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Zusammenfassung

Diese Follow-up Studie hat zum Ziel, die Auswirkungen der Transkatheter Edge-to-Edge-
Therapie (TEER) auf die Klappenfunktion, die Symptomatik, Komplikationen und die
Langzeitprognose bei Patienten mit hochgradiger Mitralklappeninsuffizienz zu untersu-
chen. Es soll beantwortet werden, ob bei dieser Therapie eine Wirksamkeit und Sicherheit
fiir die Patient/-innen erreicht werden kann.

Es wurden 53 Patient/-innen mit insgesamt 57 Prozeduren in die Studie eingeschlossen,
die zwischen 2020 bis 2022 eine TEER im Klinikum Memmingen erhalten haben. Klini-
sche Charakteristika und echokardiographische Parameter wurden mittels Patientenakte
erfasst. Durch einen selbstentwickelten Fragebogen konnte eine Langzeitprognose erstellt
werden. Die Daten wurden statistisch analysiert und ausgewertet.

Die Ergebnisse zeigten signifikante Verbesserungen der Klappenfunktion, sowie der kli-
nischen Symptomatik. Zudem wurde eine geringe Rate an Komplikationen nach der In-
tervention festgestellt. Die Befragungsergebnisse zeigten eine positive Patientenzufrie-
denheit und eine verbesserte Lebensqualitét bei geringer Hospitalisierungsfrequenz.

Die Ergebnisse unterstiitzen die Wirksamkeit und Sicherheit der Therapie. Die niedrige
prozedurale Komplikationsrate belegt, dass diese Prozedur kein unmittelbares Backup
durch eine Herzchirurgie im Haus erfordert. Somit bietet die minimalinvasive Interven-
tion eine vielversprechende Alternative zur offenen Herzoperation. Die Arbeit liefert
wichtige Implikationen fiir die klinische Praxis und legt die Grundlage fiir die zukiinftige
Forschung zur Optimierung der Versorgung von Patient/-innen mit Mitralklappeninsuffi-
zienz. Die Studie hebt jedoch auch die Notwendigkeit weiterer Forschung mit groferen
Kohorten und lédngerer Nachbeobachtung hervor, um die Langzeitwirksamkeit und -si-
cherheit dieser Therapieoption zu validieren.

Schliisselworter:  Transkatheter Edge-to-Edge-Therapie, Mitralklappeninsuffizienz,
Wirksamkeit, Sicherheit

Abstract

The aim of this follow-up study is to evaluate the effects of transcatheter edge-to-edge-
repair (TEER) on valve function, symptoms, complications, and long-term prognosis in
patients with high-grade mitral regurgitation. The aim of this study is to answer the ques-
tion whether this therapy is effective and safe.

The study included 53 patients with a total of 57 procedures who received a TEER at the
Hospital of Memmingen between 2020 and 2022. Clinical characteristics and echocardi-
ographic parameters were analysed using the patient record. A self-developed question-
naire enabled a long-term prognosis. The data were statistically analysed and evaluated.

The results show significant improvements in valve function, as well as clinical symp-
toms. In addition, a low rate of post-intervention complications was noted. Survey results
showed positive patient satisfaction and improved quality of life with low hospitalization
frequency.

The results support the efficacy and safety of the therapy. The low procedural complica-
tion rate demonstrates that this procedure does not require immediate backup by an in-
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house heart surgery. Thus, minimally invasive TEER offers a promising alternative to
open heart surgery. The work may provide important implications for clinical practice and
lays the foundation for future research to optimize the care of patients with mitral regur-
gitation. However, the study also highlights the need for further research with larger co-
horts and longer follow-up to validate the long-term efficacy and safety of this treatment
option.

Keywords: transcatheter edge-to-edge-therapy, mitral regurgitation, efficacy, safety
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Einleitung 1

1 Einleitung

Die Mitralklappeninsuffizienz ist eine haufige Herzklappenerkrankung im Erwachsenen-
alter, bei der es zu einem Riickfluss von Blut aus der linken Herzkammer in den linken
Vorhof kommt. Diese Fehlfunktion der Mitralklappe kann zu Symptomen wie Atemnot,
Odemen und eingeschrinkter kdrperlicher Leistungsfihigkeit fiihren. Eine langfristig un-
behandelte Mitralklappeninsuffizienz kann zu schwerwiegenden Komplikationen wie

Herzinsuffizienz und Vorhofflimmern fiihren.!

Bis vor wenigen Jahren konnte die Mitralklappeninsuffizienz nur durch eine offene Herz-
operation, bei der die Klappe repariert oder ersetzt wird, erfolgen. Da diese Erkrankung
vornehmlich dltere Menschen betrifft — hiufig mit Komorbiditdten — war und ist die Ope-
ration mit einem erhohten Risiko behaftet. Darum kam fiir viele Patient/-innen die Mog-
lichkeit einer invasiven Therapie nicht mehr in Frage. In diesem Fall wurden die Patient/-
innen lediglich einer konservativen Therapie in Form von Medikamenten unterzogen,
was mit einer schlechteren Prognose und der Verschlechterung der Gesamtsymptomatik
einhergeht.? In den letzten Jahren hat sich nun die Transkatheter Edge-to-Edge-Reparatur

(TEER) als vielversprechende minimalinvasive Alternative entwickelt.®

Die Transkatheter Edge-to-Edge-Therapie beinhaltet das Verbinden der Mitralklappen-
segel mittels einer oder mehrerer Klammern (,,Clips®), um den Riickfluss von Blut zu
reduzieren.* Dies erfolgt am schlagenden Herzen iiber eine Punktion der Beinvene ohne
Einsatz einer Herz-Lungen-Maschine etc., was mit geringeren Risiken, kiirzerer Kran-
kenhausaufenthaltsdauer und schneller Genesung fiir die Patient/-innen verbunden ist. Da
die Methode hauptsédchlich bei multimorbiden, nicht operablen Patient/-innen zum Ein-
satz kommt, konnen diese Vorteile entscheidend fiir den ,,Outcome* des/der Patient/-in
sein.® Zudem kann sie auch an Krankenhiusern ohne eigene Abteilung fiir Herzchirurgie

durchgefiihrt werden.® Der Eingriff wird in der Regel unter Einsatz von bildgebenden

! Vgl. Bundesministerium fiir Gesundheit (2021), o. S.
2 Vgl. Stone, et al. (2023), S. 1.

3 Vgl. Gollmer, Zirlik & Schmidt (2020), S. 382.

4 Vgl. Gollmer, Zirlik & Schmidt (2020), S. 383.

5 Vgl. Boekstegers, et al. (2013), S. 91.

®  Vgl. Boekstegers, et al. (2013), S. 98.
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Verfahren wie Echokardiographie und Fluoroskopie durchgefiihrt, um den Clip bestmog-

lich zu positionieren und eine optimale Verbesserung der Insuffizienz zu erreichen.’

Die Entscheidung, welche Patient/-innen fiir die Intervention geeignet sind, wird von ei-
nem interdisziplindren Team aus Kardiologen, Herzchirurgen und Anésthesisten (Herz-
team) im Beisein des/der Patient/-in getroffen. Das Klinikum Memmingen besitzt hierzu
einen Kooperationsvertrag mit der Ludwig-Maximilians-Universitdt (LMU) Miinchen,
indem ein Herzchirurg bei der Herzkonferenz unterstiitzend mitwirkt. Um die beste The-
rapie fir den/die individuelle/-n Patienten/-in zu bestimmen, werden besonders die
Komorbidititen und das Risiko wihrend einer méglichen Operation betrachtet.® Diese
werden durch den Risiko-Score des European System for Cardiac Operative Risk Evalu-
ation II (Log Euroscore II) bewertet. Er dient dazu, die Risiken fiir den/die Patient/-in
abzuschitzen und einzuordnen. Hierbei wird ein Score von > 6 Punkten als ein hohes
Operationsrisiko eingestuft.® Da dieser Score jedoch nicht alle Kriterien, wie zum Bei-
spiel den klinischen Zustand des/der Patient/-in beriicksichtigt, muss das Herzteam diese
Faktoren miteinbeziehen und ihre Entscheidung anhand der individuellen Gesamtsitua-
tion des/der Patient/-in treffen.!® Um dies zu verdeutlichen, liegt ein Beispielprotokoll

den Anlagen bei.

Trotz der wachsenden Verbreitung der Transkatheter Edge-to-Edge-Therapie gibt es noch
viele oftfene Fragen beziiglich ihrer Wirksamkeit, Sicherheit und langfristigen Ergebnisse.
Dabher ist es von groBBer Bedeutung, weitere Studien durchzufiihren, um die Auswirkungen
dieser Therapieoption auf die Klappenfunktion, Symptomatik, Komplikationen und Hos-

pitalisierungen bei Patient/-innen mit Mitralklappeninsuffizienz zu untersuchen.!

1.1 Das Klinikum Memmingen

Das Klinikum Memmingen ist ein kommunales Krankenhaus in der Schwerpunktversor-
gung. Es ist eine Anstalt des 6ffentlichen Rechts der Stadt Memmingen. Seit 2004 dient
es als Lehrkrankenhaus der LMU Miinchen und ist die zweitgrofte Klinik im Regierungs-
bezirk Schwaben in Bayern. Das Klinikum besitzt 14 Hauptabteilungen mit insgesamt

500 Betten. Zudem beschiftigt das Klinikum Memmingen rund 2100 Mitarbeiter/-innen,

7 Vgl. Hausleiter, et al. (2023), S. 966.

8 Vgl. Deutsche Gesellschaft fiir Kardiologie (2021), S. 9.

® Vgl Nashef, et al. (1999), S. 9-13.

10 Vgl. Deutsche Gesellschaft fiir Kardiologie (2021), S. 10-11.
11 Vgl. Gollmer, Zirlik, & Schmidt (2020), S. 385.
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worunter unter anderem Arzt/-innen, Krankenpfleger/-innen und Mitarbeiter/-innen der
Verwaltung und des Wirtschaftsbereichs hinzuzihlen.!2 Das Leitbild des Klinikums lautet
»Zusammen stark®. Dies repriasentiert die Forderung und Wertschédtzung des Umgangs

und des Respekts untereinander.*3

1.2 Gegenstand der Arbeit

Die vorliegende Studie zielt darauf ab, die Durchfiihrbarkeit und die Wirksamkeit der
TEER an der Mitralklappe an einem mittelgroBen kommunalen Klinikum ohne eigene
herzchirurgische Abteilung zu priifen. Im Rahmen einer retrospektiven Analyse werden
Patient/-innen, die in den Jahren 2020 bis 2022 am Klinikum Memmingen wegen hoch-
gradiger Mitralklappeninsuffizienz mittels TEER behandelt wurden, nachverfolgt. Es soll
die Wirksamkeit hinsichtlich der Mitralinsuffizienz, die Komplikationsrate und die kor-
perliche Belastbarkeit zum Zeitpunkt vor dem Eingriff, bei Entlassung aus der Klinik so-
wie im Kurzzeitverlauf (30 Tage) untersucht werden. Zusitzlich erfolgt nach ein bis drei
Jahren ein Telefoninterview zur Erfassung des Langzeitverlaufs. Die Ergebnisse dieser
Studie sollen dazu beitragen, das Verstindnis iiber die Wirksamkeit und Sicherheit der
Transkatheter Edge-to-Edge-Therapie bei Mitralklappeninsuffizienz zu vertiefen und die

Grundlage fiir eine optimierte Patientenversorgung zu schaften.

1.3 Wissenschaftliche Einordnung

Die folgende Arbeit kann in den Bereich der klinischen Forschung in der Kardiologie
eingeordnet werden. Sie trigt zur Weiterentwicklung und Evaluation der Transkatheter
Edge-to-Edge-Therapie bei Patient-/innen mit hochgradiger Mitralklappeninsuftizienz
bei. Die Studie verfolgt das Ziel, Erkenntnisse iiber die Wirksamkeit, Sicherheit und
Langzeitergebnisse dieser minimalinvasiven Therapie zu gewinnen. Zusétzlich soll sie

die Durchfiihrbarkeit an einem Klinikum ohne eigene Abteilung fiir Herzchirurgie priifen.

In der wissenschaftlichen Literatur sind bereits verschiedene Studien zur Transkatheter
Edge-to-Edge-Therapie bei Mitralklappeninsuftizienz veréffentlicht worden. Dennoch
bleibt der Bedarf an weiteren Forschungsarbeiten bestehen, um das Verfahren ausbauen
zu konnen und die Patientenauswahl, den Zeitpunkt der Intervention, die Langzeitprog-

nose und die Nachbeobachtung zu optimieren. Die vorliegende Arbeit trigt dazu bei,

2 Vgl. Klinikum Memmingen (0. I.), 0. S.
18 Vgl. Klinikum Memmingen (0. J.), 0. S.
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diese Wissensliicken zu schlieen und liefert einen Beitrag zur wissenschaftlichen Lite-

ratur auf diesem Gebiet.

Durch die Durchfiihrung einer Follow-up Studie, die Daten zu klinischen Charakteristika,
echokardiographischen Parametern und Patientenbefragungen umfasst, ermoglicht diese
Arbeit eine Analyse der Ergebnisse der Transkatheter Edge-to-Edge-Therapie bei Mitral-

klappeninsuffizienz.

1.4 Aufbau der Arbeit

Diese Arbeit gliedert sich in sechs Kapitel. Nach der Einleitung (erstes Kapitel) erfolgt
die Begriffserkldrung in Kapitel zwei. Hierbei werden die zentralen Begriffe rund um die
Mitralklappeninsuffizienz erldutert. Es werden sowohl die anatomischen Grundkennt-
nisse, die Entstehung der Insuffizienz, die mogliche Symptomatik, die Diagnostik sowie
die medikamentosen, die operativen und die perkutanen Therapieoptionen vermittelt. Da-
nach erfolgt Kapitel drei mit der Erlduterung der angewandten Methoden der durchge-
fiihrten Follow-up Studie. Anschlie3end folgt die Darstellung und Analyse der ermittelten
Ergebnisse anhand eines Vergleichs der Ausgangsdaten mit den Verdnderungen direkt
nach der Intervention und nach 30 Tagen sowie die Ergebnisse der Langzeitstudie, die
mittels einer Patientenumfrage erhoben wurden. In Kapitel fiinf werden die Ergebnisse
diskutiert. Hierbei wird betrachtet, inwiefern die vorliegenden Ergebnisse mit anderen
Studien iibereinstimmen und was diese fiir die Durchfiihrung der Transkatheter Edge-to-
Edge-Therapie bedeuten. Zum Schluss erfolgt in Kapitel sechs eine Zusammenfassung
der wesentlichen Schliisse, die aus dieser Studie hervorgegangen sind sowie ein Ausblick

iber eine mogliche weitere Entwicklung dieser Methode.
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2 Begriffsbestimmung

2.1 Anatomie und Funktion der Mitralklappe
Die Mitralklappe (Valva atrioventricularis sinistra) befindet sich zwischen dem linken

Atrium und dem linken Ventrikel und gehort somit zu den Atrioventrikularklappen.

Linker Vorhof
Mitralklappe

Chordae tendineae

Papillarmuskel

Linker Ventrikel

Abb. 1: Anatomie der Mitralklappe.
Quelle: Mansouri (2019), S. 10.

Sie besteht aus der Cuspis anterior und der Cuspis posterior, die durch ihren Aufbau an
Segel erinnern, weshalb sie anatomisch als Segelklappe bezeichnet wird. Durch die
Chordae tendineae sind die Segel mit den Papillarmuskeln verbunden und durch diese mit
der Ventrikelwand, um das Zuriickschlagen der Segel bei Kontraktion zu verhindern.
Durch die rechte und linke Cuspis commissuralis wird die Klappe zu den Seiten hin ab-

gedichtet.
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Anterolaterale
Komissur

Vordere Segel

Hintere Segel

Posteromediale
Komissur

Abb. 2: Schematische Darstellung des Mitralklappenapparats.
Quelle: Mansouri (2019), S. 11.

Die Mitralklappe verhindert in der Systole durch den Klappenschluss den Riickstrom von
Blut in das linke Atrium, was essentiell zu einer addquaten Perfusion des Korperkreislau-
fes beitrigt, da das Blut somit seinen Weg durch die Aortenklappe findet und durch den

aufgebauten Druck in den Korperkreislauf ausgeworfen werden kann. 14

2.2 Definition der Mitralklappeninsuffizienz
Wenn die Funktion der Mitralklappe gestort ist, kann es aufgrund einer Schlussunfahig-
keit der beiden Segel zu einer Undichtigkeit der Klappe kommen und somit zu einem

Riickfluss des Blutes in das linke Atrium, was auch als Regurgitation bezeichnet wird.®

| Af \\ {

Abb. 3: Regurgitation bei Mitralklappeninsuffizienz.
Quelle: Beeretz (2018), o. S.

14 Vgl. Rudolf-Miiller (2020), o. S.
15 Vgl. Rheinlénder (2023), o. S.
16 Vgl. Herold (2021), S. 172.
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Als Mitralinsuffizienz bezeichnet man eine Regurgitation, die mehr als 15 % des Schlag-

t.1” Dies kann sowohl chronisch als auch akut auftreten. Die Atiologie

volumens betrdg
unterscheidet man in eine primére und eine sekundire Form. Die primédre Form wird
hauptsichlich durch degenerative Prozesse der Klappe selbst, beziechungsweise ihres Hal-
teapparats ausgelost, wihrend der sekundiren Form hiufig eine funktionelle Stérung zu
Grunde liegt. Durch die Festlegung des Schweregrades entscheidet sich die jeweilige

Therapie, die entweder medikamentds, operativ oder durch perkutane interventionelle

Kathetertherapie erfolgen kann.®

2.3 Epidemiologie

Die Mitralklappeninsuffizienz ist nach der Aortenstenose die zweithdufigste Klappener-
krankung bei Erwachsenen in Europa.’® Die Inzidenz liegt bei circa zwei Prozent pro
Jahr.?® Mit zunehmendem Alter steigt das Risiko fiir eine Mitralklappeninsuffizienz. Die
Pravalenz bei tiber 75-jdhrigen betrégt bereits tiber 10 %. Laut der Deutschen Gesellschaft
fiir Kardiologie leiden in Deutschland annéhernd eine Million Menschen an einer Mitral-
klappeninsuffizienz, die einer Therapie bedarf. Zudem wird davon ausgegangen, dass die
Zahlen der Mitralklappeninsuffizienz aufgrund unserer derzeitigen demographischen

Entwicklung weiter steigen werden.?

2.4 Einteilung und Atiologie
Die Mitralklappeninsuffizienz kann nach unterschiedlichen Kriterien eingeteilt werden.

Zundchst wird zwischen akuten und chronischen Krankheitsverldufen unterschieden.

Die akute Mitralklappeninsuffizienz zeichnet sich durch ihren raschen Verlauf aus. Dabei
kommt es durch eine akute Schiadigung der Klappen selbst, der Papillarmuskeln oder der
Chordae tendineae zum inaddquaten Klappenschluss. Dies kann zum Beispiel durch einen
spontanen Sehnenfadenabriss, eine Endokarditis, einer akuten Myokardischdmie oder
durch ein akutes Thoraxtrauma entstehen. Diese Form der Mitralklappeninsuffizienz ist
eher selten und ordnet sich demnach der hédufigeren Form, der chronischen Mitralklap-
peninsuffizienz, unter. Diese verlduft langsam progredient und kann zudem nochmals in

zwei dtiologische Aspekte unterteilt werden.

7 Vgl. Antwerpes, et al. (2023), o. S.

18 Vgl Herold (2021), S. 172-175.

19 Vgl. Deutsche Gesellschaft fiir Kardiologie (2021), S. 35.
2 Vgl Herold (2021), S. 172.

2L Vgl. Nickening, et al. (2013), S. 76.
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Bei der primédren (degenerativen) Form handelt es sich ursdchlich um degenerative Ver-
anderungen, die vorwiegend an der Mitralklappe selbst, den Papillarmuskeln oder den
Chordae tendineae zu finden sind.?? Mégliche Schidigungen konnen zum Beispiel durch
einen Mitralklappenprolaps, Rupturen der Chordae tendineae, rheumatisch bedingt oder

im Rahmen von Endokarditiden entstehen.?®

Die sekundire (funktionelle) Mitralklappeninsuffizienz wird hingegen bedingt durch
Umbauprozesse, die im linken Ventrikel oder im linken Vorhof stattfinden. Dies kann zum
Beispiel durch eine ischdmische oder dilatative Kardiomyopathie, eine Myokarditis oder
linksventrikuldre Dysfunktion entstehen sowie durch VorhofvergroBerung, zum Beispiel
bei langjéhrigem Vorhoftflimmern. Anders als bei der primaren Mitralinsuffizienz ist der
Mitralklappenapparat zundchst nicht direkt beschidigt. Als Ursache hierfiir stehen meist

vorbestehende Herzerkrankungen im Fokus.?*

Eine weitere Mdglichkeit der Einteilung ist die Carpentier-Klassifikation, die sich auf die

Morphologie der Mitralklappe bezieht. Hierbei werden drei Typen unterschieden:
e Typ I: Normale Segelbewegung
e Typ II: Exzessive Beweglichkeit der Segel
e Typ III: Restriktive Beweglichkeit der Segel

Beim dritten Typ wird zusétzlich in Typ Illa (restriktive Segelbewegung in der Diastole
und Systole) und Typ IIIb (restriktive Segelbewegung nur in der Systole) unterschieden.?

Auch in der invasiven Diagnostik durch den Herzkatheter mithilfe von Kontrastmittel
kann eine ergdnzende Unterteilung in Schweregrade erfolgen, die fiir die jeweilige The-
rapieentscheidung von Bedeutung sein kann. Es existieren hierzu vier Grade zur Schwere-

gradeinteilung:
e QGrad I: minimale Insuffizienz mit leichter Kontrastierung des linken Atriums

e QGrad II: Regurgitationsfraktion bei 20 — 40 % mit kompletter Kontrastierung des

linken Atriums nach einigen Herzschlagen

22 Vgl. Nickening, et al. (2013), S. 78.
3 Vgl. Herold (2021), S. 172.

4 Vgl. Baldus, et al. (2020), S. 2.

% Vgl. Nickening, et al. (2013), S. 78.

N
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e QGrad III: Regurgitationsfraktion bei 40 — 60 % mit kompletter Kontrastierung des

linken Atriums und linkem Ventrikel nach wenigen Herzschldagen

e Grad IV: Regurgitationsfraktion bis zu 80 % mit sofortiger kompletter Kontras-

tierung des linken Atriums sowie der Pulmonalvenen.?®%’

2.5 Pathophysiologie

Wenn die Mitralklappe undicht oder schlussunféhig ist, flie3t das Blut in der Systole vom
linken Ventrikel zuriick in das linke Atrium. Daraus ergeben sich zwei grundlegende pa-
thologische Mechanismen, die zur Symptomatik und zu den Folgen der Insuffizienz fiih-

ren.

Zum einen entsteht aufgrund des Riickflusses auch ein Riickstau des Blutes in die Pulmo-
nalgefdle. Dies fithrt zu einem ansteigenden Druck und zur pulmonalen Hypertonie.
Durch diese kommt es zu einer erhohten Belastung des rechten Herzens. Bei anhaltend

hoher Belastung resultiert daher eine Rechtsherzinsuffizienz.

Zum anderen sinkt das Blutvolumen, das vom linken Ventrikel ausgeworfen werden muss
(= Herzzeitvolumen). Um dieses weiterhin gleich zu halten, muss kompensatorisch das
Schlagvolumen erhoht werden. Dies fiihrt zu einer gesteigerten Volumenbelastung, wes-
halb der linke Ventrikel mehr Kraft aufwenden muss, um das Blut auswerfen zu konnen.

Es kommt dadurch zu einer Dilatation und schlieBlich zur Linksherzinsuffizienz.?

2.6 Symptomatik
Die aus den Pathomechanismen resultierenden Symptome unterscheiden sich beim
akuten und chronischen Verlauf in Intensitit und Zeitpunkt des Auftretens und werden

darum getrennt voneinander aufgefiihrt.

2.6.1 Symptomatik der akuten Mitralklappeninsuffizienz

Aufgrund des oft fulminanten und raschen Verlaufs der akuten Mitralinsuffizienz ist es
fiir den Korper zeitlich nicht méglich, sich mit kompensatorischen Mechanismen auf die
sich verdndernden Druck- und Volumenverhéltnisse einzustellen. Daraus resultiert eine
rasche linksventrikuldre Dekompensation mit Lungenddem bis hin zum kardiogenen

Schock.

% Vgl. Antwerpes, et al. (2023), o. S.
2 Vgl. Hamm, et al. (2008), S. 500.
2 Vgl. Herold (2021), S. 173.
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2.6.2 Symptomatik der chronischen Mitralklappeninsuffizienz

Da die chronische Mitralklappeninsuffizienz in ihrer Entstehung nur langsam progredient
ist, hat der Korper die notwendige Zeit, um KompensationsmaBBnahmen einzuleiten. Das
ist der Grund, weshalb viele Patient/-innen lange asymptomatisch bleiben. Kommt es im
Verlauf dann zu einer Zunahme des Schweregrades, lassen sich die Symptome nach ihren

Pathomechanismen einordnen.?®

Symptome der Linksherzinsuffizienz sind Belastungsdyspnoe, néchtlicher Husten
(Asthma cardiale), Himoptysen oder Himoptoe, Leistungsminderung und periphere Zy-

anose.

Symptome der Rechtsherzinsuffizienz sind Venenstauung, periphere Odeme und die

Stauungsleber/-niere.>°

Die Einteilung der Herzinsuffizienz kann zudem anhand der New York Heart Association
(NYHA-Klassifikation) vorgenommen werden. Diese orientiert sich an der Schwere der

Belastungsdyspnoe-Symptomatik. Die folgende Tabelle stellt die einzelnen Stadien dar:

NYHA-Stadium Klinische Beschwerden

I Keine Beschwerden

11| Beschwerden bei starkerer korperlicher Belastung
111 Beschwerden bei leichterer korperlicher Belastung
v Beschwerden in Ruhe

Tab. 1: FEinteilung der NYHA-Klassifikation.
Darstellung in Anlehnung an Amboss (2023), o. S.

Zudem besteht aufgrund des zunehmenden Drucks im linken Atrium die Gefahr, ein Vor-

hofflimmern mit absoluter Arrhythmie zu entwickeln. Dies kann die Wahrscheinlichkeit

2 Vgl. Herold (2021), S. 173.
% Vgl. Amboss (2022), o. S.
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der Bildung eines Thrombus und daraus entstehende arterielle Embolien (zum Beispiel

Schlaganfille) erheblich erhdhen.®!

2.7 Diagnostik

2.7.1 Korperliche Untersuchung
Bei der korperlichen Untersuchung fiihrt man zunéchst die Palpation des Pulses durch.
Dieser ist meist normal, auller der/die Patient/-in leidet zusédtzlich an Vorhofflimmern.

Zusitzlich kann man einen verstirkten und linksverlegten Herzspitzenstol3 ertasten.

Fiir die Auskultation sollte man den/die Patient/-in vorzugsweise in Linkslage bringen.
Hierbei sollte man auf den ersten Herzton achten, der leise ist. Ein bandformiges Holo-
systolikum mit Punctum maximum iiber der Herzspitze, die sich circa im flinften Inter-
kostalraum medioklavikuldr befindet, ist typisch fiir eine Mitralklappeninsuftizienz. Zu-
sdtzlich besteht eine Fortleitung in die Axilla. Eventuell ist bei einer fortgeschrittenen
Herzinsuffizienz auch ein dritter Herzton zu horen, der aufgrund der Volumeniiberlastung

des Ventrikels entsteht, 3233

2.7.2 Elektrokardiogramm (EKG)
Als Zeichen einer Linksherzhypertrophie wire im EKG ein P-mitrale mit einer Verbrei-
terung Uber 110 ms zu erkennen. Das P-mitrale ist doppelgipflig mit Betonung auf den

zweiten Anteil. Dies deutet auf den vergroferten linken Vorhof hin.

Im Verlauf der Mitralklappeninsuffizienz konnte man auch ein P-pulmonale mit einer Er-
hohung der P-Welle tiber 0,25 mV als Zeichen der Rechtsherzbelastung erkennen. Man
sollte zusétzlich auf links- oder rechtsprikordiale Erregungsriickbildungsstérungen oder

ein mogliches Vorhofflimmern achten.®*

2.7.3 Echokardiogramm

Zur Durchfithrung des Echokardiogramms eignen sich zwei Verfahren zur Beurteilung
der Mitralklappeninsuffizienz. Zum einen als primédre Methode die transthorakale Echo-
kardiographie (TTE), die durch einen Ultraschall von auflerhalb des Thorax durchgefiihrt
wird und die transdsophageale Echokardiographie (TEE), welche durch die Einfithrung

einer Ultraschallsonde {iiber die Speiserohre eine genauere morphologische und

w

L Vagl. Herold (2021), S. 170.
2 Vgl. Herold (2021), S. 173.
33 Vgl. Mauri, Baldus, & Pfister (2019), S. 27.
4 Vel. Herold (2021), S. 173.

w

w
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funktionelle Beurteilung der Mitralklappe erlaubt. Zusammen bilden die beiden Verfah-
ren die grundlegenden Mallnahmen zur Sicherung der Diagnose. Auch die Ursache der

Mitralinsuffizienz kann so ermittelt werden.

Als weniger invasive Diagnostik wird zuerst das TTE durchgefiihrt. Damit wird der In-
suffizienzgrad bestimmt. Dafiir werden mehrere Parameter hinzugezogen. Mittels
Farbdoppler wird die Vena contracta, die Regurgitationsfliche, das Regurgitationsvolu-
men sowie die Regurgitationsfraktion betrachtet. Zudem wird eine Messung der Vorhof-
und Ventrikelgrofe und deren Funktion durchgefiihrt, die wesentliche Hinweise auf das
Ausmal der bestehenden Insuftizienz geben kann. Auch konnen Mitbeteiligungen ande-
rer Klappen bestimmt werden. Anhand des Flussbildes der Trikuspidalklappe konnen
Hinweise auf eine pulmonale Hypertonie ermittelt werden, die ebenfalls auf die Schwere-

gradeinteilung Einfluss nimmt.3>3¢

Abb. 4: Transthorakale Echokardiographie einer sekunddren
Mitralklappeninsuffizienz.
Quelle: O'Gara & Mack (2020), S. 1460.

% Vgl. Herold (2021), S. 173.
% Vgl. Amboss (2022), o. S.
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In der folgenden Tabelle wird die Schweregradeinteilung aufgefiihrt:

Geringgradig Mittelgradig Hochgradig
Spezifisch Schmaler zentraler Jet <4cm? oder <10% des LA MI mehr als mild ochne Vena contracta =0,7 cm
Vena contracta <0,3 cm Kriterien fiir hochgradige Ml GroRer zentraler Mi-Jet (Flache =40% des LA)

oder mit einem die Vorhofwand treffenden Jet

Keine oder geringe Flusskonvergenz GroBe Flusskonvergenz

Systolische Flussumkehr in den Pulmonalvenen

JFlail leaflet” oder rupturierter Papillarmuskel

Unterstiitzend  Systolisch prominenter Fluss in den Pulmonalvenen  Mitralklappeninsuffizienz Dichtes, trianguldres Doppler-MI-Signal
A-Wellen-dominanter Fluss diber Mitralklappe mehrals mild, aber Keine E-Wellen-dominanter Mitralklappeneinfluss

Kriterien der hochgradigen  (>1-2 m/s)

Mitralklappeninsuffizienz

MI-Dopplersignal geringer Dichte VergroBerter LA und LV
Normale LV-GréBe

Quantitative Variablen

VC (cm) <03 0,3-0,69 =0,7

Ryoi (ml/Schlag) <30 30-44; 45-59 =60

RF (%) <30 30-39;40-49 =50

ERQ (cm?) <0,20 0.20-0,29;0,30-0,39 2040

Tab. 2: Schweregradeinteilung der Mitralklappeninsuffizienz per Dopplerechokardiographie.
Quelle: Nickening, et al. (2013), S. 82.

Die TEE kann nun im Anschluss zur Sicherung der Diagnose und zur genauen Einschit-
zung der Morphologie der Mitralklappe durchgefiihrt werden. Durch die Moglichkeit ei-
ner 3-dimensionalen Darstellung lésst sich die Morphologie der Klappen und die Genese
der Insuffizienz besser einschdtzen. Dies ist filir die Planung einer mdglichen Operation

oder Intervention von grundlegender Bedeutung.®’

Regurgitationsjet

Abb. 5: Transosophageale 2D-Echokardiographie, Vierkammerblick.
Quelle: Schachner & Wanitschek (2018), S. 188.

87 Vgl. Nickening, et al. (2013), S. 80-81.
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2.7.4 Rontgen

Das Rontgenbild des Thorax kann als hinweisende oder ergénzende Diagnostik gelten. In
der posterior-anterioren Aufnahme kann man eine VergroBBerung des gesamten Herzens
sowie des linken Ventrikels und des linken Vorhofs erkennen. Zudem kann es zu einer

Lungenstauung kommen, die in der Thoraxaufnahme ersichtlich wire.

2.7.5 Herzkatheter

Als invasive Diagnostik kann zusétzlich ein Herzkatheter durchgefiihrt werden. Er dient
ebenfalls zur semiquantitativen Bestimmung des Insuffizienzgrades, Beurteilung der
Ventrikelfunktion sowie die Festlegung der Druckverhéltnisse, die im kleinen und grof3en
Kreislauf herrschen. Zudem kann eine therapiebediirftige koronare Herzkrankheit (KHK)
erkannt werden, was fiir die Entscheidung iiber eine eventuell notwendige Operation oder

Intervention von Bedeutung ist.>®

2.8 Therapie

2.8.1 Medikamentose Therapie

Die medikamentdse Therapie wird typischerweise bei symptomatischen Patient/-innen
mit einer Ejektionsfraktion (EF) <30 % und/oder linksventrikulirem Durchmesser > 55
mm eingesetzt. Bei der primdren Mitralklappeninsuffizienz ist die Gabe nur indiziert,
wenn eine Einschridnkung der linksventrikuldren Funktion besteht. Da die sekundére Mit-
ralklappeninsuffizienz durch eine Storung der linksventrikuldaren Funktion oder Dilata-
tion des linken Ventrikels bedingt wird, ist die Medikation hierbei immer indiziert, da sie

auf den Leitlinien der Herzinsuffizienz-Medikation basiert.3%4°

Die aktuellen Leitlinien empfehlen bei Herzinsuffizienz mit reduzierter LVEF die Gabe
eines Betablockers, eines ACE-Hemmers, beziehungsweise eines Angiotensin-1-Antago-

nisten, eines Mineralocorticoidrezeptor-Antagonisten und von SGLT-2-Inhibitoren.*!

Die medikamentdse Therapie sollte immer der erste Schritt der Behandlung sein. Erst
nach Nicht-Ansprechen sollte eine operative Klappenrekonstruktion, Klappenersatz oder

bei hohem Operationsrisiko die TEER erwogen werden.*?

% Vgl Herold (2021), S. 173-174.

3 Vgl. Amboss (2022), o. S.

40 Vgl. Vahanian, et al. (2012), S. 2473
4 Vgl. Lavall, et al. (2018), S. 557.

42 Vgl. Amboss (2022), 0. S.
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2.8.2 Operative Therapie

Der Einsatz der operativen Therapie ist bei asymptomatischen Patient/-innen mit einer
LVEF < 60 % und/oder linksventrikuldrem Durchmesser > 45 mm oder bei systolischem
Pulmonalvenendruck > 50 mmHg oder neu aufgetretenem Vorhofflimmern und bei symp-

tomatischen Patient/-innen mit einer EF > 30 % indiziert.*®

Es wird zwischen der Mitralklappenrekonstruktion und dem Mitralklappenersatz unter-
schieden. Erstgenanntes zielt auf die Wiederherstellung der Funktion unter Erhalt der
Klappe selbst ab. In den meisten Fillen ist eine Rekonstruktion mdglich, au3er bei starken
Verdnderungen des Klappenapparats, wie zum Beispiel Verkalkungen. Der Zugangsweg
kann durch eine mediane Sternotomie, minimal-invasiv durch eine partielle Sternotomie
oder durch eine rechtsseitige Thorakotomie erreicht werden. Es konnen verschiedene

Techniken zur Rekonstruktion durchgefiihrt und auch kombiniert werden:

e Ringstabilisierung/-plastik: Der Mitralklappenring wird durch einen kiinstlichen

Ring stabilisiert.
e Segelrekonstruktion: Durch Raffung, Verkleinerung oder Vergroferung der Segel.

e Sehnenfadenersatz/-transposition: Durch Raffung, Verlingerung, Umsetzung

oder Ersatz durch kiinstlich hergestellte Sehnenfaden.

e Papillarmuskelkiirzung/-transposition: Durch Kiirzung oder Umsetzung der Pa-

pillarmuskeln.**

Zudem kann eine Technik nach Alfieri durchgefiihrt werden, die auf der Verndhung des
mittleren Segments der Segelklappen, also vorderes und hinteres Segel verbindet, basiert.
Diese Technik diente wegweisend fiir die Entwicklung der kathetergestiitzten Edge-to-

Edge-Verfahren.*®

Die wesentlichen Vorteile der Mitralklappenrekonstruktion sind zum einen, dass die Pa-
tient/-innen im Nachhinein keine gerinnungshemmenden Medikamente bendtigen und sie
erzielt im Vergleich mit dem Mitralklappenersatz die bessere Erhaltung der Herzfunk-

tion.*8

4 Vgl. Amboss (2022), o. S.
Vgl. Universitdtsklinikum Miinster (o. J.), o. S.
% Vgl. Gollmer, Zirlik, & Schmidt (2020), S. 383.

4 Vgl. Universititsklinikum Miinster (0. J.), 0. S.
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Beim Mitralklappenersatz wird die korpereigene Klappe durch eine mechanische oder
biologische Herzklappe ersetzt. Dies geschieht liber eine Sternotomie unter Anschluss an
eine Herz-Lungen-Maschine. Das Verfahren wird iiber Abtrennung der Klappe vom Klap-
penring begonnen. Es werden Verkalkungen des Rings entfernt und dann kann die neue
Klappe eingendht werden. Biologische Herzklappen haben eine kiirzere Haltbarkeit, wes-
halb sie eher bei édlteren Menschen eingesetzt wird, wihrend die mechanische Klappe ein
Leben lang hilt. Jedoch benotigt man bei der mechanischen Herzklappe gerinnungshem-

mende Medikamente wie Phenprocoumon (Marcumar®).*/

2.9 Kathetergestiitzte Therapien
Die kathetergestiitzten Therapien werden bei symptomatischen Patient/-innen angewandt,
die nicht auf die medikamentdse Therapie angesprochen haben und bei denen ein hohes

operatives Risiko vorliegt.*® Es gibt hierbei verschiedene Interventionsmdglichkeiten.

2.9.1 Direkte und indirekte Anuloplastie

Die direkte und indirekte Anuloplastie wird bei einer Erweiterung des Klappenanulus
durchgefiihrt. Bei der direkten Form ist zum Beispiel das Cardioband® der Firma Valtech
Cardio oder MPAS (Mitralign Percutaneous Annuloplasty System®) der Firma Mitralign
eine zugelassene Vorgehensweise. Die Prozedur wird unter 3-D Echokardiographie, TEE
und Fluoroskopie durchgefiihrt. Es wird hierbei die operative Anulusraffung nachgeahmt.
Dies geschieht durch Befestigungsschrauben oder Nihte zur Fixierung und Raffung des
Mitralrings durch einen femoral-vendsen Zugang mit transseptaler Punktion.*®%% Die
indirekte Anuloplastie wird durch das Carillon Mitral Contour System® durchgefiihrt.
Hierbei wird eine Metall-Spange in den Koronarsinus eingebracht, um den hinteren Teil
des Mitralrings zu raffen oder zu verkiirzen. Der Zugang hierbei wird iiber die Vena ju-

gularis interna vorgenommen. >

2.9.2 Chordaersatz
Auch der Chordaersatz kann kathetergestiitzt erfolgen. Dies wird bei Schadigungen und

Rupturen der Sehnenfdden eingesetzt. Hierbei ist die fiihrende Technik das NeoChord®-

47 Vgl. Blaschke & Antwerpes (2022), o. S.
% Vgl. Amboss (2022), o. S.

49 Vgl. Frerker & Kuck (2016), S. 1.

%0 Vgl. Frerker (2011), S. 1-2.

51 Vgl Barth (2022), S. 321.

5 Vgl Barth (2022), S. 324.
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Verfahren. Die geschiadigten Chordae werden durch kiinstliche ersetzt, um einen adéqua-
ten Klappenschluss zu ermdglichen. Dies geschieht durch eine transapikale Thorakotomie

unter 2-D und 3-D Echokardiographie Kontrolle.>

2.9.3 Perkutaner Klappenersatz

Der perkutane Klappenersatz bietet eine Alternative zum operativen Klappenersatz. Da-
bei wird die Klappe Tendyne® von der Firma Abbott Structural Heart verwendet. Da viele
Methoden und Klappen hier noch nicht zugelassen sind und sich momentan noch in der
Testung befinden, ist dies der einzig zugelassene Klappenersatz, der perkutan einsetzbar
ist. Dies wird durch einen transapikalen oder durch einen transfemoralen und transsepta-
len Zugang durchgefiihrt. Hierbei spielt die Anatomie der Klappe und des Zugangswegs
eine wichtige und entscheidende Rolle in der Durchfiihrbarkeit, da diese wichtig fiir die
Befestigung der Klappenprothese sind.>* Aufgrund vieler Limitationen wurden diese per-

kutanen Mitralklappen bisher nur bei wenigen Patient/-innen eingesetzt.

2.9.4 Transfemoral Edge-to-Edge-Repair (TEER)

Die TEER ist ebenfalls eine kathetergestiitzte Therapie der Mitralklappeninsuftizienz.
Hierbei gibt es momentan zwei Transkatheter-Systeme. Das PASCAL®-Transkatheter-
System, das erst kiirzlich zertifiziert worden ist und den MitraClip® der Firma Abbott

Vascular.

Dieses Verfahren ist unter den kathetergestiitzten Therapien das etablierteste. Die Haupt-
indikation ist die funktionelle Mitralklappeninsuffizienz bei Patient/-innen, die ein hohes
operatives Risiko haben. Wer fiir einen Clip in Frage kommt, wird durch ein Herzteam,
das aus Kardiologen, Herzchirurgen und Anésthesisten besteht, in einer Herzkonferenz
entschieden. Wichtig hierbei sind Komorbidititen und das Alter des/der Patient/-in sowie
die individuelle Anatomie der Mitralklappe und auch die ursdchlichen Mechanismen ei-

ner Mitralinsuffizienz.>®

Der Zugangsweg erfolgt iiber die Vena femoralis und einer transseptalen Punktion unter
echokardiographischer Kontrolle und unter Fluoroskopie. Es erfolgt die vendse Einfiih-
rung des Katheters bis zur Mitralklappe. An der Spitze des Katheters ist der Clip aus Ko-

baltchrom mit korperfreundlichem Dacroniiberzug befestigt, sodass er mithilfe der

58 Vgl. NeoChord (2020), o. S.
5 Vgl Barth (2022), S. 324-325.
% Vgl. Nickening, et al. (2013), S. 86.
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transdsophagealen Echokardiographie zwischen dem anterioren und posterioren Segel am
Punkt des maximalen Riickflusses positioniert werden kann. Die Implantation erfolgt,
indem der Clip an beiden Segeln befestigt wird. Somit entsteht eine Doppeloffnung der

Klappe, die den Riickfluss verhindert und einen vollstindigen Klappenschluss ermogli-

1.56

chen sol

Atrial view

Abb. 6: Schematische Darstellung des MitraClip-Verfahrens.
Quelle: Baptist Health (0. J.), 0. S.

% Vgl. Fabris, et al. (2019), S. 5-6.
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3 Methodik

3.1 Literaturrecherche

Um die Begriffsbestimmung zu erarbeiten, wurde zunichst eine umfassende Literatur-
recherche durchgefiihrt. Diese bestand darin, zuerst eine allgemeine Recherche iiber die
Mitralklappe und ihre Funktion und Anatomie zu erreichen, um im Nachhinein die Folgen
und Auswirkungen der Erkrankung verstehen zu konnen. Die Medien hierzu bestanden
zum einen aus einer Recherche {iber die Medizinplattform von Amboss sowie einigen
Fachbiichern, wie zum Beispiel den Lernatlas von Prometheus oder dem Herold aus dem
Jahr 2021. Nachdem das Grundwissen erldutert wurde, wurde eine weitere Literatur-
recherche iiber die Erkrankung der Mitralklappeninsuffizienz durchgefiihrt. Hier wurde
zunichst eine allgemeine Suche iiber die Google-Suchfunktion gestartet. Die Informatio-
nen wurden ebenfalls aus medizinischen Plattformen wie Amboss, Docmed usw. entnom-
men. Auch wurde Fachliteratur zur Hilfe gezogen. Zudem wurden Artikel der bereits
durchgefiihrten Studien {iber die Transkatheter Edge-to-Edge-Therapie mit einbezogen.
Hieraus stammen auch die Informationen zum Vorgehen der genannten Therapie. Ansons-
ten wurden ebenfalls die aktuellen Leitlinien der deutschen Gesellschaft fiir Kardiologie
beachtet. Auch die Parameter, die in der Studie verwendet wurden, lehnen sich an vorhe-
rige Studien an. Die sonstigen Angaben zu Vergleichen mit der vorliegenden Studie wur-
den zum GroBteil dem New England Journal of Medicine oder Pubmed durch eine préizise

Internetsuche erreicht.

3.2 Patienten- und Parameterauswahl

Alle Patient/-innen, die im Zeitraum 2020 bis 2022 am Klinikum Memmingen eine TEER
der Mitralklappe mittels MitraClip® der Firma Abbott erhielten, wurden in die Analyse
einbezogen. Diese Patient/-innen wurden ausgewdhlt, da sie alle an einer symptomati-
schen hochgradigen Mitralklappeninsuffizienz leiden und aufgrund der Aktualitéit wurden
nur die Patient-/innen aus den letzten zwei Jahren beachtet. Die verwendeten Parameter
sind angelehnt an die COAPT-Studie aus dem Jahr 2018 (Transcatheter Mitral-Valve Re-
pair in Patients with Heart Failure), welche die bedeutendste randomisierte Studie auf
diesem Gebiet darstellt und zur Weiterentwicklung und Zulassung der Methode fiihrte.

Die Parameter wurden auf die vorliegende Studie angepasst und ausgewéhlt.

3.3 Erhebung der Patientencharakteristika
Im ersten Teil der Studie wurden mit Hilfe der Patientenakte zunéchst die klinischen Cha-

rakteristika der Patient/-innen erfasst. Zudem wurden der Schweregrad der
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Herzinsuffizienz anhand der klinischen Symptomatik (NYHA-Klassifikation) erhoben.
Auch echokardiographische Kriterien, wie die Genese und der Schweregrad der Mitral-
klappeninsuffizienz sowie die linksventrikuldre systolische Funktion wurden beriicksich-
tigt. Die Informationen hierzu wurden den jeweiligen Dokumentationen der elektroni-
schen Patientenakte entnommen. Die erhobenen Daten wurden mittels einer Excel-Ta-
belle zusammengefasst und in einer Pivot-Tabelle in eine absolute Anzahl und den jewei-
ligen prozentualen Anteil beziechungsweise in den Mittelwert und die zugehorige Stan-
dardabweichung umgewandelt. Zudem wurden die Schweregrade der Mitralklappenin-
suffizienz direkt nach der TEER nochmals erhoben. Diese Daten wurden dem Herzkathe-

terbericht entnommen.

3.4 Nachuntersuchung nach 30 Tagen

Alle Patient/-innen wurden 30 Tage nach Intervention zu einer erneuten ambulanten Ver-
laufsuntersuchung in die Klinik einbestellt, um das echokardiographische und klinische
Ergebnis zu beurteilen. Die klinische Untersuchung zielte auf typische Symptomatik wie
periphere Odeme, Lungenstauung und/oder Dyspnoe ab. Die echokardiographische Kon-
trolle konzentrierte sich im Wesentlichen auf den verbliebenen Schweregrad der Mitral-
klappeninsuffizienz und die linksventrikuldre Funktion. Diese Daten konnten aus der Do-
kumentation in der Patientenakte gewonnen werden. Auch sie wurden in eine Excel-Ta-
belle eingefiigt und mittels Pivot-Tabelle ausgewertet. Die Werte wurden ebenfalls in eine
absolute Zahl (n) mit der dazugehdrigen Prozentzahl und Mittelwerte mit der Standardab-

weichung umgerechnet.

3.5 Durchfiihrung der Patienteninterviews zur langfristigen Verlaufsbeurteilung

In einem weiteren Teil der Studie, welcher das Langzeitergebnis der Patient/-innen wi-
derspiegeln soll, erfolgte zwischen dem 01. Mai 2023 und 01. Juli 2023 eine Patienten-
befragung mittels eines selbststindig entwickelten Fragebogens. Die Befragung wurde
aufgrund des bei den meisten Patient/-innen fortgeschrittenen Alters telefonisch anhand
eines strukturierten Fragebogens durchgefiihrt, da viele Patient/-innen weder eine E-Mail-
Adresse besitzen, noch per Postweg erreichbar waren. Falls die Patient/-innen auch tele-

fonisch nicht erreichbar waren, erfolgte eine Befragung der Angehorigen.

3.6 Fragebogen
Der Fragebogen (Abbildung 7) orientiert sich hauptsidchlich an den klinischen Parame-
tern. Die Patient/-innen wurden nach klinischen Symptomen, wie zum Beispiel Dyspnoe

in Ruhe und bei korperlicher Anstrengung gefragt. Entscheidend hierbei war auch der
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Ausloser fiir das Auftreten der jeweiligen Symptomatik, weshalb die Patient/-innen zwi-
schen vier Auswahlmoglichkeiten entscheiden konnten: Dyspnoe bei Nacht (Orthopnoe),
in Ruhe, bei leichter Belastung, hier definiert mit einer Gehstrecke unter 200 Meter und
bei stirkerer Belastung mit einer Gehstrecke iiber 200 Meter. Zudem wurde nach dem
Auftreten von Odemen an den Beinen oder anderen Kdrperpartien gefragt. Hierbei sollte
beantwortet werden, ob diese Symptomatik wiederholt beziehungsweise konstant auftritt,
beziehungsweise nur zum Zeitpunkt des Anrufs bestand. Auch die Hospitalisierungen in
den vergangenen sechs Monaten werden miteinbezogen, unterteilt in eine kardiale oder
nicht-kardiale Ursache fiir den Krankenhausaufenthalt. Die Daten wurden mithilfe einer
Excel-Tabelle geordnet und ausgewertet. Die Auswertung erfolgte im selben Schema wie

oben genannt.

Patientenfragebogen:

1. Leiden Sie unter Atemnot?

Lja L nein

2. Wenn ja, wann leiden Sie unter Atemnot?

O in Ruhe

[ bei leichter Belastung (Gehstrecke < 200 m)

[ bei starker Belastung (Gehstrecke > 200 m)

3. Bemerken Sie eine Schwellung der Beine oder anderer Korperpartien?
Oja O nein

4. Befanden Sie sich in den letzten sechs Monaten in einem stationaren

Krankenhausaufenthalt?
ja O nein
5. Wenn ja, war dieser kardial (Erkrankung am Herzen) oder anderweitig bedingt?

O kardial O nicht-kardial

Abb. 7: Fragebogen zum langfristigen klinischen Ergebnis.
Eigene Darstellung (2023).
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3.7 Datenanalyse

Die aus den Patientenakten beziechungsweise aus der Befragung gewonnenen Daten wur-
den in Excel-Tabellen strukturiert und mithilfe von Pivot-Tabellen analysiert. Die Ergeb-
nisse wurden berechnet und statistisch ausgewertet. Zudem wurde fiir die Ergebnisse vor,
beziehungsweise unmittelbar nach der Intervention sowie 30 Tage danach ein abhingiger
(paariger) t-Test durchgefiihrt. Dieser dient dazu, einen Vergleich von Mittelwerten aus
zwel miteinander verbundenen Stichprobengruppen zu ermitteln und eine Signifikanz der
Aussage zu liefern.>” Auch fiir die Ergebnisse der NYHA-Klassifikationen vor der Inter-

vention sowie 30 Tage danach wurde dieser Test angewendet.

5 Vgl. Flandorfer (2019), o. S.
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4 Ergebnisse

Diese Studie konzentrierte sich auf die Effektivitit und Sicherheit der TEER in Bezug auf
Verbesserung der Klappenfunktion, Komplikationen, klinische Symptomatik und Hospi-
talisierungen unmittelbar nach der Intervention, nach 30 Tagen und im Langzeitverlauf
nach ein bis drei Jahren. 53 Patient/-innen, die im Zeitraum von 2020 bis 2022 eine TEER
mittels MitraClip® der Firma Abbott im Klinikum Memmingen erhielten, wurden fiir die
Analyse herangezogen. Im Folgenden werden die Patientencharakteristika, die echokar-

diographischen und klinischen Parameter sowie die Komplikationen dargestellt.

Bei vier Patient/-innen wurde die Intervention im genannten Zeitraum ein zweites Mal
durchgefiihrt, da in der ersten Prozedur nicht das gewiinschte Ergebnis erzielt werden
konnte, beziehungsweise die Mitralklappeninsuffizienz im Verlauf erneut zunahm. Bei
einem Patienten war die Intervention nicht durchfiihrbar aufgrund eines seltenen Azygos-
Kontinuititsyndroms. Die Azygoskontinuitit ist eine seltene angeborene Verdnderung der
Vena cava inferior, welche teilweise nicht angelegt ist und nicht in den rechten Vorhof
miindet. Das vendse Blut der unteren Korperhélfte wird iiber die Vena azygos in die Vena
cava superior geleitet.®® Es ist demnach nicht mdglich, die Mitralklappe per Katheter iiber
die Vena cava inferior zu erreichen. Da dieser Eingriff schon vor Beginn der eigentlichen
Prozedur beendet wurde, wurde dieser in der Analyse nicht beriicksichtigt. Ansonsten
wurden alle Ergebnisse der genannten Stichprobengruppe berechnet und ausgewertet. So-

mit wurden insgesamt 57 Prozeduren an 53 Patienten durchgefiihrt.

4.1 Charakteristika der Patient/-innen

4.1.1 Klinische Charakteristika

Tabelle 3 zeigt die klinischen Ausgangscharakteristika der Patient/-innen. Das durch-
schnittliche Lebensalter lag bei 77,7 + 8,8 Jahre. 34 Patienten (64,2 %) waren mannlich.
14 Patient/-innen (26,4 %) hatten in ihrer Vorgeschichte einen Myokardinfarkt erlitten.
Zudem wurde bei 36 (67,9 %) bereits eine perkutane Koronarintervention durchgefiihrt.
Der Kreatininwert lag durchschnittlich bei 1,5 = 0,9 mg/dl, die glomerulére Filtrationsrate
(GFR) bei 55 + 22 ml/min. Unter einer peripheren arteriellen Verschlusskrankheit litten
neun Patient/-innen (17 %). Eine orale Antikoagulation wegen Vorhofflimmerns nahmen
34 Patient/-innen (64,2 %) ein. Zudem wurde der Log Euroscore II erhoben, der das Ri-

siko  von Komplikationen oder Tod 1im Falle einer herzchirurgischen

% Vgl. Kleideiter, Dalla Pozza, & Haas (2019), S. 281.
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Mitralklappenoperation darstellt. Dieser lag im Schnitt bei 8,6 + 7,5 %. Ein hohes opera-
tives Risiko liegt nach standardisierter Einschétzung bei einem Log Euroscore II > 6

vor®®, was fiir 22 unserer Patient/-innen (41,5 %) zutraf.

4.1.2 Kriterien der Herzinsuffizienz

Des Weiteren wurden die Kriterien der Herzinsuffizienz erhoben. Die Ursache der Herz-
insuffizienz wird in ischdmisch und nicht-ischdmisch unterschieden. Bei 42 (79,2 %) Pa-
tient/-innen stellte sich eine ischdmische Ursache durch einen zuriickgelegenen Myokar-
dinfarkt oder durch eine koronare Herzkrankheit dar. Eine nicht-ischdmische Ursache
wurde bei 11 (20,8 %) Patient/-innen festgestellt. Zudem wurde das Ausmal der klini-
schen Beschwerden anhand der NYHA-Klassifikation beurteilt. Vor der Intervention wa-
ren alle Patient/-innen symptomatisch, somit befand sich kein/-e Patient/-in im Stadium
I. 5 der Patient/-innen (9,4 %) waren leicht symptomatisch (NYHA II). Der GroBteil der
Patient/-innen war hochsymptomatisch, entweder mit Atemnot bei geringer Belastungs-

stufe (NYHA III; n = 39; 73,6 %) oder sogar schon in Ruhe (n =9; 17 %).

4.1.3 Echokardiographische Kriterien

Bei den echokardiographischen Kriterien wurden die Genese der Mitralklappeninsuffizi-
enz sowie der Schweregrad betrachtet. Man unterscheidet eine primére und eine sekun-
dire Komponente (sieche Begriffsbestimmung, 2.4). Eine primére Ursache der Insuffizi-
enz wurde bei 11/53 Patient/-innen (20,8 %) festgestellt. Sekundire Pathomechanismen
fanden sich bei 42 Patient/-innen (79,2 %). Beziiglich des Schweregrades wird das Mit-
ralclipping nur bei Patient/-innen mit einer hohergradigen Insuffizienz (Grad III oder
Grad IV) durchgefiihrt. Vier Patient/-innen (7,5 %) wiesen Schweregrad III auf, 49 (92,5
%) waren dem Schweregrad IV zuzuordnen. Die linksventrikuldre Ejektionsfraktion
(LVEF) betrug im Durchschnitt 40,6 % + 12,7 %, 20 der Patient/-innen (37,7 %) wiesen

eine hochgradig reduzierte systolische linksventrikuldre Funktion < 35 % auf.

% Vgl. Nashef, et al. (1999), S. 9-13.
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Charakteristika der Patient/-innen (n = 57)
Klinische Charakteristika
Alter — Jahre + Stw.
Mainnliches Geschlecht — Anzahl (%)
Z. n. Myokardinfarkt — Anzahl (%)
Z. n. perkutaner Koronarintervention — Anzahl (%)
Kreatinin (mg/dl)
GFR (ml/min)
Periphere arterielle Verschlusskrankheit — Anzahl (%)
Orale Antikoagulation wegen Vorhofflimmern — Anzahl (%)
Log Euroscore II (% + Stw.)
Risiko von Komplikation oder Tod bei Operation
- Hoch (> 6 % Log Euroscore II) — Anzahl (%)
Kriterien der Herzinsuffizienz
Ursachen der Herzinsuffizienz — Anzahl (%)
- Ischdmisch
- Nicht-ischdmisch
NYHA-Klassifikation — Anzahl (%)
-1
-1I
- 11
-1V
Echokardiographische Kriterien
Grund der Mitralklappeninsuffizienz — Anzahl (%)
- Primir
- Sekundir
Schweregrad der Mitralklappeninsuffizienz — Anzahl (%)
- 111
-1V
Linksventrikuldre Funktion (LVEF) — % =+ Stw.
- Hochgradig reduzierte LVEF < 35% - Anzahl (%)

Tab. 3: Charakteristika der Patient/-innen.
Eigene Darstellung (2023).

77,7+ 8,8
34 (64,2)
14 (26,4)
36 (67.9)
1,5+0,9
55422

9 (17)

34 (64,2)
8,6+7.5

22 (41,5)

42(79,2)
11 (20,8)

0(0)
5(9,4)
39 (73,6)
9 (17)

11 (20,8)
42(79,2)

4(7,5)

49 (92,5)
40,6 + 12,7
20 (37,7)
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4.2 Prozedurales Ergebnis

Der unmittelbare prozedurale Erfolg wird anhand des Schweregrads der resultierenden
Mitralinsuftizienz gemessen. Dabei wird verglichen, wie dieser vor der TEER, direkt
nach der Intervention und bei der Verlaufsuntersuchung nach 30 Tagen ausfiel. Wéahrend
sich vor der TEER alle Patient/-innen im Schweregrad III/IV befanden, war unmittelbar
nach der Intervention kein/-e Patient/-in mehr diesen hohergradigen Schweregraden zu-
zuordnen. Dafiir waren vier (7 %) bei Grad 11, 44 (77,2 %) bei Grad I und bei 9 Patient/-
innen (15,8 %) waren nach der Prozedur keine Insuffizienzzeichen mehr nachweisbar
(Grad 0). Die durchschnittliche Besserung der Insuffizienzgrade vor der Intervention (M
=3,91; Stw. = 0,08) und unmittelbar nach der Intervention (M = 0,91; Stw. = 0,22) war
signifikant (t (56) = 1,55E-44, p <0,001).

Nach 30 Tagen zeigte sich allerdings bei zwei Patient/-innen (3,5 %) eine erneut hoch-
gradige Insuffizienz (Grad IV), bei drei Patient/-innen (5,3 %) eine Mitralinsuffizienz
Grad III. Bei dem GrofBteil der Patient/-innen (n = 52; 94,7 %) blieb die initial erfolgrei-
che Intervention iiber 30 Tage im Wesentlichen konstant. So waren 15 Patient/-innen
(26,3 %) mit einer deutlichen Verbesserung bei Grad Il und der GroBteil (n = 35; 61,4 %)
der Patient/-innen bei Grad I. Bei zwei Patient/-innen (3,5 %) blieb weiterhin keine Mit-
ralinsuffizienz mehr nachweisbar (Grad 0). Somit zeigte sich auch hier eine statistisch
signifikante Besserung der Insuffizienzgrade 30 Tage nach Intervention (M = 1,44; Stw.

= 0,64), (t (56) = 1,42E-29, p < 0,001).

In Tabelle 4 werden die Ergebnisse dargestellt.

Prozeduraler Erfolg

Schweregrad der Mitralklappeninsuffizienz — Anzahl (%)

Vor TEER Nach TEER Nach 30 Tagen
0 0 (0) 9 (15,8) 2(3,5)
I 0 (0) 44 (717,2) 35(61,4)
II 0(0) 4(7) 15 (26,3)
I 4(7,5) 0(0) 3(.3)
v 49 (92,5) 0(0) 2(3.9)

Tab. 4: Prozeduraler Erfolg unmittelbar postinterventionell und nach 30 Tagen.
Eigene Darstellung (2023).
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Abbildung 9 zeigt die graphische Veranschaulichung der Ergebnisse aus Tabelle 4:

Schweregrad der Mitralklappeninsuffizienz

100% 704 [ 405 ]
90% . Sk
_ 80% 26%
S 70%
< 60%
N
s 50%
o
2 40%
k)
2 30%
o
20%
10% . 16%
0% 7/0 A'
vor TEER nach TEER nach 30 Tagen
0 ml I nm mlv

Abb. 8: Schweregrad der Mitralklappeninsuffizienz.
Eigene Darstellung (2023).

4.3 Klinischer Erfolg nach 30 Tagen

Erginzend zum rein technischen, prozeduralen Erfolg wurde der klinische Erfolg hin-
sichtlich der Symptomatik der Patient/-innen anhand der NYHA-Klassifikation ermittelt.
Hierbei wurde beurteilt, wie sich das Beschwerdebild 30 Tage nach TEER verindert hat.

Es ist deutlich erkennbar, dass der GroB3teil der Patient/-innen nach 30 Tagen auch hin-
sichtlich des klinischen Beschwerdebildes profitiert. Wahrend sich vor dem Eingriff noch
90,6 % der Patient/-innen im hochsymptomatischen NYHA-Stadium III oder IV befan-
den, waren dies 30 Tage nach TEER nur noch 26,4 % der Patient/-innen. Wihrend initial
9 Patient/-innen (17 %) tliber regelmiBige Atemnot in Ruhe (NYHA IV) geklagt hatten,
betraf dies nach 30 Tagen nur noch eine/-n Patient/-in. 73,6 % der Patient/-innen hatten
30 Tage nach Intervention nur noch geringe (NYHA II; 59,6 %) oder keine merkbaren
Symptome (NYHA I; 14 %). Auch hier lieB3 sich durch den t-Test eine Signifikanz (t (56)
=6,7785E-18, p < 0,001) zwischen vor der Intervention (M = 3,09; Stw. = 0,26) und 30
Tagen danach (M = 2,14; Stw. = 0,44) feststellen.
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Tabelle 5 zeigt die NYHA-Stadien vor TEER und nach 30 Tagen:

Klinischer Erfolg nach 30 Tagen
NYHA-Stadium — Anzahl (%)

v
III
II
I

Vor TEER Nach 30 Tagen
9(17) 1(1,8)

39 (73,6) 14 (24,6)
509.4) 34 (59,6)

0(0) 8 (14)

Tab. 5: NYHA-Stadien vor TEER und nach 30 Tagen.

Eigene Darstellung (2023).

Abbildung 10 stellt die Ergebnisse aus Tabelle 5 graphisch dar.
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Abb. 9: Klinisches Beschwerdebild der Patient/-innen vor und 30 Tage nach TEER der Mitralklappe,

NYHA

YA/ W
25%

74% 59%

"

vor TEER nach 30 Tagen
m| I i Vv

dargestellt anhand der NYHA-Stadieneinteilung.

Eigene Darstellung (2023).
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4.4 Komplikationen nach 30 Tagen

Nach 30 Tagen erfolgte bei allen 53 Patient/-innen (100 %) eine erste Verlaufsbeurteilung.
Innerhalb von 30 Tagen kam es zu keinem Todesfall. Sieben Patient/-innen (12,3 %) wur-
den innerhalb von 30 Tagen aufgrund einer kardiologischen Ursache erneut stationér auf-
genommen. Bei vier Patient/-innen (7 %) war die Rehospitalisierung nicht auf eine kar-

diale Ursache zuriickzufiihren.

Zu einer geringen Nachblutung kam es bei 15 Patient/-innen (26,3 %), wihrend bei einem
Patienten eine Blutung auftrat, die die Gabe eines Erythrozytenkonzentrats (EK) erfor-
derte. Schwere Nachblutungen mit der Notwendigkeit eines gefaBBchirurgischen Eingriffs

traten bei keinem/-r Patient/-in auf.

Ansonsten wurden kein Myokardinfarkt oder Schlaganfall in den ersten 30 Tagen nach
Intervention beobachtet, auch war keine ungeplante Mitralklappenintervention im Rah-
men einer Re-TEER oder einer chirurgischen Mitralkorrektur, eine perkutane Koronarin-
tervention (PCI) oder eine koronararterielle Bypass-Operation (CABG) nétig. Auch die
Implantation eines Left Ventricular Assist Device (LVAD) oder gar eine Herztransplanta-

tion erfolgte bei keinem der Patient/-innen.

In Tabelle 6 werden die Ergebnisse der Komplikationen nach 30 Tagen aufgefiihrt.
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Komplikationen nach 30 Tagen
Tod jeglicher Ursache — Anzahl (%)

- Kardiologische Ursache 0 (0)

- Nicht-kardiologische Ursache 0 (0)
Nachblutungen — Anzahl (%)

- Geringe Nachblutung 15 (26,3)

- Blutung mit Erythrozytenkonzentratgabe 1(1,8)

- Schwere Nachblutung mit gefdchirurgischer Operation 0(0)
Rehospitalisierung jeglicher Ursache — Anzahl (%)

- Kardiologische Ursache 7(12,3)

- Nicht-kardiologische Ursache 4(7)
Ungeplante Mitralklappenintervention — Anzahl (%)

- Re-TEER 0(0)

- Chirurgische Mitralklappenkorrektur 0 (0)
Herzinfarkt — Anzahl (%) 0 (0)
PCI — Anzahl (%) 0(0)
CABG — Anzahl (%) 0(0)
Schlaganfall — Anzahl (%) 0 (0)
LVAD-Implantation oder Herztransplantation — Anzahl (%)

- LVAD-Implantation 0 (0)

- Herztransplantation 0 (0)

Tab. 6: Komplikationen innerhalb von 30 Tagen.
Eigene Darstellung (2023).

4.5 Langfristiges klinisches Ergebnis

SchlieBlich wurden alle Patient/-innen beziiglich ihres aktuellen klinischen Beschwerde-
bildes mittels eines Fragebogens telefonisch befragt, um den mittel- bzw. langfristigen
Erfolg der Prozedur bestmdglich beurteilen zu konnen. Aufgrund des fortgeschrittenen
Alters der meisten Patient/-innen wurde diese Vorgehensweise als am zielfiihrendsten be-

trachtet.

Von den 53 Patient/-innen konnte eine Patientin nicht erreicht werden, zudem verweigerte
eine weitere Patientin die Teilnahme. Von den verbliebenen 51 auswertbaren Patient/-in-
nen waren 12 Patient/-innen (23,5 %) zum Zeitpunkt der Befragung bereits, gemiB3 Aus-

kunft durch die Angehorigen, verstorben. Genaue Todesursachen konnten in dieser
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retrospektiven Analyse nicht eruiert werden. Bei fiinf Patient/-innen wurde eine Fremd-
anamnese durch Angehorige durchgefiihrt, wenn die Beantwortung der Fragen nicht
selbststandig moglich war. 39 der 53 Patient/-innen konnten fiir die Befragung gewonnen

werden.

15 Patient/-innen (29,4 %) gaben an, erst bei starkerer Belastung, hier definiert mit einer
Gehstrecke > 200 Meter, unter Dyspnoe (NYHA II) zu leiden. Bei leichter Belastung
(Gehstrecke < 200 Meter) empfanden noch 7 Patient/-innen (13,7 %) Atemnot (NYHA

III). Dyspnoe in Ruhe, zum Beispiel bei Nacht, gab keiner der Patient/-innen an.

Eine weitere Frage beschiiftigte sich mit dem Auftreten von peripheren Odemen in den
Kndcheln, Unterschenkeln oder anderen Korperpartien. Zehn der Patient/-innen (19,6 %)
bemerken noch regelmifig eine Schwellung der Beine oder sonstigen Arealen, die auf

Odeme hinweisen kann.

Zudem wurden die Patient/-innen befragt, ob in den vergangenen sechs Monaten ein sta-
tiondrer Krankenhausaufenthalt erfolgt war — und wenn ja — ob sie kardial verursacht
waren. Hospitalisierungen aufgrund kardialer Genese gaben 7 der Patient/-innen (13,7 %)

an. Nicht-kardiologische Aufnahmen waren bei 10 Patient/-innen (19,6 %) notwendig.

In Tabelle 7 werden die Ergebnisse der Umfrage tabellarisch verdeutlicht.

Befragung zum langfristigen klinischen Ergebnis

Dyspnoe — Anzahl (%) 22 (43,1)
- Bei stirkerer Belastung (Gehstrecke > 200 Meter) 15(29,4)
- Bei leichter Belastung (Gehstrecke < 200 Meter) 7 (13,7)

- In Ruhe/Liegen 0(0)
Odeme — Anzahl (%) 10 (19,6)
Hospitalisierung in den letzten 6 Monaten — Anzahl (%) 17 (33,3)

- Kardiale Genese 7 (13,7)

- Nicht-kardiale Genese 10 (19,6)
Tod jeglicher Ursache — Anzahl (%) 12 (23,5)

Tab. 7: Befragung zum langfristigen klinischen Ergebnis.
Eigene Darstellung (2023).
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Abbildung 11 stellt die Ergebnisse graphisch dar:

Langfristiges klinisches Ergebnis
100%
90% 24%
80%
70% 14%
60%
S0% 29%
40%
30%
20%
10%
0%

Patientenanzahl (%)

33%

Prozentualer Anteil

ENYHA I NYHA 11 NYHA 1l sNYHA IV

Abb. 10: Langfristiges klinisches Ergebnis anhand der NYHA-Stadien.
Eigene Darstellung (2023).

m Todesfalle
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5 Diskussion

Die Studienlage zur Transkatheter Edge-to-Edge-Therapie ist in den letzten Jahren im-
mer weiter ausgebaut worden. So dient auch die vorliegende retrospektive Follow-up
Studie dazu, das Wissen iiber die TEER weiter auszuweiten. Unsere Studie belegt die
Effektivitit der TEER. Zudem zeigt die Analyse die Sicherheit der Prozedur hinsichtlich
einer sehr geringen prozeduralen Komplikationsrate und belegt damit, dass die Prisenz
eines unmittelbaren herzchirurgischen Backups innerhalb der durchfiihrenden Klinik

nicht erforderlich ist.

5.1 Prozeduraler Erfolg

Eines der bedeutendsten Ergebnisse hierbei war die signifikante Verbesserung der Klap-
penfunktion unmittelbar nach der Intervention. Die Transkatheter Edge-to-Edge-Thera-
pie fithrte zu einer Reduktion des Riickflusses von Blut durch die Mitralklappe und ei-
ner Verringerung des Insuffizienzgrads. Auch nach 30 Tagen hielt dieser verbesserte Zu-
stand beim Grofteil der Patient/-innen an und nur bei wenigen zeigte sich eine Zunahme
der Insuffizienz. Durch diese Ergebnisse wird die Wirksamkeit der Therapie belegt. Be-

reits in vorherigen Studien wurden dhnliche Ergebnisse erzielt.

Eine wichtige Studie hierfiir ist die COAPT-Studie von Stone et al., die 2018 begonnen
wurde (Transcatheter Mitral-Valve Repair in Patients with Heart Failure). Diese rando-
misierte, multizentrische Studie untersuchte den Outcome von Patient/-innen iiber einen
Zeitraum von zwei Jahren nach der TEER bei Patienten/-innen mit sekundérer Mitralin-
suffizienz im Vergleich mit rein medikamentds behandelten Patient/-innen. Die Ergeb-
nisse zeigten eine erhebliche Verbesserung der Mitralklappeninsuffizienz auf Grad <1I

bei 95 % der Patient/-innen.%°

Auch in einer Studie des Deutschen Transcatheter Mitral Valve Interventions Registers
(TRAMI), die den Outcome der Patient/-innen sowie Komplikationsraten nach der
TEER analysierten, waren dhnliche Verbesserungen der Insuffizienz zu beobachten.

96 % der untersuchten Patient/-innen zeigten nach der TEER entweder keine Insuffi-
zienzzeichen mehr oder zeigten eine milde beziehungsweise méBige Insuffizienz. Hier-

mit wird die Wirksamkeit zunehmend belegt.®*

0 Vgl. Stone, et al. (2018), S. 2317.
81 Vgl. Eggebrecht, et al. (2015), S. 730-731.
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Eine weitere belegende Studie, die ebenfalls gute Ergebnisse in diesem Bereich erzielte,
ist die EXPAND G4 Studie aus dem Jahr 2022, die sich ebenfalls mit der Sicherheit und
Effektivitdat der TEER beschéftigte. Dazu wurden Daten vor und 30 Tage nach Interven-
tion erhoben. Hierbei zeigte sich, dass sich 91 % der Patient/-innen nach 30 Tagen kon-
stant in einem Insuffizienzgrad < I befanden. Insgesamt befanden sich 98 % bei Grad <

II. Auch hier bestitigt sich der prozedurale Erfolg der Therapie.®?

Im Gegensatz zu den oben genannten Studien zeigte die MITRA-FR-Studie von Obadia
et al. weniger liberzeugende Ergebnisse. Mehr als 15 % der behandelten Patient/-innen
zeigten nach zwolf Monaten erneut einen Insuffizienzgrad von Grad III oder Grad IV.
Zu erkléren ist dies ganz wesentlich durch die fehlende Erfahrung der durchfiihrenden

Zentren vor Studienbeginn sowie durch die Auswahl des Patientenkollektivs.®®

5.2 Klinischer Erfolg nach 30 Tagen

Hierbei konnte eine signifikante Verbesserung der Symptomatik bei den behandelten
Patient/-innen festgestellt werden. Der Grofteil der Patient/-innen berichtet {liber eine
Abnahme der Atemnot, Miidigkeit und eingeschrankte Belastbarkeit. Dies deutet darauf
hin, dass die Transkatheter Edge-to-Edge-Therapie nicht nur die Klappenfunktion ver-

bessert, sondern auch zu einer spiirbaren Linderung der Symptome fiihrt.

Auch dies wurde im 5-Jahresverlauf der COAPT-Studie bestitigt. In dieser Folgestudie,
die 2023 publiziert wurde, bestétigte sich auch im Langzeitverlauf ein auffallender kli-
nischer Nutzen der Prozedur iiber den Zeitraum von fiinf Jahren im Vergleich mit einer

rein medikamentds behandelten Patientengruppe.®*

Zudem kann hier erneut auch auf die Ergebnisse der EXPAND G4 Studie hingewiesen
werden. Nach 30 Tagen postinterventionell zeigte sich, dass 83 % der Patient/-innen
eine Besserung der Symptomatik anhand der NYHA-Klassifikation von Stadium I oder

1T angaben.®® Mit diesen Ergebnissen wird der klinische Nutzen belegt.

Ein weiterer Beleg dieser Ergebnisse ist die Studie von Zuern et al. aus dem Jahr 2013,
die die Auswirkungen der TEER mit einer Nachbeobachtungszeit von drei Monaten be-

obachtet haben (IJCA-16709). Hierbei zeigte sich ebenfalls eine deutliche Verbesserung

62 Vgl. von Bardeleben, et al. (2022), S. 10.
8 Vgl. Gritzel (2018), S. 17.

8 Vgl. Stone, et al. (2023), S. 9.

8 Vgl. von Bardeleben, et al. (2022), S. 13.
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der NYHA-Stadien nach drei Monaten im Vergleich zu vor der TEER und eine Besse-
rung der systolischen linksventrikuldren Funktion. Der Grofteil der Patient/-innen be-

fand sich demnach in Stadium I bis I1.%6

5.3 Komplikationen nach 30 Tagen

In Bezug auf die Komplikationen nach 30 Tagen zeigte unsere Studie vielversprechende
Ergebnisse. Die Rate an Komplikationen war gering und die meisten behandelten Pati-
ent/-innen konnten in der Regelzeit nach Intervention entlassen werden. Die Komplika-
tionen beschrénkten sich lediglich auf Rehospitalisierungen aufgrund kardialer Ereig-
nisse bei 12,3 % der Patient/-innen, was auf eine gute Stabilitdt der Therapie hinweist.
Die erneuten Hospitalisierungen koénnen jedoch auch durch andere kardiale Erkrankun-
gen, wie zum Beispiel eine zusétzliche Trikuspidalinsuffizienz getriggert sein. Kompli-
kationen in Form von geringen Nachblutungen an der Punktionsstelle traten in geringem
Ausmal auf (28,1 %), was durch die hochdosierten antithrombotischen Medikamente
periprozedural mit bedingt ist. Schwerwiegende Komplikationen und Todesfille traten
in den ersten 30 Tagen nicht auf, was fiir die Sicherheit und komplikationsfreie Durch-
fiihrung an einem kommunalen Krankenhaus, auch ohne Herzchirurgie, spricht. Zudem
traten ebenfalls keine Komplikationen auf, die eine Re-TEER oder gar eine herzchirur-
gische Operation ndtig gemacht hitten. In diesen Féllen wiirde im Klinikum Memmin-
gen der Kooperationsvertrag mit der LMU Miinchen greifen, die die Patient/-innen je-

derzeit zur weiteren operativen Behandlung tibernehmen wiirde.

Auch bei der Bewertung der Komplikationsrate kann auf die Ergebnisse der COAPT-
Studie verwiesen werden, die ebenfalls eine geringe Anzahl an Komplikationen auf-
weist.®” Auch in der EVEREST II Studie von Feldman et al., die einen Vergleich zwi-
schen der operativen Therapie und der Transkatheter Edge-to-Edge-Therapie durchfiihr-
ten, zeigte sich, dass die TEER einen deutlichen Vorteil in der geringeren Rate an

schwerwiegenden unerwiinschten Komplikationen aufgewiesen hat.%

Nach den Ergebnissen der Studie des TRAMI Registers kann darauf geschlossen wer-
den, dass die Rate an moderaten Blutungen nach der Intervention ebenfalls die am hau-

figsten aufgetretene Komplikation war. Bei 7,4 % der Patient/-innen traten Blutungen

 Vgl. Zuern, et al. (2013), S. 2.
67 Vgl. Stone, et al., (2018), S. 2307.
8 Vgl. Feldman, et al. (2011), S. 1404.
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auf, die die Gabe eines Erythrozytenkonzentrats erforderten.®® Dies ist durch die groBere
Studienpopulation vergleichbar mit den vorliegenden Ergebnissen unserer Studie und

weist zudem auf die Sicherheit des Verfahrens hin.

Die relativ niedrige Rate an Komplikationen in der vorliegenden Studie kann auch auf
Limitationen zuriickzufiihren sein, die in dem kleineren Patientenkollektiv und der kiir-

zeren Nachbeobachtungszeit begriindet liegen.

5.4 Langfristiges klinisches Ergebnis

In den langfristigen klinischen Ergebnissen hat sich eine Todesrate von 23,1 % gezeigt.
Zunichst erscheint dieser Anteil hoch, jedoch muss man hierbei Alter und Allgemeinzu-
stand der Patient/-innen, insbesondere ihre Komorbiditédten beriicksichtigen. Oftmals
liegen auch zusétzlich andere kardiale Erkrankungen vor, die den Outcome der Patient/-
innen beeinflussen konnen. Daher ist zusdtzlich ein Vergleich mit anderen Studien not-

wendig.

Auch die MITRA-FR-Studie erzielte im Hinblick auf die Todesraten in der Langzeitbe-
obachtung keine geringere Rate, als bei ausschlieBlich medikamentds behandelten Pati-
ent/-innen (24,3 %). Die Autoren beschreiben auch hier eine hohe Anzahl an Komorbi-
ditaten, bei denen sie davon ausgehen, dass das Ergebnis durch diese beeinflusst worden

sein konnte.”®

Auch koénnen hierzu auch die Ergebnisse der COAPT-Studie aus dem Jahr 2018 zum
Verstandnis beitragen. In der Nachbeobachtungszeit von 24 Monaten erzielten die Auto-
ren eine Todesrate aus beliebiger Ursache von insgesamt 29,1 %. Verglichen mit den Er-
gebnissen aus unserer Studie liegen diese Werte im Normbereich. Durch den Vergleich
mit einer Kontrollgruppe, die rein medikamentds behandelt wurde, unterscheidet sich
der Wert der Todesfille (46,1 %) deutlich und belegt, dass durch die TEER die Mortali-
tit in dieser Patientengruppe gesenkt werden kann.”* Zudem wurde in der Folgestudie

nach fiinf Jahren eine anhaltend verminderte Gesamtmortalitiit festgestellt.”?

Die EVEREST II Studie erzielte zusitzlich sehr gute Ergebnisse anhand der Todesrate.

Da die Studie im Vergleich zu operativ behandelten Patient/-innen durchgefiihrt wurde,

8 Vgl. Eggebrecht, et al. (2015), S. 731-732.
0 Vgl. Obadia, et al. (2018), S. 2297.

I Vgl. Stone, et al. (2018), S. 2307.

2 Vgl. Stone, et al. (2023), S. 1.
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wurden die Werte der beiden Gruppen verglichen. Bei beiden Patientengruppen ergab
sich eine Sterblichkeitsrate von 6 % innerhalb von 24 Monaten.”® Dieses Ergebnis unter-
stiitzt somit die erhebliche Sicherheit und auch die Wirksamkeit der Therapie und die

Nichtiiberlegenheit der operativen Alternative in diesem Punkt.

Die Patientenperspektive und Zufriedenheit der befragten Patient/-innen mit der TEER
waren liberwiegend positiv. Die meisten Patient/-innen berichteten von einer verbesser-
ten Lebensqualitit und einer Reduzierung der Symptome. Auch die Hospitalisierungs-
rate in den letzten sechs Monaten aufgrund kardialer Ereignisse hielt sich gering. Es
zeigt sich hierbei auch deutlich, dass die Lebensqualitét der Patient/-innen dadurch ge-
steigert wird und eine Selbststdndigkeit in der Versorgung und dem Leben hierdurch er-
reicht werden kann. Dies unterstreicht den Mehrwert dieser minimalinvasiven Therapie-

option aus Sicht der Patient/-innen.

Hierbei kann auf die Ergebnisse der EVEREST II Studie hingewiesen werden, die im
Vergleich mit der operativen Therapie dhnliche Verbesserungen der klinischen Aspekte
und der gewonnen Lebensqualitit der Patient/-innen beobachten konnten.”* Zudem be-
wies die COAPT-Studie von 2018 ebenfalls eine geringere Hospitalisierungsrate im Ge-
gensatz zu rein medikamentds behandelten Patient/-innen aufgrund kardialer Ereignisse

in der Nachbeobachtungszeit von 24 Monaten.”

Zusammenfassend lésst sich aussagen, dass die Methode der TEER eine gute und viel-
versprechende Alternative zur operativen Therapie bietet. Aufgrund der niedrigen Kom-
plikationsrate ist sie gerade bei Risikopatient/-innen mit Komorbiditdten einer Opera-
tion vorzuziehen. Es zeigte sich eine deutliche Verbesserung der Lebensqualitét, indem
der Grof3teil der Patient/-innen sich klinisch besserte und auch die Hospitalisierung auf-
grund kardialer Ereignisse reduziert wurde. Diese Faktoren sind fiir die Lebensqualitét
der Patient/-innen entscheidend. Durch die Befragung lie sich die Zufriedenheit der
meisten Patient/-innen bestétigen. Die Prozedur ldsst sich aufgrund der Sicherheit der

Methode sehr gut an einem kommunalen Klinikum ohne Herzchirurgie durchfiihren.

8 Vgl. Feldman, et al. (2011), S. 1402.
" Vgl. Feldman, et al. (2011), S. 1395.
> Vgl. Stone, et al., (2018), S. 2315.
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6 Schlussbetrachtung

In dieser Arbeit wurde eine Follow-up Studie zur Untersuchung der Wirksamkeit und Si-
cherheit der Transkatheter Edge-to-Edge-Therapie bei Patient/-innen mit symptomati-
scher, hochgradiger Mitralklappeninsuffizienz durchgefiihrt. Die primédren Endpunkte be-
zogen sich auf die Klappenfunktion, die Symptomatik, Komplikationen und Hospitalisie-
rungen innerhalb von 30 Tagen nach der Intervention. Zudem wurde nach ein bis drei
Jahren eine Befragung der Patient/-innen {iber den Langzeitverlauf der Symptomatik so-
wie der Hospitalisierungen in den letzten sechs Monaten durchgefiihrt. Die Studienpopu-
lation bestand aus 53 Patient/-innen und insgesamt 57 Prozeduren, die von 2020 bis 2022

am Klinikum Memmingen durchgefiihrt wurden.

Die Ergebnisse dieser Studie zeigen signifikante Verbesserungen der Klappenfunktion
unmittelbar nach der Intervention. Auch bei der Nachuntersuchung nach 30 Tagen hielt
diese Verbesserung an. Zudem war eine deutliche Linderung der Symptomatik anhand
der NYHA-Stadien-Einteilung bei den Patient/-innen quantifiziert zu erkennen. Die Rate
an Komplikationen innerhalb der ersten 30 Tage nach der Prozedur war ebenfalls gering.
Es traten keine schwerwiegenden unerwiinschten Komplikationen auf. Auch Rehospita-
lisierungen aufgrund weiterer kardialer Ursachen in diesem Zeitraum blieben selten. Die
Befragung des Langzeitverlaufs ergab iiberwiegend positive Riickmeldungen aus der Per-
spektive der erreichten Patient/-innen. Die Zahl der verstorbenen Patient/-innen im Lang-
zeitvelauf entsprach Patientenkollektiven vergleichbarer Studien. Sowohl die Einschit-
zung der verbesserten NYHA-Klassifikationen bei den Patient/-innen, als auch die ge-
ringe Hospitalisierungsrate in den letzten sechs Monaten, lassen auf den Erfolg der TEER
schlieen. Die Erfolge zeigen sich auch deutlich in der Verbesserung der allgemeinen
Lebensqualitét, die durch die anhaltende Symptomlinderung und die geringe Hospitali-
sierungsrate erreicht wurden. Den Patient/-innen ist es moglich, mit geringen Beschwer-
den am Alltagsleben teilzunehmen und selbststindig zu agieren. Die TEER stellt somit
eine vielversprechende Alternative zur offenen Herzoperation mit guter Sicherheit und

gutem Outcome fiir Patient/-innen mit Komorbidititen dar.

Die vorliegende Studie bietet wertvolle Ergebnisse, um die Behandlung dieser Patient/-
innen zu optimieren und hilft Arzt/-innen bei den Entscheidungen iiber eine optimale Be-
handlung. Diese Entscheidungen sollten in Kombination der Anwendung durch den Log
Euroscore II und einer interdisziplindren Herzkonferenz getroffen werden, um den Pati-

ent/-innen die bestmogliche Behandlungsoption zu ermdglichen. Die Beratung zwischen
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den einzelnen Fachabteilungen ermdglicht, gemeinsam flir den/die individuelle/-n Pati-
enten/-in die beste Therapieoption auszuwéhlen, sodass der grofBtmdgliche Erfolg ge-
wiéhrleistet wird. Da die Studie an einem kommunalen Klinikum ohne herzchirurgische
Abteilung durchgefiihrt wurde, belegen die Ergebnisse deutlich, dass die Therapie auch

ohne eigene herzchirurgische Abteilung effektiv und sicher erfolgt.

Es ist jedoch wichtig zu beachten, dass die vorliegende Studie auch Limitationen bein-
haltet, die in der kleinen Stichprobengrdéfle sowie der kurzen Hauptnachbeobachtungszeit
von 30 Tagen begriindet liegt. Es ist von Nutzen, zukiinftige Studien mit gréBeren Kohor-
ten und langeren Nachbeobachtungszeitraumen durchzufiihren, um genauere Beurteilun-
gen liber die Wirksamkeit und Sicherheit dieser Therapieoption treffen zu konnen. Insge-
samt liefert diese Arbeit wichtige Einsichten in die Therapieoption der Transkatheter
Edge-to-Edge-Therapie bei hochgradiger Mitralklappeninsuffizienz und legt den Grund-

stein fiir die weiterfiihrende Forschung in diesem Gebiet.

Das Gebiet der minimalinvasiven kathetergestiitzten Behandlungstechnologie wird zu-
nehmend ausgebaut und bekommt zudem immer mehr Beachtung in den medizinischen
Kreisen. Sie bietet neue Perspektiven fiir die Patient/-innen, die aufgrund ihrer Vorerkran-
kungen oder ihres gesundheitlichen Zustands nicht mehr fiir eine Operation in Frage kom-
men. Die Weiterentwicklung auf diesem Gebiet ist vielversprechend. Es wurden bereits
neue Therapiemethoden zum Klappenersatz mittels kathetergestiitzter Technik entwickelt
und getestet. Dies war zuvor auch nur iiber eine offene Herzoperation moglich und kénnte
zu einem Umbruch in der Behandlung der Mitralklappeninsuffizienz fiihren. Zudem ist
die wachsende Erfahrung der Arzt/-innen und ihren Teams ein bedeutender Aspekt, um
weitere Erfolge zu erzielen. Die TEER hat groBes Potenzial, in Zukunft nach weiterer
Optimierung und durch die Einfiihrung weiterer Technologien und Behandlungsoptionen
zum Standard in der Behandlung der Mitralklappeninsuffizienz zu werden. Man nimmt
an, dass die minimalinvasive kathetergesiitzte Edge-to-Edge-Therapie ein fester Bestand-

teil des Portfolios zur Behandlung der Mitralklappeninsuftizienz bleiben wird.
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