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Optimale Behandlung der sekundaren Mitralinsuffizienz

Konventionelle Operation oder

Katheterverfahren?

Die Mitralinsuffizienz ist die haufigste Herzklappenerkrankung
mit einer Pravalenz von bis 9.3% bei Patienten iiber 75 Jahre
(1). Die Mitralinsuffizienzerkrankung wird eingeteilt in eine
primare Mitralinsuffizienz (MI), welche strukturell oder dege-
nerativ (z.B. Mitralklappenprolaps, Segelperforation oder
Chordaruptur) bzw. rheumatisch bedingt sein kann und eine
sekundare Mitralinsuffizienz. Der folgende Artikel befasst sich
mit der sekundaren Mitralinsuffizienz und deren Behandlungs-
moglichkeiten.

La régurgitation mitrale est la plus fréquente des maladies val-
vulaires cardiaques, avec une prévalence allant jusqu’a 9,3%
chez les patients agés de plus de 75 ans (1). La maladie d’in-
suffisance mitrale est classée en régurgitation mitrale primaire
(RM), qui est causée par des pathologies structurelles ou dégé-
nératives (par ex. prolapsus valvulaire mitral, perforation de su-
ture ou rupture de corde) ou par des états rhumatismaux, et en
régurgitation mitrale secondaire. L'article suivant traite de la ré-
gurgitation mitrale secondaire et de ses options de traitement.

Die sekunddre Mitralinsuffizienz ist assoziiert mit einer Dilatation
und eingeschrinkten Funktion des linken Ventrikels. Die LV-
Dilatation ist hervorgerufen durch nicht ischdmische oder ischdmi-
sche Ursachen und hat eine unvollstindige Koaptation der Segel zur
Folge. Die Papillarmuskeln werden ebenfalls aufgrund der diffusen
linksventrikuldren Dilatation und des fokalen myokardialen Narben-
prozesses retrahiert. Dies fithrt oftmals zu einer exzentrischen Insuf-
fizienz. Die sekundédre MI tritt haufiger auf als die primare und ist
assoziiert mit einer schlechteren Prognose (2). Gute operative the-
rapeutische Optionen bestehen fiir die primdre MI, wohingegen bei
sekunddrer MI nur in Kombination mit einer AC-Bypass-Operation
bei nicht schwer reduzierter LV-Funktion gute Ergebnisse erwartet
werden konnen (3). Im Vordergrund bei der Behandlung der sekun-
ddren MI stehen die Symptomlinderung, die Wiederherstellung der
Lebensqualitit sowie die Vermeidung von Rehospitalisationen wegen
Herzinsuffizienz (3). Teilweise ist es moglich, die zugrunde liegende
Ursache der linksventrikuldren Dysfunktion giinstig zu beeinflussen.
Generell werden primar medikamentose Ansitze sowie — wenn auf-
grund des EKG indiziert - ein biventrikuldres Pacing mittels CRT
angewandt (4). Bei Patienten mit ischamischer Genese spielt die koro-
nare Revaskularisation eine wichtige Rolle (3). Die Bedeutung einer
Transkatheter-Klappenintervention ist aktuell Gegenstand von neuen
therapeutischen Ansitzen, insbesondere fiir Patienten mit schwer
eingeschriankter linksventrikuldrer Funktion, bei welchen aktuell
keine guten chirurgischen Optionen vorhanden sind. Als ultima-
tive therapeutische Option kann ein mechanisches linksventrikula-
res Assist Device oder eine Herztransplantation in Erwagung gezogen
werden (3).
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Medikamentose Therapie

Betablocker, AT-1-Antagonisten bzw. ACE-Hemmer sowie Diu-
retika und Aldosteronantagonisten sind fiir Patienten mit LV-
Dysfunktion und sekunddrer Mitralinsuffizienz etablierte
medikamentGse Therapien (5). Als neuere Option wurde Sacubit-
ril/Valsartan kiirzlich erfolgreich in die klinische Praxis eingefiihrt
(6). Dabei zeigte sich bei Patienten mit einer LV-Funktion unter
40% ein signifikant besseres Uberleben. Insgesamt fithrt die medi-
kamentose Therapie durch giinstige Beeinflussung des LV-Remo-

delings zu einer Abnahme der Mitralinsuffizienz (5).

Kardiale Resynchronisationstherapie

Randomisierte Studien haben einen positiven Effekt der kardia-
len Resynchronisationstherapie gezeigt hinsichtlich Uberleben
und der Verminderung von Re-Hospitalisationen (4,7). In Stu-
dien manifestierte sich ein klinischer Benefit fiir Patienten, welche
mit einem CRT mit oder ohne Defibrillator behandelt wurden im
Vergleich mit reiner medikamentoser Therapie. Es kam zu einer
Reduktion der linksventrikuliren Dimensionen und zu einer ver-
besserten LV-Funktion. In einer Sham-Kontrollstudie (MIRACLE)
wurden 450 hochsymptomatische Herzinsuffizienz-Patienten mit
einer linksventrikuldaren Funktion <35% und einem QRS > 130ms
eingeschlossen (4). Dabei ging die CRT-Therapie mit deutlicher
Abnahme der LV-Dimension bzw. LV-Volumina sowie einer
Reduktion der Mitralinsuffizienz bei verbesserter LV-EF einher.
Die CRT-Therapie verbessert jedoch leider nur in etwa der Halfte
der Patienten die LV-Funktion (4).

Chirurgische Optionen bei sekundarer
Mitralinsuffizienz

Als weitergehende Option, das heisst bei Patienten unter optima-
ler medikamentoser Therapie und allfilliger CRT-Therapie, kom-
men chirurgische oder Kathetermethoden zur Verbesserung bzw.
zur Reduktion der Mitralinsuffizienz in Frage. Die chirurgische
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Mitralklappenanuloplastie wird dabei am héiufigsten verwendet
(8). Diese adressiert jedoch nur die anulire Dilatation. Aus die-
sem Grund ist ein Wiederauftreten der Mitralinsuffizienz relativ
hdufig nach reiner Anuloplastie. Eine mittelschwere bis schwere
erneute Mitralinsuffizienz tritt in 25-50% der Fille nach 6-12
Monaten auf und nach 5 Jahren erreicht die Rezidivrate sogar 70%
(9). Als wichtigster Pradiktor stellte sich dabei ein basales Aneu-
rysma/eine Dyskinesie heraus (10). Bei diesen Fillen sollte des-
halb ein Mitralklappenersatz in Erwédgung gezogen werden. Eine
kiirzlich publizierte Studie untersuchte Patienten mit mittelschwe-
rer Mitralinsuffizienz bei geplanter AC-Bypassoperation (11). Die
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zusétzliche Anuloplastie hatte dabei keinen positiven Effekt auf
eine residuelle Mitralinsuffizienz nach einem Jahr im Vergleich zu
Patienten, die nur eine AC-Bypass-Operation erhielten (11).

Aus diesem Grunde kann eine routineméssige Anuloplastie bei
diesen Patienten nicht empfohlen werden.

Transkatheter-Devices fiir die Behandlung der
sekundéren Mitralinsuffizienz

Aufgrund der schlechten Prognose mit alleiniger medikamen-
toser Therapie und dem limitierten moglichen Einsatz von chi-
rurgischen Optionen insbesondere bei Patienten mit schwer
eingeschrankter linksventrikuldrer Auswurfleistung sind mini-
malinvasive Transkatheter-Technologien entwickelt worden, um
die therapieresistente sekundéire Mitralinsuffizienz weiter reduzie-
ren zu kénnen. Einige der Devices werden auch zur Behandlung
der primdren Mitralinsuffizienz verwendet.

Mitraclip® Device

Der Mitraclip ist ein polyester-iiberzogener Kobalt-Chromium-
Clip, der via rechte Femoralvene unter transosophagealer Echo-
kardiographie nach transseptaler Punktion in den linken Vorhof
eingefithrt wird (Abb. 1) (12). Dort wird der Clip geoffnet, aus-
gerichtet je nach Orientierung des Insuffizienzjets und dann in
den linken Ventrikel vorgeschoben. Beim Zuriickziehen werden
die Réinder der Mitralklappensegel gefasst und mittels Grippers
aneinander geheftet. Nachfolgend wird das Resultat unter trans-
Osophagealer Echokardiographie kontrolliert, und bei gutem funk-
tionellem Resultat wird der Clip freigelassen (13). Falls notwendig,
koénnen mehrere Clips je nach transvalvuldrem Gradienten plat-
ziert werden. In der EVERST-II-Studie wurden 278 Niedrig-
Risiko-Patienten (73% primire Mitralinsuffizienz, 27% sekundére
Mitralinsuffizienz) mit einer Mitralinsuffizienz Grad III/IV zu
einer Behandlung mit Mitraclip oder einer Mitralklappenrekon-
struktion chirurgisch randomisiert (12). Verglichen mit der Mit-
ralklappenchirurgie war die Mitraclip-Intervention signifikant
sicherer und mit weniger Komplikationen verbunden. Der Mitra-
clip war aber nicht so effektiv hinsichtlich der Reduktion der Mit-
ralinsuffizienz und des linksventrikuldren Remodelings. Bei 77%
der Falle konnte ein akuter prozeduraler Erfolg (Mitralinsuffizienz
<II. Grades) erreicht werden (12). Seit seiner Einfithrung wird das
Mitraclip-Device auf dem Markt weltweit bei Hochrisikopatienten
zur Therapie einer sekundiren Mitralinsuffizienz eingesetzt.
Bis heute wurden weltweit tiber 48000 Patienten mit Mitraclip
behandelt. In Europa wird das Mitraclip-Device vor allem fiir die
Behandlung der sekundéren Mitralinsuffizienz verwendet, in den
USA besteht eine FDA-Zulassung nur fiir die Behandlung einer
primédren Mitralinsuffizienz (3).

Pascal® Device

Die neuartige Entwicklung der Firma Edwards dhnelt dem Mit-
ralclip-Device (Abb. 2) (14). Es vereinfacht jedoch die Navigation
in den linken Ventrikel und zielt darauf ab, die Mitralinsuffizienz
besser zu reduzieren durch den zusitzlichen Einsatz eines zentra-
len Spacers und einer technischen Mdglichkeit, die Segel separat
zu greifen. Das Device ist erst seit kurzem im Rahmen von Studien
verwendet worden. Die sogenannte First-In-Man-Studie berichtete
tiber einen technischen Erfolg bei 96% der Patienten mit einer deut-
lichen Reduktion der Mitralinsuffizienz und der NYHA-Klasse (14).
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Medikamentése Therapie
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Indirekte Anuloplastie-Systeme

Eines der Systeme, welches indirekt eine Anuloplastie vornimmt
ist das Carillon® Mitral Contour System®, welches die Modifizie-
rung des posterioren Mitralanulus hinsichtlich Geometrie beein-
flusst (Abb.3) (15). Die Dimensionen des Mitralanulus werden
reduziert und der Schweregrad der funktionellen Mitralinsuffi-
zienz konsekutiv ebenfalls. Das Carillon ist ein selbst-expandier-
bares System, welches aus zwei Ankern besteht, die mittels eines
Drahtes verbunden sind. Das Device wird iiber die Jugularvene in
den Koronarsinus und die grossen kardialen Venen implantiert,
welche im postero-lateralen Teil des Mitralanulus anliegen. Ein-
mal platziert, wird Zug aufgebaut und dabei eine Verkiirzung des
posterioren Anulus versucht. Bis dato wurde das Device bei tiber
600 Patienten verwendet (15).

Direkte Anuloplastie: Cardioband®

Das Cardioband® (Edwards Life Sciences) versucht eine direkte
chirurgische Anuloplastie zu imitieren (Abb.3) (16). Uber die
transseptale Route wird der fithrbare Guidingkatheter eingefiihrt
und um den posterioren Anulusbereich mittels Anker ein lingen-
adaptierbares Band implantiert. Detaillierte Vorabklarungen mit-
tels CT-Angio und Angiographie sowie Echokardiographie sind
notwendig. Die transosophageale Echokardiographie spielt bei der
Freisetzung des Devices eine wichtige Rolle. Die ersten klinischen

Take-Home Message

@ Insgesamt wird eine optimale Therapie der sekundaren Mitralinsuffizi-
enz durch ein stufenweises Vorgehen nach patientenspezifischer
Abklarung (Imaging mittels Echokardiographie, auch TEE und Angio-
CT mit 3d Rekonstruktion) und Evaluation der Ursache erreicht.

@ Als erster Schritt wird eine medikamentése Therapie eingeleitet, als
weitere Massnahme kann bei therapierefraktarer Situation, bei geeig-
neten Patienten, eine CRT (ev. plus ICD) Devicetherapie erfolgen.

@ Vor einer allfalligen konventionellen Operation wird die Indikation fur
eine ACB-Operation bzw. eine myokardiale Viabilitat evaluiert.

@ Die interdisziplinare Entscheidungsfindung (Abb. 4) hinsichtlich der
Indikation flr eine konventionelle Operation oder der Verwendung
eines Katheterverfahrens richtet sich nach der Risikokonstellation des
Patienten, der linksventrikuldren Auswurffraktion und der Indikation
fur eine myokardiale Revaskularisation.

Ergebnisse sind vielversprechend, das Device ist auch CE-zertifi-
ziert und wird in einigen spezialisierten Zentren schon routine-
missig verwendet. Langzeitdaten fehlen noch.

NeoChord DS 1000®

Dieses System besteht aus einer «off-pump»-Einfithrung von arti-
fiziellen Herz Chordae. Diese werden iiber den transapikalen
Zugang eingefiihrt und es wird versucht, die Funktion der Mitral-
segel mittels Applikation der Neo Chordae am schlagenden Her-
zen wieder herzustellen (18). Die Chordae werden mittels Naht am
Apex fixiert. 2012 wurde die Therapie schon mit dem CE-Zeichen
versehen und tiber 500 Patienten wurden bis dato therapiert (17).
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Messages a retenir

@ Dans I'ensemble, le traitement optimal de la régurgitation mitrale
secondaire est réalisé par une approche étape par étape de I'évalua-
tion spécifique au patient (imagerie échocardiographique, y compris
TEE et angio-CT avec reconstruction 3D) et évaluation de la cause.

@ Dans un premier temps, un traitement médicamenteux est initié. En
cas de situation réfractaire, avec des patients appropriés, un traite-
ment par CRT (éventuellement plus ICD) peut avoir lieu.

@ Avant toute chirurgie conventionnelle, I'indication de chirurgie ACB
ou de viabilité myocardique est évaluée.

@ La prise de décision interdisciplinaire (Fig. 4) concernant I'indication
de la chirurgie conventionnelle ou I'utilisation d’'une approche par
cathéter selon la constellation de risque du patient, la fraction d’éjec-
tion ventriculaire gauche et I'indication de revascularisation myocar-
dique.
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