HERZKLAPPEN

FORTBILDUNG

Die Sicht eines Chirurgen

AKE versus TAVI — zwel Techniken zur
Behandlung der Aortenklappenstenosen

Seit mehr als 50 Jahren werden Aortenklappen chirurgisch (AKE)
ersetzt. Noch vor wenigen Jahren war der chirurgische Aorten-
klappenersatz das einzige Mittel zur Behandlung von Aortenklap-
penstenosen. Und auch heute noch bleibt der AKE die einzige
Behandlung der Aortenklappen Stenose mit nachgewiesenem
Langzeit-Nutzen fiir den Patienten und belegter Klappenhaltbar-
keit mit einer niedrigen Mortalitdt und Morbiditat in allen Alters-
gruppen. Zur Behandlung von Patienten mit inoperabler
Aortenklappenstenose wurde 2002 die Transkatheter-Aortenklap-
penimplantation (TAVI) als Alternative eingefiihrt. Dieser Review
zeigt die Sicht eines Chirurgen zu den beiden Techniken auf.

Depuis plus de 50 ans, le remplacement de la valve aortique
chirurgicale (RAV) est le traitement de choix de la sténose val-
vulaire aortique et reste le seul traitement qui a fait ses preu-
ves avec une durabilité démontrée au long terme, et ceci avec
une mortalité et morbidité extrément faibles dans tous les
groupes d'age. Pour le traitement des patients souffrant d‘une
sténose valvulaire aortique inopérable, I'implantation de valve
aortique par voie transcathéter a été introduite en 2002 com-
me alternative. Cette revue montre le point de vue du chirur-
gien sur les deux techniques.

Der chirurgische Aortenklappenersatz (AKE) ist eine etablierte
Behandlungsmethode mit ausgezeichneten Langzeit-Resulta-
ten. Er wird gewohnlich durch eine Voll- oder Mini-Sternotomie
oder alternativ durch eine Mini-Thorakotomie und unter Verwen-
dung der Herz-Lungen-Maschine durchgefiihrt. Die Aortenklappe
wird vollstandig entfernt und der Aortenring vollstindig ent-
kalkt, um den Ersatz durch eine moglichst grosse biologische oder
mechanische Klappe zu ermdglichen. Begleitend zum AKE kon-
nen alle assoziierten Pathologien unter Verwendung chirurgischer
Standardverfahren wie z.B. die Aortenchirurgie und Mitralchirur-
gie oder die vollstindige Revaskularisierung durchgefiihrt werden.
In einer Analyse aus der Datenbank der Society of Thoracic Sur-
geons (STS) mit 108'687 Patienten nach isolierterm AKE von
1997 bis 2006 wurde die Mortalitdt und die risikoadjustierte
Mortalitdt um 24% bzw. 33% gesenkt. Nach Altersgruppen lag
die Mortalitat bei Patienten <60 Jahren bei 0,6% bzw. 1,3% bei
Patienten <70 Jahren. Weniger als 3,5% betrug sie bei Patienten
unter 80 Jahren und <5% bei Patienten bis 85 Jahre (1). Diese
Daten werden wiederholt durch grosse nationale Datenbanken
bestitigt. Insbesondere bei Patienten {iber 80 Jahre werden AKE-
Ergebnisse mit einer Gesamtmortalitdt von ca. 5%, einer Schlag-
anfallrate von 2,4%, einer Schrittmacherimplantationsrate von
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4,6%, einer Dialyserate von 2,6% und einer Uberlebensrate von
88% tiber 1 Jahr bzw. 79% nach 3 Jahren bestitigt (2).

TAVI

Eine Transkatheter-Aortenklappenimplantation (TAVI) wurde erst-
mals im Jahr 2002 als Alternative zur konservativen Therapie fiir
Patienten mit inoperabler Aortenklappenstenose durchgefiihrt.
Diese damals neue Technologie zeigte vielversprechende Ergebnisse
bei sehr geschwéchten und inoperablen Patienten (3,4).

Im Laufe der Jahre wurde TAVI weiterentwickelt, um einen leichteren
Zugang mit weniger grossen Systemen sowie eine prézisere Implanta-
tion zu ermdglichen. Parallel wurden zu den mit Ballon dilatierbaren
TAVI-Klappen auch selbstexpandierende TAVI-Prothesen entwi-
ckelt, bei denen die biologische Klappe in einem federartigen Stent
aus einer Gedichtnislegierung (Nitinol) montiert wird. Von da an
wurde die Entwicklung von immer kreativeren Klappen und Zugang-
systemen durch die Industrie immer rascher. So waren 2014 bereits 9
TAVI-Klappen CE-zertifiziert und bei weiteren 8 TAVI-Klappen war
eine CE-Zulassung unterwegs (Abb. 1). Zu keiner der TAVI-Klappen
gab es jedoch Daten zur Langzeitbestdndigkeit, und Komplikatio-
nen wie paravalvuldre Klappeninsuffizienz, Schrittmacherimplanta-
tion und diverse andere Komplikationen traten weiterhin hiufig auf.
Nichtsdestotrotz erlaubten die Zulassungsbehorden diese mit bis zu
30000 Franken teuren Klappen fiir den Gebrauch der anders nicht
behandelbaren alten Patienten.

Neue Empfehlungen

In den Europaischen Leitlinien fiir Herzklappenerkrankungen aus
dem Jahr 2014 hiess es: «Derzeit sollte TAVI nicht bei Patienten
mit einem mittleren operativen Risiko durchgefiithrt werden. Wei-
tere Studien sind in dieser Population erforderlich» (5). Bereits finf
Jahre spéter wurden die Indikationen ausgeweitet, und die Formu-
lierung in der ESC/EACTS-Empfehlung 2017 zur Herzklappener-
krankung hat sich von «inoperablem und hohem Operationsrisiko»
in «Patienten mit erhohtem Operationsrisiko» gedndert.
Nachfolgend sind die aktuellen Indikationen nach Evidenzlage
gemiss den Europdischen Klappen-Richtlinien 2017 aufgefiihrt:
Aortenklappeninterventionen diirfen nur in Zentren mit einer kar-
diologischen und herzchirurgischen Klinik vor Ort in strukturier-
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ter Zusammenarbeit beider, durchgefiihrt werden, unter Einschluss

eines erfahrenen Herz-Teams (in sogenannten Herzklappen-Kom-

petenz-Zentren): I/C

= Die Entscheidung fiir eine Intervention muss auf einer sorgfil-
tigen individuellen Bewertung der technischen Eignung unter
Abwigung von Risiken und Nutzen jeder Modalitat beruhen.
Dariiber hinaus miissen die lokale Kompetenz und die Ergebnis-
daten fiir die gegebene Intervention beriicksichtigt werden: I/C

TAVI-Devices mit CE-Zulassung und TAVI-Devices mit
A\ erwarteter CE-Zulassung im Januar 2014
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Von 2011 bis 2013, wurde ein Total von 15964 TAVR- im deutschen Aor-
tenklappenregister (German Aortic Valve Registry, GARY) eingetragen.
Nach Evaluierung der gesamten Kohorte in Bezug auf schwere vitale
Komplikationen (SVCs), technische Komplikationen der Prozeduren
(TCOs) und andere Komplikationen, inkl. Sternotomie und Tod wurde er-
mittelt, dass die Inzidenz von SVCs und TCOs signifikant von Jahr zu Jahr
abnahm, aber bei etwa 4% blieb. Keine Anderungen beobachtet wurde
fur die Notwendigkeit einer Sternotomie (ca. 1.2%) und fur die Mortalitat
im Spital (ca. 5%).

= AKE wird bei Patienten mit niedrigem Operationsrisiko empfoh-
len (STS oder EuroSCORE II <4% oder logistischer EuroSCORE
I <10%. Andere nicht im Score enthaltene Risikofaktoren wie z. B.
Gebrechlichkeit, Porzellanaorta, Folgeerscheinungen der Tho-
raxbestrahlung etc. miissen separat bewertet werden: I/B

= TAVI wird bei Patienten empfohlen, welche sich gemiss der
Herzteam-Entscheidung nicht fiir AKE eignen: I/B

= Bei Patienten mit erhohtem Operationsrisiko (STS oder
EuroSCORE II > 4% oder logistischer EuroSCORE I >10% oder
anderen Risikofaktoren wie Gebrechlichkeit, Porzellanaorta, Fol-
geerscheinungen der Thoraxbestrahlung), sollte die Entschei-
dung zwischen AKE und TAVI vom Herz-Team entsprechend
den individuellen Patientenmerkmalen gestellt werden, wobei
TAVI bei alteren Patienten, die fiir den transfemoralen Zugang
geeignet sind, bevorzugt wird: I/B

Das Herzteam-Konzept an Herzklappen-Kompetenz-Zentren
Die aktuellen internationalen Empfehlungen legen grossen Wert
auf das Herz-Team-Konzept und die Notwendigkeit eines Herz-
klappenzentrums. Das im vergangenen Jahr von der Schweize-
rischen Gesellschaft fiir Herz- und Thorakale Gefisschirurgie
(SGHC) und der Schweizer Gesellschaft fiir Kardiologie (SGK)
gemeinsam veréffentlichte Konsensuspapier hat diese Empfeh-
lungen tibernommen (7). Zusammen mit dem Bundesamt fiir
Gesundheit wird eine noch weiterreichende Regulierung von
TAVI gefordert, die mit dem Thema der Kostenerstattung ver-
kntipft wird und die Bedeutung des Herz-Teams unterstreicht.
Dies zeigt ein Auszug aus der Verordnung des EDI tiber Leistun-
gen in der obligatorischen Krankenpflegeversicherung (Kranken-
pflege-Leistungsverordnung, KLV, Seite 70, Stand 1. Januar 2015):
Die Leistungspflicht fiir Transkatheter Aortenklappenimplan-
tation (TAVI) ist gegeben bei Patientinnen und Patienten mit
schwerer Aortenstenose, die nicht operiert werden konnen oder
ein hohes Operationsrisiko aufweisen, unter folgenden (kumulati-
ven) Voraussetzungen:

1. Das TAVI-Verfahren muss gemdss den europdischen Richtlinien
«Guidelines on the management of valvular heart disease (ver-
sion 2012)»242 durchgefiihrt werden.

2. Das TAVI-Verfahren darf nur in Institutionen vorgenommen
werden, die vor Ort herzchirurgische Eingriffe durchfiihren.

3. Der Entscheid, ob ein Patient oder eine Patientin fiir das TAVI-
Verfahren zugelassen wird, muss in jedem Fall durch das Herz-
team (Heart Team) getroffen werden, dem mindestens ein
Facharzt oder eine Fachdrztin fiir interventionelle Kardiolo-
gie, der/die fiir TAVI-Eingriffe ausgebildet ist, fiir nicht inter-
ventionelle Kardiologe, fiir Herzchirurgie und fiir Andsthesie
angehoren.

4. Alle Zentren, die TAVI-Verfahren durchfiihren, haben die dies-
beziiglichen Daten an das SWISS TAVI Registry weiterzuleiten.

Die Perspektive des Chirurgen in Bezug auf TAVI
Neue Behandlungsmodalititen miissen bestitigen, dass Patien-
ten langfristig mindestens so viel von der neuen wie von der Stan-
dardbehandlung profitieren. Dies strebt sowohl der Herzchirurg
als auch der TAVI-Kardiologe an. Nur die aktuellen Daten schei-
nen von beiden Fachrichtungen unterschiedlich interpretiert zu
werden im Bezug auf die Ausweitung von TAVT auf jlingere Pati-
enten mit geringerem Risiko.
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Komplikationen wie Klappen-Fehl-
position, Koronararterien-Verschluss

\::3%E  Untersuchte Embolieschutz-Devices fiir den Gebrauch wahrend TAVI

und hdmodynamische Instabilitat,
die eine kardiozirkulatorische Unter-
stiitzung erfordern, Aortenringrup-
turen sowie Aortendissektionen oder
Ventrikelperforationen, Arrhythmien,
Aorteninsuffizienz und paravalvulires
Leck, die Notwendigkeit der Sterno-
tomie, Schlaganfall und Nierenversa-
gen, stille Embolisation und Tod oder
die Notwendigkeit einer permanenten
Schrittmacherimplantation haben ein
persisiterendes potentielles Risiko mit
einer moglichenfalls fixierten Haufig-
keitsrate, die nicht mit dem Alters-
profil der Patienten zusammenhéngt,
wie sich in grossen Registerdaten
widerspiegelt. In der Tat zeigt eines
der international meistanerkannten
Register, das deutsche Aortenklappen-
register (GARY), eine Uberschreitung
der TAVI-Mortalitit bei Patienten
mit niedrigem Risiko im Vergleich zu
AKE-Ergebnissen. Bei Patienten mit LSS
niedrigerem Risiko hat AKE einen
signifikanten Uberlebensvorteil (8).

Dennoch hat eine spitere Studie auf

L e

A: Der Embrella Embolic Deflector. B: Das Claret Montage Device. C: Das Triguard Cerebral Protection
Device. D: Das Embol-X intraaortic filtration system.
(Frei zugéngliche Bildquelle: http://www.aimspress.com/medicalScience/article/215/fulltext.html)

der Grundlage des gleichen Registers

mit 15964 Patienten ergeben, dass die

Anzahl schwerer lebensbedrohlicher Komplikationen und techni-
scher Komplikationen im Laufe der Zeit signifikant zurtickgegangen
ist (Abb.2), aber immer noch bei etwa 4% blieb. Die Notwendigkeit
einer Umstellung auf Operation und Sternotomie wurde bei 1,3% als
stabil festgestellt (9).

Schlaganfall und stille zerebrovaskuldre
Embolisation nach TAVI

Die Sterblichkeit ist nicht der einzige Grund, warum TAVI vor-
erst auf Patienten hohen Alters, hoher chirurgischer Gebrechlich-
keit oder Patienten mit erhohtem Operationsrisiko beschrinkt
bleiben sollte. Mehrere andere TAVI-Probleme sind derzeit
noch nicht geldst oder beantwortet. Der Schlaganfall bleibt
nach TAVI ein Problem. Randomisierte Studien sowie bildge-
bende Untersuchungen mittels MRT zeigten wiederholt erhohte
Schlaganfallraten und zerebrovaskuldre Veranderungen nach
TAVT im Vergleich zu AKE. Bis zu 90% der TAVI-Patienten zeig-
ten in der diffusionsgewichteten Magnetresonanztomographie
(10) neue ischdmische Lésionen, die die chirurgisch verursach-
ten neuen Lésionen bei weitem iiberschritten. Trotz der Verwen-
dung von Embolieschutz-Devices (Abb. 3) kann das Risiko fiir eine
stille zerebrale Embolisation nicht reduziert werden, wie in der gros-
sen Metaanalyse gezeigt wurde (11). Dennoch haben nationale Regis-
ter eine Verringerung der klinisch erkennbaren Schlaganfille nach
TAVI gezeigt, wie z.B. das franzdsische Register (FRANCE II) mit
einer Reduktion von 3,4% auf 2,3% (12). Im Gegensatz dazu wurde
bei der GARY-Gesamtschlaganfallrate bei iiber 30000 Patienten,
die sich entweder einem isolierten chirurgischen Aortenklappener-
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satz (AKE) oder AKE plus Koronararterien-Bypass-Transplantation
(CABG) unterzogen, ein Bereich von 1,6 bis 2,0% gefunden (13). In
Anbetracht des geringen Risikos eines Schlaganfalls bei isoliertem
AKE muss das Risiko-Nutzen-Verhaltnis sorgfiltig beurteilt werden,
bevor TAVI auf jiingere Patienten und solche mit geringerem Risiko
ausgeweitet werden darf (11,14).

Paravalvulares Aortenleck

Das paravalvuldre Aortenleck (PVL) ist sehr selten nach AKE
(<1%) (15). Im Gegensatz dazu wird PVL héufig nach TAVI
gesehen. In GARY hatten von 2763 TF TAVI-Patienten mehr als
50% ein PVL Grad I und 7% der Patienten Grad II oder mehr.
Sowohl aus dem italienischen (CoreValve) als auch dem FRANCE
IT TAVI- Register geht hervor, dass PVL ein starker unabhingi-
ger Pradiktor fiir eine erhéhte 1- und 2-Jahres-Mortalitat ist. Wei-
tere Befunde waren, dass persistierende leichte bis mittelgradige
PVL ein umgekehrtes Remodelling des linken Ventrikels ver-
hindern und zu einer Persistenz der linksventrikuldren diasto-
lischen Dimension und der linksventrikuldren Masse sowie des
LV-Massenindex fithren (16).

Mehrere Studien haben gezeigt, dass die Verwendung von selbst-
expandierenden Devices und der TF Zugang die Wahrscheinlich-
keit fiir PVL erhoht.

Paravalvuldres Aortenleck nach AKE wurde und wird aus allen
oben genannten Griinden immer als inakzeptables Ergebnis der
Operation angesehen. Die gleichen Ergebnisstandards sollten
auch bei TAVI angewendet werden und noch mehr bei jiingeren
Patienten. Es ist erwdhnenswert, dass neuere TAVI-Designs mit
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integrierten Dichtungseigenschaften das Auftreten von PVL ver-
ringern, und es wird erwartet, dass PVL mit Devices der nichsten
Generation sehr selten wird.

Hoher Bedarf an permanentem Schrittmacher

nach TAVI

Die Rate an permanenter Schrittmacherimplantation nach TAVI
bleibt hoch. Der Beginn eines neuen AV-Blocks und eines Links-
schenkelblocks (LBBB) fiihrt zu einem hohen Bedarf an Schrittmacher-
implantationen, insbesondere nach Verwendung selbstexpandierender
TAVI-Klappen. Die GARY-Registerdaten zeigten 23,6% neue perma-
nente Schrittmacherimplantationen nach TF TAVI im Vergleich zu
4,6% nach AKE. Dies hat nicht nur wirtschaftliche Auswirkungen, son-
dern vor allem auch eine signifikante hdmodynamische Konsequenz.
Chronische rechtsventrikulare Stimulation ist mit linksventrikulédrer
Dyssynchronie und eingeschrénkter linksventrikuldrer Funktion asso-
ziiert. Die rechtsventrikuldre Stimulation wirkt sich negativ auf die
Herzinsuffizienz aus und erhoht das Risiko fiir Vorhofflimmern.

Klappenhaltbarkeit

Risikobewertungen gewichten in ihrer Vorhersage das Patien-
ten-Alter. Bei einer Ausweitung der TAVI-Indikation auf Pati-
enten mit geringerem Risikoprofil bedeutet diese implizit eine
Erweiterung der TAVI-Indikation auch auf jiingere Patienten.
Die Konsequenz ist die Implantation von Gewebeklappen bei
zu jungen Patienten. Aktuelle Studiendaten zeigen jedoch eine
hohere Mortalitat und Reinterventionsrate bei jiingeren Patien-
ten (65-69 Jahre) nach Aortenklappenersatz mit Gewebeklappen
im Vergleich zum Ersatz mit mechanischen Klappen. So ist die
Sterblichkeitsrate um 23% und die Rezidivrate um 10,5% erhoht
iiber einen 12-Jahres-Zeitraum (17). Ahnliche Ergebnisse wur-
den in weiteren Studien bestitigt, einschliesslich einer Studie an
Schweizer Patienten (<60 Jahre), die einen AKE mit einer Geweb-
klappe erhielten (18). Die Haltbarkeit der Gewebeklappen hingt
sehr stark vom Alter des Patienten ab. Verschleiss, Verkalkung,
Pannusbildung, Endokarditis und Thrombose sind die haufig-
sten Degenerationsmechanismen. Bei Patienten tiber 70 Jahre dege-
nerieren Gewebeklappen in weniger als 10% der Patienten iiber die
nichsten 15 Jahre (freedom from structural valve deterioration).
Bei Patienten ab 60 Jahren ist die Degenerationsrate von Gewebe-
klappen tiber den gleichen Zeitraum mit 37% deutlich hoher.
Dabher ist der beobachtete stetige Riickgang des Alters der Patienten,
welche eine Gewebeklappe anstelle einer mechanischen Klappe erhal-
ten aus chirurgischer Sicht beunruhigend. In der derzeitigen Praxis,
vor allem in Deutschland, wird aufgrund der Moglichkeit von «Valve
in Valve (ViV) TAVI» (Klappe im Klappenersatz) die Altershiirde fiir
Gewebeklappen regelmassig auf 50 Jahre reduziert, was 10-15 Jahre
unter den Richtlinien-Empfehlungen fiir Gewebeklappen in Aorten-
Position liegt. Es gibt keine wissenschaftlichen Grundlagen, welche
diesen Trend unterstiitzen wiirden, aber es gibt eindeutige Argu-
mente dagegen, welche auf chirurgischen Studien beruhen.

Die Haltbarkeit von TAVI-Klappen ist weitgehend unbekannt. Dage-
gen gibt es fast keine Daten zur Bestindigkeit von TAVI-Klappen.
Eine neuere kontrovers diskutierte Prasentation zeigte in einer Kap-
lan-Meier-Analyse eine Degenerationsrate von etwa 50% aller iiber-
lebenden Patienten nach 8 Jahren. Leider war die «xnumber at risk»
— die Anzahl iiberlebender Patienten — 8 Jahre nach TAVI sehr klein,
was die Aussagekraft der Studie reduziert (19).

«Valve in valve» - TAVI und dariiber hinaus

Es ist falsch anzunehmen, dass TAVI in bereits bestehenden chir-
urgischen Gewebeklappen oder TAVI-Klappen beliebig wiederholt
werden kann. Das bis vor einigen Jahren giiltige chirurgische Kon-
zept einer Klappe fiir eine Lebenszeit wurde durch die Moglichkeit
von TAVI-Klappen in Frage gestellt. Dies trotz der erhéhten Rate
von Komplikationen und schwerwiegenden unerwiinschten Ereig-
nissen von ViV TAVI im Vergleich zur Erstimplantation. Ebenfalls
signifikant hoher sind die transvalvuliren Gradienten (>20 mmHg)
mit einem «patient-prothesis missmatch» bei fast einem Drittel aller
Patienten, die sich einem ViV-Verfahren unterziehen. Auch Fehlpo-
sitionierung und Koronarverschliisse treten nach ViV-Verfahren mit
einer Rate von 15% bzw. 3,5% gehauft auf. Dahingegen zeigen ViV-
TAVI weniger PVL und weniger Bedarf fiir eine permanente Schritt-
macherimplantation (20,21). Dies unterstreicht, dass ViV TAVI
einmalig mit einem zufriedenstellenden Ergebnis durchgefiihrt wer-
den kann, wiederholte ViV TAVI-Interventionen aber unbedingt
vermieden werden miissen.

Letztendlich miissen diese neuen Strategien des wiederholten Klap-
penersatzes dem einmaligen chirurgischen Aortenklappenersatz
in Langzeitstudien gegeniibergestellt werden, bevor eine breitere
Anwendung erwogen werden kann.

Wir Arzte und unsere Patienten miissen sich des potentiellen Risi-
kos bewusst sein, dass nach einem verfrithten ersten AKE mit einer
Gewebeklappe, gefolgt von einer oder mehreren ViV TAVI, die
Durchfithrung eines erneuten chirurgischen Aortenklappenersat-
zes wegen Klappendegeneration unumganglich werden kann. Dies
bedeutet eine komplizierte chirurgische Reoperation bei einem nun
gealterten Patienten mit hoherem Risikoprofil.

Prof. Dr. med. Christoph Huber

Médecin-chef du Service de Chirurgie Cardiaque et Vasculaire
Hopitaux Universitaires Geneve, HUG

Rue Gabrielle Perret-Gentil 4, 1205 Geneve
Christoph.Huber@hcuge.ch
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Take-Home Message

@ TAVI ist Uber die Zeit zum etablierten Verfahren der Wahl fur gut aus-
gewahlte gebrechliche Patienten mit hohem Operationsrisiko geworden.

@ TAVI hat daneben zu einer differenzierteren Sicht der Aortenklappens-
tenose geflhrt.

@ Eine der grossten Errungenschaften von TAVI ist das Konzept des
Herzteams, welches Herzchirurgen und Kardiologen mit nicht-invasi-
ven und invasiven Techniken vereinigt.

Messages a retenir

@ Au fil du temps, TAVI est devenu la procédure établie de choix pour
les patients fragiles bien choisis présentant un risque chirurgical élevé.

@ TAVI, en plus, a contribué a une vision plus différenciée de la sténose
valvulaire aortique.

@ L'un des plus grands acquis de TAVI est le concept de I'équipe
cardiaque qui réunit des chirurgiens cardiaques et des cardiologues
utilisant des méthodes non-invasives et invasives.

01_2018_info@herz+gefass
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