Aus der Universitatsklinik und Poliklinik fiir Innere Medizin 111
des Universitatsklinikums Halle (Saale)

Direktor: Prof. Dr. med. Karl Werdan

Hamodynamische Veranderungen durch die intraaortale Ballonpumpe

bei Patienten im Low-Cardiac-Output-Syndrom

im Kontext herzchirurgischer Operationen

Dissertation
zur Erlangung des akademischen Grades

Doktor der Medizin (Dr. med.)

vorgelegt
der Medizinischen Fakultat

der Martin-Luther-Universitat Halle-Wittenberg

von Jana Schwandtke

geboren am 01.03.1988 in Dessau

Betreuer: Prof. Dr. med. Michael Buerke

Gutachter:
1. Prof. Dr. med. Michael Buerke (Siegen)
2. Prof. Dr. med. Andreas Simm (Halle)

3. Prof. Dr. med. Andreas Boning (Giessen)

Eroffnungsdatum: 29.04.2014
Verteidigungsdatum: 01.06.2015



Flir meine Familie



Referat

Die intraaortale Ballonpumpe wurde erstmals 1968 als indirektes Herzunterstiitzungssy-
stem angewendet. Seit dem wurden viele Studien durchgefiihrt, um den Nutzen der IABP
zu evaluieren. Wahrend die IABP als Zusatztherapie zur medikamentésen Thrombolyse
bei Herzinfarktpatienten in Studien Vorteile im Sinne hoherer Thrombolyseraten zeigte,
ist der Nutzen der IABP bei Patienten, die im Zuge einer perkutanen Koronarintervention
oder einer herzchirurgischen Operation mit einer IABP behandelt werden, umstritten.
Anhand der vorliegenden retrospektiven Beobachtungsstudie sollen die hdmodynami-
schen Verdnderungen, die nach einer IABP-Implantation stattfinden, erfasst und bewertet
werden. Dazu wurden Daten von 197 Patienten gesammelt und ausgewertet, die im Zeit-
raum von 2004 bis 2010 auf der herzchirurgischen Intensivstation des Universitatsklini-
kums Halle aufgrund eines Low-Cardiac-Output-Syndroms mit einer IABP behandelt wor-
den sind. Die Daten umfassten hamodynamische und laborchemische Parameter iiber 96
Stunden ausgehend vom Zeitpunkt der IABP-Implantation, aufierdem Angaben zu Vorer-
krankungen der Patienten.

In der Gesamtgruppe zeigte sich im Zeitverlauf ein diskreter Anstieg des systolischen, dia-
stolischen und mittleren arteriellen Blutdrucks um 8 mmHg. Zudem konnte eine Verbes-
serung der Herzleistung festgestellt werden. Der Herzindex stieg um 12,5 %, der Cardiac
Power Index um 25,6 % und der Schlagvolumenindex um 14,5 % innerhalb der Beobach-
tungszeit (p<0,001). Um Patienten herauszufiltern, fiir welche die IABP besonders oder
weniger geeignet erscheint, wurde die Patienten nach Altersgruppen, dem Body-Mass-
Index und der Nierenfunktion gruppiert. Die Verldufe der einzelnen Gruppen zeigten nur
sehr wenige signifikante Unterschiede.

Jedoch haben sich insbesondere bei Hochrisikopatienten (Notfalloperation, Herzklappen-
operation, ausgepragte kardiovaskuldre Risikofaktoren in der Vorgeschichte) ungiinstige-
re Verlaufe mit einer schlechteren Prognose gezeigt. Fiir diese Patienten scheint die IABP
im Falle eines Low-Cardiac-Output-Syndroms nicht auszureichen, sodass frithzeitig der
Einsatz eines direkten Herzunterstiitzungssystems angestrebt werden sollte.

Aufgrund des Studiendesigns, insbesondere des Fehlens einer Kontrollgruppe und der
moglichen Ergebnisverzerrung durch die zusatzliche Anwendung von Katecholaminen,
sind die Ergebnisse und Folgerungen dieser Studie jedoch kritisch zu betrachten und miis-

sen in kontrollierten klinischen Studien tiberpriift werden.

Schwandtke, Jana: Himodynamische Veranderungen durch die intraaortale Ballonpumpe
bei Patienten im Low-Cardiac-Output-Syndrom im Kontext herzchirurgischer Operatio-
nen. Halle (Saale), Univ., Med. Fak., Diss., 79 Seiten, 2014.
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1. Einleitung 1

1. Einleitung

Operationen am Herzen sind durch technische Weiterentwicklungen in den letzten Jahren
immer sicherer geworden. Die demographische Entwicklung fiihrt jedoch dazu, dass der
Anteil der sehr alten und multimorbiden Patienten stetig wichst und damit das Risiko post-
operativer Komplikationen ansteigt.

Das Low-Cardiac-Output-Syndrom tritt nach etwa 2-6 % aller herzchirurgischen Operatio-
nen auf [1] und betrifft insbesondere Patienten mit bereits prioperativ eingeschriankter
linksventrikuldrer Ejektionsfraktion. Aufgrund der mdéglichen Progression zum Multiorgan-
dysfunktionssyndrom bzw. Multiorganversagen ist es von grofdter Bedeutung fiir den Pati-
enten, schnellstmoglich optimale Behandlungsmethoden zum Einsatz zu bringen. Trotz des
Einsatzes hochdosierter Katecholamine und PDE-Hemmer ist die suffiziente Herz-
Kreislauffunktion bei einigen Patienten nicht zu erreichen. In diesen Fallen ist der Einsatz
der intraaortalen Ballongegenpulsation als mechanische Kreislaufunterstiitzung empfohlen.
Vorausgegangene Studien bieten Hinweise darauf, dass durch die Nutzung der IABP der
diastolische Perfusionsdruck in den Koronarien erhoht, die linksventrikuldre Nachlast ge-
senkt und die Herzarbeit verbessert wiirden. Es wird angenommen, dass diese Mechanis-
men dazu beitragen, dass sich das Herz nach einem (voriibergehend) funktionsbeeintrach-
tigenden Ereignis, wie beispielsweise einem Infarkt oder einer Herzoperation, besser erholt
und vitale, aber insuffizient arbeitende Myokardareale ihre Arbeit wieder aufnehmen. [2]
Der wirkliche himodynamische Nutzen der IABP fiir den Patienten konnte durch bisherige
Studien jedoch nicht eindeutig nachgewiesen werden. Das Ziel dieser Studie ist es, die Ent-
wicklung verschiedener himodynamischer und laborchemischer Parameter nach Implanta-
tion der intraaortalen Ballonpumpe im Kontext einer herzchirurgischen Operation aufzu-

zeigen und zu bewerten.

1.1 Erworbene Erkrankungen des Herzens

1.1.1 Koronare Herzerkrankung

Als koronare Herzerkrankung werden symptomatische arteriosklerotische Verdanderungen
der Koronararterien bezeichnet, die zur Reduktion der Myokardperfusion fiihren. Es resul-
tiert eine Koronarinsuffizienz, das heifdt ein unausgeglichenes Verhaltnis zwischen Sauer-
stoffangebot und Sauerstoffbedarf. Ein verringertes Sauerstoffangebot entsteht bei redu-
zierter Koronardurchblutung durch intra- oder extraluminale Verengung, bespielsweise bei

Atherosklerose, Thrombosen, Koronarspasmen oder Myokardhypertrophie. Ebenso fiihrt
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ein verminderter Perfusionsdruck durch einen geringen diastolischen Druck, hohen zen-
tralvendsen Druck, erhohte Blutviskositdt oder verminderte Diastolendauer bei Tachykar-
die zu verminderter Koronarperfusion. Andererseits kann das Sauerstoffangebot durch eine
Hypoxdmie vermindert sein.

Ein vermehrter Sauerstoffbedarf des Herzens besteht bei erhohter Wandspannung auf-
grund einer chronischen Druck- und Volumenbelastung im Rahmen einer Herzinsuffizienz,
Kardiomyopathie oder bei Herzklappenvitien. Aufierdem benétigt das Myokard mehr Sau-
erstoff bei gesteigerter Herzarbeit durch kérperliche Anstrengung, myokardiale Hypertro-

phie, hypertone Entgleisungen und Tachykardie. [3]

Durch die Sauerstoffunterversorgung des Myokards entsteht das Leitsymptom der KHK: die
Angina pectoris. Die KHK kann unterschiedliche Verlaufsformen annehmen. Dazu gehoéren
die stabile Angina pectoris, das akute Koronarsyndrom, die Herzinsuffizienz, Herzrhyth-
musstorungen und die asymptomatische KHK mit stummer Ischdmie. Letztere betrifft vor
allem Personen mit Diabetes mellitus und alte Patienten, deren Schmerzwahrnehmung
durch eine Neuropathie beeintrachtigt ist.

Die Diagnostik erfolgt durch Anamnese, korperliche und apparative Untersuchung. Dazu

gehoren das EKG, die Echokardiographie, Belastungstests und die Koronarangiographie.

1.1.2 Das akute Koronarsyndrom

Das akute Koronarsyndrom beinhaltet die instabile Angina pectoris, den akuten Myokardin-
farkt und den plotzlichen Herztod.

Die instabile Angina pectoris unterscheidet sich von der stabilen durch das klinische Bild.
Die Beschwerden treten im Vergleich zur stabilen Angina pectoris langer, haufiger, in an-
steigender Intensitdt und bei geringeren Belastungen oder auch in Ruhe auf.

Der plotzliche Herztod stellt bei ca. 30 % der KHK-Patienten die klinische Erstmanifestation
dar. Verursacht wird er meist durch maligne tachykarde Herzrhythmusstérungen, seltener
durch akutes Pumpversagen oder priméare Asystolie.

Die Ursache eines Myokardinfarktes ist in tiber 95 % der Falle ein thrombotischer Gefaf-
verschluss. Selten fithren anhaltende Vasospasmen (z. B. durch Kokain oder Prostaglandi-
ne), eine Aortendissektion mit Einbezug der Koronarabginge, Vaskulitiden oder Embolien

in das Koronarsystem zu einem Infarkt. Betroffen ist am haufigsten der linke Ventrikel.

Fiir die Diagnosestellung eines Myokardinfarktes sind die Symptome des Patienten, passen-
de EKG-Befunde und der Nachweis erhohter Troponine im Serum und weiterer herzmus-

kelspezifischer Enzyme im Verlauf (z. B. Kreatin-Kinase-Isoform CK-MB) von Bedeutung.
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Zur Bestimmung der Infarktausdehnung und zur Beurteilung eventueller mechanischer
Komplikationen wie Klappeninsuffizienzen oder Septumperforationen wird eine Echokar-
diographie und ggf. eine Linksherzkatheteruntersuchung durchgefiihrt. Letztere wird nur
veranlasst, wenn gleichzeitig eine interventionelle Revaskularisation moglich und notig ist.
Bei rein diagnostischem Klarungsbedarf sollte die Stabilisierung des Koronarsyndroms ab-
gewartet werden.

Durch eine medikamentdse Basistherapie soll eine Schmerzlinderung und die Erh6hung des
Sauerstoffangebotes bei gleichzeitiger Senkung des myokardialen Sauerstoffbedarfs er-
reicht und ein weiteres Thrombuswachstum verhindert werden. Geeignet sind Sauerstoff,
Opiate, Nitroglycerin, 3-Blocker, Thrombozytenaggregationshemmer und Heparin. [3]
Bestétigt sich ein transmuraler Infarkt, wird zusatzlich zu den o. g. Mafdnahmen die schnelle
Rekanalisation durch Fibrinolyse oder PTCA eingeleitet. In 90-95 % der Falle gelingt mit der
PTCA eine erfolgreiche Dilatation, sodass der Patient anschliefdend beschwerdefrei ist.

Bei instabiler Angina pectoris oder NSTEMI bringt die Fibrinolyse keine Prognoseverbesse-
rung. Eine zligige Rekanalisation mittels PTCA wird hier nur durchgefiihrt, wenn sich durch
die medikamentdse Behandlung keine Beschwerdelinderung einstellt. [3]

Zu den Indikationen einer operativen Versorgung siehe Kapitel 1.2.1.

1.1.3 Erworbene Herzklappenerkrankungen

Erworbene Erkrankungen der Herzklappen sind in der dlteren Bevolkerung relativ haufig,
beispielsweise findet sich bei 2-6 % der Patienten liber 65 Jahren eine kalzifizierte Aorten-
stenose. Atiologisch werden vor allem degenerative, rheumatische und postinfektiése Vitien

unterschieden. Die meisten erworbenen Herzklappenfehler sind degenerativer Natur.

Zwei Drittel der Vitien entfallen auf die Aortenklappe. Bei der Halfte dieser Patienten be-
steht eine Stenose, bei 20 % eine Insuffizienz und bei 30 % ein kombiniertes Aortenvitium.
Eine Aortenklappenstenose fiihrt im Verlauf durch die erhohte linksventrikuldare Druckbe-
lastung zu einer konzentrischen Hypertrophie des Ventrikels mit diastolischer Dysfunktion.
Wird der Fehler nicht korrigiert, dilatiert der Ventrikel zunehmend und die Ejektionsfrakti-
on sinkt - es entsteht eine Linksherzinsuffizienz. Zu den Leitsymptomen gehéren Schwin-
del, Synkopen, pectangindse Beschwerden durch erhéhten Sauerstoffbedarf des hyper-
trophierten Myokards und Belastungsdyspnoe. Ohne Operation versterben symptomatische
Patienten innerhalb der nichsten Jahre.

Bei einer chronischen Aortenklappeninsuffizienz kommt es durch den Riickfluss des Blutes

zu erhohten diastolischen Fiillungsvolumina und zur exzentrischen Ventrikelhypertrophie.
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Asymptomatische Patienten mit guter linksventrikuldrer Funktion kénnen zunichst kon-
servativ behandelt werden. Wichtig ist die konsequente Therapie einer arteriellen Hyperto-

nie, da durch den erniedrigten Widerstand das Regurgitationsvolumen abnimmt. [3]

Erkrankungen der Mitralklappe machen ca. 30 % der erworbenen Herzklappenfehler aus, in
mehr als der Halfte der Falle liegt ein kombiniertes Mitralvitium vor.

Eine Mitralklappenstenose ist in den iiberwiegenden Féllen eine Folgeerkrankung des
rheumatischen Fiebers. Relevant ist die Stenose, wenn sich die Offnungsflache auf < 2,5 cm?
verringert hat (normal 4-6 cm?) [4]. Durch die erschwerte diastolische Ventrikelfiillung
steigt der Druck im linken Vorhof. Es kommt zur Stauung des Blutes in den Pulmonalvenen
und das Schlagvolumen nimmt durch die verminderte Fiillung des Ventrikels ab.

Symptome einer chronischen Mitralklappenstenose entsprechen denen einer Linksherzin-
suffizienz. Weiterhin kénnen eine arterielle Thromboembolie, ein akutes Lungenédem oder
Tachyarrhythmia absoluta bei Vorhofflimmern Erstsymptome sein. [3, 4].

Ursachen fiir eine Mitralinsuffizienz sind haufig Degeneration und linksventrikulare Dilata-
tion im Rahmen einer Kardiomyopathie. Durch die Schlussunfiahigkeit der Klappe kommt es
zur Regurgitation von Blut in das linke Atrium. Im Verlauf dilatieren Vorhof und Ventrikel
durch das Pendelvolumen. Die Mehrbelastung fiihrt zur linksventrikuldaren Hypertrophie.
Therapeutisch kommt - wie bei der Aortenklappeninsuffizienz - der konsequenten Blut-
druckeinstellung eine entscheidende Bedeutung zu. Wird eine operationswiirdige Mi-
tralklappeninsuffizienz nicht chirurgisch therapiert, sinkt die Lebenserwartung des Patien-

ten auf durchschnittlich 2,2 Jahre [3, 4].

Erkrankungen der Klappen des rechten Herzens treten meist sekunddr im Rahmen ausge-
pragter linkskardialer Vitien oder pulmonaler Erkrankungen auf, aufSerdem kénnen sie u.a.
nach einer Endokarditis nach iv. Drogenabusus entstehen. Pulmonalstenosen bestehen
meist kongenital und sind mit weiteren Herzfehlbildungen kombiniert.

Trikuspidal- und Pulmonalvitien fiihren durch Riickstau des Blutes zu einer Erhéhung des
zentralvendsen Druckes und im Langzeitverlauf zu einer Rechtsherzinsuffizienz. Sympto-
matisch zeigen sich Zeichen der rechtsseitigen Stauung, u.a. 0deme, Nykturie, Pleuraergiis-
se, eine Stauungsleber und Aszites. Zusatzlich konnen Symptome der vorbestehenden Lun-
generkrankung oder Linksherzinsuffizienz auftreten.

Trikuspidalklappenerkrankungen mit Rechtsherzinsuffizienz werden operativ therapiert.
Der Verlauf und die Prognose werden vor allem von den begleitenden Linksherz- oder Lun-
generkrankungen bestimmt. Erworbene Pulmonalklappenfehler sind selten so schwer, dass

sie einer Therapie bediirfen [3, 4].
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1.2 Operationen am Herzen

1.2.1 Aortokoronare Bypassoperation

Bei der operativen Therapie relevanter Koronarstenosen werden aortokoronare Anastomo-
sen hergestellt. Als verbindende Gefafie werden die A. thoracica interna dextra und sinistra,
Segmente der A. radialis oder der V. saphena magna genutzt. Um optimale operative Bedin-
gungen zu schaffen, kommt in der Regel die Kardioplegie in Kombination mit der Herz-
Lungen-Maschine zum Einsatz. Aufgrund der moéglichen Komplikationen durch die Herz-
Lungen-Maschine wird die ACB zum Teil auch am schlagenden Herzen durchgefiihrt. Dabei
werden Stabilisatoren bendtigt, welche die jeweiligen Myokardareale wiahrend der Anasto-
mosierung ruhig stellen.

Durch die Weiterentwicklungen in der interventionellen Therapie von Koronarstenosen
haben sich die Indikationen zur operativen Revaskularisation in den letzten Jahren veran-
dert. Nach den der nationalen Versorgungsleitlinie fiir die chronische KHK von 2011 sind
bei KHK mit signifikanter (= 50 %) linker Hauptstammstenose, bei der Dreigefafderkran-
kung mit hochgradigen proximalen Stenosen (> 70 %) und bei gleichzeitig bestehenden
relevanten Klappenerkrankungen eine operative Therapie durch ACB anzustreben. In die-
sen Fillen ist sie in Bezug auf Lebensqualitit und Uberleben der konventionellen und inter-
ventionellen Therapie iiberlegen. [5]

Bei Patienten mit akutem Koronarsyndrom kommt die operative Revaskularisation auf-
grund hoher Komplikationsraten nicht routinemifig zum Einsatz. In bestimmten Fallen
kann sie dennoch notwendig sein. Dazu gehoren die erfolglose perkutane Intervention,
wenn eine himodynamische Instabilitdt besteht bzw. wenn das Risiko einer alleinigen me-
dikamentdsen Therapie grofier einzuschitzen ist als das einer Operation. Die notfallmafdige
ACB sollte erwogen werden, wenn eine grofde Flaiche des Myokards betroffen ist (linke
Hauptstammstenose, diffuse Dreigefafierkrankung ohne eindeutige ,Culprit-Stenose” [6])
und die chirurgische Revaskularisation durchgefiihrt werden kann, bevor diese Flidche ne-
krotisiert. [7] Aufierdem ist die ziigige operative Therapie bei Komplikationen der PCI (z. B.
Perforation) und infarktbedingten mechanischen Problemen (z. B. Ventrikelseptumdefekt,
Mitralinsuffizienz durch Papillarmuskelabriss) angezeigt. [8]

Wenn der Patient mit akutem Koronarsyndrom durch medikamentdse und interventionelle
Therapie hamodynamisch stabil und schmerzfrei ist, aber dennoch eine Indikation zur
dringlichen operativen Versorgung besteht, sollte damit einige Tage gewartet werden, um

das perioperative Risiko zu senken. [7]
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Die Letalitdt der aortokoronaren Bypasschirurgie betrdagt bei unkomplizierten Eingriffen
etwa 2-4 %. Diese hat sich trotz der Weiterentwicklungen in der Chirurgie kaum veréndert,
da zunehmend altere und multimorbide Patienten operiert werden. Vier Prozent der Pati-
enten erleiden perioperativ einen Myokardinfarkt, der meist klein und nicht lebensbedroh-
lich ist. Zu den weiteren Komplikationen siehe Kapitel 1.3.

Im Langzeitverlauf zeigt sich, dass nach 8-10 Jahren ca. 80 % der A. thoracica-interna-
Anastomosen durchgingig sind, jedoch nur 45 % der vendsen Interponate. Die Offenheitsra-

ten von A. radialis-Segmenten befinden sich zwischen den beiden Werten. [9, 10]

1.2.2 Herzklappenoperationen

Eine operative Rekonstruktion oder ein Ersatz einer Herzklappe wird bei Patienten erwo-
gen, deren Symptomatik in der NYHA-Klassifikation mindestens in die Stufen II-III einzu-
ordnen ist.

Operationsindikationen bei Erkrankungen der Aortenklappe bestehen bei symptomatischen
Aortenvitien. Asymptomatische Aortenklappenfehler werden bei eingeschrankter linksven-
trikuldrer Ejektionsfraktion < 50 % oder rascher Progredienz und / oder einer deutlichen
linksventrikuldren Dilatation operiert. Fiir Patienten, bei denen im Rahmen der Vorberei-
tung auf eine aortokoronare Bypassoperation eine mittelgradige Aortenklappenstenose
festgestellt wurde, ist eine individuelle Risikoabwagung beziiglich des Klappenersatzes vor-
zunehmen.

Beziiglich einer Korrektur eine Mitralklappenstenose besteht die Indikation bei symptoma-
tischen Patienten ab einer Offnungsfliche von < 1,5 cm? und bei asymptomatischen Patien-
ten mit gleicher Offnungsfliche und zusétzlich bestehender pulmonaler Hypertonie. Wei-
terhin ist bei Patienten mit schwerer Mitralinsuffizienz und LV-EF > 30 % eine operative
Therapie angezeigt, bei Patienten mit hohergradig eingeschrankter LV-Funktion jedoch nur,
wenn die Klappe rekonstruierbar ist.

Erkrankungen der Trikuspidalklappe sollten operativ therapiert werden, wenn bei sym-
ptomatischen Patienten eine schwere Rechtsherzinsuffizienz besteht oder wenn zur glei-

chen Zeit fiir eine andere Herzklappe eine Operationsindikation steht.

Grundsatzlich ist bei der Operationsplanung aufgrund der niedrigeren Komplikationsrate
zunichst eine Klappenplastik in Erwdgung zu ziehen. Bei Aortenklappenvitien ist eine Re-
konstruktion nur selten indiziert, hier kommt meist nur der Klappenersatz in Frage. Fehl-
funktionen der Mitral- und Trikuspidalklappe hingegen konnen haufig durch plastische

Korrekturen reduziert werden.
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Beim mechanischen Klappenersatz kommen zumeist Kippdeckel- oder Doppelfliigelklappen
zum Einsatz. Diese sind lebenslang haltbar. Biologische Ersatzklappen sind entweder
Schweineaortenklappen, Prothesen aus Rinderperikard oder Homografts. Die Haltbarkeit
biologischer Klappen ist durch Einrisse und Verkalkungen auf ca. 15 Jahre begrenzt. Je jiin-
ger die Patienten sind, desto eher kommt es zur Schiadigung der neuen Klappe. Verantwort-
lich hierfiir ist vermutlich ein erhéhter Calciumstoffwechsel.

Die Operationsletalitit beim einfachen Aortenklappenersatz liegt bei ca. 3 %. Klappener-
satzoperationen in Mitral- und Trikuspidalposition zeigen eine relativ hohe Krankenhausle-
talitat. Nach Mitralklappenersatz betragt sie 8,4 % im Gegensatz zu 2,4 % bei Rekonstrukti-
on.

Da Klappenprothesen Fremdkorper darstellen, besteht das Risiko der Thrombusbildung.
Dies gilt vor allem fiir mechanische Prothesen, weniger fiir biologische Klappen und Homo-
grafts. Aufgrund dessen ist fiir Patienten mit biologischem Klappenersatz eine postoperati-
ve Antikoagulanzientherapie mit Cumarinen von drei Monaten, bei mechanischem Klappen-
ersatz lebenslang notwendig. Der Ziel-INR-Wert liegt bei 2,5 fiir Klappenprothesen in Aor-
tenposition und bei 3,5 in der Mitral- und Trikuspidalposition [4]. Patienten mit Homografts
benotigen keine Therapie mit Cumarinen.

Die 5-Jahres-Uberlebensrate liegt bei iiber 90 % fiir einfache Klappenersatzoperationen, fiir

Mehrfachersatz bei ca. 70 %. [4, 10]

1.2.3 Herz-Lungen-Maschine

Die Herz-Lungen-Maschine ist ein medizintechnisches Gerét, das in der Herzchirurgie wah-
rend einer Kardioplegie die Funktion der Lunge und des Herzens iibernimmt und den gro-
3en Kreislauf aufrechterhalt.

Das Prinzip besteht darin, das gesamte Blut des Patienten in eine Maschine umzuleiten, be-
vor es in den rechten Vorhof flief3t. Durch einen Oxygenator wird dem Blut Kohlenstoffdi-
oxid entzogen und Sauerstoff zugefiihrt, anschlieflend wird es in die Aorta geleitet. Eine
Rollen-, Zentrifugal- oder Diagonalpumpe tibernimmt die Pumpfunktion des Herzens und
gewahrleistet einen nichtpulsatilen Kreislauf. Die Abb. 1 zeigt ein Schema der extrakorpora-

len Zirkulation.
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Abb. 1: Schema der extrakorporalen Zirkulation [11]

Probleme bei der Nutzung der Herz-Lungen-Maschine ergeben sich daraus, dass das Blut
normalerweise nur durch endothelialisierte Kanale flief3t, was bei der HLM nicht der Fall ist.
Durch den Kontakt des Blutes mit der Fremdoberfliche kommt es zu einer inflammatori-
schen Reaktion. Aufierdem bedingen Scherkrifte der Pumpen eine Schadigung der plasma-
tischen und korpuskuldren Bestandteile, wodurch die Aktivierung des Komplement- und
Gerinnungssystems ausgelost wird. Aus diesem Grund ist die volle Heparinisierung not-
wendig, die nach Beendigung der extrakorporalen Zirkulation mit Protamin antagonisiert
wird.

Ein weiteres potentielles Problem ergibt sich als Folge der Himodilution durch das Priming-
Volumen der HLM. Das Priming-Volumen ist eine isotone Elektrolytlésung, mit der die HLM
vorgefiillt wird, bevor sie an den Patienten angeschlossen wird. Beim Erwachsenen umfasst
es ca. 1,5 - 2 Liter. Die dadurch verursachte Himodilution kann postoperativ zu Komplika-
tionen fiihren, da zum Einen der Hamatokrit stark erniedrigt wird und zum Anderen auf-
grund des verminderten onkotischen Druckes Fliissigkeit in das Interstitium abstromt und
zu einem intravasalen Volumenmangel fiihrt. [12]

Durch den Gebrauch der Herz-Lungen-Maschine lassen sich einige physiologische Variablen
direkt von Aufien kontrollieren, andere hingegen nur teilweise. Zu den Ersteren gehdren
u.a. der systemische Blutfluss (,,Schlagvolumen®), der Himatokrit, der arterielle Sauerstoff-

und Kohlenstoffdioxidgehalt und die Temperatur des Blutes. Die Komponenten, die grof-
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tenteils vom Patienten selbst reguliert werden und nur zum Teil von aufien beeinflusst
werden konnen, sind z. B. der systemische GefiRwiderstand, der Sauerstoffverbrauch, eine
Laktazidose, der pH-Wert, Blutfluss in den einzelnen Organen bzw. Regionen und die Organ-
funktionen.

Die inflammatorische Reaktion kann nicht kontrolliert werden.

Die extrakorporale Zirkulation mit Hilfe der Herz-Lungen-Maschine kommt bei der
Mehrhreit der herzchirurgischen Eingriffe, mit Ausnahme der minimal-invasiven Koronar-

chirurgie und der Eingriffe an den grofien Gefafien, zur Anwendung. [10, 13]

1.3 Komplikationen nach herzchirurgischen Eingriffen

Folgende Komplikationen nach herzchirurgischen Operationen kénnen auftreten:

*  Mpyokardischamie, Low-Cardiac-Output-Syndrom, kardiogener Schock, Arrhythmien,
e vasodilatatorischer Postkardiotomieschock,

*  SIRS, Infektion, Sepsis, septischer Schock,

* respiratorische Insuffizienz,

*  Andmie; Verlust-, Verdiinnungs- oder Verbrauchskoagulopathie,

e Niereninsuffizienz,

* gastrointestinale Funktionsstérungen und

* neurologische Defizite. [9]

In Deutschland miissen etwa 20-25 % aller herzchirurgischen Patienten langer auf der In-
tensivstation behandelt werden als die Patienten mit unkompliziertem postoperativem Ver-

lauf. Dies gibt einen Hinweis auf die Haufigkeit frither postoperativer Komplikationen. [14]

1.3.1 Herz-Kreislauf-Insuffizienz: Low-Cardiac-Output-Syndrom und kardiogener
Schock

Nach einem herzchirurgischen Eingriff tritt regelhaft eine mehr oder minder ausgepragte
Herz-Kreislauf-Insuffizienz auf, die sich haufig innerhalb der ersten 24 Stunden erholt. [15]
Praoperative Risikofaktoren sind ein hohes Alter des Patienten, eine mittelgradig einge-
schrankte linksventrikuldre Funktion (EF < 30 %), eine hohergradige Hauptstammstenose,
eine diabetische Vaskulopathie, Niereninsuffizienz und Lungenerkrankungen.
Zielparameter der postoperativen Herz-Kreislauftherapie sind ein mittlerer arterieller

Blutdruck > 65 mmHg, ein zentralvendser Druck von 8-12 mmHg, ein Laktatwert < 3
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mmol/l, eine zentralvendse Sauerstoffsattigung > 70 % und eine Diurese > 0,5 ml/kg KG/h
[14].

Das Low-Cardiac-Output-Syndrom besteht, wenn das Herz nicht in der Lage ist, seine
Auswurfleistung den physiologischen Anforderungen ausreichend anzupassen. [15]

Es tritt nach aortokoronaren Bypassoperationen bei etwa 6 % der Patienten mit einer préao-
perativen linksventrikuldren Ejektionsfraktion von > 40 %, ca. 12 % derjenigen mit einer

LVEF von 20-40 % und ca. 29 % der Patienten mit einer LVEF < 20 % auf. [16]

Definiert wird das LCOS durch eine arterielle Hypotonie (MAP < 60 mmHg), einen Herzin-
dex < 2,2 1/min/m?2, eine vendse Sauerstoffsittigung < 60 % bei normaler arterieller Sauer-
stoffsattigung und eine Lactatazidose. Zusatzlich besteht durch die reduzierte renale
Durchblutung iiber einen Zeitraum von iiber einer Stunde eine Oligurie mit einer Urinpro-
duktion von weniger als 0,5 ml/kg KG/h und kalte Extremitaten aufgrund einer peripheren
Vasokonstriktion als Zeichen einer Zentralisation. Es ergibt sich die Notwendigkeit der
Kreislaufunterstiitzung durch Katecholamine und ggf. eine IABP. [3, 8, 14, 17, 18]

Als Ursache sind hypovoldmische Zustande und kardiale Kontraktilititsstorungen zu sehen.
Bei Vorliegen einer Hypovoldmie kommen verschiedene Ursachen in Frage. Hierbei sind
Blutverluste zu nennen, die intraoperativ oder postoperativ durch Anastomoseninsuffizien-
zen oder Gerinnungsstérungen bedingt sind. Letztere konnen durch den Einsatz der Herz-
Lungen-Maschine bedingt sein, da zum Einen wéhrend der extrakorporalen Zirkulation das
Blut voll heparinisiert und die anschliefRende Antagonisierung des Heparins mit Protamin
nicht zwangslaufig zur Normalisierung der Gerinnungssituation fiithrt. Zum Anderen kommt
es durch den Kontakt des Blutes mit der Oberfliche der Herz-Lungen-Maschine zur Schadi-
gung der korpuskuldren Blutbestandteile und damit zur Thrombozytopenie, was weitere
Blutungen begilinstigt.

Aufierdem fiihrt die Herz-Lungen-Maschine durch das erforderliche Priming-Volumen zur
Hamodilution. Der dadurch erniedrigte onkotische Druck bewirkt, dass intravasale Fliissig-
keit in das Interstitium Ubertritt. Zudem wird durch das operative Trauma und die HLM
eine inflammatorische Reaktion ausgeldst, die zu erhohter Gefafdpermeabilitdt und Vasodi-
latation fiihrt, was einen weiteren intravasalen Volumenmangel verursacht. Bei etwa 5 %
der Patienten besteht postoperativ ein vasoplegisches Syndrom, das sich als noradrenalin-

refraktire Hypotonie dufiert.

Kardialen Kontraktilititsstorungen konnen ebenso vielfiltige Ursachen zugrunde liegen.
Durch eine inkomplette Reperfusion kommt es zu einer ungeniigenden Sauerstoffversor-

gung des betroffenen Myokards oder gar zu einem intra- bzw. postoperativen Myokardin-
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farkt. Der Sauerstoffmangel kann jedoch auch durch die o. g. Himodilution und die damit
vebundene Absenkung des Himatokrits bedingt sein. Folgen der Sauerstoffunterversorgung
sind das myocardial stunning bzw. das hibernating myocardium (s. Kapitel 1.3.2). Zudem
wird die Entstehung von Herzrhythmusstérungen begiinstigt, die ebenso eine adiaquate
Kontraktion erschweren. Weiterhin kénnen Herzklappenvitien oder eine Perikardtampo-
nade die Herzleistung beeintrachtigen.

Eine durch das operative Trauma und Hypoxie entstehende Lactatazidose wirkt zudem ne-
gativ inotrop auf das Myokard und reduziert die Katecholaminwirkung an den Gefafmus-

kelzellen.

Fiir die addquate Therapie der postoperativen Kreislaufinsuffizienz ist zundchst die genaue
Ursache zu ermitteln und die suffiziente Beatmung und Oxygenierung des Patienten sicher-
zustellen. Eine myokardiale Ischdmie oder ein Koronarspasmus miissen ausgeschlossen
oder ggf. therapiert werden. Zum Ausschluss von Klappenvitien, einer Septumperforation
oder einer Perikardtamponade ist eine Echokardiographie durchzufiihren. Bei Volumen-
mangel, der ebenfalls echokardiographisch oder mittels eines pulmonalarteriellen Kathe-
ters abgeschatzt werden kann, ist eine entsprechende Fliissigkeitssubstitution einzuleiten.
Eventuelle Blutungsquellen sind zu beseitigen. Herzrhythmusstérungen werden durch An-
tiarrhythmika oder den Einsatz temporarer Schrittmacher beseitigt und die Herzfrequenz
nach Maoglichkeit auf 90 Schlage pro Minute eingestellt, da bei dieser Frequenz die beste
myokardiale Leistung zu erwarten ist.

Wird durch diese Mafnahmen noch keine suffiziente Kreislauffunktion erreicht, ist der Ein-
satz positiv inotroper Medikamente wie Dobutamin oder Adrenalin angezeigt. Bei niedri-
gem peripherem Widerstand ist Noradrenalin, bei erhdhtem Widerstand sind Phosphodie-
sterasehemmer notwendig.

Sollte trotz aller genannten Mafdnahmen und hochdosierter Katecholamine keine Kreislauf-
stabilisierung eintreten, ist die Implantation der intraaortalen Ballonpumpe als indirektes
Herzunterstiitzungssystem indiziert. Bei deren Versagen stehen die veno-arterielle extra-
korporale Membranoxygenierung und implantierbare Ventrikelunterstiitzungssysteme als

direkte Herzunterstiitzung zur Verfiigung. [10, 19]

Der kardiogene Schock bezeichnet eine kritische Reduktion der kardialen Pumplei-
stung, die zur Sauerstoffunterversorgung der Organe und metabolischen Stérungen fiihrt.
Die Folgen konnen bis zum Multiorganversagen reichen. Die Letalitit des kardiogenen
Schocks liegt in unterschiedlichen Quellen bei 50-80 %; héufig sind Raten tber 70 % be-
schrieben. [3, 8]
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Zur Diagnose und den Ursachen fiir die verminderte Herzleistung siehe LCOS.

Die haufigste Ursache des kardiogenen Schocks ist der schwere akute Myokardinfarkt, bei
dem mehr als 30-40 % des Myokards betroffen sind. [20] Etwa 5-10 % der Infarktpatienten
erleiden innerhalb der ersten Tage einen kardiogenen Schock. [8]

Zur kausalen Behandlung der reduzierten Pumpleistung siehe oben. Sollte die Verabrei-
chung von Katecholaminen nétig sein, kommt im kardiogenen Schock vor allem Dobutamin
zur Anwendung. Noradrenalin kommt nur zum Einsatz, wenn die Hypotonie trotz Ausgleich

eines eventuellen Volumendefizits und Gabe von Dobutamin persistiert. [21]

1.3.2 Ischimie und Reperfusionstrauma

Die Revaskularisation kann einerseits durch verbesserte Myokardperfusion zur Steigerung
der Herzleistung beitragen. Die Kontraktilitdt kann jedoch trotz erfolgreicher Reperfusion
voriibergehend oder dauerhaft eingeschrankt sein. Das myocardial stunning beschreibt eine
bei vollstindiger Reperfusion reversible, vor allem diastolische Dysfunktion der Herzmus-
kelzellen nach einer kurzzeitigen Ischdmie. Als hibernating myocardium wird eine Vermin-
derung der Kontraktilitidt als Anpassung an die beeintrachtigte Perfusion bezeichnet. Wird
die Durchblutung wieder gesteigert, bessert sich die Kontraktionsfahigkeit wieder. Zum Teil
tritt jedoch vorerst der genannte Zustand des myocardial stunning ein.

Die Reperfusion kann sich jedoch auch negativ auf das Gewebe auswirken und durch ein
sogenanntes Reperfusionstrauma zu einer weiteren Myokardschiadigung und Arrhythmien
fithren [3]. Wahrend der Ischdamie entstehen Hypoxanthin und Xanthin als Abbauprodukte
von ATP. Reagieren diese Verbindungen mit Sauerstoff, bilden sich freie Sauerstoffradikale,
die wiederum Prostaglandine stimulieren und zu Schiadigungen der Zellmembran fiihren.
Bei Vorliegen einer Kreislaufdepression gebildete proinflammatorische Zytokine fiihren
tiber Enzymstimulation zur Bildung weiterer Sauerstoffradikale. Durch den oxidativen Zell-
stress werden DNA-Einzelstrangbriiche verursacht, die den Zelltod zur Folge haben. Daraus
resultiert wiederum die Akkumulation von Leukozyten und eine verstirkte Radikalbildung.
Dieser circulus vitiosus ist an der Entstehung eines Multiorgandysfunktionssyndroms im
Schock mafdgeblich beteiligt.

Die inflammatorische Reaktion im Rahmen der Reperfusion beinhaltet die Komplementak-
tivierung, Zytokinfreisetzung und Aktivierung von Endothelzellen, Monozyten und Throm-
bozyten mit nachfolgender Schadigung der betroffenen Organe. Durch Kapillarschadigung
im Mesenterialbereich kann es zur Einschwemmung von Bakterien oder Toxinen und einer

daraus resultierenden septischen Reaktion kommen. [8]
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1.3.3 Postoperative Inflammation und Infektion: SIRS und Sepsis

Durch das grofie Ausmafi des chirurgischen Eingriffs, die intraoperative Nutzung der extra-
korporalen Zirkulation und eine bestehende Ischdmie mit anschlief3ender Reperfusion tritt
bei jedem Patienten postoperativ in unterschiedlichem Ausmaf ein SIRS auf. [22]

Zu den haufigsten Infektionen nach einem herzchirurgischen Eingriff geh6ren Pneumonien,
Mediastinitiden, von Harnwegs- und Wundinfektionen und Bakteridmien durch zentralve-
nose Katheter. Diese konnen in eine Sepsis miinden. [14] Diese und das SIRS werden im

Folgenden niher besprochen. Zum Reperfusionstrauma siehe Kapitel 1.3.2.

Das SIRS ist eine allgemeine inflammatorische Reaktion als Antwort auf unterschiedliche
Faktoren, wie eine Operation, einen anderen invasiven Eingriff oder Verbrennungen. Sie
wird durch mindestens zwei der folgenden Merkmale definiert:

* rektale Temperatur > 38 °C oder < 36 °C,

*  Tachykardie mit > 90 Herzschlidgen pro Minute,

*  Tachypnoe mit > 20 Atemziigen/Minute oder Hypokapnie mit einem p,COz < 32 mmHg,
*  Leukozytose mit > 12000/mm3 oder Leukopenie mit < 4000/m3 oder

* einem Anteil der Neutrophilen an den Leukozyten von > 10 % im peripheren Blut. [23]

Tritt die allgemeine inflammatorische Reaktion als Antwort auf eine mikrobiologische In-
fektion auf, spricht man von einer Sepsis.
Die obligaten Kriterien der Diagnosestellung sind die folgenden:
* Nachweis eines Infektionsherdes
* Vorhandensein von 4 der folgenden 5 Kriterien:
- Fieber oder Hypothermie,
- Tachypnoe oder Hypokapnie,
- Tachykardie,
- Leukozytose oder Leukopenie,
- Zeichen der verminderten Organperfusion oder Organfunktion (nach Ausschluss
anderer Ursachen): Hypoxdmie mit einem p,0, < 75 mmHg (bei Atmung von
Raumluft), Laktatanstieg > 1,6 mmol/l, verminderte Diurese < 30 ml/h, Hypotonie

< 90 mmHg systolisch oder Blutdruckabfall von > 40 mmHg

Als fakultative Diagnosekriterien gelten positive Blutkulturen, ein positiver Limulustest
(Endotoxinnachweis), eine Thrombopenie mit < 100000/m3, ein Thrombozytenabfall von

30 % oder eine AT-Erniedrigung unter 70 % des Normwertes. [24]
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Die Inzidenz der Sepsis bei Patienten, die in Hausern der Maximalversorgung auf einer In-
tensivstation behandelt werden, betrdgt ca. 10 %, auf chirurgischen Intensivstationen ist
der Anteil aufgrund des operativen Traumas entsprechend hoher.

Etwa zwei Drittel der Sepsisfille werden durch gramnegative Bakterien verursacht, 30 %
durch grampositive Bakterien und wenige Fille durch Viren, Pilze oder andere Erreger. [25]
Die Therapie der Sepsis besteht in der sofortigen Einleitung einer antibiotischen Behand-
lung und ggf. einer chirurgischen Sanierung des Infektionsherdes.

Sowohl das systemic inflammatory response syndrome als auch die Sepsis konnen zur Be-
eintrachtigung der Funktion eines oder mehrerer Organe fithren. Naheres dazu siehe Kapi-
tel 1.3.4. Diese Komplikationen miissen frithzeitig erkannt und therapiert werden.

Mit einer Letalitdt von 30-40 % ist die Sepsis die haufigste Todesursache auf ,nichtkardio-

logischen Intensivstationen®. [26]

1.3.4 Multiorgandysfunktionssyndrom und Multiorganversagen
Das Multiorgandysfunktionssyndrom (MODS) wird durch die gleichzeitig auftretende Insuf-

fizienz mehrerer Organe bzw. Organsysteme definiert. Je nach dem Schweregrad der Er-
krankung, dem Alter und den Vorerkrankungen des Patienten kann sich die Organfunktion
regenerieren oder weiter verschlechtern und damit in ein irreversibles Multiorganversagen
(MOV) miinden. [24]

Die haufigsten Ursachen fiir MODS und MOV sind das SIRS und die Sepsis.

Die Schwere eines Multiorgandysfunktionssyndroms kann durch die Anzahl der betroffenen
Organe bzw. Organsysteme beschrieben werden. MODS- und MOV-Scores dienen zur Eintei-
lung des Schweregrades innerhalb des einzelnen Organs.

Fiir die kurzfristige Prognose der Patienten entscheidend sind die Zahl der betroffenen Or-
gane, der Schweregrad des MODS oder MOV, die Dauer der Organdysfunktion, die Grunder-
krankung und das Alter des Patienten. Zusatzlich spielt die Verfiigbarkeit medizinischer
Technologie eine wichtige Rolle.

Die Fiinfjahresletalitat fiir Patienten mit MODS liegt bei 58 % fiir jene, bei denen der Respi-
rationstrakt betroffen ist, 46 % bei gastrointestinalen Erkrankungen und 39 % bei Patien-

ten mit kardiovaskularer Insuffizienz.

In der folgenden Tabelle sind die betroffenen Organe und die zugehdérigen Funktionssto-

rungen dargestellt.
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Tabelle 1: Formen des Multiorganversagens [27]

Organ Dysfunktion

Lungen Lungenodem mit erh6htem Kapillardruck: kardiales Lungenédem
Lungenodem mit erh6hter Kapillarpermeabilitdt: Acute lung injury
Acute respiratory distress syndrome

Niere praerenales Nierenversagen, akute Tubulusnekrose, Rindennekrose

Gehirn Enzephalopathie: ischdmisch, septisch, hepatisch

Herz Myokardischdamie, septische Kardiomyopathie, Myokarddepression
bei SIRS, Arrhythmien

Kreislauf Sepsis, Anaphylaxie

Gastrointestinaltrakt

bakterielle / Endotoxintranslokation, Ileus, submukése Darmblu-

tung, erosive Gastritis, akalkulése Cholezystitis, Pankreatitis,
»Schockpankreas”
Leber ischamische Hepatitis, intrahepatische Cholestase, ,Schockleber*
Gerinnungssystem disseminierte intravasale Gerinnung
Verdiinnungsthrombozytopenie
Immunsystem Suppression der lokalen Darmimmunbarriere
Storung der humoralen und / oder zellularen Immunantwort
Immunparalyse
Stoffwechsel zu niedriges O2-Angebot, gechemmter zelluldrer O2-Verbrauch
Shift: Proteolyse, Lipolyse
Hyperglykamie: gestorte Glucoseaufnahme und -verwertung
Organinteraktion autonome Dysfunktion

1.4 Therapie der postoperativen Kreislaufinsuffizienz

1.4.1 Medikamentoése Therapie

Katecholamine wirken iiber a- und 3-Rezeptoren. Am Herzen finden sich iiberwiegend (1-
Rezeptoren, 2-Rezeptoren sind vorwiegend in der Lunge und Arteriolen, a-Rezeptoren in
den peripheren Arteriolen nachzuweisen. G-Protein-gekoppelt wird die Adenylatcyclase
aktiviert, der intrazellulire cAMP-Spiegel steigt an. Uber die Aktivierung der Proteinkinase
A werden wiederum Calciumkanaile aktiviert, wodurch der intrazelluldre Calciumspiegel

ansteigt. Folglich kommt es zur Zunahme der Kontraktionskraft und zur Vasokonstriktion.
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Katecholamine stellen zweifelsfrei einen wichtigen Pfeiler in der Therapie des hamodyna-
misch instabilen Patienten dar, allerdings konnen sie nicht uneingeschrankt angewendet
werden. Es zeigte sich, dass hohe Katecholamindosen durch Bildung proinflammatorischer
Zytokine wie IL-6 im Kardiomyozyten kardiodepressorisch und -toxisch wirken. Zusatzlich
konnen sie durch Erh6hung des myokardialen Sauerstoffverbrauchs und exzessiven Calci-
umanstieg in den Myozyten zu Arrhythmien und weiterer Myokardschiadigung und damit zu

hoherer Mortalitdt von Patienten mit akutem Herzversagen fiihren. [8, 20, 28]

Dobutamin wirkt durch die Stimulation von f1-Rezeptoren positiv inotrop. Die vasokon-
striktorische und vasodilatatorische Komponente durch die Bindung an a1- und (.- Rezep-
toren heben sich gegenseitig auf, sodass keine Veranderung der Nachlast resultiert. Deshalb
ist Dobutamin bei akuter Linksherzinsuffizienz bevorzugt einzusetzen. Dobutamin wird

nach der Kreislaufwirkung dosiert, empfohlen sind Mengen von 2-15 ug/kg/min. [29, 30]

Noradrenalin fithrt durch Stimulation von os- und pi1-Rezeptoren zur Vasokonstriktion
und damit zur Steigerung des systemischen Blutdrucks, wodurch der Perfusionsdruck der
Organe erhoht wird. Die Herzfrequenz steigt in der Regel nicht, aufgrund der Blutdruckstei-
gerung tritt iiber die Reizung der Barorezeptoren haufig eine reflektorische Bradykardie
auf. Noradrenalin ist die 1. Wahl unter den Vasopressoren bei vermindertem peripherem
Gefafdwiderstand und stark reduziertem systemischem Blutdruck, z. B. bei einer Sepsis oder
im kardiogenen Schock. Empfohlen sind Dosen von 0,015-0,25 ug/kg/min, in Ausnahmesi-
tuationen sind Dosierungen bis 1 ug/kg/min notig. Bei Applikation hoher Dosen liberwie-
gen kardiotoxische Effekte, Arrhytmien und inflammatorische Reaktionen. Bei ldngerer An-
wendung kann es durch die massive Vasokonstriktion zur Minderdurchblutung der Akren,
Leber, Nieren, Pankreas und des Mesenterialgebietes kommen. Aufierdem fiihrt Noradrena-
lin zur Steigerung des mittleren pulmonalarteriellen Drucks und des pulmonalkapilldren

Verschlussdrucks. [8, 14]

Adrenalin sollte aufgrund haufigerer Nebenwirkungen nur eingesetzt werden, wenn mit
Dobutamin und Noradrenalin keine ausreichende himodynamische Stabilisierung erreicht
werden kann. Je nach Konzentration iiberwiegen verschiedene Effekte. Bei geringen Dosie-
rungen werden vor allem (1- und p2- Rezeptoren, bei mittleren Dosen (0,03 - 0,15 mg/kg
KG/min) a- und -Rezeptoren stimuliert. Bei héherer Dosierung dominiert die gefiafdveren-
gende Wirkung. [30] Zu den unerwiinschten Wirkungen zihlen eine stiarkere Reduktion der

Perfusion der Mesenterialgefdfie und ein haufigeres Auftreten von Multiorgandysfunktio-
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nen bei Patienten, die mit Adrenalin behandelt werden. Experimentelle Studien zeigten au-

Berdem Myokardnekrosen durch Epinephrin. [8]

Die Phosphodiesterase-l1II-Hemmer inhibieren die intrazellulire, membrangebunde-
ne Phosphodieserase III selektiv und hemmen dadurch den Abbau von cAMP zu AMP. Sie
wirken positiv inotrop. Da sie unabhangig von p-Rezeptoren wirken, kdnnen sie auch bei
einer Blockierung derselben durch (-Blocker eingesetzt werden. PDE-III-Hemmer fiithren
auflerdem zu einer peripheren Vasodilatation und senken den pulmonalen Gefiafdwider-
stand.

PDE-III-Hemmer besitzen ein arrhythmogenes Potential, zudem koénnen sie durch Bildung
intrapulmonaler Shunts zu einer Stérung der Oxygenierung fiihren. Da sich eine erhdhte
Letalitat bei der Anwendung von PDE-III-Hemmern gezeigt hat, ist der Langzeiteinsatz zu

vermeiden. [8, 20]

Levosimendan ist ein Calcium-Sensitizer. Er bewirkt eine stirkere Empfindlichkeit der
Kardiomyozyten gegeniiber Calcium. Dadurch wirkt Levosimendan positiv inotrop, ohne
einen Anstieg der intrazelluldren Calciumkonzentration oder einen erhéhten intrazellularen
Sauerstoffverbrauch zu verursachen. Es kommt zur Steigerung des Herzindex’ und zur Sen-
kung des pulmonalkapillaren Verschlussdrucks. [31]

Durch Interaktion mit ADP-abhdngigen Kaliumkanidlen kann es zu einer moderaten peri-
pheren Vasodilatation kommen, die durch zusatzliche Volumengabe ausgeglichen werden
kann. [31, 32]

In experimentellen Studien wurde gezeigt, dass Levosimendan in niedrigen Dosen eher als
Calcium-Sensitizer und in hoheren Dosen eher als Phosphodiesterase-Hemmer wird.
Aufgrund der gesteigerten Kontraktilitdt kdnnten sich eine gestorte Relaxation und diastoli-
sche Dysfunktion negativ auf die Therapie der verminderten kardialen Funktion auswirken.

[33]

1.4.2 Mechanische Kreislaufunterstiitzung durch die intraaortale Ballonpumpe

Die intraaortale Ballonpumpe ist ein temporares mechanisches Herzunterstiitzungssystem.
Es wurde erstmals 1968 bei Patienten mit infarktassoziiertem kardiogenem Schock ange-
wendet. Spater weitete sich das Einsatzgebiet auf die postoperative Kreislaufunterstiitzung
und das Weaning von der Herz-Lungen-Maschine aus. [34]

Uber die A. femoralis wird perkutan ein ca. 70 cm langer Katheter in die Aorta descendens
vorgeschoben, an dessen proximalen Ende sich ein in- und deflatierbarer Ballon befindet.

Die Spitze des Ballons sollte distal in kurzem Abstand zur linken A. subclavia zu liegen
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kommen. [35] Eine weitere Insertionsmoglichkeit besteht in der operativen Implantation
der Ballonpumpe direkt in die Aorta ascendens. Diese Option kann bei Patienten mit stark
atherosklerotisch verdnderten Iliakalgefafien zur Anwendung kommen.

Waéhrend der Diastole wird in den Ballon Helium geleitet (beim Erwachsenen ca. 40 ml).
Dadurch erhoht sich der diastolische Aortendruck, in dessen Folge die koronararterielle
Perfusion steigt. Zu Beginn der Systole wird der Ballon abrupt deflatiert. Durch die dadurch
entstehende Sogwirkung wird die Nachlast des linken Herzens, die Wandspannung des lin-
ken Ventrikels und damit der linksventrikuldre enddiastolische Druck gesenkt. Es resultiert
ein leicht reduzierter myokardialer Sauerstoffverbrauch. Die folgende Abbildung zeigt

schematisch die Funktionsweise der IABP.

Diastole Systole

Abb. 2: Funktionsweise der IABP [36]

Die Steigerung der Koronardurchblutung durch Einsatz der IABP wurde in einer Studie von
Khir et al. durch dopplergestiitzte transésophageale Echokardiographie evaluiert. Die hoch-
ste diastolische Flussgeschwindigkeit in der LAD steigerte sich mit der IABP im 1:1-Modus
signifikant um ca. 30 % im Vergleich zur Flussgeschwindigkeit bei der ausgeschalteten
IABP. Ebenso zeigte sich eine Erhohung der Ventrikelfiillungsgeschwindigkeit in der frithen
Diastole. [37-39]
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Durch die intraaortale Gegenpulsation kann der Herzindex um bis zu 20 % gesteigert wer-
den. [34] Zudem kommt es zu einem Abfall des systemischen Gefafdwiderstandes, einer Zu-
nahme des arteriellen Mitteldrucks und zu einer Abnahme der Herzfrequenz. [40]

Die IABP wird durch eine Konsole gesteuert. Diese synchronisiert die Pumpe mit dem Herz-
zyklus durch Erkennen der R-Welle eines Elektrokardiogramms, durch implantierte
Schrittmacherelektroden oder durch arterielle Pulskonturanalyse. Die Unterstiitzung kann
im 1:1- bis 1:4-Modus erfolgen.

Fiir den Einsatz der IABP sind ein Herzindex von mindestens 1,3 1/min/m2 und ein ausrei-
chend stabiler Herzrhythmus notwendig. [35]

Der grofdte Effekt der IABP wird innerhalb der ersten zwei bis vier Tage erwartet. Eine lan-

ger als 7 Tage andauernde IABP-Unterstiitzung bringt kaum zuséatzliche Wirkung. [41]

Die Indikationen und Kontraindikationen fiir den Einsatz der IABP in der Herzchirurgie sind

in der folgenden Tabelle gegeniibergestellt.

Tabelle 2: Indikationen und Kontraindikationen fiir den Einsatz der IABP [40]

Indikationen Kontraindikationen
prdoperativ: * schwere Aortenklappeninsuffizienz

* nichtelektiver Eingriff oder Reoperation ¢ thorakale und abdominelle Aortenaneu-

bei Patienten mit einer LVEF < 25 % und rysmen
NYHA III-1V * ausgepragte pAVK
intraoperativ:

* Entwohnung von der HLM unter maxi-
maler medikamentoéser Therapie pro-
blematisch oder unmoglich

* neu aufgetretene ST-Hebungen und/oder
Hypokinesien ohne chirurgische Korrek-
turmoglichkeit

postoperativ:

* LCOS trotz maximaler medikamentdser
Therapie

* neu aufgetretene ST-Hebungen und/oder

Hypokinesien

Durch den erhohten aortalen Druck nach Inflation des Ballons werden nicht nur die Koro-

nararterien vermehrt perfundiert, sondern auch die weiteren Gefafie, die mit dem Aorten-
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bogen verbunden sind. Dies betrifft u.a. die Aa. carotides und nachfolgend die cerebralen
Arterien. In der frithen Systole kann es durch Deflation des Ballons und folglicher Druck-
senkung in der Aorta wiederum zur Flussumkehr in den Aa. carotides kommen, sodass
letztendlich keine Mehrdurchblutung der Cerebralarterien resultiert. [42] In einer Studie
zur Beeinflussung der Mikrozirkulation durch die intraaortale Gegenpulsation konnte ge-
zeigt werden, dass sich auch die Perfusion der kleinsten Gefiafde wahrend der Anwendung
der IABP verbessert. [43] Eine andere Arbeit ergab hingegen nur eine leichte Tendenz in

Richtung einer augmentierten Mikrozirkulation durch die intraaortale Ballonpumpe. [44]

Die haufigsten Komplikationen bei der Nutzung der IABP sind vaskuldrer Natur. Fiir die
perkutane Anwendung sind diesbeziigliche Komplikationsraten zwischen 9 und 36 % be-
schrieben. [42] Die haufigsten Probleme sind Dissektion, Thromboembolien, Himatombil-
dung und Perforation bei bzw. nach Insertion des Ballonkatheters. Weitere Risiken beinhal-
ten periphere und mesenteriale Ischidmien aufgrund von Gefiafdverengung durch den Kathe-
ter und Thrombusbildung um den Fremdkoérper.

Sehr selten treten neurologische Komplikationen durch die Nutzung der IABP auf. Beschrie-
ben sind Paraplegie durch Riickenmarkinfarkte aufgrund von Himatomen, Aortendissekti-
on oder Embolisation der A. Adamkiewicz. Mit einer Haufigkeit von 0,5 - 6 % sind Ballon-
rupturen angegeben. Diese konnen Gas- und Fremdkdérperembolien auslosen, aufierdem
kann Blut in den Ballon gelangen und durch Gerinnungsaktivierung einen grofden Thrombus
formieren, der die Aorta verlegt. [45, 46]

Infektionen durch Implantation der IABP sind fiir 0,1 % der perkutanen und fiir 1,4 % der

operativen Insertionen beschrieben. [42, 47]
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2. Zielstellung der Arbeit

Vorangegangene Untersuchungen zu den Wirkungen der intraaortalen Ballonpumpe zeigten

mitunter widerspriichliche Ergebnisse, sodass der Nutzen dieses Herzunterstiitzungssy-

stems in der Herzchirurgie bislang fraglich ist. Mit Hilfe der vorliegenden Studie sollen die

folgenden Thesen evaluiert werden.

1.

10.

Durch den Einsatz der intraaortalen Ballonpumpe steigt der diastolische Blutdruck.

Die intraaortale Gegenpulsation fithrt zur Reduktion der linksventrikularen Druckbela-

stung.

Der Einsatz der intraaortalen Ballonpumpe fiihrt zur Steigerung der linksventrikularen

Auswurfleistung.

Die intraaortale Gegenpulsation fiihrt zur Senkung der Herzfrequenz.

Die IABP zeigt ihre Wirkung vor allem innerhalb der ersten 24 Stunden nach der Im-

plantation.
Die IABP fiihrt bei den Patienten mit ausgepragten kardialen Risikofaktoren zu einer
starkeren Verdnderung der himodynamischen Parameter als bei Patienten mit weniger

Risikofaktoren.

Durch den Einsatz der IABP kdnnen die benotigten Katecholamin- und PDE-Hemmer-

Dosen reduziert werden.

Die intraaortale Gegenpulsation verbessert die Mikrozirkulation.

Die Nutzung der IABP fiihrt zur Verbesserung der Nierenfunktion der Patienten.

Die praoperative Anwendung der IABP fiihrt verglichen mit dem intra- und postopera-

tiven Einsatz zur einer hoheren Uberlebensrate der Patienten.
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3. Material & Methoden

3.1 Studiendesign und Methoden

Zur Ermittlung der Auswirkungen der intraaortalen Ballonpumpe auf die Himodynamik der
Patienten im Low Cardiac Output Syndrome nach einem herzchirurgischen Eingriff wurde
eine retrospektive Beobachtungsstudie durchgefiihrt.

Dafiir standen die Daten von allen Patienten zur Verfiigung, die im Zeitraum vom
20.12.2004 bis 16.05.2010 auf der Intensivstation der Herz-Thorax-Chirurgie des Universi-
tatsklinikums Halle mit einer intraaortalen Ballonpumpe behandelt wurden. Dies betraf 206
Patienten, von denen 197 in die Studie eingeschlossen werden konnten. Die verbleibenden
neun Patienten mussten aufgrund fehlender Daten ausgeschlossen werden.

Zur Erfassung der erforderlichen Informationen wurden die elektronischen Patientendaten
mithilfe der Programme ICM Version 7.0 der Drager Medical Deutschland GmbH, THG Quali-
tats- und Informationsmanagementsystem Version 2.5, Orbis der Agfa Health Care GmbH
und die handschriftlichen Patientenakten herangezogen.

Die Auswertung der Daten sowie die Erstellung aller abgebildeten Diagramme und Tabellen
erfolgte mit Microsoft Excel und Microsoft Word for Mac 2008. Die Referenzangaben wur-

den mit EndNote X2 erstellt.

Die statistische Auswertung der Datensitze erfolgte, nach dem Export der Gesamtdaten-
bank in ein geeignetes Datenformat, mit dem Statistikprogramm IBM SPSS Statistic for Mac,
Version 21 (IBM, New York, USA). Die Darstellung deskriptiver Werte erfolgte als Mittelwert
mit Standardfehler. Anhand des Kolmogorov-Smirnov-Tests konnte die fehlende Normal-
verteilung der Werte gezeigt werden. Daher erfolgten die Signifikanztests als zweiseitiger

U-Test nach Mann-Whitney mit einem Signifikanzniveau von 5 %.

3.2 Datenerfassung

Zu Beginn wurden folgende Daten erfasst:

Tabelle 3: Allgemeine Patientendaten

Personliche Daten - Geburtsdatum, Alter, Geschlecht

- Korpergrofe, Korpergewicht, Korperoberflache, BMI
Vorerkrankungen Herz-Kreislauf-System

- arterielle Hypertonie

- Herzklappenvitien,
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Informationen zum aktu-
ellen Krankenhaus-

aufenthalt

- koronare Herzerkrankung, fritherer Myokardinfarkt
- dilatative oder ischamische Kardiomyopathie
Stoffwechselerkrankungen

- Diabetes mellitus Typ 2

- Hyperlipoproteindmie

- Praadipositas / Adipositas

- Niereninsuffizienz

akute Erkrankungen

- NSTEMI / STEMI

- kardiogener Schock

- Wurde der Patient reanimiert?

Daten zur Herzoperation

- OP-Datum, Dringlichkeit der Operation

- ggf. Revisionsoperation

Daten zur IABP-Implantation

- Implantation pra-, intra- oder postoperativ

- IABP-Liegedauer

Uberleben

- Hat der Patient diesen Krankenhausaufenthalt iiberlebt?

- ggf. Todesursache

Anschliefiend wurden folgende Parameter iiber vier Tage nach Implantation der intraaorta-

len Ballonpumpe beobachtet.

Tabelle 4: Erfasste Messwerte

Volumenhaushalt / -

Nierenfunktion -

Katecholamine / -
Phosphodiesterase- -

[II-Hemmer -

Diurese in ml/Tag

Einfuhr an Fliissigkeiten in ml/Tag

Serum-Kreatininspiegel in mmol/1

Kreatinin-Clearance in ml/min/1,73m2, berechnet mit der Na-
herungsformel nach Cockroft und Gault [48] und korrigiert auf
die Korperoberflache

appliziertes Suprarenin i.v. in pg/kg KG/min

appliziertes Arterenol i.v. in ug/kg KG/min

appliziertes Perfan i.v. in ug/kg KG/min

appliziertes Corotrop i.v. in ug/kg KG/min
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Hamodynamik

Beatmung
Entziindungs-

metabolische

meter

Scores

und

Para-

- systolischer Blutdruck in mmHg

- diastolischer Blutdruck in mmHg

- mittlerer arterieller Druck (MAP) in mmHg

- mittlerer pulmonalarterieller Druck (MPAP) in mmHg

- zentralvenoser Druck in mmHg

- pulmonalarterieller Verschlussdruck in mmHg

- Herzindex (CI) in 1/min/m?2

- systemischer Gefalwiderstand in dyn*s/cm5

- pulmonaler Gefifdwiderstand in dyn*s/cm5

- Cardiac Power Index (CPI) in W/m2, berechnet mit der Formel
CPI (W/m2)=CI (I/min/m?) * MAP (mmHg) * 0,0022 [49]

- Right Ventricular Cardiac Power Index (rvCPI) in W/m2, be-
rechnet mit der Formel
rvCPI (W/mz2) = CI (I/min/m2) * MPAP (mmHg) * 0,0022 [49]

- Schlag-Volumen-Index (ml/beat/m2) = CI (I/min/m2) / HF
(1/min) * 1000 [50]

- linksventrikularer Schlagarbeitsindex (g*ml/m2) = SVI
(ml/beat/m2) * (MAP (mmHg) - ZVD (mmHg)) * 0,0136 [50]
rechtsventrikuldrer Schlagarbeitsindex (g*ml/m2) = SVI
(ml/beat/m2?) * (MPAP (mmHg) - PCWP (mmHg)) * 0,0136
[50]

- PEEP in mmHg

- FiOz in Prozent

- Serumspiegel des C-reaktiven Proteins in mg/1

- Leukozyten in 109/1

- Bluttemperatur in °C

- Laktatspiegel

- Laktatclearance (%) = (Laktatstartwert-Laktatakwen) /Laktatseartwert *
(100/Zeitdifferenz (h)) [51]

Es wurden alle erforderlichen Messwerte zur Berechnung des

SAPS-II-Scores und des APACHE-II-Scores erfasst. Die Berechnung

erfolgte mit Hilfe der zugehorigen Punktetabellen [52, 53].

Bei allen Patienten wurden praoperativ ein zentralvendser Katheter und ein arterieller Ka-

theter zur himodynamischen Uberwachung angelegt. Bei den meisten Patienten wurde zur

Messung des pulmonalarteriellen Drucks und des pulmonalkapilldren Verschlussdrucks im
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Verlauf zusatzlich ein Pulmonalarterienkatheter eingeschwemmt. Die Messwerte wurden
wahrend der Operation im Anasthesieprotokoll festgehalten, wiahrend des Aufenthaltes auf
der Intensivstation wurden sie automatisch alle 30 min an die elektronische Patientenakte
libermittelt und gespeichert.

Fiir diese Studie wurden fiir jeden der 197 Patienten die Parameter zur Himodynamik, Be-
atmung, die Entziindungs- und metabolischen Parameter und die Scores jeweils zu den
Zeitpunkten 0, 3, 12, 24, 48, 72 und 96 Stunden notiert. Der Punkt ,0“ wurde als Zeitpunkt

der IABP-Implantation definiert.

Anzumerken ist, dass die praoperative Implantation der IABP in einigen Fillen schon vor
dem Eintreffen im Universitiatsklinikum Halle in anderen Kliniken erfolgte. In diesen Fallen
konnten die himodynamischen Parameter fiir die vorliegende Studie erst ab dem Zeitpunkt

der Dokumentation im Universititsklinikum erhoben werden.

Die Medikamentendosen wurden zum Zweck der Verlaufsbeobachtung in den ersten drei
Stunden nach IABP-Implantation stiindlich und bis zum Ende des ersten Tages dreistiind-
lich notiert. Da ab dem zweiten Tag die Anderungen der Medikamentendosen nur noch ge-
ring waren, wurden die Werte am zweiten Tag nur noch sechsstiindlich, am dritten Tag aller

12 Stunden und am vierten Tag einmalig notiert.

Im Anschluss an die Datenerfassung wurden die Patienten nach dem Alter, dem Geschlecht,
dem Body-Mass-Index, der Nierenfunktion anhand der Kreatinin-Clearance, dem Uberleben,
der Art der Operation und dem Zeitpunkt der IABP-Implantation gruppiert. Aus Platzgriin-
den sind im Folgenden nur die Ergebnisse der Alters-, BMI- und Nierenfunktionsgruppen
dargestellt. Relevante Erkenntnisse aus den anderen Gruppen werden im Auswertungsteil
angesprochen. Die Gruppierung nach dem Geschlecht erbrachte keine relevanten Unter-

schiede zwischen den Verlaufen.
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4. Ergebnisse

Die Studienpopulation bestand aus 58 Frauen und 139 Mannern. Das mittlere Alter aller
Patienten betrug 69+1 Jahre. Die Frauen waren mit durchschnittlich 71+1 Jahren etwas

alter als die Manner mit 68+1 Jahren.

4.1 Vorerkrankungen

Die vorbestehenden Erkrankungen der Patienten sind in der Tabelle 5 zusammengefasst.

4.2 Operation und IABP-Implantation

Alle in die Studie eingeschlossenen Patienten wurden im Laufe dieses Krankenhausaufent-
haltes operiert, 54 % davon notfallmaflig bzw. dringlich. Bei 11 Patienten erfolgte eine se-
parate Herzklappenoperation, bei 115 Patienten eine aortokoronare Bypassoperation und
bei 71 Patienten eine kombinierte Herzklappen- und aortokoronare Bypassoperation.

Zwei Patienten ausgenommen, wurden alle Operationen unter Einsatz der Herz-Lungen-

Maschine durchgefiihrt. Die durchschnittliche Aortenklemmzeit betrug 114+4 Minuten.

Der tiberwiegende Teil der Patienten (45 %) erhielt die intraaortale Ballonpumpe intraope-
rativ aufgrund einer problematischen Entwéhnung von der extrakorporalen Zirkulation. Bei
37,5 % wurde die IABP bereits praoperativ implantiert, bei den restlichen 17,5 % im Zuge

eines LCOS wahrend des postoperativen Aufenthalts auf der Intensivstation.
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Tabelle 5: vorbestehende Erkrankungen (Angaben in Prozent)

* Es findet sich ein statistisch signifikanter Unterschied gegeniiber der/den anderen Untergruppe/n.

1bezieht sich auf den beobachteten Krankenhausaufenthalt

3 Kreatinin-Clearance 30-60 ml/min/1,73m?

Gruppen gesamt

Erkrankung

arterielle Hypertonie 77,7

Diabetes mellitus 37,1
Hyperlipo- 26,4
proteinamie
Praadipositas 50,3
Adipositas 21,8
Klappenvitium 41,6
Niereninsuffizienz

- leicht? 27,9
- mittel3 59,9
- schwer* 12,2
Ein-Gefaf3-KHK 3,0
Zwei-Gefaf3-KHK 9,6
Drei-Gefaf3-KHK 81,2
DCMP 3,6
ICMP 20,8

Alter in Jahren

<66
61,3*

24,2%*

24,2

46,8
27,4
41,9

33,9*
54,8
11,3
3,2
6,5
77,4
6,5
30,6

66-75
85,9

48,2

22,4

54,0
21,2
40,0

20,0
62,3
17,7
2,4

11,8
83,5
3,5

18,8

>75

84,0

34,0

36,0

48,0
16,0
44,0

14,0
64,0
22,0
4,0

10,0
82,0
0,0*
12,0

2 Kreatinin-Clearance > 60 ml/min/1,73m?

4 Kreatinin-Clearance < 30 ml/min/1,73m?

Uberleben?! BMI in kg/m?

ja nein <25 25-30
73,8 87,5* 77,6 75,5
34,0 44,6 34,5 33,7
26,2 26,8 15,5* 28,6
52,5 44,6 0,0 100,0
18,4 30,4 0,0 0,0
34,8 58,9* 36,2 49,0*
25,6 5,4* 24,1 21,5
63,8 71,4 60,3 63,2
10,6 23,2% 15,6 15,3
3,5 1,8 8,6* 1,0
10,6 7,1 12,1 9,2
83,7 75,0 72,4 81,6
3,5 3,6 0,0 6,1*
22,0 17,9 20,7 20,4

> 30

82,9

48,8

36,6

0,0
100,0
29,3

24,4
53,6
22,0
0,0
4,9
90,2*
2,4
22,0

Kreatinin-Clearance

in ml/min/1,73m?

<30

75,0

46,4

21,4

50,0
21,4
39,3

0,0
0,0
100,0
0,0
7,1
82,1
0,0
17,9

30-60

80,8

36,2

26,9

49,2
19,2
43,1

0,0
100,0
0,0
3,8*
10,8
76,9
4,6*
18,5

> 60

69,2

33,3

28,2

53,8
30,8
359

100,0
0,0
0,0
2,6
51
92,3
2,6
30,8

27
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4.3 Uberleben
142 Patienten (71,6 %) iiberlebten den Krankenhausaufenthalt bis zur Entlassung bzw.
Verlegung in ein anderes Krankenhaus. Die Letalitdt in den ersten vier Tagen nach Implan-

tation der IABP betrug 13,1 %. Zu den Todesursachen siehe Tabelle 6.

Tabelle 6: Todesursachen

* bezogen auf alle Patienten (Uberlebende und Verstorbene)
Todesursache Anzahl der Patienten  Anteil in Prozent*

katecholaminrefraktares Herz-Kreislauf-

Versagen (gesamt) 35 17,8
davon

e protrahierter kardiogener Schock 14

* rezidivierende Lungenembolien 1

e akut-rezidivierender = Myokardin- 1
farkt

* hypertensive Krise 1

* nicht ndher definiertes Herz- 18

Kreislauf-Versagen

Multiorganversagen 10 51
Sepsis 4 2,0
respiratorische Insuffizienz 1 0,5
zerebrale Ursachen 6 3,0

4.4 Ergebnisse in der Gesamtgruppe

4.4.1 Effekt der IABP auf die Himodynamik

Die Implantation der IABP fiihrte zu moderaten Anderungen des systemischen Blutdruc-
kes. Der systolische Druck stieg von 104+1,6 mmHg bis zum dritten Tag auf 124,1+1,2
mmHg (p<0,01). Im selben Zeitraum erhohte sich der diastolische Druck um 8 mmHg auf
62+0,8 mmHg (p<0,001) und der mittlere arterielle Druck um 11 mmHg auf 84+0,8 mmHg
(p<0,001). Vom dritten auf den vierten Tag sanken die genannten Driicke wieder um 1+1
mmHg (p>0,05). Die Herzfrequenz sank bis Tag 4 um neun Schliage pro Minute. Bezogen
auf den mittleren pulmonalarteriellen Druck, den zentralvendsen Druck und den pulmo-

nalkapillaren Verschlussdruck ergaben sich keine relevanten Verdnderungen.
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Der systemische Widerstand sank in den ersten 24 Stunden von 1179+30 dyn*s/cm5 auf
1091+20 dyn*s/cmS5 (p<0,05).

Beziiglich des Schlagvolumenindex’ zeigte sich nach Implantation der IABP eine Erh6hung
um 3,74+0,5 ml/beat/m? (p<0,001).

Der rechtsventrikuldre Cardiac Power Index stagnierte im Durchschnitt an allen vier Ta-
gen bei 0,17 W/mz2. Dieser Verlauf zeigte iiber die erfasste Zeit keine statistische Signifi-
kanz. Auch der rechtsventrikuldre Schlagarbeitsindex zeigte in den ersten zwei Tagen kei-
ne Anderungen. Erst danach stieg er von 5,1+0,2 g*ml/m? auf 6,0£0,1 g*ml/m?2 an
(p<0,05).

Der Verlauf der angesprochenen himodynamischen Parameter ist in Tabelle 7 dargestellt.

Tabelle 7: Verlauf der Himodynamik in der Gesamtgruppe

* Die Verdanderung ist gegeniiber dem Zeitpunkt ,,0 h“ (IABP-Implantation) statistisch
signifikant (p<0,05).

Zeitpunkt Oh 24 h 48 h 72 h 96 h
Parameter
BPsys (mmHg) 104+1,6 116+1,2 * 119+1,2 * 124+1,2* 123+1,3*
BPgias (mmHg) 54+1,0 58+0,8 * 60+0,9 * 62+0,8 * 61+0,8 *
MAP (mmHg) 73+1,1 82+0,9 * 82+0,9 * 84+0,8 * 82+0,9 *
HF (1/min) 96+0,8 94+0,8 93+0,8 90+0,8 * 87+0,8 *
MPAP (mmHg) 31+0,5 29+0,4 * 29+0,4 * 30+0,4 30+0,4
ZVD (mmHg) 17+0,3 16x0,3 16x0,3 16x0,4 15+0,3 *
PWCP (mmHg) 18+0,3 18+0,3 18+0,3 19+0,3 19+0,3

SVR (dyn*s/cmS) 117530 109120 *  1143=21 117620  1125%17
SVI (ml/beat/ m2)  25,70,6 29,0=0,6 *  27,6+0,5%  29,00,5* 29,4x0,4 *
RVSAI (g*m/m2)  5,10,2 5,2+0,2 5,1=0,2 5,7+0,2 6,0+0,1 *

Der Herzindex stieg nach Implantation der IABP innerhalb der ersten 24 Stunden von
2,4+0,05 1/min/m?2 auf 2,7+0,05 I/min/m2. Am zweiten Tag sank er wieder leicht auf

2,56+0,04 1/min/m2, um dann bis zum Tag 4 auf diesem Niveau zu bleiben (siehe Abb. 3).
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Abb. 3: Verlauf des Herzindex’ in der Gesamtgruppe

* Die Veranderung ist gegeniiber dem Zeitpunkt ,0 h* statistisch signifikant (p<0,001).

Der Cardiac Power Index stieg, dhnlich dem Herzindex, innerhalb des ersten Tages von

0,39+0,01 W/m2 auf 0,49+0,01 W/m?, sank dann bis zum nichsten Tag auf 0,47+0,01

W/m2 und hielt sich auf diesem Niveau (siehe Abb. 4).
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Abb. 4: Verlauf des Cardiac Power Index’ in der Gesamtgruppe

* Die Veranderung ist gegeniiber dem Zeitpunkt ,0 h“ statistisch signifikant (p<0,001).

Der linksventrikuldre Schlagarbeitsindex erhohte sich in den ersten 24 Stunden von

19,3+0,7 g*m/m2 auf 25,7+0,7 g*m/m2 und blieb liber die nachsten Tage hinweg auf die-

sem Niveau konstant (siehe Abb. 5).
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Abb. 5: Verlauf des linksventrikuliren Schlagarbeitsindex’

in der Gesamtgruppe
* Die Veranderung ist gegeniiber dem Zeitpunkt ,0 h* statistisch signifikant (p<0,001).

Der pulmonale Gefafdwiderstand sank im Verlauf des ersten Tages um 64 dyn*s/cm5 auf

190+5,3 dyn*s/cm5 und bewegte sich in den folgenden Tagen um den Wert von 2055
dyn*s/cmb5 (siehe Abb. 6).
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Abb. 6: Verlauf des pulmonalen Gefifdwiderstands in der Gesamtgruppe

* Die Veranderung ist gegeniiber dem Zeitpunkt ,0 h“ statistisch signifikant (p<0,01).
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4.4.2 Auswirkungen der IABP auf die Katecholamin- und PDE-III-Inhibitor-
Dosierungen

Zur Kreislaufunterstiitzung erhielten die Patienten die Katecholamine Suprarenin und
Arterenol sowie die PDE-Hemmer Perfan bzw. Corotrop. In der folgenden Tabelle ist dar-
gestellt, wie vielen Patienten Dobutamin, Suprarenin, Arterenol und/oder Phosphodieste-

rase-IlI-Hemmer (Perfan bzw. Corotrop) verabreicht wurden.
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Abb. 7: Anteil der Patienten, die inotrope Medikamente erhielten

Von den erfassten Patienten bekamen 12 Personen eins der genannten Medikamente, 133
Patienten erhielten zwei und 33 Patienten drei der Pharmaka. 19 Personen bendtigten
zum Zeitpunkt der ersten Dokumentation der IABP in der Universitatsklinik Halle keine
Inotropika mehr.

Da nur drei bzw. sechs der 197 Patienten kurzzeitig Dobutamin bzw. Levosimendan erhal-
ten hatten, ist der Verlauf dieser Dosierungen im Weiteren nicht dargestellt.

Nach der Implantation der intraaortalen Ballonpumpe konnten die initial hohen Dosen der
Katecholamine sukzessive reduziert werden, sodass sie nach 96 Stunden in einem eher
niedrigen Bereich lagen. Die Dosis der PDE-Hemmer wurde bei den betroffenen Patienten

nur wenig verdndert (siehe Abb. 8).
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Abb. 8: Dosisverlauf der Katecholamine in der Gesamtgruppe

Der Verlauf der Suprarenin- und Arterenolkonzentrationen zeigt statistische Signifikanz

(p<0,05) iiber die erfassten 96 Stunden, derjenige der PDE-III-Hemmer nicht.

4.4.3 Wirkung auf Nierenfunktion und Entziindungsreaktion

Die durchschnittliche Diuresemenge blieb im Verlauf der vier Tage auf konstant hohem
Niveau von ca. 3150+100 ml / Tag. Die Fliissigkeitseinfuhr konnte von etwa 5000 ml am
ersten Tag um 1000 ml gesenkt werden (p<0,001), was bei einer konstanten Diurese fiir
eine zunehmende Stabilisierung des Volumenhaushalts spricht.

Die Nierenfunktion, gemessen an der Serum-Kreatinin-Konzentration und der Kreatinin-
Clearance, verschlechterte sich im Verlauf der ersten vier Tage nach IABP-Implantation
leicht. Die Serum-Kreatinin-Konzentration stieg von 145+6,3 mmol/l auf 170+6,0 mmol/],
wahrend die Kreatinin-Clearance von 44+1,2 ml/min auf 41+1,7 ml/min sank. Die Veran-
derungen der Serum-Kreatinin-Konzentration waren iiber den Beobachtungszeitraum
statistisch signifikant (p<0,05), die der Kreatinin-Clearance nicht (siehe Tabelle 8).

17,7 % der Patienten wurden wéhrend der ersten vier Tage temporar dialysepflichtig,
21,2 % mussten auch nach dem Krankenhausaufenthalt noch regelméafiig dialysiert wer-
den. Vier der beobachteten Patienten (2 %) waren auch vor dem Krankenhausaufenthalt

schon dialysepflichtig gewesen.
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Die Entziindungsparameter waren wahrend der ersten vier Tage nach IABP-Implantation
stark erhoht. Das C-reaktive Protein stieg in seiner Konzentration von 93+7,0 mg/l auf
209+6,9 mg/I bis zum dritten Tag und sank anschlief3end auf 194+7,2 mg/l. Die Leukozy-
ten fielen bis Tag 4 von 18,5+0,5*109/1 auf 14,2+0,5%109/1. Die Koérpertemperatur stieg
leicht auf 37,2°C, blieb dann aber auf diesem Niveau konstant. Die Veranderungen dieser

drei Parameter zeigten statistische Signifikanz (p<0,001; siehe Tabelle 8).

Tabelle 8: Nierenfunktion/Entziindungsparameter

* Die Veranderung ist gegeniiber dem Zeitraum ,0 h statistisch signifikant (p<0,001).

lin mmol/l 2inml/min/1,73m2 3in mg/] 4in 109/1 5in °C
Zeitpunkt Oh 24 h 48 h 72 h 96 h
Parameter

Kreatinin 1 145+6,2 160+5,4 * 168+5,8 * 170+6,0 * 165+5,7
CreaCl 2 43,9+1,2 41,7+3,0 40,5%2,4 40,4+2,0 41,4+1,7
CRP3 93+7,0 152+6,4 * 209+6,9 * 194,4+7,2*  160,2+6,5*
Leukozyten+  18,4+0,5 15,9+0,5 * 16,9+0,5 * 15,5+0,5 * 14,2+0,5 *
Temperatur> 36,0+0,05 37,2+0,05* 37,2+0,05* 37,2+0,05* 37,1+0,04 *

Die Laktatkonzentration als Marker fiir den metabolischen Haushalt stieg in den ersten
drei Stunden nach der IABP-Implantation von 6,9+0,3 mg/dl auf 8,9+0,4 mg/dl und fiel bis
zum zweiten Tag ab auf Werte um 2+0,1 mg/dl (p<0,001). Zur Verdeutlichung des Ver-
laufs des Laktatspiegels wurde die Laktatclearance berechnet. Diese ist definiert als ,die
prozentuale Veranderung der Laktatkonzentration im Plasma bezogen auf die Beobach-
tungszeit” [51] und wird als Prognosekriterium fiir die Sterblichkeit herangezogen, wobei
eine niedrige Laktatclearance auf eine erhohten Letalitat hindeutet. [54] Sie ist im folgen-

den Diagramm dargestellt.
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Abb. 9: Verlauf der Laktatclearance in der Gesamtgruppe
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4.4.4 Scores und Uberleben der Patienten

Zur Verlaufseinschitzung des Letalitatsrisikos wurden der SAPS-II-Score und der
APACHE-II-Score berechnet (siehe Abb. 10). Beide Werte zeigten sich im Verlauf riicklau-
fig. Der SAPS-1I-Score sank innerhalb der vier Tage um 16 Punkte. Der APACHE-II-Score
verminderte sich in derselben Zeit um 6 Punkte. Die Letalitdtsrate in diesem Patientenkol-

lektiv betrug 28,4 %.
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Abb. 10: Verlauf des APACHE-II- und des SAPS-II-Scores in der Gesamtgruppe

* Die Veranderung ist gegeniiber dem Zeitpunkt ,0-24 h“ statistisch signifikant (p<0,001).

Bei 42 % der Patienten sank der APACHE-II-Score innerhalb der beobachteten 96 Stunden
um vier oder mehr Punkte. Die Letalitédt dieser Patienten lag bei 13 %. Von den Patienten,
bei denen sich der APACHE-II-Score um weniger als 4 Punkte verringerte, verstarben 37,5

%.

4.5 Einteilung der Patienten in Untergruppen

Die Untersuchung der Subgruppen zielt primar darauf ab, Unterschiede im Zeitverlauf der
verschiedenen Parameter, also unterschiedlich schnelle und starke Anstiege oder Abfille
der einzelnen Messwerte, aufzudecken.

Auf Unterschiede in der Hohe der Parameter wird im Einzelnen nicht ndher eingegangen,
da dies liber das eigentliche Ziel dieser Subgruppenanalyse - das Herausfiltern von hohe-
ren oder niedrigeren Effekten der IABP in der einen oder anderen Subgruppe - hinausgin-
ge. Beziiglich der Parameter, bei denen sich keine Unterschiede im Zeitverlauf aufdecken

lief3en, wird auf die entsprechenden Verldufe in der Gesamtgruppe verwiesen.
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4.6 Gruppierung der Patienten nach Altersklassen

Zur Evaluation des Einflusses des Patientenalters auf die Effekte der intraaortalen Ballon-
pumpe wurde das Patientenkollektiv in drei anndhernd gleich grofde Gruppen unterteilt:
Gruppe 1: jinger als 66 Jahre (62 Patienten),
Gruppe 2: 66 — 75 Jahre (85 Patienten),
Gruppe 3: alter als 75 Jahre (50 Patienten).

4.6.1 Operation und IABP-Implantation

Notfallmaf3ig bzw. dringlich wurden in den beiden jiingeren Gruppen 53 % bzw. 59 %, in
der Gruppe der dlteren Patienten 48 % operiert. In der Gruppe 1 und 3 erhielten die mei-
sten Patienten (58 % bzw. 42 %) die IABP intraoperativ. Bei den Patienten der mittleren
Altersgruppe wurde die IABP am haufigsten praoperativ implantiert (bei 44 % der Patien-

ten.

4.6.2 Effekt der IABP auf die Himodynamik

Beziiglich der erfassten himodynamischen Parameter zeigten sich wenige Unterschiede
zwischen den genannten Altersgruppen.

Keine bzw. zu vernachldssigende Unterschiede zwischen den Gruppen ergaben sich bei
folgenden Eigenschaften: MPAP, ZVD, PCWP, RVSAI und RVCPI.

Der systolische Blutdruck stieg bei den Patienten zwischen 66 und 75 Jahren mit 23+2,4
mmHg innerhalb der vier Tage am starksten an, in den Gruppen 1 und 3 erhéhte er sich
lediglich um 18+2,4 mmHg bzw. 19+4,2 mmHg. Ebenso wurde der mittlere arterielle Blut-
druck in der Gruppe 2 mit 14+1,6 mmHg am meisten gesteigert, wahrend er um 12+2,2
mmHg bei den jiingeren und 9+2,0 mmHg bei den dlteren Patienten anstieg. Diese Unter-
schiede zeigten zwischen den Gruppen keine statistische Signifikanz.

Beziiglich des diastolischen Blutdrucks ist festzustellen, dass die jlingeren Patienten einen
um etwa 4 mmHg hoéheren diastolischen Druck hatten. Allerdings waren die Druckande-
rungen, die nach der IABP-Implantation auftraten, in allen drei Altersgruppen etwa gleich
stark ausgepragt - innerhalb der ersten 4 Tage stieg der diastolische Blutdruck um etwa
8+1,9 mmHg. Ein dhnliches Bild zeigte sich in Bezug auf den systemischen und pulmona-
len Gefafdwiderstand, ebenso bei Schlagvolumenindex. Auch hier wiesen die jiingeren Pa-
tienten glinstigere Werte auf, im Zeitverlauf dnderten sich die Widerstiande in allen drei

Gruppen annadhernd gleich. Es ergaben sich keine statistisch signifikanten Unterschiede.
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Der Herzindex steigerte sich in Gruppe 1 (< 66 Jahre) von 2,53+0,09 1/min/m? innerhalb
der ersten 24 Stunden um 0,37+0,09 1/min/mz2. In Gruppe 2 (66-75 Jahre) hingegen er-
hohte er sich nur um 0,23+0,08 1/min/m?2 und bei den altesten Patienten um 0,21+0,07

l/min/m2 (siehe Abb. 11). Diese Unterschiede waren zwischen den Gruppen nicht stati-

stisch signifikant.
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Abb. 11: Verlauf des Herzindex’ in den Altersgruppen

Der linksventrikuldre Schlagarbeitsindex verdnderte sich in den Gruppen 1 und 2 am
starksten, hier stieg er innerhalb der ersten 24 Stunden um 7,3x1,0 g*m/m? bzw. 7,4
g*m/m2. In der Gruppe 3 erhohte er sich um 6,0+1,3 g*m/mz2. Statistisch signifikante Un-

terschiede im Verlauf ergaben sich nicht.

Beziiglich des Cardiac Power Index’ zeigt sich eine etwas stirkere Verdnderung bei den
Patienten mit einem Alter unter 66 Jahren. Bei ihnen erhohte sich der Index innerhalb der
ersten 24 Stunden um 0,13+0,01 W/m?, bei den Patienten der Gruppe 2 um 0,10+0,01
W/m2 und bei den altesten Patienten um 0,07+0,02 W/m2. Auch hier fanden sich bei den
jiingeren Patienten iiber den gesamten Beobachtungszeitraum die giinstigeren Werte. Die

Unterschiede waren statistisch nicht signifikant.
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4.6.3 Auswirkungen der IABP auf die Katecholamin- und PDE-III-Inhibitor-
Dosierungen

Bei der Betrachtung der Katecholamindosen der einzelnen Gruppen fillt auf, dass den
beiden jiingeren Patientengruppen etwa gleich hohe Medikamentendosen infundiert wur-
den. Die Gruppe der Patienten mit einem Alter iiber 75 Jahre erhielt iiber den gesamten
Beobachtungszeitraum hinweg deutlich geringere Medikamentenmengen - in den ersten
6 Stunden 0,1 pg/kg/min weniger als die jiingeren Patienten.

Die Differenz zwischen den Medikamentendosen der jliingeren und alteren Gruppe verrin-
gerte sich im Zeitverlauf sukzessive, sodass sich gegen Ende der ersten vier Tage nach
[ABP-Implantation die durchschnittlichen Medikamentendosen der drei Gruppen auf etwa
demselben Niveau befanden.

Die festgestellten Tatsachen treffen auf alle erfassten Medikamente zu.

Statistisch signifikante Unterschiede zeigten sich in der Hohe der Katecholamindosierun-
gen, aber nicht in deren Verlauf.

Zur Veranschaulichung ist im Folgenden der Verlauf der Suprarenindosen in den drei Al-

tersgruppen abgebildet.
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Abb. 12: Verlauf der Suprarenindosen in den Altersgruppen
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4.6.4 Wirkung auf Nierenfunktion und Entziindungsreaktion

Die Menge der zugefiihrten Fliissigkeiten war bei allen Altersgruppen etwa gleich. Im Ge-
gensatz dazu war die Diuresemenge bei den jiingeren Patienten etwa 0,51/ Tag hoher als
bei den dlteren. Die Diurese der Patienten zwischen 66 und 75 Jahren schwankte zwischen
den beiden Randgruppen. Der Verlauf war in allen Gruppen sehr dhnlich.

Auch die weiteren Nierenfunktionsparameter zeigten sich giinstiger bei den Gruppen 1
und 2. Der Kreatininwert stieg bei den Patienten der Gruppe 3 nach Implantation der IABP
von etwa 141+14 mmol/I auf 184+9 mmol/l, wahrend er sich in der Gruppe 2 lediglich um
18 mmol/]l und in der Gruppe 1 um 14 mmol/l erhéhte. Folglich zeigte sich bei den jlinge-
ren Patienten am Ende der Beobachtungszeit eine bessere Kreatinin-Clearance von
54,7+4,6 ml/min in Gruppe 1 im Gegensatz zu 38,1+1,5 ml/min in Gruppe 2 und 33,1+1,4
ml/min in der Gruppe der alteren Patienten (siehe Abb. 13). Die Unterschiede im Verlauf
der Kreatinin-Clearance zwischen der Gruppe 1 und den anderen beiden Altersgruppen
waren statistisch signifikant (p<0,05). Die anderen angesprochenen Parameter waren im

Verlauf nicht statistisch signifikant unterschiedlich.
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Abb. 13: Verlauf der Kreatinin-Clearance in den Altersgruppen

* Die Verlaufe der Gruppen sind signifikant unterschiedlich.

Beziiglich der Entziindungsparameter CRP, Leukozytenzahl und Temperatur zeigten sich
keinerlei Unterschiede im Zeitverlauf zwischen den Altersgruppen. Gleiches gilt fiir den

Laktatspiegel.
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4.6.5 Scores und Uberleben der Patienten

Weder bei der Punktzahl des APACHE-II-Scores noch beim SAPS-II-Score konnten Unter-
schiede zwischen den drei Altersgruppen festgestellt werden.

In den Gruppen 1 und 3 iiberlebten 75,8 % bzw. 72,0 % der Patienten diesen Kranken-

hausaufenthalt. Von den Patienten zwischen 66 und 73 Jahren iiberlebten 68,2 %.

4.7 Gruppierung der Patienten nach dem Body-Mass-Index

Zur Untersuchung des Einflusses des Body-Mass-Index’ auf den Effekt der IABP wurde das

Patientenkollektiv in drei Gruppen unterteilt:

Gruppe 1: unter- und normalgewichtig (BMI < 25 kg/m?2)
Gruppe 2: iibergewichtig (BMI 25-30 kg/m?)
Gruppe 3: adipds (BMI > 30 kg/m?).

4.7.1 Operation und IABP-Implantation
In den Gruppen 1 und 2 wurden 41,4 % bzw. 55,1 % dringlich bzw. notfallmafiig operiert,

wahrend dies in der Gruppe der adipdsen Patienten 70,7 % betraf. Die IABP-Implantation
erfolgte in der Gruppe 1 am h&ufigsten praoperativ (bei 44,8 %). Bei den Patienten der

anderen beiden Gruppen wurde die IABP vor allem intraoperativ angelegt.

4.7.2 Effekt der IABP auf die Himodynamik

Im Bezug auf die erfassten himodynamischen Parameter zeigten sich nur geringe Unter-
schiede im Zeitverlauf zwischen den genannten Gruppen.

Keine bzw. vernachlassigbar kleine Unterschiede fanden sich bei folgenden Parametern:
systolischer, diastolischer und mittlerer arterieller Blutdruck, Herzfrequenz, mittlerer
pulmonalarterieller Druck, zentralvendser Druck, pulmonalkapilldrer Verschlussdruck
und linksventrikularer Schlagarbeitsindex und rechtsventrikularer Cardiac Power Index.
Bei der Betrachtung des Herzindex’ fallt auf, dass innerhalb der ersten 24 Stunden der
Wert bei den adipdsen Patienten stirker anstieg als bei den anderen beiden Gruppen. In
Gruppe 1 erhdhte sich der Herzindex um 0,16+0,07 1/min/m?, in der Gruppe 2 um
0,23+0,07 I/min/m?2 und in der Gruppe drei um 0,52+0,1 I/min/m? und damit um mehr als
das Dreifache als bei den normalgewichtigen Patienten. Im Verlauf der weiteren Tage
blieben die Werte in den drei Gruppen relativ konstant und auf gleichem Niveau (siehe

Abb. 14).
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Abb. 14: Verlauf des Herzindex’ in den BMI-Gruppen

* Die Verlaufe der beiden Gruppen sind innerhalb der ersten 24 Stunden

signifikant unterschiedlich (p<0,05).

Der systemische Gefafdwiderstand sank in der Gruppe der adipdsen Patienten viel starker
als in den anderen beiden Gruppen. Innerhalb der ersten 24 Stunden nach IABP-
Implantation verringerte sich der Widerstand in der Gruppe 3 um 292+63 dyn*s/cm5,

wahrend er in den Gruppen 1 und 2 lediglich um 36+52 bzw. 2640 dyn*s/cm> sank (sie-

he Abb. 15).
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Abb. 15: Verlauf des SVR in den BMI-Gruppen

* Uber die ersten 24 h bestand zwischen den Gruppen 2 und 3, iiber die ersten 48 h

zwischen den Gruppen 1 und 3 ein statistisch signifikanter Unterschied im Verlauf.
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Ahnliches gilt fiir den pulmonalen GefiRwiderstand, hier war der Unterschied allerdings
weniger stark ausgepragt und statistisch nicht signifikant. In der Gruppe der normalge-
wichtigen Patienten sank der PVR innerhalb der ersten 24 Stunden um 47+15 dyn*s/cmb5,
bei den libergewichtigen um 61+11 dyn*s/cm5 und bei den adip6sen Patienten um 91+15
dyn*s/cm5.

Der Cardiac Power Index zeigte leichte, statistisch nicht signifikante Unterschiede im Zeit-
verlauf zwischen den Gruppen. In der Gruppe 1 stieg er um 0,07+0,02 W/m?2, in der Grup-

pe 2um 0,1+0,01 W/m2und in der Gruppe 3 um 0,13+0,01 W/m2.

Bei der Betrachtung des Zeitverlaufs des Schlagvolumenindex’ fallen grofere Unterschie-
de auf. Hier stieg der Messwert bei den adipésen um 8,2+0,1 ml/beat/m2 im Gegensatz zu
3,6+0,1 ml/beat/m2 bzw. 2,4+0,1 ml/beat/m?2 bei den normal- bzw. libergewichtigen Pati-

enten (siehe Abb. 16). Der Unterschied ist statistisch nicht signifikant.
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Abb. 16: Verlauf des Schlagvolumenindex’ in den BMI-Gruppen
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4.7.3 Auswirkung der IABP auf die Katecholamin- und PDE-III-Inhibitor-
Dosierungen

Bei den erfassten Medikamenten ist festzustellen, dass bei den libergewichtigen Patienten
eine grofiere Menge an Katecholaminen pro Kilogramm Kérpergewicht eingesetzt wurde.
Suprarenin wurde in den ersten Tagen bei den libergewichtigen und adipdsen Patienten in
einer um etwa 0,1 pg/kg/min hoheren Dosis verabreicht als bei den normalgewichtigen
Patienten. Im Verlauf konnten diese Dosen relativ ziigig reduziert werden, wahrend in der
Gruppe 1 die Suprarenindosis bis 30 Stunden nach IABP-Implantation konstant blieb. Et-
wa ab dem dritten Tag glichen sich die Dosen der drei Gruppen an und konnten gleichma-
Big reduziert werden.

Beziiglich des Arterenols gilt dasselbe wie fiir Suprarenin, nur dass sich hierbei die Dosen
bereits ab etwa 12 Stunden nach IABP-Implantation anglichen.

Die Dosis der PDE-III-Hemmer war im Laufe des ersten Tages in den Gruppen 1 und 2
etwa gleich hoch, die Gruppe 3 erhielt durchschnittlich 0,3 pg/kg/min mehr. Danach fiel
die Dosis bei den Normalgewichtigen im Vergleich zu den anderen beiden Gruppen deut-
lich ab. Bei den tbergewichtigen und adipdsen Patienten konnte die Dosis der PDE-III-
Hemmer erst etwa ab dem dritten Tag reduziert werden.

Die Unterschiede im Verlauf der Katecholamindosierungen zeigten iiber die Zeit keine

statistisch signifikanten Unterschiede.

4.7.4 Wirkung auf Nierenfunktion und Entziindungsreaktion

Bei der Betrachtung des Volumenhaushalts und der Entziindungsparameter sind zwischen
den drei Gruppen keine signifikanten Unterschiede festzustellen.

Die Entziindungsparameter Leukozyten und C-reaktives Protein sowie das Laktat waren
bei den normalgewichtigen Patienten niedriger als beiden libergewichtigen und adipdsen
Patienten, im Zeitverlauf zeigten sich allerdings kaum Unterschiede. Das CRP war um etwa
40 mg/] niedriger, die Leukozyten um etwa 3*109/1. Beim Laktatspiegel ergab sich zu Be-
ginn eine Differenz von etwa 2 mmol/], die sich im Zeitverlauf verringerte.

Das Kreatinin zeigte bei den adipdsen Patienten einen um etwa 50 mmol/l h6heren Wert
als bei den anderen beiden Gruppen. Im Verlauf sind allerdings kaum Unterschiede festzu-

stellen - in allen drei Gruppen stieg das Kreatinin um etwa 30+3 mmol/] an.
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4.7.5 Scores und Uberleben
Betrachtet man den SAPS-II-Score, féllt eine schnellere Senkung des Punktwerts bei den

Normalgewichtigen auf, fiir die anderen beiden Gruppen wurden anndhernd gleiche

Punktwerte errechnet (siehe Abb. 17).
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Abb. 17: Verlauf des SAPS-II-Score in den BMI-Gruppen

* Zwischen dem Verlauf des Scores in der Gruppe 1 und den Verldufen in den Gruppen

2 und 3 bestehen iiber die ersten 48 Stunden statistisch signifikante Unterschiede.

Beziiglich des APACHE-II-Scores fanden sich zwischen den Gruppen keine statistisch signi-
fikanten Unterschiede. In der folgenden Tabelle ist der Anteil der Patienten, die eine Re-
duktion des APACHE-II-Scores um vier oder mehr Punkte bzw. weniger als 4 Punkte er-

reichten, mit deren Letalitdt gegeniibergestellt.

Tabelle 9: APACHE-II-Score-Reduktion und Letalitat

Gruppe APACHE-II-Score-Minderung um APACHE-II-Score-Minderung um
= 4 Punkte in 96 h < 4 Punkte in 96 h

Anteil der Pati- Letalitatin % Anteil der Pati- Letalitatin %

enten in % enten in %
BMI < 25 kg/m?2 48,3 3,6 15,5 33,3
BMI 25-30 kg/m2 33,7 18,2 25,5 32,0

BMI > 30 kg/m? 43,9 22,2 22,0 44,4
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In der Gruppe der normalgewichtigen Patienten haben 77,6 % iiberlebt, bei den liberge-
wichtigen 72,5 % und bei den adipdsen Patienten haben 61 % diesen Krankenhausaufent-

halt iberstanden.

4.8 Gruppierung der Patienten nach der Kreatinin-Clearance

Zur Untersuchung des Einflusses der Kreatinin-Clearance und damit der Nierenfunktion
auf die Wirkung der intraaortalen Ballonpumpe wurde das Patientenkollektiv in drei

Gruppen unterteilt:

Gruppe 1: Kreatinin-Clearance > 60 ml/min/1,73m?,
Gruppe 2: Kreatinin-Clearance 30-60 ml/min/1,73m?2 und

Gruppe 3: Kreatinin-Clearance < 30 ml/min/1,73m2.

Grundlage fiir diese Einteilung ist die Kreatinin-Clearance zum Zeitpunkt der IABP-

Implantation.

4.8.1 Auswirkung der IABP auf die Himodynamik

Keine bzw. nur unwesentliche Unterschiede fanden sich bei folgenden Parametern: Herz-
frequenz, mittlerer pulmonalarterieller Druck, zentralvenéser Druck, pulmonalkapillarer
Verschlussdruck, rechtsventrikuldarer Cardiac Power Index.

Der systolische Blutdruck verdnderte sich in der Gruppe der Patienten mit schlechter Nie-
renfunktion stirker als in den anderen beiden Gruppen. Ausgehend von 99+4 mmHg zum
Zeitpunkt der IABP-Implantation steigerte sich der Druck bis zum dritten Tag um 28+3
mmHg. In der Gruppe 2 stieg der systolische Blutdruck von 103+2 mmHg auf 124+1,5
mmHg und in der Gruppe 1 von 110+3 mmHg auf 121+2 mmHg. Ein statistisch signifikan-
ter Unterschied zeigte sich im Verlauf zwischen den Gruppen 1 und 2 (p<0,05).

Auch beim diastolischen Blutdruck zeigten sich bei den Patienten mit niedrigerer Kreati-
nin-Clearance starkere Veranderungen. In der Gruppe 1 blieb der diastolische Druck iiber
den Beobachtungszeitraum hinweg konstant bei 60+2 mmHg. In den Gruppen 2 und 3
stieg der Druck von 503 mmHg bzw. 52+1 mmHg auf 60+2 mmHg am vierten Tag.
Ahnliche Ergebnisse zeigen sich beim mittleren arteriellen Blutdruck. Bei den Patienten
mit schlechter Nierenfunktion stieg er von 70+3 mmHg auf 85+1,5 mmHg, bei den Patien-
ten der Gruppe 2 von 71+1 mmHg auf 83+1 mmHg. In der Gruppe der Patienten mit guter
Nierenfunktion schwankte der MAP nach der IABP-Implantation zwischen 80+2 mmHg

und 85+2 mmHg. Statistische Signifikanz zeigten diese Unterschiede nicht.
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Beziiglich des Herzindex’ verdnderte sich in den beiden Gruppen mit einer Kreatinin-
Clearance von unter 60 ml/min nur sehr wenig - der Herzindex bewegte sich lediglich
zwischen 2,4+0,1 1/min/m? und 2,6+0,05 I/min/m?2. Bei den Patienten mit guter Nieren-
funktion stieg der Herzindex von 2,5+0,1 1/min/m2 bis auf 3,0+0,1 1/min/m?2 (siehe Abb.

18). Statistische Signifikanz ergab sich hier nicht.
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Abb. 18: Verlauf des Herzindex’ in den Kreatinin-Clearance-Gruppen

Ahnliches gilt fiir den systemischen GefiRwiderstand. Dieser blieb wiederum in den Grup-
pen 2 und 3 relativ konstant bei etwa 1150+40 dyn*s/cm5, wihrend er in der Gruppe 1
innerhalb der ersten 24 Stunden von 1210+75 dyn*s/cm5 auf 980+36 dyn*s/cm5 sank.
Dieser Unterschied im Verlauf des SVR war nicht statistisch signifikant.

Der pulmonale Gefdfdwiderstand verringerte sich in allen drei Patientengruppen, bei den
Patienten mit guter Nierenfunktion in einem etwas grofieren Ausmafs. Zum Zeitpunkt der
[ABP-Implantation lag in allen drei Gruppen ein PVR von etwa 250+15 dyn*s/cm5 vor. In
der Gruppe der Patienten mit guter Kreatinin-Clearance sank der PVR auf 160+9
dyn*s/cm5, wiahrend er sich in den Gruppen 2 und 3 lediglich auf 195+7 dyn*s/cmS5 bzw.

210+12 dyn*s/cmS5 verminderte. Statistisch signifikante Unterschiede bestanden nicht.

Der Cardiac Power Index und der LVSAI verdnderten sich in der Gruppe der Patienten mit
mittlerer Nierenfunktion am starksten. Der SVI und RVSAI zeigten in bei den Patienten mit

guter Nierenfunktion die grofiten Veranderungen innerhalb der ersten 24 Stunden. Diese
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sind in der folgenden Tabelle dargestellt. Statistisch signifikante Unterschiede im Verlauf

ergaben sich nicht.

Tabelle 10: Verlauf des CPI, SVI, LVSAI und RVSAI in den Kreatinin-Clearance-

Gruppen

Zeit/
Gruppe

Para-

meter

CPI in

W/m?2

SVI in

ml/beat/m?

LVSAI in

g*m/m?2

RVSAI in

g*m/m?2

Zeitpunkt 0

Kreatinin-Clearance

> 60

0,45+0,03 0,37+0,01

27,5+1,4

24,0+1,8

5,2+0,6

30-60

25,3+0,7

18,0+0,7

5,2+0,3

<30
0,37+0,01

25,3x1,7

18,5+1,9

4,5+0,5

nach 24 h

Kreatinin-Clearance

> 60
0,54+0,03
(+0,09)
32,1+1,7
(+4,6)
28,1+1,6
(+4,1)
6,4+0,7
(+1,2)

30-60
0,49+0,01
(+0,12)
28,3+0,6
(+3,0)
25,5+0,8
(+7,5)
4,9+0,2
(-0.3)

<30
0,45+0,02
(+0,08)
27,3+£1,0
(+2,0)
22,4+1,5
(+3,9)
5,1+0,3
(+0,6)

4.8.2 Effekt der IABP auf die Katecholamin- und PDE-III-Inhibitor-Dosierungen

Zu Beginn benoétigten die Patienten mit mittlerer bzw. schlechter Nierenfunktion 0,05

pg/kg/min bzw. 0,1 ug/kg/min mehr Suprarenin als die Gruppe mit guter Kreatinin-

Clearance. In den Gruppen 2 und 3 konnten die Katecholamine jedoch relativ ziigig redu-

ziert werden, sodass am vierten Tag in allen drei Gruppen die durchschnittlich infundierte

Suprarenindosis bei 0,03 pg/kg/min lag (siehe Abb. 19). Signifikant unterschiedliche Ver-

laufe zwischen den Gruppen ergaben sich nicht.
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Abb. 19: Verlauf der Suprarenindosen in den Kreatinin-Clearance-Gruppen

Ahnliches gilt fiir die verabreichten Noradrenalindosen. Hier erhielten die Gruppen 2 und
3 zu Beginn 0,13 pg/kg/min mehr. Nachdem in der Gruppe 3 die Dosis innerhalb der er-
sten 24 Stunden nur langsam reduziert wurde, konnte sie anschliefiend sehr schnell ge-
senkt werden. Am Tag 4 lagen die Arterenoldosen in allen drei Gruppen zwischen 0,01
pug/kg/min und 0,03 pg/kg/min. Signifikant unterschiedliche Verldufe zwischen den
Gruppen ergaben sich nicht.

Die Dosierungen der Phosphodieserase-IlI-Inhibitoren lassen sich zwischen den Kreati-
nin-Clearance-Gruppen nicht vergleichen, da nur jeweils vier Patienten aus den Gruppen 1
und 3 Perfan bzw. Corotrop erhielten und damit kein sinnvoller Vergleich zur Gruppe 2

stattfinden kann.

4.8.3 Wirkung auf Nierenfunktion und Entziindungsreaktion

Die Diuresemenge war bei den Patienten mit schlechter Nierenfunktion im Durchschnitt
um 1000 ml/Tag geringer als bei den Patienten der Gruppe 1. Die Patienten der Gruppe 2
produzierten durchschnittlich dieselbe Urinmenge wie die Patienten mit guter Nieren-
funktion.

Die Menge der zugefiihrten Fliissigkeit war in allen drei Patientengruppen gleich hoch.

Das Serumkreatinin wies zum Zeitpunkt der IABP-Implantation in der Gruppe 3 einen um
200 mmol/l erhohten Wert gegeniiber der Gruppe 1 auf. Dieser sank im Verlauf um fast

100 mmol/], wahrend er in den Gruppen 1 und 2 um etwa 30 mmol/l anstieg. Es zeigte
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sich ein statistisch signifikanter Unterschied zwischen dem Verlauf der Gruppe 3 und den
Verlaufen der Gruppen 1 und 2 innerhalb der ersten 24 Stunden (p<0,05).

Das C-reaktive Protein zeigte in allen drei Gruppen etwa gleich hohe Werte und gleiche
Verlaufe. Die Leukozyten hingegen fielen bei den Patienten mit guter Nierenfunktion signi-
fikant schneller ab und lagen am Tag 4 mit 12*109/1 um etwa 2,1 *109/1 niedriger als in
den Gruppen 2 und 3 (p>0,05).

Der Laktatspiegel stieg innerhalb der ersten drei Stunden bei den Patienten mit mafiiger
und schlechter Nierenfunktion bis auf 9,5 mmol/I bzw. 10,0 mmol/l und damit starker als
in der Gruppe 1 mit 6,1 mmol/l. Dieser unterschiedliche Verlauf zeigte zwischen den
Gruppen 1 und 2 statistische Signifikanz (p<0,05). Die Spiegel sanken bis zum zweiten Tag

zligig und lagen dann mit etwa 2,0 mmol/l auf demselben Niveau wie in der Gruppe 1.

4.8.4 Scores und Uberleben der Patienten

Der Punktwert des SAPS-II-Scores verringerte sich in der Gruppe 2 am stiarksten mit
14+1,2 Punkten, in der Gruppe 1 sank er lediglich um 8+1,1 Punkte und lag dann mit 40
Punkten am Tag 4 gleichauf mit den Werten der Gruppe 2. Bei den Patienten mit schlech-
terer Kreatinin-Clearance sank der SAPS-II-Score zunachst von 60+2,4 auf 46+3,1 Punkte

am Tag 3, stieg dann aber wieder um 4 Punkte an (siehe Abbildung 20).
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Abb. 20: Verlauf der SAPS-II-Scores in den Kreatinin-Clearance-Gruppen

* Zwischen den Gr. 2 und 3 besteht ein statistisch signifikanter Unterschied (p<0,01).
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Der APACHE-II-Score zeigte in der Gruppe 3 eine Verminderung um 8+0,8 Punkte, in der
Gruppe 2 um 5+0,6 Punkte. Bei den Patienten mit guter Nierenfunktion sank er zunachst
bis Tag 3 um 5 Punkte, stieg dann aber um denselben Wert wieder an. Am Tag 4 wiesen
alle drei Gruppen einen Punktwert zwischen 19 und 21 auf. Statistisch unterschiedliche
Verlaufe zwischen den Gruppen ergaben sich nicht. In der folgenden Tabelle ist der Anteil
der Patienten, die eine APACHE-II-Score-Reduktion von mindestens 4 Punkten bzw. weni-

ger als vier Punkten erreichten, deren Letalitat gegentibergestellt.

Tabelle 11: APACHE-II-Score-Reduktion und Letalitat

Gruppe APACHE-II-Score-Minderung APACHE-II-Score-Minderung
um = 4 Punkte in 96 h um < 4 Punkte in 96 h
Anteil der Letalitditin%  Anteil der Letalitatin %
Parameter Patienten in % Patienten in %
CreaCl > 60 41,0 0,0 1,7 12,5

ml/min/1,73 m2
CreaCl 30-60 40,0 24,5 23,8 25,8
ml/min/1,73 m2
CreaCl < 30 39,3 27,3 7,1 50,0
ml/min/1,73 m2

Von den Patienten mit guter Nierenfunktion liberlebten 92,3 %, in der Gruppe 2 69,2 %
und in der Gruppe der Patienten mit schlechter Kreatinin-Clearance liberstanden noch

53,6 % diesen Krankenhausaufenthalt.
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5. Auswertung und Diskussion

5.1 Zusammenfassung der himodyamischen Anderungen in der Gesamtgruppe

In der folgenden Tabelle sind die statistisch siginifkanten himodynamischen Anderungen

in der Gesamtgruppe dargestellt.

Tabelle 12: Zusammenfassung der statistisch signifikanten hamodynamischen
Veranderungen in der Gesamtgruppe

Parameter Absolute Differenz zwi- Prozentuale Verdnde- Signifikanzniveau
schen der maximalen Ver- rung

dnderung und Zeitpunkt 0

BPgys + 20 mmHg +19,2% p<0,001
BP gias + 8 mmHg +14,8% p<0,001
MAP + 11 mmHg +15,1% p<0,001
HF - 9 Schlage/min -94% p<0,001
CI + 0,3 1/min/m?2 +12,5% p<0,001
SVR - 84 dyn*s/cm> -75% p<0,05

PVR - 64 dyn*s/cm> -253% p<0,001
CPI +0,1 W/m? +25,6 % p<0,001
SVI + 3,7 ml/beat/min +14,5% p<0,001
LVSAI + 6,4 g*m/m?2 +33,2% p<0,001

Festzustellen ist, dass sich alle hAmodynamischen Parameter in Richtung der Normwerte
entwickelt haben und sich somit durch Einsatz der intraaortalen Ballonpumpe keine Ver-
schlechterung der Herz-Kreislauf-Situation ergeben hat. Allerdings sind Verzerrungen der
Ergebnisse durch den zusatzlichen Einsatz von Katecholaminen nicht auszuschlief3en.

Auf Unterschiede zwischen den Gruppen wird im Folgenden eingegangen.

Die Katecholamin- und PDE-III-Inhibitor-Dosen konnten nach Implantation der IABP
rasch reduziert werden. Leider kann in dieser Studie mangels einer Vergleichsgruppe
nicht festgestellt werden, ob die Verwendung der IABP dazu fiihrt, dass die Dosen der Ka-

techolamine schneller reduziert werden kénnen als ohne Gegenpulsation.
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5.2 Zusammenfassung der himodynamischen Verdnderungen in den Untergruppen

5.2.1 Gruppierung nach dem Alter

Beziiglich der arteriellen Druckdnderungen ergaben sich nur geringfiigige Unterschiede
zwischen den drei Altersgruppen, wobei die Patienten der mittleren Altersgruppe (66-75
Jahre) etwas ausgeprigtere Druckanstiege um 23+2,4 mmHg zeigten. Der Herzindex und
der Cardiac Power Index steigerte sich am meisten in der Gruppe der jiingeren Patienten
(< 66 Jahre), der linksventrikuldare Schlagarbeitsindex in der jiingeren und mittleren Al-
tersgruppe. Alle genannten Unterschiede zeigten keine statistische Signifikanz zwischen
den Gruppen.

Ein statistisch signifikanter Unterschied zeigte sich im Verlauf der Kreatinin-Clearance, die
bei den jiingeren Patienten eher eine steigende, bei den Patienten iiber 66 Jahren eher
eine fallende Tendenz aufwies (p<0,01). Beziiglich der iibrigen erfassten Parameter erga-

ben sich keine Unterschiede im Verlauf zwischen den Gruppen.

5.2.2 Gruppierung nach dem Body-Mass-Index

Bei der Unterteilung der Patienten nach dem Body-Mass-Index féllt auf, dass sich in der
Gruppe der adipdsen Patienten - ausgehend von ungiinstigeren Messwerten zum Zeit-
punkt der IABP-Implantation - die ausgeprigtesten Anderungen in Richtung der Norm-
werte ergaben. Dies betraf vor allem den Herzindex, den systemischen und pulmonalen
Gefafdwiderstand, den Cardiac Power Index und den Schlagvolumenindex. Beziiglich des
SVR und des CI bestanden zwischen den adipdsen und den normal- bzw. libergewichtigen
Patienten signifikante Unterschiede im Verlauf.

Insgesamt zeigten jedoch die normalgewichtigen Patienten die glinstigsten Messwerte,
damit auch die stirkste Senkung des SAPS-II-Scores und die geringste Letalitat.

Die Unterschiede im Verlauf der himodynamischen Parameter sind vermutlich vor allem
eine Folge der grofderen Menge Katecholamine pro Kilogramm Koérpergewicht, welche den
adiposen Patienten verabreicht wurde. Der Einfluss der IABP auf diese unterschiedlichen

Verlaufe ist daher als eher gering einzuschatzen.

5.2.3 Gruppierung nach der Kreatinin-Clearance

Beziiglich der arteriellen Druckverhiltnisse zeigten sich die grofieren Verdanderungen bei
den Patienten mit schlechter Nierenfunktion, wobei sich jedoch kein statistisch signifikan-
ter Unterschied ergab. Bei den Patienten mit guter Nierenfunktion ergaben sich hingegen

starkere Veranderungen im Verlauf des Herzindex’, des systemischen und pulmonalen
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Gefafdwiderstands, des Schlagvolumenindex’ und des rechtsventrikuldren Schlagarbeits-
index’. Statistische Signifikanz ergab sich hierbei beziiglich der Senkung des systemischen
Gefaldwiderstands (p<0,01) und des Herzindex-Anstiegs (p<0,03).

Die Patienten mit schlechter Nierenfunktion erhielten nach der IABP-Implantation mehr
Katecholamine pro Kilogramm Koérpergewicht, sodass die stirkeren Druckdnderungen
hier - ebenso wie bei den adipdsen Patienten - zumindest zum Teil den h6heren Katecho-
lamindosierungen zuzurechnen sind und nicht primar nur den Wirkungen der [ABP.

Ein statistisch signifikanter Unterschied zeigt sich im Kreatininverlauf zwischen der Grup-
pe mit stark eingeschrankter Kreatinin-Clearance und den beiden anderen Gruppen, wo-
bei der Serum-Kreatininspiegel bei den Patienten mit schlechter Nierenfunktion sank,
wahrend er in den anderen Gruppen anstieg. Da jedoch 82 % der Patienten mit schlechter
Nierenfunktion zumindest temporar dialysiert wurden, ist diese Tatsache kaum auf eine
Verbesserung der Nierenfunktion zuriickzufithren sondern eher auf die Wirkung der Dia-

lyse.

Die folgende Tabelle zeigt eine Ubersicht der Unterschiede der Verlidufe zwischen den
Gruppen. Bei den nicht aufgefiihrten Parametern ergaben sich keine oder nur sehr geringe

Unterschiede.

Tabelle 13: Unterschiede in den Verlaufen zwischen den Gruppen

* Der Unterschied im Verlauf zeigte statistische Signifikanz (p<0,05).

** Anderungen in Prozent angegeben

Gruppen Alter in Jahren BMI in kg/m? CreaCl in ml/min/1,73m?
<66 66-75 >75 <25 25-30 > 30 > 60 30-60 <30
Para-
meter
BPsys ** +18  +23 +18 +17 +21 +20 +10 +20 +28
BPgias ** +16  +21 +13 +18 +19 +9 +10 +17 +22
MAP ** +16  +20 +12 +15 +18 +14 +6 +17 +21
CI ** +16 +13 +8 +4 +8 +23* +15* +8 +4
CPI ** +32 +26 +21 +16 +25 +38 +20 +32 +22
SVI ** +13 +16 +19 +13  +9 +36 +7 +17 +13
LVSAT ** +36 +43 +31 +34 +31 +57 +17 +42 +35
RVSAI ** +21 +13 +19 +11 +18 +37 +25 + 14 +35
PVR ** -27 - 20 -28 - 20 - 24 -35 - 36 - 24 -16
SVR ** -8 -7 -8 -5 -5 -24*  -19* -1 -2

SAPS-II ** - 25 -21 -33 -27%  -24 -24 -18 - 29* -13
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Signifikante Unterschiede zwischen den Gruppen konnten nur zwischen den adipdsen
Patienten und den anderen beiden BMI-Gruppen in Bezug auf den SVR und den CI und
zwischen den Patienten mit guter Nierenfunktion und denen mit mittlerer bzw. schlechter
Nierenfunktion in Bezug auf den BPsy, SVR und CI festgestellt werden. Keine relevanten
bzw. signifikanten Differenzen ergaben sich fiir den mittleren pulmonalarteriellen und
zentralvendsen Druck, den pulmonalkapilldren Verschlussdruck und den rechsventrikula-

ren Cardiac Power Index und Schlagarbeitsindex.

5.3 Verlauf der Entziindungsreaktion wihrend der IABP-Unterstiitzung

Bei den Patienten der Gesamtgruppe fallt 48 Stunden nach der IABP-Implantation eine
signifikante Erhohung des C-reaktiven Proteins von 93+7 mg/l auf 209+6,9 mg/1 auf. Da
bei einem Grofiteil der Patienten die IABP intraoperativ implantiert wurde und der herz-
chirurgische Eingriff allein schon eine Entziindungsreaktion hervorruft, ist der Anteil der
[ABP am Entziindungsgeschehen anhand dieser Zahlen nicht zu beurteilen. Der CRP-
Anstieg fiel bei den Patienten, welche die IABP postoperativ erhielten, mit 40 mg/1 weitaus
schwicher aus als bei den anderen, war jedoch statistisch nicht signifikant.

Thiele et al. [55] konnten in der IABP-Shock-1I-Studie ebenso keinen signifikanten Einfluss
der IABP auf die CRP-Konzentration feststellen.

Die Leukozyten fielen im Verlauf in der Gesamtgruppe nach der IABP-Anlage von 18,4+0,5
*109/1 auf 14,2+0,5 *109/1.

Zwischen den unterschiedlichen Gruppen sind im Verlauf der Entziindungsreaktion keine
Unterschiede zu sehen. Einzig bei den Patienten mit guter Nierenfunktion ist ein schnelle-
rer Abfall der Leukozytenkonzentration festzustellen als bei denen mit mittlerer bzw.

schlechter Kreatinin-Clearance.

5.4 Beurteilung der Thesen

1. Durch den Einsatz der IABP steigt der diastolische Blutdruck.

Der in der Literatur [3] erwédhnte diastolische Druckanstieg durch die Nutzung der intraa-
ortalen Ballonpumpe zeigte sich in dieser Studie nur schwach ausgepragt. Aufgrund der
pathophysiologischen Uberlegungen zur IABP wire ein ziigiger Anstieg des diastolischen

Blutdruckes zu erwarten gewesen. Innerhalb der ersten drei Stunden nach IABP-
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Implantation zeigten sich allerdings keinerlei Veranderungen dieses Messwertes. Erst
danach erhéhte er sich allmahlich bis zum vierten Tag um 8 mmHg, sodass sich bei gleich
bleibendem bzw. leicht sinkendem ZVD ein verbesserter koronarer Perfusionsdruck ver-
muten lasst.

Da die Patienten zusatzlich zur Gegenpulsation Katecholamine erhielten und damit der
diastolische Druckanstieg nicht allein auf die IABP zuriickzufiihren ist, diirfte der wirkli-
che Einfluss der intraaortalen Gegenpulsation auf den diastolischen Blutdruck noch gerin-
ger ausfallen. Moglich ist allerdings, dass die Druckerhéhung zwar in der Peripherie (A.
radialis) kaum messbar ist, in der unmittelbaren Ndhe der Ballonpumpe - und damit in

den Koronararterien - dennoch zu einer verbesserten Perfusion fiihrt.

2. Die IABP fiihrt zur Reduktion des linksventrikuldaren Druckbelastung.

Betrachtet man den pulmonalkapilldren Verschlussdruck als Messwert fiir den linksven-
trikuldaren enddiastolischen Druck, so zeigt sich in dieser Studie weder in der Gesamt-
gruppe noch in den Untergruppen eine wesentliche Verdnderung des Messwertes. In der
[ABP-Schock-Studie hingegen ergab sich tliber die Zeit in der IABP-Gruppe eine statistisch
signifikante Reduktion des PCWP. Zusatzlich war dieser PCWP-Verlauf statistisch signifi-
kant unterschiedlich zu demjenigen der Patientengruppe ohne IABP. [56]

Die intraaortale Gegenpulsation soll die Nachlast des linken Ventrikels und damit den Wi-
derstand in der Aorta senken. Da dieser nicht direkt messbar ist, konnen der mittlere arte-
rielle Blutdruck sowie der systemische Gefaffwiderstand zur Einschdtzung verwendet
werden. [57] Der mittlere arterielle Druck wurde in dieser Studie nicht gesenkt, was im
Kontext des Low Cardiac Output Syndroms auch nicht wiinschenswert gewesen wiare. Der
systemische Gefifwiderstand sank in allen Gruppen durchschnittlich um 7,5 %. Am vier-
ten Tag nach der IABP-Implantation lag der SVR noch immer im hochnormalen Bereich,
trotz der inzwischen erfolgten Reduktion der vasokonstriktorischen Medikamente.
Insgesamt ist nur eine geringe Reduktion der linksventrikuldren Druckbelastung festzu-

stellen.

3. Der Einsatz der intraaortalen Ballonpumpe fiihrt zur Steigerung der linksventri-

kuldren Auswurfleistung.

Als Folge der Nachlastsenkung soll die Herzleistung verbessert werden. Dies bestitigte

sich vor allem bei den Patienten, bei denen der SVR niedrigere Werte erreichte, also bei
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den Patienten, die bis zu 65 Jahre alt waren, bei denen mit guter Nierenfunktion und bei
den adip6sen Patienten. Bei den jungen Patienten mit guter Nierenfunktion stiegt der
Herzindex um etwa 16 %, bei denen mit einem BMI von iiber 30 kg/m2 um 22,7 %. Ahnli-
che Anstiegsraten sind in der Literatur beschrieben. [34]

Im Durchschnitt stieg der Herzindex um 0,3 1/min/m?, was in der Gesamtgruppe einem
Anstieg von etwa 12,5 % entspricht. Berechnet man das Herzminutenvolumen aus dem
Herzindex, zeigt sich ein Anstieg um ca. 0,5 I/min und damit ca. 11 %.

Weitere Indikatoren fiir die verbesserte Herzleistung sind die Erhohung des Cardiac Po-
wer Index’ um 25 %, des Schlagvolumenindex’ um 15 % und des linksventrikularen
Schlagarbeitsindex’ um 33 % in der Gesamtgruppe.

Die Zurickfiihrung dieser Effekte auf die intraaortale Ballonpumpe ist jedoch schwierig,
da die Patienten zusatzlich mit positiv inotropen Substanzen therapiert wurden und somit
der Anteil der IABP an der Verbesserung der Herzleistung in dieser Studie unklar bleibt. In
der Literatur wird einerseits von einer Steigerung des Herzindex’ durch die IABP um ca.
0,5 I/min/m? berichtet [58], die in dieser Studie nicht erreicht wurde. In anderen voraus-
gegangenen Studien wurden Patientengruppen verglichen, die nach einer perkutanen Ko-
ronarintervention entweder ausschlief}lich medikamentds oder medikamentds und zu-
sdtzlich mit einer IABP behandelt wurden. [56, 59] Dabei zeigten sich keine Unterschiede
in der Verdnderung der kardialen Auswurfleistung zwischen den Patienten mit und denen

ohne intraaortale Ballonpumpe.

4. Die IABP fiihrt zur Senkung der Herzfrequenz.

Bei den Patienten dieser Studie sank die Herzfrequenz im Verlauf der ersten vier Tage
nach der IABP-Implantation in allen Gruppen um 7-9 Schlage pro Minute und damit um 8-
9 %. In der Folge lasst sich eine verbesserte Koronarperfusion durch die verlidngerte Dia-
stolendauer vermuten. Zu beachten ist hierbei wiederum der zuséatzliche Einfluss der ap-
plizierten Katecholamine und der Umstand, dass kardiochirurgische Patienten postopera-
tiv haufig temporar mit einem Herzschrittmacher versorgt werden, der an dieser Stelle die
tatsachliche Eigenfrequenz verschleiert. In der IABP-Schock-Studie zeigte sich keine Be-

einflussung der Herzfrequenz durch die IABP. [59]

Der wirkliche Einfluss der IABP auf die hamodynamischen Parameter lasst sich anhand
dieser Studie aufgrund der gleichzeitigen Verabreichung von Katecholaminen und
Phosphodieserase-IlI-Hemmern nur schwer beurteilen. Durch die positiv inotrope und

chronotrope Wirkung des Suprarenins und die Vasokonstriktion durch das Arterenol
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konnen viele hamodynamische Effekte allein durch die Medikamente verursacht sein. An-
dersherum koénnen jedoch auch Wirkungen der intraaortalen Ballonpumpe vermindert
werden, wie beispielsweise die Senkung des peripheren Widerstandes oder der Herzfre-
quenz.

Die folgende Tabelle dient dem Vergleich der festgestellten himodynamischen Anderun-

gen nach IABP-Implantation in dieser Studie und in der IABP-Schock-Studie.

Tabelle 14: Vergleich der himodynamischen Anderungen mit der IABP-Schock-
Studie [56]

* Die Anderung war iiber die Zeit statistisch signifikant (p<0,05).

Studie vorliegende Studie (Gesamtgrup- [ABP-Schock-Studie (Gruppe der

pe) Patienten mit IABP)
Parameter Zeitpunkt 0 h Zeitpunkt 96 h  Zeitpunkt 0 h  Zeitpunkt 96 h
HF in Schlage/min 96=0,8 87+0,8* 89,7+5,1 90,5+4,6*
MAP in mmHg 73x1,1 82+0,9* 77,4+2,8 80,4+6,2
HZV in 1/min 4,6+0,1 4,9x0,1 4,8+0,5 6,0£0,5*
SVR in dyn*s/cm> 1175%30 112517 926+73 769+101*
PCWP in mmHg 18+0,3 19+0,3 20,1+1,2 17,9+3,9*
CPO in W 0,75+0,02 0,89+0,02 0,78+0,06 1,01+0,2*
APACHE-II-Score  25+0,3 18+0,5 2127 18+3,7

In dieser Studie kam es zu einem stiarkeren Anstieg des mittleren arteriellen Drucks und
zu einer Reduktion des APACHE-II-Scores um mehr als 4 Punkte, was in der IABP-Schock-
Studie weder in der Gruppe der Patienten mit rein medikamentdser Therapie noch in der-
jenigen mit zusatzlicher IABP-Unterstiitzung festgestellt werden konnte.

Beziiglich des Herzzeitvolumens und Cardiac Power Output ergaben sich in der IABP-
Schock-Studie ausgepragtere Erhohungen, die zum Teil mit dem geringeren Trauma einer
PCI im Gegensatz zu einem kardiochirurgischen Eingriff und damit einer schnelleren myo-
kardialen Erholung gesehen werden konnen. In diesen Zusammenhang ist vermutlich
auch die Reduktion des pulmonalkapillaren Verschlussdruckes in der IABP-Schock-Studie

einzuordnen, wahrend der Messwert in der vorliegenden Studie leicht anstieg.

In der folgenden Tabelle sollen die Ergebnisse der vorliegenden Studie mit denen einer
weiteren Studie zur Anwendung der IABP bei herzchirurgischen Patienten und mit den

hdmodynamischen Anderungen durch den Einsatz einer Impella-Pumpe verglichen wer-



5. Auswertung und Diskussion 58

den. In der Studie von Metz et al. [60] zur IABP-Unterstiitzung in der Herzchirurgie zeigen
sich beziiglich des Herzindex’ vergleichbare Verlaufe, wihrend der mittlere arterielle
Druck in der vorliegenden Studie stirker anstieg. Verglichen mit den Ergebnissen einer
Untersuchung zur postoperativen Kreislaufunterstiitzung durch Impella 5.0 [61] ergibt
sich eine Verbesserung des Herzindex’ durch die Impella-Pumpe um 0,9 1/min/m?, wah-

rend er sich in dieser Studie um 0,3 I/min/m2 erhohte.

Tabelle 15: Vergleich der himodynamischen Anderungen mit weiteren Studien

Studie  vorliegende Studie praoperative IABP bei mechanische Unterstiit-
Hochrisikopatienten [60] zung durch Impella [61]
Zeitpunkt Zeitpunkt Zeitpunkt Zeitpunkt vor Impella- nach Im-

Para- Oh 24 h 0h 24 h Implantation pella-
meter Impl.
MAPin  73x1,1 820,9 85+17 81+13 71,4+12,5  83,1%7,5
mmHg

Clin 2,4+0,05 2,7+0,05 2,2+0,5 2,6+0,5 1,6+0,04 2,5+0,04
1/min/m?2

5. Die IABP zeigt ihre Wirkung vor allem innerhalb der ersten 24 Stunden nach Im-

plantation.

Beziiglich der himodynamischen Entwicklung im Anschluss an die [ABP-Implantation ist
festzustellen, dass die grofiten (und auch statistisch signifikanten) Verdnderungen vor
allem innerhalb der ersten 24, zum Teil auch der ersten 48 Stunden stattgefunden haben.
Im Verlauf der niachsten Tage zeigten sich meist nur noch kleinere Veranderungen. Hier ist
jedoch anzumerken, dass innerhalb der ersten 24 Stunden auch die héchsten Medikamen-
tendosierungen verabreicht wurden, sodass es moglich ist, dass die starke Anderung der
hamodynamischen Parameter auch durch die Katecholamine bzw. PDE-III-Hemmer verur-

sacht wurde.

6. Die IABP fiihrt bei den Patienten mit ausgeprédgten kardialen Risikofaktoren zu

einer stirkeren Verinderung der himodynamischen Parameter.

Die Patienten mit den hochsten kardialen Risikofaktoren sind in dieser Studie jene, die der

Gruppe der adiposen Personen zugeordnet wurden. In dieser Gruppe ist die Rate der kar-
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diovaskuldren Risikofaktoren (arterielle Hypertonie, Hyperlipoproteindmie, Diabetes mel-
litus, Adipositas), am hoéchsten. Zum Zeitpunkt der IABP-Implantation war die Herz-
Kreislaufinsuffizienz in dieser Gruppe stirker ausgeprdgt als in den anderen BMI-
Gruppen. Nach 24 Stunden zeigten sich bei den adipdsen Patienten stiarkere Verdnderun-
gen einiger himodynamischer Parameter in Richtung der Normwerte als bei den anderen
Patienten. Zu nennen sind hier der Herzindex, der SVR, PVR, CPI, RVCPI, SVI, LVSAI und
RVSAL Signifikant starker waren allerdings nur die Verdnderungen des RVCPI, SVR und CIL.
Die Uberlebensrate der adiposen Patienten war dennoch mit 61 % wesentlich geringer als
bei den anderen beiden Gruppen mit 78 % bzw. 72 %. Es ist also davon auszugehen, dass
die Phase der ausgeprigten Kreislaufdepression zu Schiaden gefiihrt hat, die auch durch
die starke Besserung der Kreislauffunktion nicht kompensiert werden konnten.

Ob die ausgepriagten Anderungen bei den adipdsen Patienten durch die intraaortale Bal-
lonpumpe ausgelést wurden, ist wiederum fraglich. Wie bereits beschrieben, haben die
Patienten dieser Gruppe eine héhere Katecholamindosis pro Kilogramm Kérpergewicht
erhalten, als die anderen Gruppen. Insofern bleibt der Anteil der IABP an den himodyna-

mischen Verdnderungen ungewiss.

7. Durch den Einsatz der IABP konnen die benétigten Katecholamin- und PDE-

Hemmer-Dosierungen reduziert werden.

Ab dem Zeitpunkt der IABP-Implantation konnten in allen Gruppen die Katecholamindo-
sierungen sukzessive gesenkt werden. Zu Beginn erhielten 88 % der Patienten Suprarenin
und 85 % Arterenol, am vierten Tag betraf dies noch 44 % bzw. 19 %.

Die ziigige Reduktion der Katecholamine kann sich dadurch positiv auf die kardiale Lei-
stung auswirken, dass die Nebenwirkungen wie erhohter Sauerstoffverbrauch, erhohte
Radikalbildung, Steigerung des peripheren Widerstandes und Herzrhythmusstérungen
vermindert werden. Zudem sinkt die Herzfrequenz, was die Diastolendauer und damit die
Durchblutung der Koronararterien verbessert.

Die Dosierungen der PDE-Hemmer konnten im Verlauf der vier beobachteten Tage nicht
gesenkt werden. Bei den meisten Patienten, die PDE-Hemmer erhielten, wurde mit der
Verabreichung erst nach der IABP-Implantation begonnen. PDE-Hemmer sind aufgrund
ihrer vasodilatatorischen Komponente in Volumenmangelsituationen - die regelmaf3ig im
Kontext herzchirurgischer Eingriffe auftreten — nicht empfehlenswert und werden erst bei
unzureichender Katecholaminwirkung eingesetzt. Bei den Patienten, die mit PDE-
Hemmern behandelt wurden, zeigte sich hiufig ein protrahierter Verlauf, sodass die Do-

sierungen innerhalb der vier Tage noch nicht gesenkt werden konnten.
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8. Die IABP verbessert die Mikrozirkulation.

Betrachtet man den Serum-Laktatwert als Parameter fiir Gewebshypoxie, so ist festzustel-
len, dass dieser nach einem intial starken Anstieg innerhalb von 48 Stunden nach der
[ABP-Implantation in den Normbereich gesunken ist. Daher ist eine Abnahme des anaero-
ben Stoffwechsels aufgrund einer ausreichenden Sauerstoffversorgung der Gewebe zu
erwarten.

Der initiale Anstieg ist vor allem mit dem herzchirurgischen Eingriff und der vorliegenden
Kreislaufinsuffizienz in Zusammenhang zu bringen.

Bemerkenswert ist, dass es bei den Patienten, welche die IABP bereits prdoperativ implan-
tiert bekamen, zu einem geringeren Laktatanstieg gekommen ist als bei denjenigen, bei
denen die IABP erst intra- bzw. postoperativ eingesetzt wurde. In anderen Studien wird
ebenfalls beschrieben, dass die Laktatproduktion und damit die Laktatkonzentration im
Blut durch die IABP abfallen soll. [62]

Wie oben bereits beschrieben, berichten andere Autoren von einer Verbesserung der Mi-
krozirkulation durch die IABP. Zusammen mit den pathophysiologischen Uberlegungen
lasst sich ein solcher Effekt durch die diastolische Druckerhéhung und die damit verbes-
serte Perfusion vermuten, sollte allerdings durch Studien mit hoheren Fallzahlen und di-

rekter Beurteilung der Mikrozirkulation iiberpriift werden.

9. Die IABP fiihrt zur Verbesserung der Nierenfunktion.

Im Zuge einer verbesserten Mikrozirkulation miisste sich auch die Nierenfunktion verbes-
sern. Studien haben gezeigt, dass wahrend einer intraaortalen Gegenpulsation der renale
Blutfluss ansteigt. [62] Andererseits war in der IABP-Schock-II-Studie keine Anderung der
Nierenfunktion bei den mit einer IABP behandelten Patienten zu verzeichnen. [55]
Bewertet man den Verlauf der Nierenfunktion in dieser Studie anhand der Kreatinin-
Clearance, ist es in der Gesamtgruppe zu einer diskreten Verschlechterung gekommen.

Bei den Patienten > 75 Jahren zeigt sich eine signifikante Reduktion der Kreatinin-
Clearance innerhalb der ersten 3 Tage von 36,4 ml/h auf 25,3 ml/h.

Ein signifikanter Anstieg war bei den Patienten mit schlechter Nierenfunktion zum Zeit-
punkt der IABP-Implantation festzustellen. Die Kreatinin-Clearance stieg hier innerhalb
der vier Tage von 20,7 ml/h auf 28,5 ml/h, ist allerdings durch die Tatsache, dass 82 %

dieser Patienten zumindest temporar dialysiert wurden, stark beeinflusst.
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Die Diuresemenge hat sich bei gleichbleibenden Einfuhrmengen nicht wesentlich veran-
dert. Festzustellen ist jedoch, dass 21 % der Patienten liber den Krankenhausaufenthalt
hinaus dialysepflichtig wurden, wihrend dies vorher nur 2 % der Patienten betraf.

Das Nachlassen der Nierenfunktion bei einigen Patienten ist vermutlich weniger auf die
Auswirkungen der intraaortalen Ballonpumpe zuriickzufiihren, sondern vielmehr auf die
Herzoperation, die kurz vor oder kurz nach der [ABP-Implantation durchgefiihrt worden
ist. Durch die Schwere der Operation, den Einsatz der Herz-Lungen-Maschine und die aus-
gepragte Kreislaufinsuffizienz ist eine Nierenfunktionsminderung moglich.

Anhand dieser Studiendaten ist keine eindeutige Aussage zum Einfluss der IABP auf die

Nierenfunktion zu treffen.

10. Die praoperative Anwendung der IABP fiihrt verglichen mit dem intra- und

postoperativen Einsatz zu einer hoheren Uberlebensrate.

Die Patienten, welche die IABP bereits praoperativ implantiert bekamen, zeigten iiber den
Beobachtungszeitraum hinweg meist eine geringer ausgepragte Kreislaufinsuffizienz als
jene, bei denen die IABP erst intra- oder postoperativ eingesetzt wurde.

In dieser Studie erfolgte die IABP-Implantation bei 37,5 % der Patienten praoperativ, bei
45,2 % intraoperativ und in 17,3 % der Fille postoperativ. Die Uberlebensrate war bei den
Patienten mit prdoperativer IABP mit 85,1 % am hochsten. Von den Patienten mit intra-
bzw. postoperativer IABP tiberlebten 67,4 % bzw. 52,9 %. Dieser Vorteil der praoperati-
ven IABP-Implantation wurde bereits in mehreren Studien nachgewiesen.

Zudem liegen der intra- und postoperativen Notwendigkeit der [ABP-Implantation haufig
schwerwiegendere himodynamische Beeintrachtigungen zugrunde, welche die IABP als
indirektes Herzunterstiitzungssystem allein nicht zu beheben vermag. [63]

Bei prophylaktischer IABP-Implantation sind kiirzere IABP-Therapiezeiten, kiirzere Be-
atmungszeiten und weniger lange Aufenthalte auf der Intensivstation beschrieben. [63] In
dieser Studie bestdtigten sich die kiirzeren Aufenthalte auf der Intensivstation und damit

auch die verkiirzten Beatmungszeiten (siehe Tabelle 16).



5. Auswertung und Diskussion 62

Tabelle 16: Unterschiede der pra-, intra- und postoperativen IABP-Implantation

Gruppen [ABP-Implantation

Parameter praoperativ intraoperativ postoperativ
Anteil der Patienten 37,5 % 45,2 % 17,3 %
Beatmungszeit in h 136 157 232
Patientenanteil mit 73 % 82 % 97 %
ITS-Aufenthalt > 96 h

Letalitat 14,9 % 32,6 % 47,1 %

Eine Ursache fiir die besseren Ergebnisse der praoperativen IABP kdnnte die reduzierte
Zeit der Minderperfusion des Herzens und der anderen Organe darstellen, da wahrend der
Andsthesieeinleitung und der Operationszeit vor Einsatz der Herz-Lungen-Maschine eine
bessere Perfusion und hamodynamische Stabilitit erreicht werden kann. [64] Andere Au-
toren hingegen bemdingeln fehlende Nachweise fiir die Effektivitit der praoperativen
[ABP-Insertion, da sich mitunter nur nicht signifikante Trends in Richtung einer besseren
Uberlebensrate der betreffenden Patienten ergeben. [64, 65] Insbesondere fiir iltere,
Hochrisiko- und Notfallpatienten konnte kein Nutzen der praoperativen IABP aufgedeckt
werden. [66] Bei diesen Patienten besteht haufig bereits ein ausgeprigter myokardialer
Schaden in Kombination mit einer systemischen Inflammation, sodass die IABP nicht zu
einer Letalitatsreduktion fiihrt. [60, 64, 67] Lorusso et al. verglichen in einer Studie Hoch-
risikopatienten mit und ohne prioperative IABP-Implantation miteinander. Bei den Pati-
enten ohne praoperative IABP zeigte sich eine um 64 % erhdéhte Krankenhausletalitat und
eine um 57 % erhohte 30-Tage-Letalitit. Zudem traten etwa doppelt so haufig periopera-
tive Myokardinfarkte und postoperative LCOS auf. In der Gruppe der Patienten mit prao-
perativer IABP kam es dagegen zu einem signifikanten Anstieg der linksventrikuldren
Ejektionsfraktion. [68]

In der hier vorliegenden Studie ergab sich bei den Patienten, welche die IABP prioperativ
erhielten, zusitzlich zur wesentlich héheren Uberlebensrate eine kiirzere Beatmungsdau-
er und eine geringere Rate an temporadr und dauerhaft dialysepflichtigen Patienten. Au-
8erdem waren zur Aufrechterhaltung einer stabilen hamodynamischen Situation geringe-
re Dosen der Katecholamine und PDE-III-Hemmer notwendig im Vergleich zu den Patien-
ten, welche die IABP intra- oder postoperativ erhielten. In den ersten 24 Stunden ergab
sich ein statistisch signifikanter Unterschied zwischen den Katecholamindosen der Patien-

ten mit praoperativer IABP und denen mit intra- oder postoperativer IABP-Implantation.
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Die praoperative Anwendung der intraaortalen Ballonpumpe ist somit ein umstrittenes
Thema, auch wenn sich in vielen Studien Vorteile hinsichtlich der Uberlebenschancen zei-

gen. [69]

Haufig diskutiert werden die Situationen, in denen eine praoperative IABP-Implantation
erfolgen sollte. Als pradiktive Faktoren fiir eine intra- oder postoperative Notwendigkeit
einer Gegenpulsation gelten Reoperation, instabile Angina pectoris, Applikation von i.v.-
Nitroglycerinen, eine linke Hauptstammstenose, ein akuter Myokardinfarkt wahrend der
vergangenen 7 Tage und eine NYHA-Klassifikation III-IV trotz optimaler medikamentdser
Therapie. Da gezeigt werden konnte, dass die Patienten, die eine LVEF unter 25 % aufwei-
sen, besonders von einer praoperativen IABP profitieren, wird diese empfohlen, wenn
eine entsprechend niedrige LVEF und zusatzlich mindestens einer der o.g. pradiktiven
Faktoren vorliegen. [34]

In anderen Studien gelten als Hochrisikopatienten jene, welche einen Euro-SCORE > 5
aufweisen. Bei diesen sollte eine praoperative IABP-Anlage erwogen werden. [64, 70]

Zur Prognoseeinschitzung fiir Patienten, die mit einer IABP behandelt werden, wurde von
Hausmann et al. ein Score entwickelt, der die 30-Tage-Uberlebenswahrscheinlichkeit ab-
schatzen soll. Hierzu werden die Diuresemenge, die Adrenalindosis, die zentralvenodse
Sauerstoffsattigung und der linksatriale Druck eine Stunde nach der IABP-Implantation
nach einem Punktsystem bewertet. Daraus soll ein Riickschluss auf die 30-Tage-Letalitat
gezogen werden konnen. Dieser soll bei der Entscheidungsfindung helfen, ob die IABP zur

Therapie ausreicht oder ob ein ventrikuldres Unterstiitzungssystem notig ist. [1]

5.5 Vergleich der IABP-Wirkungen mit denen des Kalziumsensitizers Levosimendan

Der Nutzen des Kalziumsensitizers Levosimendan wurde bereits in mehreren Studien mit
dem der IABP verglichen. Severi et al. zeigten eine signifikant kiirzere Dauer der Intensiv-
therapie und eine signifikante Reduktion des ZVD im Rahmen einer 24-stiindigen Levosi-
mendaninfusion ab Anéasthesiebeginn im Vergleich zu einer prophylaktischen IABP-
Implantation bei 22 kardiochirurgischen Patienten mit einer praoperativen LVEF von we-
niger als 35 %. [71] Ahnliche Ergebnisse erzielten Lomivorotov et al. in einer prospektiven
randomisierten Studie mit 90 herzchirurgischen Patienten. Zusatzlich ergaben sich post-
operativ niedrigere Troponin-I-Messwerte und eine grofiere Steigerung des Herzindex bei
den Patienten mit Levosimendantherapie im Vergleich zu denen mit einer prdoperativen
[ABP-Implantation. [72] Christoph et al. konnten ebenso eine signifikant stiarkere Steige-

rung des Herzindex’, des Cardiac Power Index’ und eine signifikant stirkere Reduktion des
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systemischen Gefaflwiderstandes bei Patienten im kardiogenen Schock zeigen, die mit
Levosimendan therapiert wurden, im Gegensatz zu denen, die mit einer IABP unterstiitzt
wurden. [73] Zusatzlich traten hier die hAmodynamischen Veranderungen unter der Levo-
simendaninfusion bereits nach drei Stunden auf, wahrend unter der [ABP-Therapie aus-
geprigte Anderungen erst nach 24 Stunden feststellbar waren. Die etwas verzogerte Ver-
besserung der Himodynamik wahrend der IABP-Unterstiitzung ist auch in der vorliegen-
den Studie nachweisbar. Deutliche Anderungen waren meist erst 12-24 Stunden nach der
[ABP-Implantation messbar.

Mehrere Studien zeigten, dass die schnelle Verbesserung der Himodynamik unter der
Levosimendangabe die Entwohnung von der extrakorporalen Zirkulation erleichtern bzw.
ermoglichen kann, wenn diese unter Einsatz hochdosierter Katecholamine und der IABP
nicht gelingt. [74, 75] Die zligigere Stabilisierung der Himodynamik durch Levosimendan
konnte durch die Verbesserung der Organperfusion zu einer geringeren systemischen
Inflammation und damit zu erhéhten Uberlebensraten fiihren, die in den bisherigen Studi-
en jedoch nicht immer nachgewiesen werden konnten. Als entscheidender Faktor zeigte
sich vor allem der friihzeitige, bei stark eingeschrankter LVEF bereits praoperative Beginn
der Levosimendantherapie. [72, 76, 77]

Die genannten Studien weisen darauf hin, dass der Kalziumsensitizer eine gute und vor
allem weniger invasive Alternative bzw. Ergdnzung zur intraaortalen Ballonpumpe sein
konnte. Allerdings sind zur definitiven Einschatzung des Nutzens und vor allem des Ein-
flusses auf das postoperative Outcome randomisierte kontrollierte Studien mit grofieren

Patientenzahlen notig.

5.6 Vergleich der IABP mit der extrakorporalen Membranoxygenierung

Eine weitere Alternative zur IABP in der Therapie des Low Cardiac Output Syndroms ist
die extrakorporale Membranoxygenierung. Die veno-arterielle ECMO ist in der Lage, das
geschwiachte Herz zu unterstiitzen, indem aktiv Blut aus dem vendsen in den arteriellen
Schenkel gepumpt wird. Zusatzlich findet eine Oxygenierung des Blutes statt, sodass bei
Lungenfunktionsstérungen eine ausreichende Sauerstoffversorgung gewahrleistet wird.
Hierdurch soll die Zeit bis zur ausreichenden myokardialen Erholung tiberbriickt werden.

Hinsichtlich der Herzunterstiitzung ist die ECMO der [IABP liberlegen, da im Gegensatz zur
IABP eine direkte Entlastung durch Umgehung des kleinen Kreislaufs und aktives Pumpen
des Blutes in den grofien Kreislauf erfolgt. Grof3e Probleme bereiten hingegen die vielen
Komplikationen der ECMO-Anwendung. Doll et al. beschrieben Blutungskomplikationen

mit der Notwendigkeit einer Rethorakotomie von 62 %, 16 % Beinischdmien und neuro-
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logische Komplikationen bei 9 % der Patienten. [78] Die haufig auftretenden Blutungen
beruhen vor allem auf dem Kontakt der Blutbestandteile mit den Fremdoberfldchen der
ECMO, der wie bei der Herz-Lungen-Maschine zu einer immunologischen Reaktion fiihrt.
Ein weiteres Problem besteht darin, dass die ECMO keinen pulsatilen Fluss erzeugt. Dieser
kann eine sympathoadrenerge Reaktion mit Katecholaminfreisetzung und konsekutiver
Erhohung des myokardialen Sauerstoffverbrauchs fiihren, auflerdem zu einer beeintrach-
tigen Organperfusion und einer gestorten Sauerstoffversorgung. Um einen pulsatilen Fluss
wahrend der ECMO-Unterstiitzung zu erreichen, kann die ECMO mit der IABP kombiniert
werden. In der Studie von Doll et al. zeigten sich bei Kombination der beiden Systeme kei-
ne Komplikationen, die der IABP zugeordnet werden konnten. [78] Madershahian et al.
konnten zudem feststellen, dass die Kombination von ECMO und IABP zu einem signifi-
kant erhohten Blutfluss in den Bypassgefafden fiihrt und damit die myokardiale Sauer-
stoffversorgung steigert. [79]

Kompliziert gestaltet sich haufig das Weaning von der extrakorporalen Membranoxyge-
nierung. Die Rate der erfolgreichen Entwohnungen wird mit etwa 50 % angegeben, die

Uberlebensrate nach einer ECMO-Therapie mit etwa einem Drittel. [78, 80, 81]

5.7 Einfluss der IABP auf Scores zur Schwere der Erkrankung

Nimmt man eine Reduktion des APACHE-II-Scores um 4 oder mehr Punkte als Hinweis auf
eine prognostisch wirksame Minderung des Schweregrads der Erkrankung [56], so wurde
dieses Ziel innerhalb der vier Beobachtungstage bei durchschnittlich 42 % der Patienten
erreicht. Es fehlten jedoch bei vielen Patienten verschiedene Messwerte zur Berechnung
des APACHE-II-Scores. Es zeigt sich, dass eine APACHE-II-Score-Reduktion um vier oder
mehr Punkte mit einer deutlich niedrigeren Letalitdat einherging als eine Verminderung
des Punktwerts um weniger als vier Punkte innerhalb der Beobachtungszeit. In der fol-
genden Tabelle sind die jeweiligen Patientenanteile und deren Letalitiat dargestellt. Die
Verlaufe der beiden erfassten Scores waren in fast allen Gruppen iiber die Zeit statistisch
signifikant (p<0,05). Nicht signifikant war der Verlauf des APACHE-II-Scores bei den Pati-
enten < 65 Jahren und der SAPS-II-Score bei den Patienten mit guter und mit schlechter

Nierenfunktion.
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Tabelle 17: APACHE-II-Score-Reduktion und Letalitat

Parameter Anteil der Patienten mit Letalitat Anteil der Patienten mit Letalitat
einer APACHE-II-Score- in % einer APACHE-II-Score- in %
Reduktion = 4 Punkte Reduktion < 4 Punkte
Gruppe in % in %
Gesamt 41,6 13,0 20,3 37,5

Alter in Jahren

<65 42,0 4,0 30,1 36,8
65-75 35,3 20,0 16,5 35,7
>75 46,0 17,4 18,0 33,3

BMI in kg/m?

<25 48,3 3,6 15,5 333
25-30 33,7 18,2 25,5 32,0
> 30 43,9 22,2 22,0 44,4
CreaCl in

ml/min/1,73 m?

> 60 41,0 0,0 1,7 12,5
30-60 40,0 24,5 23,8 25,8
<30 39,3 27,3 7,1 50,0

Kellner et al. beurteilten in einer Studie den pradiktiven Wert verschiedener Scores bei
Patienten im kardiogenen Schock nach einem akuten Myokardinfarkt. [82] Es wird be-
schrieben, dass vor allem die Score-Punktzahl zum Zeitpunkt der Aufnahme zur Progno-
seeinschatzung niitzlich sei. In der vorliegenden Studie korrelierten jedoch eher die APA-
CHE-II- und SAPS-II-Scores 72 und 96 Stunden nach der IABP-Implantation mit der tat-
sdchlichen Letalitdt, wobei sich insbesondere der SAPS-II-Score als guter prognostischer
Marker herausstellte. Unterschatzt wurde jedoch die Letalitit in den Gruppen der adip6-
sen Patienten und jener mit schlechter Nierenfunktion sowohl durch den APACHE-II- als
auch durch den SAPS-II-Score.

Im Durchschnitt wurde der APACHE-II-Score innerhalb der vier Beobachtungstage von 25
auf 20 Punkte und der SAPS-II-Score von 57 auf 42 Punkte gesenkt. Dies entspricht, dem
SAPS-II-Score zufolge, einer Letalititssenkung von etwa 60 % zum Zeitpunkt der IABP-
Implantation auf ca. 30 % nach 96 Stunden. Die tatsdchliche Letalitdt des Gesamtkollektivs
betrug 28,4 %.

Angesichts dieser rechnerischen Reduktion des Letalitdtsrisikos und der Tatsache, dass
bei einem grofien Teil der Patienten der APACHE-II-Score um mehr als vier Punkte inner-

halb der vier beobachteten Tage vermindert wurde, ist eine Senkung des Schweregrads
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der Erkrankung nach der IABP-Implantation anzunehmen. Wie bei den anderen erfassten
Parametern ist jedoch nicht festzustellen, welchen Anteil die Nutzung der intraaortalen

Ballonpumpe zur Minderung des Letalitatsrisikos trug.

5.8 Limitationen der Studie

Bei der vorliegenden Studie handelt es sich um eine retrospektive Beobachtungsstudie. Es
wurden alle Patienten einbezogen, die zwischen dem 20.12.2004 und dem 16.05.2010 auf
der Intensivstation der Herz-Thorax-Chirurgie des Universitatsklinikums Halle mit einer
intraaortalen Ballonpumpe behandelt wurden. Dies betraf 206 Patienten, von denen 197
in die Studie eingeschlossen werden konnten. Die verbleibenden neun Patienten mussten
ausgeschlossen werden, weil zu viele Daten fehlten oder die sich die Patienten wahrend
des Krankenhausaufenthaltes keiner herzchirurgischen Operation unterzogen.

Auch bei den einbezogenen Patienten fehlten zum Teil Messwerte, da nur 156 der 197
Patienten mit einem pulmonalarteriellen Katheter iiberwacht wurden. Zudem mangelte es
an den Tagen nach der [ABP-Implantation mitunter an verschiedenen Angaben, die zur
Berechnung der APACHE-II- und SAPS-II-Scores noétig gewesen wiren. So konnte nur bei
122 der 197 Patienten der APACHE-II-Score im Zeitverlauf berechnet werden, der SAPS-II-
Score nur bei 83 Patienten. Aus diesem Grund kénnen die angegebenen Durchschnittswer-
te von den tatsdchlichen abweichen.

Aufierdem ist hervorzuheben, dass einige der Patienten, bei denen die IABP prdoperativ
implantiert worden ist, diese bereits vor dem Eintreffen im Universitdtsklinikum Halle
erhalten haben. Die hAimodynamischen Parameter konnten erst ab dem Zeitpunkt der Do-
kumentation im Universititsklinikum erhoben werden, sodass bei diesen Patienten der
Zeitpunkt ,0“ nicht mit dem der IABP-Implantation {ibereinstimmt. Eine weitere Limitati-
on ergibt sich in dieser Studie beziiglich der erfassten Herzfrequenz. Wie bereits ange-
sprochen, werden Patienten nach kardiochirurgischen Operationen sehr haufig mit einem
temporaren Herzschrittmacher versorgt, so auch die Patienten dieser Studie. Insofern ist
die Bewertung des Herzfrequenzverlaufs nur eingeschrankt moéglich, da nicht immer die
Eigenfrequenz angegeben war.

Wie bereits mehrfach beschrieben, wurden alle Patienten dieser Studie mit der intraaorta-
len Ballonpumpe und Katecholaminen bzw. Phosphodiesterase-IlI-Hemmern therapiert.
Es fehlt eine Vergleichsgruppe, die nur mit Katecholaminen behandelt wurde. Somit kann
keine Aussage dazu getroffen werden, welche himodynamischen Verdanderungen allein
der IABP zuzuschreiben sind. Um die wirklichen Auswirkungen der IABP aufdecken zu

konnen, miisste eine prospektive randomisierte klinische Studie durchgefiihrt werden, in
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der eine Gruppe der Patienten nur mit Medikamenten, die andere Gruppe mit Medikamen-
ten und einer IABP behandelt werden. Um eine Vergleichbarkeit der Gruppen zu errei-
chen, miissten beide Patientengruppen dieselbe himodynamische Ausgangssituation auf-
zeigen. Da die IABP nach den Leitlinien implantiert wird, wenn die himodynamische Sta-
bilisierung mittels hochdosierter medikamentdser Unterstiitzung nicht gelingt, ware es
jedoch ethisch schwierig umzusetzen, einer Gruppe die potentiell lebensrettende IABP

vorzuenthalten.

5.9 Eingrenzung der Situationen, in denen eine IABP-Implantation sinnvoll er-

scheint

Wie bereits beschrieben, ergaben sich in dieser Studie vor allem bei der prdoperativen
IABP-Implantation Uberlebensvorteile fiir die betroffenen Patienten, zudem benétigten sie
in den ersten 24 Stunden nach der IABP-Implantation signifikant geringere Katecholamin-
dosen und zeigten trotzdem die glinstigeren himodynamischen Messwerte als die Patien-
ten mit intra- und postoperativer IABP-Implantation (p< 0,05). Die kontroverse Beurtei-
lung dieser Thematik wurde bereits beschrieben.

Um eine Aussage treffen zu konnen, bei welchen Patienten eine IABP-Implantation sinn-
voll erscheint und bei welchen sie voraussichtlich nicht ausreichen wird, wurden die Ei-
genschaften der iiberlebenden Patienten mit denen der verstorbenen verglichen. Bei den
liberlebenden Patienten zeigten sich weniger haufig Vorerkrankungen wie Diabetes melli-
tus, Adipositas, Niereninsuffizienz und Herzklappenvitien, dafiir mehr Patienten mit koro-
narer Herzkrankheit. Die Patienten, die mit einer IABP nach einer alleinigen Herzklappen-
operation oder nach einer kombinierten Herzklappen- und aortokoronaren Bypassopera-
tion behandelt wurden, zeigten eine deutlich geringere Uberlebensrate (27,3 % bzw. 64,8
%) als die Patienten mit alleiniger aortokoronarer Bypassoperation (80,7 %). Ebenso be-
stand ein deutlicher Unterschied in der Uberlebensrate der Patienten, die dringlich bzw.
notfallmafdig operiert wurden und derjenigen der Patienten, die sich einer elektiven Ope-
ration unterzogen (Uberlebensrate 63,6 % vs. 81,1 %). Dass eine prioperative IABP-
Implantation fiir Notfallpatienten keine Vorteile bringt, wurde bereits von anderen Auto-
ren beschrieben. [64, 67]

Als prognostisch unglinstiger Parameter zum Zeitpunkt der IABP-Implantation erwies sich
ein sehr niedriger Cardiac Power Index, der bereits von Mendoza et al. [83] als aussage-
kraftiger Faktor fiir die Prognoseeinschiatzung charakterisiert wurde. Dieser betrug bei

den Uberlebenden zum Zeitpunkt 0 0,43+0,013 W/m?, bei den verstorbenen Patienten
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0,29+0,013 W/m2. Die Unterschiede zwischen den Messwerten der Uberlebenden und der
Verstorbenen zeigten in den ersten drei Tagen statistische Signifikanz (p<0,001).

Bei dem Vergleich der applizierten Medikamentendosen fillt auf, dass bei den verstorbe-
nen Patienten die Adrenalindosis nach der IABP-Implantation von 0,3+0,044 ug/kg
KG/min in den ersten sechs Stunden weiter gesteigert werden musste auf 0,35+0,049
ug/kg KG/min. Bei den Uberlebenden Patienten lag die Adrenalindosis zu Beginn bei
durchschnittlich 0,1+0,008 ug/kg KG/min und konnte beibehalten werden. Es bestand ein
statistisch signifikanter Unterschied in der Hohe der applizierten Adrenalindosen, aller-
dings nicht deren Verlauf.

Ein weiterer prognostisch ungiinstiger Messwert war ein hoher Serum-Laktatspiegel zum
Zeitpunkt 0, der bei den liberlebenden Patienten 5,38+0,3 mmol/l, bei den verstorbenen
10,64+0,8 mmol/1 betrug. Beziiglich der Laktatwerte zeigte sich in den ersten 48 Stunden
ein statistisch signifikanter Unterschied zwischen den Uberlebenden und den Verstorbe-
nen. Die Serum-Laktatclearance hingegen, die laut Funk et al. [51] mit der Letalitdt korre-
liert, ergab hier nur geringe Unterschiede zwischen den iiberlebenden und den verstorbe-
nen Patienten. Es zeigte sich insgesamt, dass die Unterschiede zwischen den iiberlebenden
und den verstorbenen Patienten vor allem hinsichtlich der absoluten Messwerte bestan-
den, die Verldufe der verschiedenen Parameter zeigten zwischen den beiden Gruppen
keine statistisch signifikanten Differenzen.

Eine Ausnahme hiervon bildet der SAPS-II-Score. Hier zeigte sich bei den Verstorbenen im
Gegensatz zu den Uberlebenden nach den ersten 24 Stunden kein weiterer Abfall des

Punktwertes.

Aus diesen Griinden kann es von Vorteil sein, die IABP bei Patienten mit elektiver alleini-
ger aortokoronarer Bypassoperation und weniger kardiovaskuldren Zusatzrisiken wie
Diabetes mellitus und Adipositas in der Vorgeschichte einzusetzen - ggf. bereits praopera-
tiv bei stark eingeschriankter LV-Funktion -, bei den librigen Patienten jedoch eher auf
direkte Herzunterstiitzungssysteme zuriickzugreifen. Zeigen sich zur oder kurz nach der
[ABP-Implantation stark erhohte Laktatwerte, hohe notwendige Adrenalindosen, ein sehr
niedriger Cardiac Power Index bzw. im weiteren Verlauf ein fehlender Abfall des SAPS-II-
Scores, kann dies ebenfalls ein Hinweis darauf sein, dass die indirekte Herzunterstiitzung

durch die IABP nicht ausreicht.
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6. Schlussfolgerung

Bei der Beobachtung der hiamodynamischen Verdnderungen innerhalb der ersten vier
Tage nach Implantation der IABP fallt in der Gesamtgruppe eine moderate Steigerung des
mittleren arteriellen Blutdrucks um ca. 15 % (11 mmHg) und eine Erh6hung der Herzlei-
stung auf, die sich in einer statistisch signifikanten Steigerung des Herzindex’ um 12,5 %,
des Cardiac Power Index’ um 25,6 % und des Schlagvolumenindex’ um 14,5 % widerspie-
gelt. Der diastolische Blutdruck, der nach den Angaben in der Literatur durch die intraaor-
tale Ballongegenpulsation zunehmen soll, stieg im Durchschnitt nur um 8 mmHg wahrend
des Beobachtungszeitraumes.

Bei der Einteilung der Patienten nach dem Alter, dem Body-Mass-Index und der Nieren-
funktion zeigten sich nur sehr wenige statistisch signifikante Unterschiede zwischen den
Verlaufen. Daraus ist zu schliefen, dass keine der Gruppen mehr als eine andere von der
Anwendung der IABP profitiert hat. Zwar kam es in der Gruppe der adipdsen Patienten
ausgehend von einer schlechteren Herz-Kreislauflage zum Zeitpunkt der IABP-
Implantation im Zeitverlauf zu einer stiarkeren Verbesserung der Himodynamik, diese
Tatsache schlug sich jedoch nicht in einer reduzierten Letalitatsrate im Vergleich zu den
anderen Gruppen nieder. Eine ausgepriagte Besserung der hdamodynamischen Situation
nach einer Kreislaufdepression fiihrt also nicht zwangslaufig zu einer Steigerung der Uber-
lebenschancen.

Beim Vergleich der Ausgangssituationen und Verlaufe der tiberlebenden und der verstor-
benen Patienten ist aufgefallen, dass die Patienten, die im Zuge einer elektiven alleinigen
aortokoronaren Bypassoperation und weniger kardiovaskularen Zusatzrisiken wie Diabe-
tes mellitus und Adipositas in der Vorgeschichte mit einer IABP behandelt wurden, giin-
stigere Verlaufe zeigten als diejenigen, die diese Eigenschaften nicht aufwiesen. Als Risiko-
indikatoren fiir einen ungiinstigeren Verlauf zeigten sich stark erh6hte Laktatwerte zum
Zeitpunkt oder kurz nach der IABP-Implantation, hohe notwendige Adrenalindosen, ein
sehr niedriger Cardiac Power Index und ein fehlender Abfall des SAPS-II-Scores im Ver-
lauf. Diese Tatsachen konnen ein Hinweis darauf sein, dass die intraaortale Ballongegen-
pulsation im Low Cardiac Output Syndrom nach herzchirurgischen Operationen insbeson-
dere bei Patienten mit ausgepragten kardiovaskuldren Risikofaktoren, alleinigen Herz-
klappenoperationen, kombinierten Herzklappen- und aortokoronaren Bypassoperationen
und insbesondere bei Notfallpatienten - wie bereits in der Literatur beschrieben - mogli-
cherweise nicht ausreicht und der Einsatz eines anderen Herzunterstiitzungssystems er-

wogen werden muss.
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Aufgrund der bereits genannten Limitationen dieser Studie, insbesondere des Fehlens
einer Kontrollgruppe, die ausschliefflich medikamentds behandelt wurde, ist eine ab-
schlieffende Bewertung der himodynamischen Auswirkungen der intraaortalen Ballonge-
genpulsation nicht méglich. Die genannten Verdnderungen kénnen durch die zusatzliche
Anwendung der Katecholamine sowohl in eine positive als auch in eine negative Richtung
verzerrt worden sein. Jedoch lasst die Tatsache, dass die IABP sehr haufig eingesetzt wur-
de, weil der Abgang von der extrakorporalen Zirkulation mit alleiniger hochdosierter Me-
dikamentengabe nicht moglich und mit der Gegenpulsation dann erfolgreich war, den
Schluss zu, dass die IABP zu einer positiven Beeinflussung der Himodynamik fiihrt.

Dennoch ist anzustreben, den wahren hdmodynamischen Nutzen der IABP in randomisier-
ten klinischen Studien herauszufiltern, da die Ergebnisse dieser Studie lediglich als Hin-
weise gewertet werden kénnen. Weiterhin sollte die Tauglichkeit des Kalziumsensitizers
Levosimendan als nicht invasive und eventuell sogar liberlegene Alternative zur IABP wei-

ter geprift werden.
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7. Zusammenfassung

Die Beobachtung der himodynamischen Verdnderungen iiber 96 Stunden nach der IABP-
Implantation bei Patienten im perioperativen Low-Cardiac-Output-Syndrom erbrachte in
der Gesamtgruppe eine moderate Steigerung des systolischen und mittleren arteriellen
Blutdrucks. Der diastolische Blutdruck stieg nur diskret um 8 mmHg. Es kam zu einer Ver-
besserung der Herzleistung, die sich in einer Erhéhung des Herzindex’ um 12,5 %, des
Cardiac Power Index um 25,6 % und des Schlagvolumenindex’ um 14,5 % darstellte. Diese
Veranderungen waren statistisch signifikant (p<0,001). Zudem sanken der systemische
Gefaldwiderstand um 7,5 % und der pulmonale Gefafdwiderstand um 25,3 %. In der Litera-
tur ist ein Anstieg des Herzindex’ durch die intraaortale Gegenpulsation um bis zu 20 %
beschrieben, dies wurde in der vorliegenden Studie nicht erreicht. Eine Reduktion des
pulmonalkapillaren Verschlussdrucks, wie sie in der IABP Schock Studie festgestellt wur-
de, ergab sich hier nicht.

In der Gruppe der adipdsen Patienten zeigten sich zum Teil ausgepragtere Verbesserun-
gen der himodynamischen Messwerte, die jedoch nicht in einer besseren Uberlebensrate
resultierten. Zudem diirften diese stirkeren Verdnderungen durch die hohere Katechola-
mindosis beeinflusst worden sein. Eine giinstigere hamodynamische Entwicklung zeigte
sich in der Gruppe der Patienten mit guter Nierenfunktion im Vergleich zu den Patienten
mit mittlerer oder schlechter Kreatinin-Clearance. Trotz niedrigerer Katecholamindosie-
rungen kam es zu einem signifikant starkeren Anstieg des Herzindex’ (p<0,01) und Abfall
des systemischen Gefiafdwiderstandes (p<0,03).

Die Dosierungen der Katecholamine konnten nach der IABP-Implantation sukzessive ge-
senkt werden. Ob diese Tatsache jedoch direkt mit der IABP zusammenhéngt oder durch
die myokardiale Erholung bedingt ist, kann angesichts einer fehlenden Kontrollgruppe
ohne IABP nicht beurteilt werden.

Als Hochrisikopatienten fiir einen ungiinstigeren Verlauf eines perioperativen Low-
Cardiac-Output-Syndroms, bei denen eine indirekte Herzunterstiitzung durch die IABP
gegebenenfalls nicht ausreicht, wurden Patienten mit folgenden Merkmalen identifiziert:
Notfalloperation, alleinige Herzklappen- oder kombinierte Herzklappen- und aortokoro-
nare Bypassoperation, ausgepragte kardiovaskulare Risikofaktoren, ein hoher Laktatspie-
gel und ein sehr niedriger Cardiac Power Index zum Zeitpunkt oder kurz nach der [ABP-
Implantation und hohe notwendige Katecholamindosierungen trotz IABP.

Die genannten Ergebnisse sind jedoch unter dem Gesichtspunkt der aufgefiihrten Limita-
tionen der Studie mit Vorsicht zu bewerten und bediirfen einer Uberpriifung anhand kon-

trollierter klinischer Studien.
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10.

Nach der IABP-Implantation kommt es zu einer geringen, statistisch signifikanten

Erhohung des diastolischen Blutdrucks.

Die IABP fiihrt nicht zu einer statistisch signifikanten Senkung des linksventrikularen

enddiastolischen Drucks.

Wahrend der intraaortalen Ballongegenpulsation sinkt der systemische Gefafdwider-

stand.

Innerhalb des Beobachtungszeitraums zeigte sich eine statistisch signifikante Steige-

rung der Herzleistung.

Eine priaoperative IABP-Implantation fiihrt zu einer héheren Uberlebensrate der Pati-

enten als eine intra- oder postoperative IABP-Implantation.

Das Ausmafd der akuten hamodynamischen Krise ist fiir die Prognose von grofderer
Bedeutung als das Ausmafd der anschlieflenden Steigerung der hidmodynamischen

Messwerte.

Die intraaortale Ballongegenpulsation ist bei Patienten im Low-Cardiac-Output-
Syndrom im Rahmen eines notfallmafiigen kardiochirurgischen Eingriffs meist nicht

ausreichend.

Patienten mit Herzklappenerkrankungen bzw. mit korrigierten Herzvitien, die ein
perioperatives Low-Cardiac-Output-Syndrom entwickeln, profitieren weniger von der

IABP, als Patienten mit alleiniger koronarer Gefafierkrankung.

Die hdmodynamischen Einfliisse der intraaortalen Ballongegenpulsation zeigen sich
vor allem innerhalb der ersten 48 Stunden nach der Implantation, danach kommt es

kaum noch zu signifikanten Verdnderungen.

Stark erhohte Laktatwerte und ein sehr niedriger Cardiac Power Index zum Zeitpunkt
oder kurz nach der I[ABP-Implantation, hohe notwendige Adrenalindosen trotz IABP-
Unterstiitzung und ein fehlender Abfall des SAPS-II-Scores im Verlauf konnen Hinwei-

se darauf sein, dass die indirekte Herzunterstiitzung durch die IABP nicht ausreicht.
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