

Im Vergleich zu alteren stentlosen Bioprothesen (Medtronic Freestyle und Toronto
SPV) weisen beide untersuchten Bioprothesen Solo und 3F eine hohere Dilatati-
onstoleranz auf (50). Keine der beschriebenen Bioprothesen erreicht jedoch einen
nativen Aortenklappenwert von 165 £ 10% (50).

Weltert verglich die Toleranz der Klappen Solo, ATS 3F, Edwards Prima Plus und
Medtronic Free Style bezlglich der Dilatation des sinustubuldren Ubergangs und
kam zu dem Schluss, dass die 3F- und Solo-Klappen widerstandsfahig gegen eine
Dilatation des sinustubularen Ubergangs sind (71).

Einer der Grunde fur das abweichende Dehnungsverhalten der beiden Generatio-
nen der Prothesentypen konnen aufgrund der unterschiedlichen Herstellungsver-
fahren sein. Wahrend die Edwards Prima Plus, Toronto SPV und Medtronic Free-
style® Modelle naturliche Taschen von Xenografts haben und von einer stabileren
Verschlussform unter Dilatation profitieren (71), bestehen die Taschen der 3F Aortic
und Freedom Solo aus Perikard, um eine bessere Widerstandsfahigkeit gegenuber
einer Dehnung des sinustubularen Ubergangs zu gewahrleisten und bessere Halt-
barkeit zu erreichen (15). Zu diesem Zweck sollten die stentlosen Klappentaschen
der neuen Generation stentloser Bioprothesen vergrofRert werden (27).

Andererseits kann die Haltbarkeit dieser Klappen durch das Uberflissige Taschen-
material beeinflusst werden, was wahrscheinlich die Reibung der Taschen und die
Taschenspannung besonders im Oberbereich der Taschen erhoht und im Laufe der

Zeit zu degenerativen Veranderungen der Taschen fuhrt (57) (69).

Um eine spatere Aortenklappeninsuffizienz nach einem Klappenersatz mit stentlo-
sen Bioprothesen vorzubeugen, besteht auch die Moglichkeit den sinutubularen

Ubergang z. B. mit Teflonfilz- oder Dacronstreifen zu unterstitzen (17). Eine solche
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Einschrankung des sinustubularen Ubergangs kénnte jedoch moglicherweise das
laminar-uniforme Flussprofil des Blutes und die Offnung der Aortenklappe aufgrund
der unvollstandig entfalteten Klappentaschen beeintrachtigen, wodurch die Dyna-
mik der Aortenklappe beeinflusst wird und somit die Vorteile der stentlosen Klappen
verringert werden (6). Weitere klinische Untersuchungen werden benétigt, um diese

potenziellen Vor- und Nachteile der stentlosen Klappen aufzuklaren.

4.2 Aktueller Status der 3F- und Solo-Klappen

Trotz der einfachen Implantationstechnik und guten hamodynamischen Eigenschaf-
ten wurde die 3F ATS-Klappe von Herzchirurgen nicht haufig eingesetzt (36). Daher
hat ATS Medical ihre 3F-Klappe zuruckgerufen.

Medtronic 3F Enable hat 2009 die nahtlose Klappe eingefuhrt. Es ist eine direkter
modifizierter Nachfolger von ATS 3F (13), und konnte den Markt jedoch nicht durch-
dringen. Daher wurde die Produktion von Medtronic im Jahre 2015 nach der Uber-
nahme von ATS Medical 2010 eingestellt (28).

atP®s
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Abb.16. 3F stentless valve Model 1000 (oben links) und Nitinol-Rahmen (oben rechts) Die
3F Enable® Aortenbioprothese Modell 6000 (unten) (13)

Im Gegensatz zur ATS 3f Klappe wird Sorin Freedom Solo noch heute verwendet

(39). Ursprunglich wurde das Freedom Solo Modell direkt aus Pericarbon Freedom
(PF) stentless (Sorin Biomedica) entwickelt (66). Als der Prothesenhalter aus
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Grunden der Benutzerfreundlichkeit durch Mitalstenthalter ersetzt wurde, wurde das
Wort ,Smart” zu den Namen der Solo-Klappenamen hinzugefugt (66). Die Sorin
Company entwickelte ein nahtloses Modell der stentlosen Klappe Freedom Solo,
die Perceval-Klappe (66). Diese ist auf dem Markt etabliert (39)

V’Wr

Y.

Abb.17. Stentlose Solo-Bioprothese (oben links). Verankerungsvorrichtung

(oben rechts) und nahtloses Perceval-Klappe (unten) (13)

4.3 Limitationen der Studie

Bei der Bewertung der Ergebnisse sollte berlucksichtigt werden, dass alle Klappen-
modelle in vitro getestet wurden, wobei Klappen in einer symmetrisch starren Pro-
these konstruiert und unter konstantem pulsierendem Druck mit Kochsalzlésung bei
symmetrischen Taschen der Aortenprothese getestet wurden. In vitro hat der kon-
stant vertikale Fluss einen aquivalenten Effekt auf die Aortenklappenebenen (26).
Dies spiegelt die anatomische hamodynamische Situation in vivo nicht vollstandig
wider, in der das Blut eine hohere Viskositat aufweist, weshalb transvalvulare Gra-
dienten hoher sind (47). Die stentlosen Klappen wurden von einem Assistenzarzt in
unflexible Prothesen eingenaht, der sicherlich nicht so qualifiziert war wie ein Ober-

arzt. Dies konnte ein Grund fur die signifikanten Werte sein.

Daruber hinaus sollte bei der Einordnung der klinischen Bedeutung bertcksichtigt
werden, dass die Ergebnisse nur unter der Annahme konstanter Gewebeeigen-
schaften Ubertragen werden konnen. Im Laufe der Zeit kdnnen sich die
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Proportionen der einzelnen Strukturen, die Flexibilitat sowie die histologische Integ-
ritat der Prothesen verandern. Insbesondere xenogenes Material verliert durch Fib-
rose und Verkalkung seine Dehnbarkeit, sodass die grof3ere Dilatationstoleranz der
nativen Klappen in vivo wahrscheinlich noch wichtiger ist (65).

In vivo ist der Fluss (26) (73) durch die Aortenklappe spiralférmig und der
sinutubulére Ubergang und die Wurzel der Aortenklappe dehnen sich unterschied-
lich wahrend des Herzzyklus aus (47). Im besonderen Fall wie zum Beispiel beim
Ersatz einer bikuspiden Aortenklappe stellt sich die Solo-Implantation schwieriger
als die 3F-Implantation dar. Im Fall der 3F-Implantation konnen die vorgestellten
Ergebnisse einen ersten Einblick in die Funktionsweise moderner stentloser Biopro-
thesen geben.

Weitere klinische Studien sind erforderlich, um diese Aspekte sowie das Langzeit-

verhalten der untersuchten Klappen, die noch ausstehen, aufzuklaren.
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5. Zusammenfassung

In der Herzklappenchirurgie haben sich stentlose bioprothetische Ersatzherzklap-
pen gegenuber gestenteten Bioprothesen in Bezug auf Druckgradienten und effek-
tive Offnungsbereiche als (iberlegen erwiesen (11) (16). Ihre flexiblen Strukturen
bringen jedoch die Gefahr von durch Dehnung verursachter Insuffizienz und einge-
schrankter Haltbarkeit mit sich. Die vorliegende experimentelle Studie untersucht
die Toleranz zwei neuer stentloser Aortenklappenprothesen gegenuber einer pro-
gredienten Dilatation des sinutubuldren Ubergangs.

Hierzu wurden jeweils funf der im Handel erhaltlichen 3F- und Solo-Prothesen unter
schrittweiser Erweiterung ihres Durchmessers in einem Kreislaufsimulator getestet.
Neben der Messung des uber die Klappen stromenden Regurgitationsvolumens
wurde ihr Bewegungsverhalten mithilfe einer Kamera aufgezeichnet. Die zum so
ermittelten Regurgitationsbeginn bestehenden Durchmesser der einzelnen Prothe-
sen wurden zur jeweiligen Ausgangsgrofe in Relation gesetzt und einander gegen-
Ubergestellt.

Hier wurde die hochste Toleranz gegen Aorteninsuffizienz fur die 3F-Aorta im Ver-
gleich zur Sorin Solo-Bioprothese gefunden (p = 0,0127). Nach Beginn der Regur-
gitation fuhrte eine weitere Zunahme des Durchmessers zu einer Proliferation der
Klappeninsuffizienz mit einem ahnlichen Verlauf bei beiden Klappentypen.

Die Visualisierung der Klappen zeigte bei beiden Klappentypen am Anfang eine
starke Faltung der Taschen am Basisdurchmesser. Der Verlust der Koaptation be-
gann zentral und wurde mit zunehmendem Durchmesser der sinutubularen Verbin-
dung dreieckig. Die Form der maximalen zentralen Offnung war in beiden Klappen-
typen gleich.

Die Analyse der Klappengeometrie zeigte ahnliche Werte fur die Winkelabweichung
der Kommissuren bei den Durchmessern der ersten ausgepragten Regurgitation
bei beiden Klappentypen (20,7 + 1,98 fur die 3F-Aorta und 19,4 £ 2,88 fur die Sorin
Solo-Bioprothese). Somit nahm die Klappenhdhe in beiden Klappen um etwa 6%
ab.

Obwohl die neuen stentlosen Klappen damit dehnungsfahiger als altere Modelle
sind, kann auf der anderen Seite die Dauerhaftigkeit dieser neuen stentlosen Klap-
pen durch das redundante Taschengewebe beeinflusst werden, was wahrscheinlich
die Taschenspannung erhoht und im Laufe der Zeit zu Veranderungen der
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Zusammenfassung

Degeneration der Klappe fuhrt. Weitere klinische Untersuchungen werden bendotigt,

um diese potenziellen Vor- und Nachteile zu klaren.
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Abstract
Objective: The use of stentless bioprostheses for aortic valve replacement pro-

vides excellent haemodynamics; however, these valves bear the potential risk of
progressive regurgitation over time. To overcome this disadvantage, a new gen-
eration of pericardial stentless prostheses has been developed. This study aims
to assess the tolerance of such bioprotheses against progressive sinotubular
junction dilatation. Methods: Five specimens of both the 3F Aortic and Sorin
Solo stentless bioprotheses (diameter 25 mm) were investigated in a pulsatile
flow simulator incorporating a device for gradual expansion of the sinotubular
junction diameter. Closing characteristics were obtained by high-speed video im-
aging and the corresponding regurgitations were determined by ultrasonic flow
measurements. The diameters DR, at which primary distinct regurgitation occurs,
were correlated to the original diameters Da and expressed as percentage val-
ues. Results: The highest tolerance against sinotubular junction dilatation was
found for the 3F Aortic (156 + 5%) compared to the Sorin Solo

(145 £ 6%, p = 0.0127) bioprothesis. Visualisation of the valves revealed strong
leaflet folding at labelled diameter, similar in both valve types. Conclu-

sions: New-generation pericardial stentless bioprotheses provide favourable
adaptability to sinotubular junction dilatation, more pronounced for the 3F pros-
thesis. Whether undue leaflet folding caused by the redundant tissue influences

long-term function remains to be established.
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2005

Feb.2006-
Aug.2010

Sep.2010-
Feb.2015

Feb.2015

Feb.2015-
Aug.2015

Aug.2015-
Nov.2016

Apr.2017-Apr.2018

Assistenzarzt an der chirurgischen Klinik, Uniklinik Aleppo,
Syrien

Gastarzt, Mathilden Hospital, Herford

Gastarzt, stadtisches Krankenhaus Bad Oeynhausen

Assistenzarzt an der Klinik fur Herz- und thorakale Gefaf-
chirurgie Universitatsklinikum Schleswig-Holstein, Campus
Lubeck; Direktor: Prof. Dr. med. H.-H. Sievers

Assistenzarzt an der Klinik fur Herz- und thorakale Gefafd-

chirurgie, Klinikum Braunschweig

Facharzt fiir Herzchirurgie, Arztekammer Niedersachsen

Facharzt an der Klinik fur Herz- und thorakale Gefalchirur-

gie, Klinikum Braunschweig

Oberarzt fur Herzchirurgie an dem Azadi Heart Center Du-
hok, Kurdistan, Irak

Facharzt an der Klinik fur Herzchirurgie, Klinikum Links der
Weser Bremen



Mai 2018-
2019

Promotion

Publikation

S€P  Facharzt an der an der Klinik fir Herz- und thorakale GefaR-

chirurgie Universitatsklinikum Aachen

Experimentelle Arbeit in der Klinik fur Herz- und thorakale
Gefalchirurgie, Universitatsklinikum Schleswig-Holstein,
Campus Lubeck; Direktor: Prof. Dr. Stephan Ensminger

Titel: Untersuchungen zur Dehnungsfahigkeit und Regurgi-
tationstoleranz zweier ungestenteter Aortenklappen-Biopro-
thesen

Betreuer: Prof. Dr. rar. nat. Salaheldien Mohamed-Gluer

Scharfschwerdt, M., Sievers, H. H., Hussein, A., Kraatz, E.
G., & Misfeld, M. (2010). Impact of progressive sinotubular
junction dilatation on valve competence of the 3F Aortic and
Sorin Solo stentless bioprosthetic heart valves. European
Journal of Cardio-Thoracic Surgery, 37(3), 631-634.



