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Abkiirzungsverzeichnis

A. = Arteria
BMI = Body Mass Index
CT = Computertomographie

GERAADA = German Registry for acute aortic dissection type A (dt.: Deutsches Register fiir
akute Typ-A Aortendissektionen)

ICD = International Classification of Deseases (dt.: Internationale Klassifikation der Krankhei-

ten)

IRAADA = International registry for acute aortic dissection type A (dt.: Internationales Register
fiir akute Typ A-Aortendissektionen)

IQR = Interquartile range (dt.: Interquartilenabstand)
KI = Konfidenzintervall

LZ = Landezone
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SD = Standard Deviation (dt. Standardabweichung)

TAVI = Transcatheter aortic valve implantation (dt.: Transkatheter-Aortenklappenimplanta-

tion).

TEVAR = Thoracic endovascular aortic repair (dt.: Thorakale endovaskulidre Aortenreparatur)
TEE = Transosophageale Echokardiographie

TTE = Transthorakale Echokardiographie

Tr. = Truncus



1 Einleitung

The ascending aorta is anatomically the last frontier of the evolution of endovascular aortic
therapies.

(Kotelis et al., 2016)

Bei der thorakalen Aortendissektion Typ Stanford A handelt es sich um ein hochakutes Krank-
heitsbild, bei dem es zu einem Einriss der Aortenwand und zu einem Bluteintritt zwischen die
Wandschichten der Aorta kommt. Es kann zu verschiedenen lebensbedrohlichen Komplikatio-
nen, wie zum Beispiel zu einer Aortenruptur, einem himodynamischen Schock oder einer Herz-
beuteltamponade kommen (Nienaber und Eagle 2003). Aus Analysen des Deutschen Registers
fiir Typ A Aortendissektionen (GERAADA) geht hervor, dass die Inzidenz bei etwa 2 bis 4
Fallen pro 100.000 Patientenjahren liegt. Dies entspricht etwa 1600 bis 3200 Fallen pro Jahr in
Deutschland (Boening et al., 2017). Langzeitbeobachtungen der schwedischen Bevolkerung
zeigen seit dem Jahr 1987 einen Anstieg der Inzidenz von Pathologien der thorakalen Aorta um
bis zu 50%. Die Zahl der Operationen der thorakalen Aorta ist im gleichen Zeitraum um bis zu
15-fach gestiegen (Olsson et al., 2007). Das Auftreten einer Typ A Aortendissektion ist zwar
insgesamt selten, doch die betroffenen Patienten sind akut gefidhrdet. Untersuchungen des GE-
RAADA zeigen eine perioperative 30-Tage-Gesamtmortalitit von 16,9%. Bei liber 80-jdhrigen
Patienten besteht sogar eine perioperative 30-Tage-Mortalitit von 34,9% (Boening et al., 2017).
Die eindriickliche Beschreibung, dass 40% der Patienten mit Aortendissektion unmittelbar nach
dem Auftreten der Dissektion versterben und anschlieBend in jeder Stunde, in der keine Be-
handlung erfolgt, ein weiteres Prozent der Patienten verstirbt (Members et al., 2010), zeigt, dass
die Gesamtmortalitdt vermutlich hoher liegt und unterstreicht die Bedeutung einer schnellen
und effektiven Versorgung. Zudem ldsst sie vermuten, dass die Inzidenz von Typ A Aorten-
dissektionen in Wahrheit grofler sein konnte als angenommen, da die Diagnose bei Patienten
die prihospital versterben gegebenenfalls nicht gestellt wird. Auch die Morbiditétsrate ist hoch.
Etwa 20% der Patienten zeigen bereits praoperativ eine neurologische Dysfunktion und 9,5%
der Patienten zeigen eine postoperativ neu aufgetretene neurologische Dysfunktion (Conzel-
mann et al., 2016). Zudem konnte wie auch bei anderen akuten kardiovaskuldren Erkrankungen
eine circadiane und jahreszeitliche Haufung mit einer hoheren Inzidenz in der ersten Tages-
hilfte und im Winter beobachtet werden (Mehta et al., 2002). Der Grund fiir den Anstieg der
Inzidenz ist zwar nicht geklart, doch vermutlich spielen die Verbesserung der diagnostischen

Moglichkeiten und die demographische Entwicklung eine grofle Rolle (Czerny and Kreibich,



2016). Vor diesem Hintergrund ist die Weiterentwicklung etablierter Behandlungskonzepte und
die Erarbeitung neuer Technologien notwendig, um die Versorgung von Patienten zu verbes-

sern, die von diesem lebensbedrohlichen Krankheitsbild betroffen sind (Nienaber et al. 2017).

1.1 Die Anatomie der Aorta

Die thorakale Aorta lésst sich in vier Bereiche aufteilen. Von proximal nach distal sind diese:
Die Aortenwurzel, welche den Aortenklappenanulus (Anulus aortae), die Taschen der Aorten-
klappe und die jeweiligen Sinus einschlieft, anschlieBend die aszendierende Aorta, die am
sinutubuliren Ubergang beginnt und bis zum Beginn des Truncus brachiocephalicus reicht.

Von dort bis zum Ende der Arteria subclavia sinistra reicht als dritter Abschnitt der Aortenbo-
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Abbildung 1: Anatomie der Aorta, mit freundlicher Genehmigung von Erbel et al. (2014)

gen. Distal davon beginnt die Aorta descendens, die nach dem Zwerchfell in die Aorta abdo-
minalis iibergeht. Der Durchmesser der physiologischen Aorta ist im Bereich des sinutubuldren
Ubergangs am groften und verkleinert sich graduell nach distal (Members et al., 2010). In die-
ser Dissertation soll die Machbarkeit einer endovaskuldren Versorung im Bereich der Aorta
ascendens untersucht werden. Hier spielen die durch die Antomie vorgegebenen Limitationen
eine grof3e Rolle. Eine potentielle Landezone fiir einen endovaskuldr eingebrachten Stent muss
eine ausreichende Linge haben um eine mechanische Verankerung zu gewihrleisten, wobei

vermieden werden muss Gefdabgénge zu verschliefen.



1.2 Definition und Klassifikation

Die akute Aortendissektion ist definiert als ein Eintreten von Blut zwischen die Wandschichten
der Aorta mit Entstehen eines intramuralen Himatoms oder eines wahren und eines falschen
Lumens, die miteinander in Verbindung stehen konnen, aber nicht miissen. Um als akut einge-
stuft zu werden, diirfen die Symptome nicht linger als zwei Wochen bestanden haben. Das
auslosende Ereignis ist meist eine idiopathische, traumatische oder iatrogene Verletzung der
Tunica intima, teilweise auf der Basis einer zuvor bestehenden aneurysmatischen Erweiterung.
Von dort kann Blut bis zwischen die mittleren muskuldren Wandschichten und die Adventitia
vordringen. AnschlieBend kann sich die Dissektion in antegrader oder retrograder Richtung
ausdehnen (Nienaber und Eagle 2003). Dabei weitet sich die Aorta auf und der Gesamtdurch-
messer nimmt zu. Im weiteren Verlauf kann das falsche Lumen thrombosieren oder weiter pro-

gredient sein.(Rylski et al. 2014b).

Die Aortendissektion wird am hiufigsten nach Stanford oder De Bakey eingeteilt, jeweils in

Bezug auf die Lokalisation der Dissektion (siche Abb. 2). In dieser Arbeit wird sich nach der

Stanford Typ A NonA-nonB Dissektion Stanford Typ B

Abbildung 2: Klassifikation der Aortendissektion, eigene Darstellung

Stanford Klassifikation gerichtet. In der klassischen Stanford Klassifikation werden alle Fille,
bei denen die Aorta ascendens betroffen ist, als Stanford A und Fille, bei denen die Aorta nur
distal der A. subclavia sinistra betroffen ist, als Stanford B klassifiziert. Zuséitzlich werden nach
aktuellem Konsens Dissektionen, die den Aortenbogen betreffen, aber nicht die Aorta

ascendens als Non A-, Non B Dissektion klassifiziert (Czerny et al., 2019).



1.3 Diagnostik

Die bildgebenden Verfahren, vor allem die CT-Untersuchung, stellen das zentrale Element in
der Diagnostik der akuten Typ A Aortendissektion dar. Als Goldstandard in der bildgebenden
Diagnostik von Typ A Aortendissektionen gilt die EKG-getriggerte kontrastmittelverstiarkte CT
Untersuchung. Vorteile sind hier neben der hohen diagnostischen Sicherheit mit einer Sensiti-
vitdt von bis zu 100% und einer Spezifitit von 98% (Agarwal et al., 2009) die schnelle Verfiig-
barkeit und Durchfiihrbarkeit, die Moglichkeit zur Therapieplanung und die Reproduzierbarkeit
der Untersuchung (Erbel et al. 2014).

1.4 Therapie

1.4.1 Medikamentose Therapie

In der definitiven Therapie der akuten Typ A Aortendissektion spielt die medikamentdse The-
rapie nur eine untergeordnete Rolle. Bei Patienten, die beispielsweise wegen zu starken neuro-
logischen Defiziten oder wegen himodynamischer Instabilitét als inoperabel gelten, kann je-
doch in einigen Féllen nur noch eine symptomorientierte medikamentdse Therapie erfolgen.

(Berretta et al., 2016).

1.4.2 Operative Therapie

Die schnellstmogliche Operation ist die Standardtherapie bei akuter Typ A Aortendissektion
und stellte lange Zeit die einzige lebensrettende Therapie dar (Erbel 2001). Das Ziel der opera-
tiven Versorgung ist im Idealfall die Resektion des priméren Entrys und der Ersatz des betroffe-
nen GefiaBabschnitts mit einer Dacron-Prothese. Dazu kann zum Beispiel die Aorta ascendens
geklemmt oder auch unter Hypothermie unter kardialem Arrest mit selektiver antegrader Per-
fusion operiert werden. Je nachdem, ob die Aorta proximal oder distal des sinutubuliren Uber-
gangs betroffen ist, kommen supra- oder infrakoronare Operationsverfahren zum Einsatz (El-

Hamamsy et al., 2016).

Das Outcome der Operation ist dabei einerseits abhingig von den individuellen Risikofaktoren
des Patienten, andererseits jedoch auch von der Fallzahl des versorgenden Zentrums. Je mehr
Fille in einem Aortenzentrum behandelt werden, desto geringer ist die Mortalitdt (Knipp et al.,
2007). In einer Analyse des GERAADA, dem weltweit groBten Register fiir Typ A Aorten-
dissektionen, kamen Conzelmann et al. (2016) zu dem Schluss, dass die perioperative Mortalitit
vor allem von der Gesamtdauer der Operation, bzw. der kardialen Ischdmiezeit und dem Alter

der Patienten abhéngig ist. Besonders hoheres Patientenalter und eine ldngere Operationsdauer



sind mit einer hoheren Mortalitit vergesellschaftet. Laut Boening et al. (2017) sind Risikofak-
toren fiir die Entwicklung einer neurologischen Dysfunktion einerseits Malperfusionssyndrome
und Dissektionen der supraaortalen Gefdl3e, aber vor allem die Gesamtdauer der Operation. Zur
individuellen Risikoabschitzung gibt es mittlerweile prognostische Scores auf Basis des GER-
AADA (Czerny et al., 2020). Wahrend in den vergangenen Jahren durch Weiterentwicklung
von Operationsmethoden sowie des perioperativen Managements deutliche Verbesserungen er-
zielt werden konnten, liegt die perioperative Mortalitit weiterhin im Bereich von 10 — 20 %
(Arsalan et al., 2017; Dumfarth et al., 2018; Rylski et al., 2014a). Neue Therapieverfahren wer-
den hier voraussichtlich dazu beitragen die Mortalitit weiter zu senken. Dabei bieten neben
verbesserten operativen Methoden auch Hybridprozeduren aus offener Operation sowie kom-

plett endovaskuldre Therapien vielversprechende Moglichkeiten (Czerny et al., 2019).

1.4.3 Endovaskuliire Therapie

Endovaskuldre Therapieverfahren haben das Behandlungsspektrum fiir Aortenerkrankungen
erweitert und sind bereits fest etablierter Teil des Behandlungsspektrums akuter komplizierter
Typ B Dissektionen (Moulakakis et al., 2014). Im Bereich der endovaskuldren Versorgung von
Typ A Aortendissektionen gibt es jedoch noch keine vollstindig etablierten Therapieoptionen.
Nachdem bereits im Jahr 2000 eine erfolgreiche TEVAR beim Menschen durchgefiihrt wurde
(G. Dorros et al., 2000), konnte bereits mehrfach die Sicherheit und Machbarkeit von TEVAR
im Bereich der Aorta ascendens beschrieben werden. Die Erfahrung beschrinkt sich aktuell
jedoch vor allem auf Fallberichte oder kleinere Fallstudien (Arnaoutakis and Szeto, 2017; Hor-
ton et al., 2016; Petrov et al., 2018; Preventza et al., 2014) , wodurch TEVAR im Bereiche der
Aorta ascendens bei akuten thorakalen Dissektionen noch einen weitgehend experimentellen

Status innehat.

Wihrend eine konservative Therapie mit einer Mortalitit von bis zu 59 % nicht ausreichend
ist (Berretta et al., 2016), stagniert die perioperative Mortalitdt nach offen chirurgischer Be-
handlung der akuten Typ A Aortendissektion auf dem relativ hohen Niveau von 10 % - 20 %
(Conzelmann et al., 2016; Dumfarth et al., 2018). Sogar in erfahrenen Zentren gelten bis zu
7,7% aller Patienten mit akuter Typ A Aortendissektion als inoperabel. In Zukunft kénnte TE-
VAR bei Patienten mit akuter Typ A Aortendissektion eine Alternative zu einem offenen chi-
rurgischen Vorgehen darstellen und helfen die Patientenmortalitdt und -morbiditét zu reduzie-
ren (Roselli et al., 2017). Endovaskuldre Therapieverfahren weisen dabei grundsétzlich ein an-
deres Risiko- und Komplikationsspektrum als operative Verfahren auf. Neben dem Risiko einer

Stentmigration miissen hier die verschiedenen Typen von Endoleak bedacht werden, welche



generell bei dem Einsatz von endovaskuldren Stents auftreten konnen. Endoleak bezeichnet die

Leckage eines Stents und wird in fiinf Typen klassifiziert (Erbel et al. 2014):

Typ I: Endoleak, welcher an der Verankerung des Stents, an der proximalen (Ia) oder distalen

Landezone (Ib) entsteht.

Typ II: Entstehung eines Aneurysmas durch retrograde Befiillung iiber einen oder mehrere Sei-

tendste im Stentbereich.

Typ III: Endoleak, verursacht durch einen mechanischen Defekt einer Stentverbindung, zwi-
schen verschiedenen Stentkomponenten (Ila) oder durch Briiche oder Locher im Stent-

material an der Stentverbindung (IIb).
Typ IV: Endoleak, verursacht durch pordses Stentmaterial.

Typ V: Andauernde Expansion eines Aneurysmas ohne nachweisbares Endoleak in der Bild-

gebung.

Der Einsatz von TEVAR im Bereich der aszendierenden Aorta wird durch mehrere Faktoren
erschwert. Die anatomischen Charakteristika der aszendierenden Aorta wie die Lokalisation
von Koronararterien und supraaortalen Gefda3abgéingen erschweren die Etablierung einer aus-
reichend groflen Landezone fiir einen Stent. Moon et al. (2011) und Sobocinski et al. (2011)
stellten in CT basierten Machbarkeitsstudien zu TEVAR bei akuter Typ A Aortendissektion
fest, dass mit der gegenwértigen Technologie nur etwa ein Drittel der Patienten versorgt werden
konne und dass die Entwicklung neuer Technologien sowie eine breitere Grofenverteilung an
Stents notwendig sind, um alle Patienten versorgen zu kénnen (Moon et al., 2011; Sobocinski
et al., 2011). Das Auftreten einer Perikardtamponade oder einer Aortenklappeninsuffizienz
stellten hier behandlungsbediirftige Komorbiditéten dar, die in der Regel einer offen chirurgi-
schen Therapie bediirfen. Um diese Begleitkomorbiditdten bei akuter Typ A Aortendissektion
zu behandeln fehlen aktuell standardisierte Therapieverfahren und Instrumente zur endovasku-

laren Versorgung (C. Nienaber et al., 2017; Rylski et al., 2014d).

Vor diesem Hintergrund entwickelten Rylski et al., (2014d) ein endovaskuldres Behandlungs-
konzept, welches in dieser Dissertation untersucht werden soll. Durch dieses Konzept, welches
eine interventionelle, kathetergestiitzte Aortenklappenprothese und einen Stent miteinander zu
einem klappentragenden Konduit verbindet, sollen Pathologien der Aortenklappe und der as-
zendierenden Aorta, die bei Typ A Aortendissektionen hdufig simultan auftreten, in einem

Schritt behandelt werden konnen. Das Ziel des Conduits ist es einerseits das primére Entry in



der aszendierenden Aorta zu schlieen, um die Expansion des wahren Lumens und die Throm-
bosierung des falschen Lumens zu fordern. Andererseits sollen Komplikationen wie Malperfu-
sion und Aortenklappeninsuffizienz simultan behandelt und im gleichen Zuge die distale Aorta
stabilisiert werden konnen. Durch einen transapikalen Zugangsweg soll dabei eine gegebenen-
falls bestehende Perikardtamponade drainiert werden kdnnen und durch die Einbringung einer
Aortenklappenprothese eine eventuell bestehende Aortenklappeninsuffizienz behandelt werden
(Rylski et al., 2014d). Zudem wird durch eine bessere Steuerung des Fiihrungsdrahtes eine ge-

ringe Drahtmanipulation im Bereich des Aortenbogens erreicht.

Um das klappentragende Konduit zu stabilisieren wird ein Stent iiber Klammern oder Néhte
fest mit einer Aortenklappenprothese verbunden, wodurch insgesamt drei Landezonen zur Ver-
ankerung etabliert werden. Die erste Landezone ist der Aortenklappenanulus. Sie dient vor al-

lem zur Verankerung des Gesamtkonstrukts und zur Behandlung von Pathologien der Aorten-

| Stentgraft (ummantelt)

Verbindung - Naht oder
| Klammer (nicht ummantelt) |

ﬁ | Aortenklappenprothese |

a b

Abbildung 3: Endovaskuldres Behandlungskonzept bestehend aus Aortenklappenprothese, Verbindung aus Naht- oder Klam-
merelementen und einem ummantelten Stent. Insgesamt sind drei Landezonen vorgesehen. (LZ = Landezone) a: Schemazeich-
nung.

b: Rontgenaufnahme eines Kunststoffinodells (modifiziert nach Kreibich et al., 2019c)

klappe. Die zweite Landezone liegt am sinutubuliren Ubergang und ist zugleich der proximale
Beginn des Stents. Die dritte Landezone liegt vor dem Abgang des Truncus brachiocephalicus
in der distalen aszendierenden Aorta. Sie ist zugleich die distale Landezone des Stents (siehe
Abbildung 3) (Kreibich et al., 2019c¢). Das Oversizing des Stents, also das Wihlen eines grof3e-

ren Stentdurchmessers gegeniiber dem Aortendurchmesser, soll dabei auf ein Minimum redu-



ziert werden konnen, da eine Stentmigration durch die mechanische Verbindung mit der Aor-
tenklappenprothese verhindert wird (Rylski et al., 2014d). Die Vorteile und Limitationen, die
dieses endovaskuldre Behandlungskonzept mit sich bringt, werden in der Diskussion dieser

Dissertation erortert.

1.5 Fragestellung

Das Ziel dieser Arbeit ist es, die Anatomie der Aorta nach Typ A Aortendissektion in dem
vorliegenden Patientenkollektiv zu untersuchen, um die Verteilung der Grof3enverhiltnisse in
der Gesamtpopulation schidtzen zu konnen und somit eine Grundlage zur Entwicklung neuer
endovaskulédrer Verfahren fiir die thorakale Aorta zu schaffen. Die zentralen Fragen, die in die-

ser Dissertation beantwortet werden sollen, sind:

1. Wie stellt sich im untersuchten Patientenkollektiv die Anatomie der Aorta ascendens
und des Arcus aortae nach einer akuten Aortendissektion Typ A dar?

2. Bei wie vielen Patienten aus dem Patientenkollektiv ist eine endovaskuldre Versorgung
mit einem klappentragenden Konduit nach dem Behandlungskonzept von (Rylski et al.,
2014d) moglich?

3. Welche Vorteile und Limitationen bestehen bei einer endovaskuldren Versorgung bei
akuter Typ A Aortendissektion und welche Gréfenverteilungen wiirden bendtigt, um

das ausgewihlte Patientenkollektiv zu versorgen?



2 Material und Methoden

2.1 Patientenkollektiv

Eine Suche mit den ICD10-Codes I71.00 bis 05 in denen Dissektionen der Aorta klassifiziert
sind erbrachte Patienten im Zeitraum von 2004 bis 2017 eine Anzahl von 395 Patienten, welche
am Universitits-Herzzentrum Freiburg behandelt wurden. Aus diesem Patientenkollektiv wur-
den 167 Patienten mit einer akuten Dissektion vom Typ Stanford A identifiziert, die in die
Studie eingeschlossen werden konnten. Es wurden nur Patienten beriicksichtigt, bei denen eine
prioperative EKG-gesteuerte Kontrastmittel-CT-Aufnahme in ausreichender Qualitit vorlag
und bei denen die Moglichkeit bestand diese anschlielend in einer multiplanaren 3D Rekon-
struktion beurteilen zu konnen. Die verschiedenen Subtypen des akuten Aortensyndroms mit
Beteiligung der Aorta ascendens wie das intramurale Himatom und das penetrierende Aor-

tenulkus wurden eingeschlossen.

Ausschlusskriterien waren CT-Aufnahmen mit nicht ausreichender Bildqualitét, fehlende
priaoperative CT-Aufnahmen und Voroperation im Bereich der Aortenwurzel oder der Aorta
ascendens. Zudem wurden diejenigen Félle ausgeschlossen, bei denen keine Typ A Dissektion
nach Stanford vorlag oder Fille, bei denen aus technischen Griinden keine Ubertragung in das

3D Auswertungsprogramm moglich war.

Screening (n=395)
« 171.00 Dissektion der Aorta nicht ndher bezeichneter Lokalisation, ohne Angabe einer Ruptur
+ 171.01 Dissektion der Aorta thoracica, ohne Angabe einer Ruptur
* 171.03 Dissektion der Aorta, thorakoabdominal, ohne Angabe einer Ruptur
+ 171.04 Dissektion der Aorta nicht ndher bezeichneter Lokalisation, rupturiert
« 171.05 Dissektion der Aorta thoracica, rupturiert

Patienten mit Ausschlusskriterien (n=228)
. Kein CT in der Datenbank (n=113)
. Bildqualitét nicht ausreichend (n=57)
> . Zustand nach Voroperation(n=30)
(z.B. Ascendensersatz)
. Falsche Diagnose (n=24)
(z.B. Typ B Dissektion, Aortenaneurysma)
. Doppelt in Screeningliste (n=4)

A 4

Patienten, die die Einschlusskriterien erfillen (n=167)

|

Patienten, die wegen der Lage des Entrys fir das Behandlungskonzept geeignet sind (n=113)

Abbildung 4: Screeningliste mit Anwendung der Ein- und Ausschlusskriterien
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Die Durchfiihrung dieser Studie wurde von der Ethikkommission der Albert-Ludwigs-Univer-
sitdt Freiburg genehmigt, siche Antrag ,,44/18: Die Anatomie des Aortenbogens und der supra-

aortalen Gefédlle bei Patienten mit Aortenbogenpathologien".

2.2 Datenerhebung

Die Messdaten fiir Durchmesser und Liange der Aortenabschnitte wurden in EKG-gesteuerten
Kontrastmittel-CTs erhoben. Es wurde eine Schichtdicke von 3 mm oder weniger akzeptiert,
welche bei allen eingeschlossenen Patienten vorhanden war. Die verfiigbaren CT Studien wur-
den mit der Software 3mensio Vascular Version 7.2 (3mensio Pie Medical Imaging BV, Maas-
tricht, Niederlande) ausgewertet. Eine automatisiert erstellte Centerline wurde manuell ange-
passt, sodass diese iliber die gesamte Lange der Aorta in der Mitte des Lumens stand. Die Ebene,
in der alle Taschen der Aortenklappe angeschnitten wurden und die Centerline orthogonal zum

Aortenklappenanulus ausgerichtet war, lieB sich als Baseline standardisieren. Alle Distanzmes-

sungen in 3Mensio wurden ausgehend von der Baseline entlang der Centerline gemessen.

Abbildung 5: 3D-Rekonstruktionen der Aorta mit 3Mensio in guter Qualitit. a: Ansicht von links oben, Hintergrund gedimmt.
b: Ansicht von links, Aorta freigestellt (eigenes Bildmaterial, Universitits-Herzzentrum Freiburg-Bad Krozingen)
Ausgehend von der Baseline wurden entlang der Centerline folgende Abstinde gemessen: Der
Abstand zu Koronararterien, sinutubuldrem Ubergang, Mitte der Aorta ascendens, Start der
Dissektion, Entry der Dissektion und jeweils zum ,,Beginn® und zum ,,Ende* von Truncus
brachiocephalicus, A. carotis sinistra und A. subclavia. In Féllen, in denen der sinutubuldre
Ubergang visuell nicht zu bestimmen war, wurde dieser als 10 mm distal des Abgangs der dis-

talen Koronararterie festgelegt. Die Mitte der Aorta ascendens wurde als die Hélfte der Strecke
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zwischen sinutubulidrem Ubergang und Truncus brachiocephalicus festgelegt. In den Fillen, in

denen der Truncus brachiocephalicus und die A. carotis sinistra einen gemeinsamen Gefal3-

stamm hatten, wurde jeweils fiir ,,Beginn“ und ,,Ende* der beiden Gefifle die gleiche Distanz

Abbildung 6: Messungen in 3Mensio. a: Festlegen der Centerline. b: Messung des Durchmessers und Lokalisation der Baseline
auf Héhe des Anulus aortae. c: Messpunkt Start der Dissektion. d: Messung des Durchmessers und Lokalisation des Entrys auf
Héhe der rechten Koronararterie. e: Messung des Durchmessers auf Hohe des sinutubuldren Ubergangs. f: Messung des
Durchmessers am Messpunkt ,,Beginn Truncus brachiocephalicus g: Darstellung der Aorta in der , Stretched Vessel“ An-
sicht. Lokalisation der Messpunkte b-f farblich kodiert. (eigenes Bildmaterial, Universitdits-Herzzentrum Freiburg-Bad Kro-
zingen)

gemessen. An den jeweiligen Messpunkten wurde, sowohl fiir das Gesamtlumen als auch fiir
das falsche Lumen, der Durchmesser als Mittelwert des maximalen und minimalen Durchmes-

sers berechnet (siche Abbildung 6).

Zusitzliche Messungen, wie die Bestimmung des Alpha Winkels und die Linge der grof3en
beziehungsweise kleinen Kurvatur der Aorta, wurden in planarer 2D Rekonstruktion in Impax,
Version EE R20 XVI (Agfa HealthCare N.V., Mortsel, Belgien) durchgefiihrt. Der Alpha Win-
kel ist in dieser Dissertation als der Winkel zwischen den Orthogonalen auf Hohe des Anulus
aortae und des Truncus brachiocephalicus definiert. In planarer 2D-Rekonstruktion wurden
Anulus aortae und Truncus brachiocephalicus in einer Schicht eingestellt, sodass der Alpha
Winkel ermittelt werden konnte. In der gleichen Einstellung wurde die Lange entlang der klei-

nen und der groBBen Kurvatur der Aorta gemessen (siche Abbildung 7).
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YROI
£ len=167mm |

Abbildung 7: Messungen in Impax. Hier beispielsweise: Alpha-Winkel: 90,8°. Linge
der grofien Kurvatur bis Beginn Truncus brachiocephalicus 149 mm, Linge der klei-
nen Kurvatur bis Beginn Truncus brachiocephalicus 84,6 mm. (eigenes Bildmaterial,
Universitdts-Herzzentrum Freiburg-Bad Krozingen)

2.3 Statistische Analyse

Kontinuierliche Daten wurden als Median (erste Quartile; dritte Quartile) und kategoriale Va-

riablen wurden als Zahl (Prozent) dargestellt.

Alle statistischen Analysen wurden mit Microsoft Excel 365 ProPlus und IBM SPSS (Statistics
Supscription, Build 1.0.0.1327) durchgefiihrt.
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3 Ergebnisse

Im folgenden Abschnitt werden die erhobenen Daten aus dem Patientenkollektiv analysiert.
Dabei wird zundchst die Anatomie der akut disseziierten Aorta ascendens der Gesamtheit der
167 Patienten dargestellt. Dazu werden die Distanzen ausgehend vom Anulus aortae, der
Durchmesser an den einzelnen Messpunkten, das Verhéltnis des wahren Lumens zum Gesamt-
lumen und der Alphawinkel sowie die Lénge entlang der kleinen und groBen Kurvatur beschrie-
ben. Anschlieend wird die Mdglichkeit einer endovaskuldren Versorgung bei dem ausgewihl-
ten Patientenkollektiv von 113 Patienten untersucht, das nur Patienten umfasst, die aufgrund
der Lage des Entrys prinzipiell fiir eine endovaskulédre Versorgung in Frage kommen. Hier wer-
den erneut die Distanzen und Durchmesser am ausgewihlten Patientenkollektiv beschrieben,
um anschliefend die GroBenverteilung im Hinblick auf die Moglichkeit zur Versorgung mit

einem klappentragenden Konduit nédher zu untersuchen.

3.1 Beschreibung der Grundgesamtheit

Bei 167 untersuchten Patienten lag das Alter zum Zeitpunkt der Operation bei 64 (52; 75) Jah-
ren. Es wurden 59 (35 %) weibliche und 108 (65 %) ménnliche Patienten in die Studie einge-
schlossen. Ein Entry konnte bei 145 Patienten (87 %) identifiziert werden. Bei 21 Patienten (13
%) war kein Entry abgrenzbar. Bei 113 Patienten (68 %) lag das Entry in einem Bereich, der

potenziell durch einem klappentragenden Konduit versorgt werden konnte.

Im Folgenden werden zunéchst die Messergebnisse fiir die Grundgesamtheit (n = 167) gezeigt.
AnschlieBend werden die Ergebnisse fiir das ausgewéhlte Patientenkollektiv dargestellt, fiir das

das oben vorgestellte Behandlungskonzept in Frage kommt (n = 113).

3.1.1 Messung der Distanzen vom Anulus aortae

In Tabelle 1 sind die Langenmalle der Aorta ascendens bei der Grundgesamtheit von 167 Pati-
enten dargestellt. Der Abstand vom Anulus aortae zur proximalen Koronararterie betrug im
Median 17 (13,5; 20) mm, bis zum sinutubuliren Ubergang 28 (25; 30,1) mm und bis zum
Beginn des Truncus brachiocephalicus 118,3 (109,1; 128,7) mm. Die Distanz zum Entry lag
bei 53,6 (33.8; 98,1) mm. Die Distanz vom Messpunkt ,,Beginn Tr. brachiocephalicus® zum
Messpunkt ,,Nach Subclavia® betrug 39,1 (34,6; 45,1) mm.



Distanz vom Anulus aortae in mm MEDIAN (1. Quartile; 3. Quartile) Min. Max.
Linke Koronararterie 17 (13,5; 20) 5 34
Rechte Koronararterie 22 (19,1; 25) 9 32
Sinutubulirer Ubergang 28 (25; 30,1) 20 40,1
Start der Dissektion 17 (12; 22,6) 0 108.4
Entry* 53,6 (33,8; 98,1) 3 149
Mitte Aorta ascendens 73,1 (67,7, 78,1) 50,3 93,1
Beginn Tr. brachiocephalicus 118,3 (109,1; 128,7) 78,4 155
Ende Tr. brachiocephalicus 131,4 (121,2; 144,2) 90,5 176,2
Beginn A. carotis sinistra 132,4 (120,7; 144,4) 90,5 171,1
Ende A. carotis sinistra 1404 (129,2; 152,8) 96,5 182,1
Beginn A. subclavia sinistra 148.,4 (136,7; 160,9) 101,5 189,3
Ende A. subclavia sinistra 157,6 (148,5; 171,2) 108,6 200,2
Distanz Beginn Truncus brachiocephalicus zu

Ende A. subclavia sinistra 39,1 (34,1;45,1) 50,3 93,1

Tabelle 1: Distanz vom Anulus aortae in mm (n = 167), *Entry n=145

3.1.2 Messung des Durchmessers

14

In Tabelle 2 sind die orthogonal zur Centerline gemessenen Durchmesser an den entsprechen-

den Messpunkten dargestellt. Der mediane Durchmesser der Aorta ist im Bereich des Anulus

aortae mit 25,5 (23,5; 27,6) mm am geringsten und die Streubreite der Werte ist hier mit einem

Interquartilenabstand von 4,1 ebenfalls am geringsten. Der gro3te mediane Durchmesser wurde

mit 46,7 (42,7; 52,0) mm in der Mitte der Aorta ascendens gemessen. Zudem lag hier mit 89,5

mm der groflte maximale Durchmesser vor. Die Streubreite der Durchmesserwerte war mit ei-

nem Interquartilenabstand von 11,1 mm im Bereich des sinutubuliren Ubergangs am groBten.



15

Durchschnittlicher Durchmesser in mm Median (1.Quartile; 3. Quartile) Min. Max
Anulus aortae 25,5 (23,5;27,6) 17,5 332
Linke Koronararterie 39,6 (36,2; 42,9) 294 62,7
Rechte Koronararterie 40,6 (35,3;45,1) 30,2 73,7
Sinutubulirer Ubergang 40,8 (34,7; 45,8) 29,7 75,7
Mitte Aorta ascendens 46,7 (42,7, 52,0) 30,8 89,5
Beginn Tr. brachiocephalicus 42,8 (37,9; 45,4) 30,3 61,6
Ende Tr. brachiocephalicus 38,3 (33,5;41.4) 26,7 54,8
Beginn A. carotis sinistra 38,1 (34,4; 42.5) 244 52

Ende A. carotis sinistra 34,9 (31,5; 38,6) 242 47,6
Beginn A. subclavia sinistra 33,3 (29,3; 37,0) 222 45

Ende A. subclavia sinistra 30,4 (27,1; 34,3) 20,4 42,6

Tabelle 2: Durchschnittlicher Durchmesser in mm (n = 167)

3.1.3 Linge an grofler und kleiner Kurvatur und Alpha Winkel

In planarer 2D Rekonstruktion wurde die Distanz von ,,Anulus aortae* zu ,,Beginn Truncus

brachiocephalicus* entlang der kleinen und der groBen Kurvatur gemessen. Die Strecke entlang

der kleinen Kurvatur betrug 79,8 (72,8; 86,8) mm, die Strecke entlang der groflen Kurvatur

betrug 158 (142; 170,8) mm. Das Langenverhiltnis der kleinen Kurvatur zur groen Kurvatur

a Léngenverhaltnis kleine Kurvatur zu groRer

Kurvatur

Antahl
[
u

i
[=]

N N N Y
of b Do a2
13"‘ R R P e 19
® W W A4 ® & \5

%

b

45

40

35

30

% 25

E 20

15

10

5
- ..
b,;\\ 5, ,ﬂx\ %01\
\6\'3 \@ﬂ \6"1'5' (ﬂ} @0‘.1'

%‘5?’ )
&

Alpha Winkel

%—‘q\ 0@"\ \'5\,\ ,f;\\ ,515,\

@®”

o \“—”"

Winkelin ®

R

Abbildung 8: a: Lingenverhdltnis kleine Kurvatur zu grofier Kurvatur. b: Alpha Winkel (jeweils n = 167)

o

oo




16

betrug 50,3 (47,2; 54,7) %. Der Alpha-Winkel mall im Median 105,2 (96,5; 113,9) °, der
kleinste Winkel betrug 63,5 © und der grofite Winkel 138,2 © (s. Abbildung 8).

3.1.4 Anteil von wahrem Lumen am Gesamtlumen

In Tabelle 3 ist der Anteil des wahren Lumens am Gesamtlumen an dem entsprechenden Mess-
punkt dargestellt. Der Durchmesser des wahren Lumens am sinutubuléren Ubergang konnte bei
131 Patienten bestimmt werden und betrug 32,3 (28,0; 38,2) mm. Bei 36 Patienten konnte an
diesem Messpunkt kein wahres Lumen identifiziert werden, weil beispielsweise die Dissektion
weiter distal lokalisiert war. Der Anteil des wahren Lumens am Gesamtlumen betrug
77,4 (66,9; 86,5) %. Am Beginn des Truncus brachiocephalicus betrug der Durchmesser des
wahren Lumens 28,7 (24,6; 33,9) mm und das Verhéltnis zum Gesamtlumen 69,6 (62,4; 79,3)

%. An diesem Messpunkt konnte bei 126 Patienten ein wahres Lumen identifiziert werden.

Vergleich des Durchmessers Wahres Lumens zu Gesamtlumen

Gesamtlumen N Wahres Lumen N Verhiltnis wahres Lumen zu
(mm) (mm) Gesamtlumen (%)

Median (1. Quartile; 3. Quartile)

Anulus aortae 25,7 (23.,4;27,3) 167 - - -

Linke Koronararterie 41,1 (37,5; 44,8) 167 35,9 (32,0;41,2) 72 85,5 (78,2; 90,8)
Rechte Koronararterie 42,2 (37,2;47,1) 167 35,0 (30,9; 40,1) 107 83,9 (73,3; 89,9)
Sinutubulirer Ubergang 42,3 (36,3; 48,0) 167 32,3 (28,0; 38,2) 131 77,4 (66,9; 86,5)
Mitte Aorta ascendens 46,2 (42,1; 51,1) 167 27,9 (22,7; 34,4) 127 60,2 (48.,9; 68,1)
Beginn Tr. brachiocephalicus 41,7 (36,5; 44,9) 167 28,7 (24,6; 33,9) 126 69,6 (62,4; 79,3)
Ende Tr. brachiocephalicus 37,3 (32,7; 40,7) 167 27,7 (24,1; 32,7) 123 73,9 (68,7; 81,9)
Beginn A. carotis sinistra 37,5 (33,1; 41,4) 167 27,8 (24,2; 32,7) 123 73,9 (67,7, 82,4)
Ende A. carotis sinistra 33,9 (30,5; 37,8) 167 25,7 (22,2;29,6) 120 74,4 (68,4; 81,4)
Beginn A. subclavia sinistra 32,4 (29,2; 36,2) 167 25,3 (22,3; 28,6) 117 75,5 (69,7; 82,8)
Ende A. subclavia sinistra 30,1 (26,9; 33,3) 167 23,4 (21,0; 26,7) 106 76,6 (70,3; 83,0)

Tabelle 3: Vergleich des Durchmessers des wahren Lumens zum Gesamtlumen
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3.1.5 Ausmalf der retrograden Dissektion

Abbildung 9 zeigt den Abstand des primiren Entrys zum Start der Dissektionsmembran. In fast
allen Fillen, in denen ein Entry lokalisiert werden konnte, lag der Start der Dissektion proximal
des Entrys. In nur 7 Féllen (5%) lagen der Start der Dissektion und das Entry auf gleicher Hohe.
Der mediane Abstand betrug 28 (14,1; 73,1) mm. Bei 25 Patienten (13%) war kein Entry ab-
grenzbar, bei 64 Patienten (44%) betrug der Abstand zwischen 0 und 25 mm. Bei 3 Patienten
(2%) betrug der Abstand mehr als 125 mm.

Abstand: Start Dissektion zu Entry
70

60
50

40
30

20
) - -
L3 |
0

[0, 25] (25, 50] (50, 751 (75, 100] (100, 125] (125, 150]

Abstand in mm

Abbildung 9: Abstand Start Dissektion zu Entry; N=145

3.1.6 Lokalisation des priméiren Entrys

Bei allen untersuchten Patienten wurde, wenn moglich, das primére Entry der Dissektion be-
stimmt. In Abbildung 10 ist die Lage des primiren Entrys dargestellt. Patienten, die auf Grund
der Lage des Entrys fiir eine endovaskuldre Versorgung in Frage kommen, sind hier griin mar-
kiert. Patienten, bei denen das Entry vor dem sinutubliren Ubergang (n = 25) in der proximalen
Landezone (n = 24) oder in der distalen Landezone (n = 5) liegt, sind rot markiert. Die Aus-
wahlkriterien und die Begriindung derselben werden in der Diskussion ausfiihrlich dargestellt
(s. Diskussion 4.2.1). Fiir alle weiteren Analysen werden nur die 113 (68%) Patienten beriick-
sichtigt, fiir die aufgrund der Lage des Entrys eine endovaskuldre Versorgung infrage kommt.

Diese werden im Folgenden als ausgewdhltes Patientenkollektiv bezeichnet.
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3.2 Analyse des ausgewihlten Patientenkollektivs

Zur Planung einer endovaskuldren Versorgung wurden die Distanzen zwischen Anulus aortae
und sinutubuldrem Ubergang sowie zwischen sinutubuldrem Ubergang und Truncus brachio-

cephalicus im ausgewihlten Patientenkollektiv aus 113 Patienten bestimmt. Des Weiteren
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wurde die Verteilung der Durchmesserwerte an den Messpunkten Anulus aortae, sinutubulérer
Ubergang und Truncus brachiocephalicus ermittelt. In Abbildung 11 sind die erforderlichen

Planungsmale fiir die Versorgung mit einem klappentragenden Konduit dargestellt.

3.2.1 Planung einer endovaskuliren Versorgung - Distanzen

Die Verteilung der Distanzen bei dem ausgewdhlten Patientenkollektiv, fiir das eine endovas-
kuldre Versorgung in Frage kommt (N= 113), ist in Tabelle 4 dargestellt. Die Distanz vom
Anulus aortae zur linken Koronararterie lag im Median bei 17 (14,0; 19,1) mm, die Distanz zur
rechten Koronararterie lag bei 22 (19,0; 24,1) mm. Bei 6 (5,3%) Patienten lag die Distanz zur
proximalen Koronararterie unter 10 mm. Zudem sind in der folgenden Tabelle die minimal und

maximal mogliche Lange der zu iiberstentbaren Strecke aufgefiihrt.

Distanz vom Anulus aortae (mm) Median (1. Quartile; 3. Quartile) Min. Max.
Linke Koronararterie 17,0 (14,0; 19,1) 5,0 30,1

Rechte Koronararterie 22,0 (19,0; 24,1) 9,0 31,0
Sinutubulirer Ubergang 28,0 (24,1; 30,0) 20,0 39,1

Start Dissektion 14,1 (13,0; 23,1) 2,0 1084
Entry* 65,2 (48,0; 98,1) 36,0 125,1
Mitte Aorta ascendens 73,1 (66,2; 77,1) 50,3 78,4
Beginn Tr. brachiocephalicus 116,4 (108,3; 128,1) 78,4 150,1
Maximale Stent-Linge = Distanz sinutubuldrer Uber- 89,1 (80,0; 101,2) 553 122.3

gang zu Beginn Tr. brachicephalicus

Minimale Stent-Lénge = Distanz sinutubulirer Ubergang 67,1 (41,1; 84.2) 220 1063

zu Entry + 10mm**

Tabelle 4: Distanz vom Anulus aortae (n=113); * in aszendierender Aorta (n=77), **zum Entry in der aszendierenden
Aorta n=77)

Die Distanz vom Anulus aortae zum sinutubuliren Ubergang ist in Tabelle 5 dargestellt. Sie
betrug im Median 28,0 (24,1; 30,0) mm. Die minimale Stent-Lénge fiir Patienten, bei denen das
Entry in der Aorta ascendens lag betrug 67,1 (41,1; 84,2) mm. Aus dem ausgewédhlten Patien-
tenkollektiv lieBen sich 110 Patienten (97 %) auf acht Gruppen zu je zwei Millimetern verteilen,
wobei der minimale Abstand bei 22 mm und der maximale Abstand bei 36 mm lag. Bei drei

Patienten (3%) war der Abstand groBer als 36mm.
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Distanz Anulus aortae zu sinutubulirer Ubergang N (%)
20-22 mm 9(8)
22-24 mm 8(7)
24-26 mm 21 (19)
26-28 mm 17 (15)
28-30 mm 25(22)
30-32 mm 13 (12)
32-34 mm 10 (9)
34-36 mm 6(5)
>36 mm 3(3)

Tabelle 5: Distanz sinutubulérer Ubergang zu zum sinutubuliren Ubergang (n =113)

Die Distanz vom sinutubuliren Ubergang zum Truncus brachiocephalicus ist in Tabelle 6 dar-
gestellt. Sie betrug im Median 89,1 (80; 101,2) mm. Die Gesamtheit der Patienten liel sich in
acht Gruppen zu je 10 mm Lénge einteilen, der minimale Abstand betrdgt 50 mm, der maximale
Abstand 130 mm. Dabei lieBen sich 111 Patienten (97%) in sechs Gruppen zu je 10 mm eintei-
len, wenn als minimaler Abstand 60 mm und maximaler Abstand 120 mm gesetzt wurde. Ent-
sprechend lieBen sich 103 Patienten (90%) in fiinf Gruppen einteilen, wenn als minimaler Ab-

stand 70 mm und als maximaler Abstand 120 mm gesetzt wurde.

Distanz sinutubuliirer Ubergang zu Truncus brachiocephalicus N (%)
50-60 mm (D)
60-70 mm 8(7)
70-80 mm 19 (17)
80-90mm 30 (27)
90-100 mm 23 (20)
100-110 mm 21 (19)
110-120 mm 9(8)
120-130 mm 2(2)

Tabelle 6: Distanz sinutubulirer Ubergang zum Truncus brachiocephalicus (n =113)
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3.2.2 Planung einer endovaskuliren Versorgung - Durchmesser

Der mediane Durchmesser sowie die Verteilung der Werte an den entsprechenden Messpunkten
des ausgewdhlten Patientenkollektivs sind in Abbildung 12 dargestellt. Der kleinste Durchmes-
ser war am Anulus aortae messbar, mit im Median 25,0 (22,6; 27,1) mm. Minimal betrug der
Durchmesser 17,5 mm und maximal 32,5 mm. Somit hatte ein Patient (1%) einen Durchmesser
unter 18 mm und bei sieben Patienten (6 %) wurde ein Durchmesser von iiber 29 mm gemessen.
Am Messpunkt ,,Mitte Aorta ascendens* war der Durchmesser im Median am grofBten 46,7
(42,7; 52,0) mm. Der mediane Durchmesser am Messpunkt ,,sinutubulirer Ubergang* betrug
40,8 (34,7;45,8) mm und am Messpunkt ,,Beginn Truncus brachiocephalicus* 42,8 (37,9; 45,4)
mm. In der Mitte der Aorta ascendens war mit 59,3 mm auch die Differenz zwischen minima-
lem und maximalem Durchmesser am gréfiten. Mit einem Interquartilenabstand von 11,1 mm
lag die groBte Verteilungsbreite des Durchmessers am sinutubuliren Ubergang vor. Distal der
Mitte der Aorta ascendens nahmen der mediane Durchmesser und der Interquartilenabstand der

Durchmesserwerte stetig ab.

Durchmesser in mm (N=113)
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Abbildung 12: Verteilung der Durchmesserwerte im ausgewdhlten Patientenkollektiv (N=113)
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Durchmesserunterschied Anulus aortae zu sinutubuliirem Ubergang

Der Unterschied des Durchmessers am Anulus aortae und dem erforderlichen Stentdurchmesser
am sinutubuliren Ubergang ist in Abbildung 13 dargestellt. Dieser betrug 11,5 (8,1; 15,4) mm,
das Minimum des Unterschiedes lag bei 0,02 mm. Bei insgesamt vier Patienten lagen Durch-
messerunterschiede iiber 24 mm vor, diese betrugen jeweils 24,9 mm, 26,7 mm, 27,7 mm und
maximal 39,5 mm. Der relative Unterschied betrug 47,1 (34,3; 62,4) %, mit einem Minimum

von 0,08% und einem Maximum von 144,6 %.

Durchmesserunterschied Anulus Aortae zu sinutubularer Ubergang (Stentdurchmesser)
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Abbildung 13: Durchmesserunterschied Anulus Aortae zu sinutubulirer Ubergang (Stentdurchmesser) n = 113

Durchmesserunterschied sinutubulirer Ubergang zu Truncus brachiocephalicus

In Tabelle 7 sind die Durchmesserwerte an den Messpunkten sinutubulirer Ubergang und
Truncus brachiocephalicus vergleichend gegeniibergestellt. Zuerst sind die gemessenen Durch-
messer der disseziierten Aorta dargestellt. Die absolute Differenz des Durchmessers am
sinutubulidren Ubergang zum Truncus brachiocephalicus betrug 5,0 (2,0; 10,1) mm, die relative
Differenz betrug 12,3 (4,9; 23,0) %. Darunter ist der Durchmesser vor Dissektion aufgefiihrt,
welcher geméll den Messungen von Rylski et al. (2014e) berechnet wurde (s. Kapitel 2.3). Zu-
letzt ist der bendtigte Stentdurchmesser dargestellt, fiir den ein Oversizing von 5 % angenom-
men wurde. Die Differenz des berechneten Durchmessers vor Dissektion zwischen Truncus

brachiocephalicus und dem sinutubuliren Ubergang betrug im Median 4,2 (1,6; 8,1) mm.
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Durchmesser der disseziierten Aorta Median (1. Quartile; 3. Quartile) Min. Max.
Sinutubuldrer UG (mm) 40,8 (34,6;45,8) 10,1 75,7
Tr. brachiocephalicus (mm) 42,8 (37,9; 45,4) 30,3 61,6
Differenz DL.Jrchmess'er sinutubuldrer Ubergang 5,0 (2,0; 10,1) 01 278
zu Tr. brachiocephalicus (mm)

Prozentuale Differenz Durchmesser

sinutubuldrer Ubergang zu Tr. brachiocephalicus 12,3 (4,9;23,0) 0,2 275,2
Berechneter Durchmesser vor Dissektion * Median (1. Quartile; 3. Quartile) Min. Max.
Sinutubuldrer Ubergang (mm) 35,1(29,8; 39,4) 8,7 65,1
Tr. Brachiocaphalicus (mm) 36,0(31,8; 38,1) 25,5 51,7
leferenz.smutubfjlarer Ubergang zu 4,2(16;8,1) 0,0 23,4
Tr. brachiocephalicus (mm)

Berechneter Durchmesser Stent** Median (1. Quartile; 3. Quartile) Min. Max.
Sinutubuldrer Ubergang (mm) 36,8 (31,2; 41,4) 9,1 68,4
Tr. brachiocephalicus (mm) 37,7 (33,4; 40,0) 26,7 54,3
Differenz sinutubuldrer Ubergang zu 4,4(1,6; 8,6) 0,0 24,6

Tr. brachiocephalicus (mm)

*Gemal der Messungen von Rylski et al. (2014e)
** Durchmesser vor Dissektion x1,05 (£5% Oversizing)

Tabelle 7: Durchmesserdifferenzen zwischen sinutubuldrem Ubergang und Tr. brachiocephalicus (n = 113)

Die Differenz des erforderlichen Stents-Durchmessers zwischen sinutubulirem Ubergang und

Truncus brachiocephalicus ist in Abbildung 14 dargestellt. Sie betrug im Median 4,4 (1,6; 8,3)

Differenz des Stentgrafdurchmessers zwischen sinutubularem Ubergang und Tr. brachiocephalicus
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Abbildung 14: Differenz des Stent-Durchmessers zwischen sinutubulirem Ubergang und Tr. Brachiocephalicus
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mm, der minimale Durchmesserunterschied betrug 0,006 mm und der maximale Durchmesser-
unterschied 24,6 mm. Bei fiinf Patienten lag der Durchmesserunterschied iiber 15 mm. Hier
wurden 15,1 mm, 15,6 mm, 17,8 mm, 19,4 mm und bei einem Patienten 24,6 mm Unterschied

gemessen.

Die Gesamtheit der ausgewihlten Patienten lie§ sich anhand der Stent-Durchmesserunter-
schiede in sieben Gruppen einteilen (s. Abbildung 8). Da von jeweils 2 mm Toleranz zwischen
Stentdurchmesser und Aortendurchmesser ausgegangen wurde (bspw. Stentdurchmesser 4 mm,
plus minus 2 mm Toleranz), umfasst die erste Gruppe nur zwei Millimeter und die restlichen
Gruppen umfassen vier Millimeter. Dabei lieBen sich 111 Patienten (98,2%) in fiinf Gruppen
einteilen, wenn als maximaler Durchmesserunterschied 18 mm akzeptiert wurde. Entsprechend
lieBen sich 104 Patienten (92,1%) in vier Gruppen einteilen, wenn als maximaler Durchmes-

serunterschied 14 mm akzeptiert wurde.

Stent-Durchmesser Unterschiede sinutubuliirer Ubergang zu Tr. brachiocephalicus n (%)
0 bis 2mm 32 (28,3)
2 bis 6mm 41 (36,3)
6 bis 10mm 20(17,7)
10 bis 14mm 11.(9,7)
14 bis 18mm 7 (6,2)
18 bis 22mm 1(0,9)
22 bis 26mm 1(0,9)

Tabelle 8: Durchmesserdifferenz sinutubulédrer Ubergang zu Tr. brachiocephalicus — Stent (n =113)
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3.3 Anzahl benoétigter Stentgrofien

Auch wenn bei verschiedenen Patienten der Durchmesserunterschied zwischen der ersten und
zweiten Landezone des Stents gleich ist, werden verschiedene Grunddurchmesser benétigt, um
alle Patienten versorgen zu konnen. In Tabelle 9 ist die Verteilung der benétigten Stentgrof3en
dargestellt. Bei konischen Stents unterscheiden sich jeweils der Grunddurchmesser und der
zweite Durchmesser. Dabei wurde berticksichtigt, dass der Stent gedreht, also die erste und
zweite Landezone getauscht werden kdnnen. Es wurden 22 unterschiedliche Stent-Durchmes-
sergroflen bendtigt, um allen Patienten eine passende Grofle zuteilen zu konnen. Wenn als ma-
ximaler Grunddurchmesser 40 mm und als maximaler Stent-Durchmesserunterschied 12 mm
gewdhlt wurde, hitten 100 Patienten (88,5%) mit insgesamt 16 Stent-Durchmessergrof3en be-

handelt werden konnen.

Benotigte Stent-Durchmesser

Grunddurchmesser 28mm 32 mm 36 mm 40mm  44mm  >44mm n (%)
des Stents
Anzahl
Gerade Stents T4 8 6 L) 2 32 (28,3)
1 1
4 mm konisch . 5 7 19 10 . 41 (36,3)
i ||-----------------------------------T
8 mm konisch : 7 : 6 4 3 20 (17,7)
- ;
12 mm konisch 6 2 1 2 119,7)
16 mm konisch 3 3 1 7 (6,2)
> 16 mm konisch 2 2(1,8)
n (%) 25(22,1)  28(24.8)  30(26,1)  25(22,1)  2(1,8) 3(2,7) 113 (100)

Tabelle 9: Bendtigte Stentgrofien (n = 113); innerhalb des gestrichelten Rahmens befinden sich 100 Patienten (88,5%) und 16
Stent-Durchmessergrofsen; innerhalb des gepunkteten Rahmens befinden sich 76 Patienten (67,2%) und 9 Stent-Durchmesser-

grdfien
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4 Diskussion

Anhand einer Screeningliste mit 395 Patienten wurden, nach Anwendung der Ausschlusskrite-
rien, 167 Patienten ermittelt, bei denen eine CT Auswertung mit Hilfe von multiplanarer 3D-
Rekonstruktion durchgefiihrt werden konnte, um die Machbarkeit eines von Rylski et al.,
(2014d) entwickelten endovaskuldren Behandlungskonzepts zu priifen. Hier zeigte sich, dass
68 % (n = 113) der untersuchten Patienten aufgrund der Lage des Entrys, prinzipiell einer Ver-

sorgung durch das Behandlungskonzept zugefiihrt werden kdnnten.

Zunichst wurde die Grundgesamtheit von allen eingeschlossenen Patienten (n = 167) unter-
sucht und mit der aktuell verfiigbaren Literatur verglichen. Um die Machbarkeit des Behand-
lungskonzeptes weiter zu spezifizieren, wurden im Anschluss die anatomischen Voraussetzun-
gen am ausgewdhlten Patientenkollektiv (n = 113) untersucht. Dafiir wurden weitere Parameter,
wie die Distanzen vom Anulus aortae zum sinutubuldren Ubergang und die Distanz vom
sinutubuliren Ubergang zum Truncus brachiocephalicus ausgewertet. Zudem wurden die
Durchmesserwerte und Durchmesserunterschiede an den geplanten Landezonen des Stents,
also am Anulus aortae, sinutubuliren Ubergang und Truncus brachiocephalicus betrachtet.
Diese Ergebnisse sollen im Folgenden in Relation zur Literatur gesetzt werden. Zudem sollen

weitere Uberlegungen und mogliche Limitationen diskutiert werden.

4.1 Charakteristika der Grundgesamtheit

Es wurden insgesamt 167 Patienten mit CT-Bildgebungen in ausreichender Qualitit in die Vor-
liegende Studie eingeschlossen. Zum Operationszeitpunkt waren die Patienten im Median 64
(52; 75) Jahre alt. In dem untersuchten Patientenkollektiv waren wesentlich mehr Méanner
(65 %) als Frauen (35 %) vertreten. Von Conzelmann et al. (2016) wurden Analysen des Deut-
schen Registers fiir Typ A Aortendissektionen (GERAADA) mit 2137 untersuchten Patienten,
die zwischen Juli 2006 und Juni 2010 wegen einer Typ A Aortendissektion operiert wurden,
durchgefiihrt. Hier lag das Alter im Durchschnitt bei 60,6 (SD 13,6) Jahren und der Anteil der
Minner lag bei 61,7%. Das hier untersuchte Patientenkollektiv scheint somit mit der Gesamt-
population von Patienten mit Aortendissektion Typ A in Deutschland eine hohe Ahnlichkeit

aufzuweisen.

Die in dieser Arbeit gemessene Linge und der Durchmesser der disseziierten Aorta ascendens
zeigten sich vergleichbar mit aktuellen CT basierten Studien, wobei eine groBere Ubereinstim-

mung mit disseziierten als mit gesunden Aorten bestand (Kriiger et al., 2017; Wu et al., 2019).
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(Kriiger et al., 2017) untersuchten die Ladnge und den Durchmesser der Aorta bei Typ A Dissek-
tion und verglichen diesen mit der Normalpopulation. Die in der vorliegenden Dissertation ge-
messenen Durchmesser zeigten ein hohes MaB an Ubereinstimmung mit den von Kriiger et al.
gemessenen Werten bei Typ A Aortendissektionen. Die Liange und der Durchmesser waren in
der Normalpopulation deutlich geringer als bei Typ Aortendissektion. Ein Grund hierfiir konnte

die Anderung der gesamten Aortengeometrie bei Pathologien der Aorta sein.

Rylski et al. (2014b) fithrten 3D-CT-Messungen bei 63 Patienten durch, die zwischen Januar
1994 und Mirz 2013 wegen einer Aortendissektion behandelt wurden und bei denen ein CT
innerhalb von zwei Jahren vor Operation vorlag. Fiir die Messpunkte ,,sinutubulérer Ubergang*,
,Mitte Aorta ascendens‘ und ,,Beginn Truncus brachiocephalicus® betrugen die von Rylski et
al. (2014b) gemessenen Durchmesser der disseziierten Aorten im Median 44,1 (38,4; 50,3) mm,
52,9 (46,1; 58,6) mm und 46,4 (42,0; 51,6) mm. Die ermittelten Durchmesserwerte sind im
Median 4 - 6 mm grof3er als die in dieser Dissertation gemessenen Werte. Eine Ursache dafiir
konnte sein, dass im Patientenkollektiv von Rylski et al. (2014b) Patienten iiberrepriasentiert
gewesen sein konnten, die schon vor dem Einsetzen der Aortendissektion einen groeren Aor-
tendurchmesser aufwiesen und aus diesem Grund bildgebende Kontrolluntersuchungen erhiel-

ten.

Der Alpha Winkel der Aorta ist ein bisher wenig standardisierter Parameter. Gode et al. (2019)
haben in multiplanarer 3D-Rekonstruktion CTs von 101 Patienten untersucht, die wegen einer
Aortendissektion behandelt wurden und diese mit 105 Patienten verglichen, die wegen eines
Aneurysmas der aszendieren Aorta behandelt wurden. Der Alpha-Winkel in der Gruppe der
Dissektionen betrug 76,2 (SD 17,5) © und war signifikant kleiner als der Winkel in der Gruppe
der Aneurysmen 92,9 (SD 13) °. Ein Grund fiir den deutlich groeren Winkel von 105,2 (96,5;
113,9) ° in dieser Dissertation konnte die Anwendung einer anderen Messmethode oder eine
hohe Interobserver-Variabilitit des Messparameters sein. In dieser Dissertation wurde der Win-
kel mittels 2D-planarer Rekonstruktion gemessen, wihrend die Messungen von

Gode et al. (2019) mittels 3D-Rekonstruktion durchgefiihrt wurden.

4.1.1 Lokalisation des Entrys

Ein Entry konnte bei 87 % der Patienten identifiziert werden. Yoshida et al. (2003) und Kim et
al. (2016) untersuchten die Genauigkeit von praoperativen Messungen der Lokalisation des

Entrys, indem sie diese intraoperativ verifizieren lieBen und kamen hier auf eine Genauigkeit

von 84 % (Yoshida et al., 2003), beziechungsweise 75 % bei Chirurgen und 87 % bei Radiologen
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(Kim et al., 2016). Die Bestimmung der Lage des Entrys mittels CT-Bildgebung kann also als
relativ genau angesehen werden, auch wenn sie von der Erfahrung des Untersuchers abhéngt.
Die aszendierende Aorta konnte insbesondere im Bereich zwischen dem sinutubuliren Uber-
gang und dem Truncus brachiocephalicus als Pradilektionsort identifiziert werden. Ein Grund
hierfiir kdnnte sein, dass sich, wie von Berdajs et al. (2017) beschrieben, die Druckbelastung
des physiologischen Blutstroms besonders auf die Aorta ascendens und hier besonders auf die

gro3e Kurvatur konzentriert.

In dieser Arbeit war die Lage des Entrys zwar sehr variabel, jedoch waren 63 % der Entrys
zwischen sinutubuldrem Ubergang und Truncus brachiocephalicus lokalisiert. Wie von Beller
et al. (2008) postuliert, kann somit der am stirksten angulierte und mechanisch belastete Teil

der Aorta als Pridilektionsort fiir die Entwicklung von Dissektionen angesehen werden.

4.2 Machbarkeit und Planung einer endovaskuliren Behandlung

Bei Pathologien im Bereich der deszendierenden Aorta und des distalen Aortenbogens ist TE-
VAR schon heutzutage hiufig die Therapie der Wahl, da es als minimal invasive Behandlungs-
moglichkeit mit signifikant weniger Komplikationen assoziiert ist als die offen chirurgische
Therapie. So kénnen mittlerweile auch dlteren Patienten mit einer groBeren Vorbelastung durch
Komorbiditdten mittels TEVAR behandelt werden (Harky et al., 2019). Im Bereich der aszen-
dierenden Aorta ist der Einsatz von TEVAR aktuell noch experimentell und auf wenige spezi-
elle Indikationen begrenzt sowie spezialisierten Zentren mit Schwerpunkt Aortenchirurgie vor-
behalten (Baikoussis et al., 2017). Perspektivisch bietet TEVAR jedoch die Mdglichkeit die
immer noch relativ hohe perioperative Mortalitidt und Morbiditit nach offen chirurgischer The-
rapie zu verbessern und Patienten, die bisher als inoperabel eingestuft wurden eine neue Be-
handlungsméglichkeit zu er6ffnen (Kreibich et al., 2019b; Roselli et al., 2017). Dabei miissen
jedoch anatomische, technische, physiologische sowie klinische Gegebenheiten und Limitatio-

nen beriicksichtigt werden.

4.2.1 Anatomische Gegebenheiten und Limitationen

Anatomisch wird die Stentversorgung der proximalen aszendierenden Aorta durch die im Ver-
gleich zur deszendierenden Aorta kurzen Distanzen und die hohe Variabilitit des Durchmessers
bei gleichzeitiger Notwendigkeit der Ermodglichung einer freien Koronarperfusion erschwert.
Im Folgenden sollen die gewonnenen Messergebnisse im ausgewdéhlten Patientenkollektiv auf

die Machbarkeit einer endovaskuliren Versorgung bei gegebener Verteilung diskutiert werden.
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Aufgrund der Lage des Entrys wurden 113 Patienten (68%) ausgewdhlt, die fiir eine endovas-
kuldre Behandlung mit einem klappentragenden Konduit prinzipiell in Frage kamen. Bei 46%
der Patienten war das Entry in der Aorta ascendens lokalisiert und bei 22% lag eine retrograde
Typ A Aortendissektion mit einem Entry im Aortenbogen oder weiter distal vor. Patienten, bei
denen das Entry proximal des sinutubuliren Ubergangs oder in einer der drei Landezonen lag,
wurden nicht eingeschlossen. Um die Anwendbarkeit des von Rylski et al. (2014d) entwickel-
ten Behandlungskonzepts zu untersuchen, wurden die Verteilungen der Distanzen vom Anulus
aortae zum sinutubuliren Ubergang und von dort zum Truncus brachiocephalicus benétigt. Zu-
dem wurde die Verteilung der Durchmesserwerte an den drei Landezonen, erstens am Anulus
aortae, zweitens am sinutubuliren Ubergang und drittens am Truncus brachiocephalicus bend-

tigt.

Fiir die Versorgung der ersten Landezone ist in vorliegendem Konzept eine transluminal, en-
dovaskuldr implantierte Aortenklappenprothese (TAVI) vorgesehen, welche iiber einen trans-
apikalen Zugangsweg eingebracht werden soll. Aktuell wird flir die Versorgung mit kommer-
ziell erhiltlichen Aortenklappen der minimale Durchmesser am Anulus aortae mit 18-20 mm
und der maximale Durchmesser mit 26-29 mm angegeben. Die kleinste erhiltliche Aortenklap-
penprothese misst 23 mm und die groBite 31 mm im Durchmesser (Ussia et al., 2015). Somit
wiren in der vorliegenden Dissertation acht Patienten (7%) nicht behandelbar gewesen. Bei
einem Patienten lag ein zu kleiner und bei sieben Patienten ein zu groer Durchmesser vor. Fiir
diese wiirden Aortenklappenprothesen mit einem kleineren, bzw. groeren Durchmesser bend-
tigt. Des Weiteren ist bei einer TAVI ein Mindestabstand von 10 mm zur proximalen Koronar-
arterie einzuhalten. Bei sechs Patienten (5%) war die Distanz zwischen dem Anulus aortae und
der proximalen Koronararterie kleiner als 10 mm. Obwohl bei nicht kalzifizierten Aortenklap-
pen auch mit einem geringeren Abstand zur proximalen Koronararterie implantiert werden kann
(Ribeiro et al., 2013), ist eine Versorgung mit TAVI in der vorliegenden Dissertation also bei

5% der Patienten zumindest erschwert.

Die Distanz zwischen Anulus aortae und dem sinutubuliren Ubergang ist mit 20 mm bis iiber
36 mm, wie der Durchmesserunterschied, sehr variabel. In vorliegendem Konzept wird dieses
Problem angegangen, indem die Aortenklappeprothese und der Stent prédoperativ nicht fest ge-
koppelt sind und erst intraoperativ per Naht oder Klammernaht miteinander verbunden werden
sollen. Dieses Vorgehen soll eine patientenspezifische individualisierte Behandlung und eine

freie Koronarperfusion ermoglichen (Rylski et al. 2014).
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Die zweite und dritte Landezone des klappentragenden Konduits, die zugleich die proximale
und distale Landezone des Stents darstellen, sind am sinutubuléiren Ubergang und am Beginn
des Truncus brachiocephalicus lokalisiert. Fiir die endovaskuldre Versorgung mit konventio-
nellen Stents wurde bisher davon ausgegangen, dass im Bereich der aszendierenden Aorta eine
Mindestlange der Landezone von 20 mm erforderlich ist um eine ausreichende Stabilitét zu
erreichen (Grabenwoger et al., 2012). Aufgrund der zusétzlichen Verankerung durch die simul-
tan implantierte Katheterklappe im Aortenannulus, kann in der vorliegenden Arbeit davon aus-
gegangen werden, dass eine Landezone von jeweils 10 mm fiir das Stentgraft in der Aorta
ascendens ausreichend ist. Um alle Patienten aus dem ausgewéhlten Kollektiv zu versorgen,
wiirden acht verschiedene Stent-Léngen in 10 mm Intervallen zwischen 50 und 130 mm fiir die
Distanz zwischen dem sinutubuliren Ubergang und Truncus brachiocephalicus bendtigt. Um
mindestens 90 % der Patienten zu versorgen, wiirden fiinf Stent-Lingen zwischen 70 und 120
mm bendtigt. Der Anteil an Patienten, der fiir eine endovaskuldre Versorgung in Frage kommt,
kann aufgrund des tansapikalen Zugangswegs, der eine gute Drahtfilhrung ermoglicht gegebe-
nenfalls erhoht werden, indem als Ausgangspunkt flir die proximale Landezone nicht der

sinutubulire Ubergang, sondern die distale Koronararterie gewihlt wird.

Wegen der Durchmesserunterschiede zwischen sinutubulirem Ubergang und Truncus brachio-
cephalicus wiirden bei 42 Patienten (28 %) gerade und bei 81 Patienten (72 %) konische Stents
benotigt. Wenn von einer 2 mm Toleranz zur Wand der Aorta ausgegangen wird, hétten 41
Patienten (36 %) Stents mit 4 mm Durchmesserunterschied, 20 Patienten (18 %) Stents mit 8
mm Durchmesserunterschied, 11 Patienten (10 %) Stents mit 12 mm Durchmesserunterschied
und 9 Patienten (8 %) Stents mit 16 mm Durchmesserunterschied oder mehr benétigt. Es wiir-
den zudem jeweils unterschiedliche Grunddurchmesser benétigt. Um 88,5% der Patienten ver-
sorgen zu konnen, wiirden insgesamt 16 verschiedene Stent-Durchmessergroflen bendtigt. Um
67% der Patienten versorgen zu konnen wiirden neun Grof3en bendtigt. Die gro3e Varianz der
benoétigten Stent-Durchmessergrolen kann Einfluss auf die technische und wirtschaftliche
Machbarkeit des Konzepts haben, da in einem versorgenden Zentrum gegebenenfalls nur eine
begrenzte Anzahl an GroBen vorgehalten werden kann. Auf der einen Seite steht hier das Be-
diirfnis eine mdglichst hohe Anzahl an Patienten behandeln zu konnen, auf der anderen Seite

wird dies gegebenenfalls durch die wirtschaftlichen Rahmenbedingungen eingeschréankt.

Weitere Beachtung bei der Planung eines Stents sollte die Angulation der Aorta ascendens und
als Ma@ hierfiir der Alpha-Winkel finden. Im vorliegenden Patientenkollektiv betrug der Alpha-
Winkel im Median 105,2 (96,5; 113,9) © und die Strecke entlang der kleinen Kurvatur der Aorta
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war 50,3 (47,2; 54,7) % kiirzer als die Strecke entlang der groen Kurvatur. Fiir die Entwick-
lung einer neuen endovaskuldren Versorgung sollte dies beriicksichtigt werden, insbesondere
wegen der potenziell hohen Druckentwicklung in stark angulierten Abschnitten der Aorta, die
im Falle eines unzureichenden Winkels unmittelbar nach proximal und distal des Stents {iber-
tragen wiirde (Berdajs u. a. 2017; Poulis u. a. 2008). Somit ist an diesen Lokalisationen das
Risiko fiir die Entwicklung eines sekundéren stentinduzierten Entrys (Typ I Endoleak) am groB3-
ten. Das Ausmal} des Risikos fiir ein Endoleak ist zudem abhéngig vom Oversizing, der Flexi-
bilitit des Stentmaterials und von der Angulation des Stents. Eine Risikostratifizierung diesbe-
ziiglich sollte in weiteren Follow-Up Untersuchungen erfolgen. Die starke Angulation der
Aorta wurde von Hinchliffe et al. (2007) in einer retrospektiven Analyse von sieben endovas-
kuldren Stentversorgungen bei Typ A Aortendissektionen als eine der Hauptursachen fiir ein
Typ I Endoleak und ein Kollabieren des Stents angesehen. Die Autoren sehen die Entwicklung
neuer flexibler Stentmaterialien und Methoden als wichtigen Punkt fiir die Sicherheit von en-
dovaskuldren Therapieverfahren an. Poullis et al. (2008) untersuchten in einem mathematischen
Modell den Einfluss des Aortenwinkels Alpha auf das Risiko eine Dissektion zu entwickeln.
Der Winkel der aszendierenden Aorta wird hier noch vor dem Durchmesser, dem Blutdruck
oder der GroBe des Patienten als moglicherweise grofiter unabhiangiger Risikofaktor fiir die
Entwicklung einer Aortendissektion angegeben. Auch Berdajs et al. (2017) untersuchten die
Druckverhiltnisse in der Aorta im Tierversuch mittels eines 4D-Fluid-Dynamik-Modells. Sie
fanden die groBten Druckeinwirkungen auf die Aortenwand in der groBen Kurvatur der aszen-
dierenden Aorta. Die Autoren fanden zudem groflere Druckeinwirkungen und Flussbeeintréch-
tigungen bei Aortenklappenpathologien. Besonders fiir die Planung des Zugangswegs einer en-
dovaskuldren Versorgung hat die GroB3e des Alpha-Winkels eine entscheidende Bedeutung. Je
spitzer der Alpha-Winkel ist, desto schwieriger wird die Platzierung des Konduits iiber einen
transfemoralen Zugang. Ein transapikaler Zugangsweg kann hier also die sicherere und unkom-
pliziertere Variante darstellen und gleichzeitig die Moglichkeit bieten Pathologien der Aorten-

klappe in einer Prozedur mit zu behandeln.

Ein weiteres Mal fiir die Planung einer endovaskuldren Versorgung kann die Linge entlang
der Kurvaturen sein. Diese wurde in vielen Publikationen nicht explizit erfasst, somit lieBen
sich hier keine direkten Vergleichswerte in der Literatur finden. Als MaB fiir die Kurvatur der
Aorta ascendens werden zum Beispiel der Alpha-Winkel (Gode et al., 2019), die Turtuositét
(Rylski et al., 2014b) oder die Hohe und der Shift des Aortenbogens erfasst (Ardellier et al.,

2017). Grade bei stark exzentrischen aneurysmatischen Dissektionen kann die Lénge entlang
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der Kurvaturen ein weiteres wertvolles MaB fiir die Planung des Stents beziehungsweise eines

klappentragenden Konduits sein.

4.2.2 Physiologische Limitationen

Um auf die besonderen Anforderungen zu reagieren, die die aszendierende Aorta fiir die thora-
kale endovaskuldre Therapie von Typ A Aortendissektionen darstellt muss neben den oben dis-
kutierten anatomischen Gegebenheiten auch die spezielle Physiologie beriicksichtigt werden.
Hier sind insbesondere das einzigartige Bewegungsmuster und die Beweglichkeit der aszendie-
renden Aorta, die Rolle des Oversizing des Stents gegeniiber der Aortenwand und die physio-

logischen Langzeiteffekte von TEVAR zu diskutieren.

Im Gegensatz zur deszendierenden Aorta zeigt die aszendierende Aorta wihrend eines
Herzzyklus eine kraniokaudale Bewegung zwischen 1 und 14 mm und eine Achsenrotation
zwischen 6 und 14 ° (Beller et al., 2004). Wihrend der Implantation kann diese durch eine
tachykarde Ventrikelstimulation kurzfristig ausgeschaltet werden und somit eine prézise Posi-
tionierung des Stents ermoglichen, doch langfristig fiihrt diese Bewegung im Vergleich zu
Stents bei Typ B Aortendissektionen moglicherweise zu einem hdéheren Risiko fiir eine Stent-

dislokation oder fiir die Entwicklung eines Endoleak.

Das Ausmal} des Oversizing ist ein Parameter, der differenziert betrachtet werden sollte. Gra-
benwoger et al. (2012) gehen in einem Positionspapier der europdischen Fachgesellschaften fiir
Kardiologie, Thorax- und GefdBchirurgie und perkutane kardiologische Interventionen davon
aus, dass bei Typ A Aortendissektionen nur ein geringes Oversizing erforderlich ist, da in erster
Linie ein Typ I Endoleak verhindert werden muss und ein relevantes Typ II Endoleak fast aus-
schlieBlich beim Uberstenten der A. subclavia sinistra auftritt, wiahrend andere Formen von
Endoleak hier eine untergeordnete Rolle spielen wiirden (Grabenwdoger et al., 2012). Die Sta-
bilitit des Stents kann bei Typ A Aortendissektionen durch die relativ kurze Lange der aszen-
dierenden Aorta und durch einen Mangel an gesunden Wandabschnitten zur Etablierung einer
ausreichenden Landezone eingeschrinkt werden. Einerseits muss der Stent die Aortenwand
addquat stabilisieren und das Entry verschlieen, andererseits darf durch ein zu starkes Oversi-
zing kein neues Entry in der proximalen oder distalen Landezone provoziert werden. Um diesen
Problemen entgegenzutreten, wurde in dem in dieser Dissertation untersuchten Behandlungs-
konzept die Verankerung auf drei Landezonen verteilt (siche Abbildung 3). Durch die Verbin-
dung des Stents mit einer Aortenklappenprothese zu einem klappentragenden Konduit soll er-

moglicht werden, sowohl die Lange der Landezonen des Stents auf 10 mm als auch das Ausmal}
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des Oversizing zu reduzieren, ohne eine Instabilitdt des Stents in Kauf nehmen zu miissen. So-
mit dienen die proximale und distale Landezone des Stents vor allem dazu, das wahre Lumen
abzudichten und eine antegrade Perfusion des falschen Lumens zu verhindern, anstatt zugleich
den Stent mechanisch zu stabilisieren. Dadurch soll ein Fortschreiten der Dissektion verhindert
oder zumindest eingeddmmt und zugleich das Risiko fiir ein Endoleak oder fiir eine Aorten-

ruptur minimiert werden (Rylski et al., 2014d).

Sobocinski et al. (2011) gingen zur Berechnung des Oversizings vom Durchmesser des von
ihnen bestimmten wahren Lumens aus und rechneten mit einem Oversizing des Stents von 20%
in Bezug auf das wahre Lumen. Das in dieser Dissertation gefundene Verhiltnis von wahrem
Lumen zu Gesamtlumen war ein relativ ungenauer Parameter fiir die Schitzung des Aorten-
durchmessers vor Dissektion, verglichen mit den von Rylski et al. (2014b) gemessenen Durch-
messerunterschieden vor und nach Dissektion. In dieser Dissertation bestand am sinutubuldren
Ubergang ein Verhiltnis von 77,4 (66,9; 86,5) % von wahrem Lumen zum Gesamtlumen, ver-
glichen mit einem gemessenen Unterschied von 84,4%. Am Truncus brachiocephalicus betrug
das Verhéltnis 69,6 (62,4; 79,3) %, verglichen mit gemessenen 85,8% bei Rylski et al. (2014b).
Auf Basis der Daten von Rylski et al. (2014b) wurde in dieser Dissertation ein Oversizing von
5% gegeniiber dem zuriickgerechneten Gesamtlumen festgelegt. Dieses wird als ausreichend
angesehen, da die mechanische Verankerung des Konduits durch eine kiinstliche Aortenklappe
als dritte Landezone unterstiitzt wird. Zudem wird die Gefahr fiir eine Perforation, Ruptur und
auch Endoleak im Bereich der nach stattgehabter Dissektion fragilen Aorta ascendens durch ein

geringeres Oversizing reduziert.

Auch der Langzeiteinfluss auf die Physiologie der Aorta sollte beriicksichtigt werden. Es
konnte gezeigt werden, das Stents einen signifikanten Einfluss auf die Steifheit der Aorta, die

Herzfunktion und auch das myokardiale Remodelling haben konnen (Kreibich et al., 2019a).

4.2.3 Technische Limitationen

Ein neu entwickelter Stent beziehungsweise ein klappentragendes Konduit muss auch technisch
fiir den Finsatz in der Aorta ascendens optimiert werden. Um auf die besonderen Druckbedin-
gungen in der Aorta ascendens und die Kurvatur der Aorta ascendens einzugehen, sollte ein
neu entwickelter Stent idealerweise eine flexiblere Struktur als konventionelle Stents aufwei-
sen, welche zum Beispiel durch einen kiirzeren Abstand der Z-Ringe erreicht werden kann.
Zudem ist eine vorgeformte Kurvatur denkbar, welche auf den Alpha-Winkel und die Kurvat-

urldnge eingeht. Ein dehnbareres Gewebe wire erforderlich, um die Windkesselfunktion der
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gesunden Aorta zu imitieren und eine bessere Himodynamik zu erreichen (Spadaccio et al.,
2016). Zudem kann nach TEVAR von einem erhohten Risiko fiir eine Herzinsuffizienz durch
myokardiales Remodelling ausgegangen werden, dass durch die verminderte Elastizitit der
Aortenwand im Vergleich zur natiirlichen Aorta hervorgerufen wird. Diese ist bis zu vier Mal

elastischer als das Gewebe aktueller konventioneller Stents (Yang et al., 2017).

Fiir die optimale endovaskuldre Versorgung von akuten Typ A Aortendissektionen wiirden ge-
rade und konische Stents in verschiedenen Gréfen benétigt, welche im besten Fall aus beson-
ders flexiblem Material bestehen und welche in ihrer Angulation an die besondere Anatomie
angepasst sind. Da diese Kriterien von aktuell verfiigbaren konventionellen Stents nicht in aus-
reichendem Malfe erfiillt werden (Saadi et al., 2019), sollten sie in die Planung und Entwicklung

einer neuen endovaskuldren Versorgung einbezogen werden.

4.2.4 Klinische Einsatzmoglichkeiten und Limitationen

Der klinische Einsatz von TEVAR sollte risikoadaptiert erfolgen. Insbesondere Patienten, die
bisher als inoperabel eingestuft wurden, konnen von neuen Prozeduren profitieren, indem ein
Stent oder ein klappentragendes Konduit als Interimslosung oder auch als permanente Losung

implantiert wird.

In der Vergangenheit wurden Patienten in einzelnen Zentren aufgrund von verschiedenen, nicht
standardisierten Faktoren, wie zum Beispiel dem Alter als inoperabel und damit als nicht be-
handelbar eingestuft. Zur besseren Risikostratifizierung bei Typ A Aortendissektionen haben
Augoustides et al. (2009) die Penn-Klassifikation entwickelt, welche sich auf die Auspragung
der Ischimie zum Zeitpunkt der Vorstellung bezieht. Die Patienten wurden den Gruppen ,,keine
Ischdmie - Penn A“, ,,lokalisierte (Organ-)Ischdmie — Penn B*, ,,generalisierte Ischdmie — Penn
C* oder ,,kombinierte Ischimie — Penn B&C* zugeordnet (Augoustides et al., 2009). Auf Basis
dieser Klassifikation konnte gezeigt werden, dass das Alter fiir sich genommen in den Penn-
Klassen A und B keine signifikante Anderung der perioperativen Mortalitit bedeutet und es
hier somit kein rationales Entscheidungskriterium darstellt. In den Penn-Klassen B und B&C
nimmt die perioperative Mortalitdt jedoch gerade mit dem Alter stark zu. Insbesondere diese
Patienten mit einem signifikanten perioperativen Risiko fiir Mortalitit und Morbiditét in Zu-

kunft von TEVAR profitieren (Kreibich et al., 2019b).

Der Einsatz von TEVAR bei Pathologien der aszendierenden Aorta wurde zudem héaufig durch
bestehende Komorbidititen, wie einer Aortenklappeninsuffizienz oder einer Perikardtampo-

nade begrenzt. Eine alleinige TEVAR der aszendierenden Aorta wiirde zwar im Optimalfall die
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Perfusion des falschen Lumens unterbinden und eine Expansion des wahren Lumens fordern,
doch hédufige Probleme, wie eine Aortenklappeninsuffizienz oder eine Perikardtamponade kon-
nen dadurch nicht behandelt werden. Bis zu einem Drittel aller Patienten mit Typ A Aorten-
dissektion weisen als Komorbiditit eine moderate bis schwere Aortenklappeninsuffizienz auf
und auch das Auftreten einer Herzbeuteltamponade ist hdufig (Rylski et al. 2014a; Rylski et al.
2014d). Bei bisherigen Machbarkeitsstudien von endovaskuldren Versorgungsmdglichkeiten
bei Typ A Aortendissektionen stellten das Vorhandensein von Aortenklappeninsuffizienz oder
Herzbeuteltamponade hiufige Ausschlusskriterien dar (Moon et al., 2011; Saadi et al., 2019;
Sobocinski et al., 2011). Wenn als Zugangsweg fiir die Implantation des klappentragenden
Konduits eine transapikale Herangehensweise gewahlt wird, konnten beide Komorbidititen in
einem Schritt mitbehandelt und die Positionierung des Fiihrungsdrahtes erleichtert werden.
Uber den transapikalen Zugangsweg konnte eine eventuell bestehende Perikardtamponade drai-
niert werden und durch die Implantation einer kiinstlichen Aortenklappe in Verbindung mit
einem Stent als klappentragendes Konduit wiirde eine Aortenklappeninsuffienz mitbehandelt

(Kreibich et al., 2019c).

4.2.5 Vorteile einer endovaskuliren Therapie

Neben den Herausforderungen und Limitationen, mit denen man bei der Entwicklung einer
endovaskuldaren Therapie konfrontiert wird, bringt diese auch inhédrente Vorteile gegentiber ei-
ner konventionellen Operation mit sich. Zum einen ist TEVAR in der Regel deutlich weniger
invasiv im Vergleich zur konventionellen Operation, bei der in der Regel eine Sternotomie er-
forderlich ist, welche ein deutlich hoheres Risiko fiir Wundheilungsstérungen aufweist als zum
Beispiel ein transapikaler Zugangsweg. Zum anderen konnen durch den minimalinvasiven Zu-
gangsweg und eine genaue praoperative Planung deutlich geringere Eingriffszeiten erreicht und
die Dauer des kardialen Arrests auf die wenigen Sekunden der tatsidchlichen Stentgraftimplan-
tation begrenzt werden. Auf eine selektive cerebrale Perfusion kann im Optimalfall ganz ver-
zichtet werden. Die Zeit der selektiven cerebralen Perfusion ist ein bedeutender Faktor fiir das

Outcome konventioneller Operationen (El-Hamamsy et al., 2016; Svensson et al., 2002).

4.2.6 Entwicklung und aktueller Stand der endovaskuliren Behandlung von Typ A Aorten-

dissektionen

Mit der ersten erfolgreichen endovaskuldren Behandlung einer Typ A Aortendissektion im Jahr
2000 (Gerald Dorros et al., 2000) konnte gezeigt werden, dass TEVAR grundsédtzlich mdglich

ist. Die besonderen anatomischen, physiologischen und technischen Anforderungen der aszen-
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dierenden Aorta stellten Behandler jedoch vor groe Herausforderungen, sodass in der Vergan-
genheit verschiedene Konzepte entwickelt wurden, zunichst jedoch mit begrenztem Erfolg
(Grabenwoger et al., 2012). Vor dem Hintergrund, dass etwa 20 % der Patienten als inoperabel
eingestuft werden (Trimarchi et al., 2005), mussten zunéchst die Patienten identifiziert werden,
welche von einer endovaskulidren Versorgung profitieren konnen (Moon et al., 2011;
Sobocinski et al., 2011). Die endovaskulére Behandlung von akuten Typ A Aortendissektionen
ist zwar wiinschenswert, stellt aber aktuell keine Standardbehandlung dar (Preventza et al.,
2014; Roselli et al., 2017, 2013). Aktuelle systematische Reviews beziehungsweise Meta-Ana-
lysen konnten zeigen, dass TEVAR bei ausgewéhlten Patienten mittlerweile eine sichere Be-
handlungsmethode darstellt, die das Potential hat die Patientenversorgung zu verbessern
(Baikoussis et al., 2017; Muetterties et al., 2017). Das Ziel einer endovaskuldren Therapie ist
in diesem Fall die Aorta zu stabilisieren und durch einen Verschluss des priméren Entrys die
Expansion des wahren Lumens beziehungsweise die Thrombosierung des falschen Lumens zu

fordern sowie die distale Malperfusion zu behandeln (Rylski, 2017).

Moon et al. (2011) untersuchten EKG-getriggerte CT-Scans von 59 Patienten, die zwischen
2004 und 2006 wegen einer akuten Typ A Aortendissektion behandelt wurden, auf die Mog-
lichkeit einer endovaskuldren Versorgung mit aktuell verfiigbaren Stents. Bei 31.5% der Pati-
enten sahen die Autoren die Moglichkeit zu einer endovaskuldren Therapie mit aktuellen Stents.
Sie schitzten, dass bis zu 50% der Patienten behandelt werden konnten, wenn effektive veréas-
telte Stents entwickelt wiirden, um Dissektionen mit Entry im Aortenbogen versorgen zu kon-
nen. Das haufigste Ausschlusskriterium war hier die Lokalisation des Entrys in einer der Lande-
zonen, zumeist in der proximalen Landezone. Fiir die Ladnge der Landezone wurde nach aktu-

ellen MalB3staben von mindestens 20 mm ausgegangen.

Ein wesentlicher Unterschied zu dem in dieser Arbeit untersuchten endovaskulidren Therapie-
konzept mit einem klappentragenden Konduit liegt in der erforderlichen Gréf3e der Landezo-
nen. Durch die Verankerung des Stents an einer kiinstlichen Aortenklappe und die Verteilung
des Drucks auf drei Landezonen kann die GroB3e der beiden distalen Landezonen auf 10 mm
reduziert werden, wodurch die tiberstentbare Distanz und somit die Anzahl an Patienten, die

von der Behandlung profitieren, vergrofSert werden kann.

Sobocinski et al. (2011) analysierten ebenfalls CT-Scans von Patienten mittels 3D-Rekonstruk-
tion im Hinblick auf die Machbarkeit einer endovaskulidren Versorgung. Es wurden 109 Pati-
enten eingeschlossen, die zwischen 2006 und 2009 wegen einer akuten Typ A Aortendissektion

behandelt worden waren. Bei 29,4% der Patienten hielten die Autoren einen endovaskulidren
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Therapieansatz mit der derzeitig verfiigbaren Technologie fiir erfolgversprechend. Bei weiteren
11,9% der Patienten schlugen sie einen neu zu entwickelnden veridstelten Stent vor, um ein
Entry im Aortenbogen zu behandeln. Dieser sollte bis in die supracoronaren Aste reichen und
diese so als zusétzliche Verankerung nutzen. Das hdufigste Ausschlusskriterium war auch hier
die Lokalisation des Entrys in der proximalen, 2 Zentimeter messenden Landezone. Den Ansatz
eines veristelten endovaskuliren Stents, der die supracoronaren Aste einschlieBt, nahmen auch
andere Autoren als Grundlage fiir ihre Untersuchungen. Ardellier et al. (2017) fiihrten bei 57
Patienten CT-Messungen durch, die zwischen 2007 und 2013 wegen einer akuten Typ A Aor-
tendissektion behandelt wurden, und verglichen diese mit Messungen bei 344 gesunden Pati-
enten. Bei Patienten mit Dissektion waren die Aorta ascendens und der Aortenbogen signifikant
langer sowie der Aortenbogen hoher als in der gesunden Vergleichspopulation. Dabei wies je-
doch die Lange des Aortenbogens, also die Distanz vom Beginn des Truncus brachiocephalicus
zum Ende der A. subclavia sinistra, mit 33 (SD 7) mm bei gesunden Aorten zu 35 (SD 9) mm
bei disseziierten Aorten keinen signifikanten Unterschied (p = 0,66) zwischen gesunden und
disseziierten Aorten auf. Die Autoren schlugen vor, die Beobachtung, dass der Aortenbogen
eine relativ konstante Lange aufweist, als Grundlage zur Entwicklung eines veréstelten en-
dovaskuldren Stents zu nutzen. Die in dieser Dissertation gemessene Distanz vom Beginn des
Truncus brachiocephalicus zum Ende der A. subclavia sinistra 39,1 (34,1; 45,1) mm ist groBer,
jedoch wegen der Messmethode nicht uneingeschriankt vergleichbar. Daten zur Lange der Aorta
vor Dissektion lagen in dieser Dissertation nicht vor. Lescan et al. (2019) beschrieben einen
signifikant l&ngeren Aortenbogen bei Zustand nach Typ B Dissektion, welcher einen Unter-
schied von 36 % (p<0,001) gegeniiber nicht disseziierten Aorten aufwies. An dieser Stelle sind
also weitere Untersuchungen erforderlich, um die Groenverteilung des Aortenbogens vor und
nach Dissektion verlésslich abbilden zu kdnnen. Ein Nachteil eines endovaskulir eingebrachten
verdstelten Stents konnte zudem der hohe Planungs- und Zeitaufwand der Prozedur sein, wel-
cher bei dieser zeitkritischen Erkrankung fiir manche Patienten ein limitierender Faktor sein
kann. Zudem miissten auch anatomische Varianten wie gemeinsame GefdBabgédnge, zum Bei-
spiel des Truncus brachiocephalicus und der Arteria carotis sinistra in der Planung einer solchen

Stentversorgung beriicksichtigt werden.

Es gibt mittlerweile einige Studien welche Fille, bei denen TEVAR im Bereich der aszendie-
renden Aorta zum Einsatz kam, retrospektiv untersuchten. Nienaber et al. (2017) beschrieben
Félle von 12 Patienten im Alter von 81 (SD 7) Jahren, die zwischen 2009 und 2016 eine thora-
kale endovaskuldre Aortentherapie wegen einer Typ A Aortendissektion erhielten. Eine erfolg-

reiche TEVAR wurde bei 11 Patienten (91,7%) durchgefiihrt. Die 30-Tage- Uberlebensrate fiir
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diese hoch vorselektionierten 11 Patienten lag bei 100%. Innerhalb von 3 Jahren verstarben 4
Patienten wegen nicht aortenassoziierter Ursachen. Die Autoren kommen zu dem Schluss, dass
TEVAR bei entsprechenden anatomischen Voraussetzungen und somit bei speziell selektio-
nierten Patienten mit Typ A Aortendissektionen machbar sei, gerade bei als inoperabel einge-
stuften Patienten. Mit den aktuellen Stents seien die Patienten am besten behandelbar, bei denen
das Entry in der Mitte der Aorta ascendens liege. Die gegenwértige Technologie miisse deshalb
weiterentwickelt werden, um auf die Besonderheiten der Anatomie der aszendierenden Aorta

eingehen zu konnen (Nienaber et al. 2017).

In einem systematischen Review untersuchten Muetterties et al. (2017) 46 Publikationen, in
denen zwischen 1995 und 2017 insgesamt 118 Patienten beschrieben wurden, die wegen ver-
schiedener Pathologien der Aorta ascendens TEVAR erhielten, davon 50% wegen einer Typ A
Aortendissektion. Die Rate von Typ 1 Endoleaks lag bei 18,6%, die Rate der Reinterventionen
lag bei 9,3%. Bei einer durchschnittlichen Follow-Up Zeit von 17,2 Monaten lag die Gesamt-
mortalitdt bei 5% und die aortenassoziierte Mortalitit bei 3,4%. Die Autoren kamen zu dem
Schluss, dass Patienten mit verschiedenen Pathologien der Aorta ascendens erfolgreich en-
dovaskulér behandelt werden konnen, jedoch eine grofBere Bandbreite an Stentgrofen bendtigt

wiirde, um alle Patienten addquat behandeln zu kénnen (Muetterties et al., 2017).

In einer Meta-Analyse untersuchten Baikoussis et al. (2017) 30 Fallserien oder Fallberichte von
TEVAR Behandlung bei zugrundeliegenden Pathologieen der aszendierenden Aorta mit insge-
samt 119 Patienten. Die 30-Tages-Mortalitét betrug hier 2.9% (95%-KI, 0.02-8.6) und die Rate
an neurologischen Ereignissen wie Schlaganfall oder einer transitorischen ischdmischen Atta-
cke betrug 1.8% (95% KI, 0.1-7.0). Von einem spéten Endoleak wurde in 16,4% (95% K1, 8.2-
26.0) berichtet. Insgesamt kommen die Autoren zu dem Schluss, dass TEVAR im Bereich der
aszendierenden Aorta eine vielversprechende Behandlungsmethode darstellt (Baikoussis et al.,

2017).

Bei dem in dieser Dissertation untersuchten Behandlungskonzept befand sich das Entry bei
46% aller Patienten in einer durch den Stent verschlieSbaren Zone. Die mit einem Stent ver-
sorgbare Strecke ist durch die Verteilung der Verankerung auf drei Landezonen und die Ver-
kiirzung der jeweiligen Landezonen auf 10 mm deutlich gréBer als in fritheren Untersuchungen.
Bei weiteren 22% entwickelte sich die Typ A Dissektion retrograd mit der Lokalisation des
Intimaeinrisses distal des Tr. brachiocephalicus oder ein Entry war nicht abgrenzbar. Auch in

diesen Fillen kann ein klappentragendes Konduit durch das Férdern der Thrombosierung des
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falschen und der Expansion des wahren Lumens zu einer Stabilisierung des Patienten und Ver-
besserung der Himodynamik beitragen (Higashigawa et al., 2019). Bei 68% der Patienten, die
in dieser Arbeit untersucht wurden, bestand somit die Moglichkeit, ein solches Konduit entwe-
der als tempordre Losung zur Stabilisierung des Patienten, beispielsweise im Fall von Malper-
fusion oder Schock oder auch als definitive Therapie einzusetzen. Eine gro3e Bandbreite an
erforderlichen StentgroBen wurde auch in der vorliegenden Dissertation ermittelt. Um alle Pa-
tienten versorgen zu konnen wiirden neben geraden insbesondere konische Stents mit Durch-
messerunterschieden von bis zu 16 mm bendtigt, welche teilweise neu entwickelt werden miiss-

ten.

4.2.7 Ausblick

Besonders vor dem Hintergrund der immer noch hohen Mortalitédts- und Morbiditdtszahlen mit
einer Gesamtmortalitit von 16,9 % (Boening et al., 2017) und bis zu 15,8 % postoperativer
Schlaganfille (Dumfarth et al., 2018) muss nach Moéglichkeiten zur besseren Patientenversor-
gung bei dieser hochakuten Erkrankung geforscht werden. Entscheidend fiir das Ergebnis bei
dem aktuellen Standardtherapieverfahren, der offen chirurgischen Intervention, ist die Zeit der
selektiven Hirnperfusion und die kardiale Ischdmiezeit (Boening et al., 2017; Damberg et al.,
2017). Zudem werden selbst in erfahrenen Aortenzentren noch immer etwa 8% der Patienten
als inoperabel eingestuft (Roselli et al., 2017). In der Behandlung anderer akuter Pathologien
des Herz-Kreislauf-Systems, wie zum Beispiel bei dem akuten Koronarsyndrom, konnte in den
vergangenen Jahrzehnten unter anderem durch den flaichendeckenden Einsatz schnellverfiigba-
rer endovaskulérer Interventionen eine starke Senkung der Mortalitdt und so ein Durchbruch in

der Patientenversorgung erzielt werden (Mensah et al., 2017).

Zum gegenwirtigen Zeitpunkt ist die endovaskuldre Versorgung bei akuten Typ A Aorten-
dissektionen noch weitgehend experimenteller Natur, doch durch die Entwicklung neuer Me-
thoden und die Weiterentwicklung bestehender Technik riickt TEVAR hier immer weiter in
den Bereich des Moglichen (Kubota, 2016) und zeigt bereits erste vielversprechende Ergebnisse
(Baikoussis et al., 2017). Besonders Patienten, die bisher als inoperabel galten, zum Beispiel
wegen Instabilitit oder zu schwerwiegenden Komorbiditdten, hiufig vergesellschaftet mit ho-
hem Alter, konnten von TEVAR profitieren (Roselli et al., 2017). Trotz dieser teilweise ermu-
tigenden Ergebnisse sind sich die Autoren einig, dass die bestehende Technologie verbessert
werden muss. Vor allem die Variabilitdt der in der Aorta ascendens einsetzbaren Stents muss

dabei durch eine breitere Groflen- und Langenverteilung besser individualisierbar sein. Auch
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weitere Maflnahmen wiren wiinschenswert, um Stents an die besondere Anatomie der aszen-
dierenden Aorta anzupassen, wie zum Beispiel flexiblere Materialien oder eine prdoperative
Anpassung an den Alpha-Winkel (Horton et al., 2016; Muetterties et al., 2017). Gerade im
Hinblick auf die gro3e Anzahl an benétigter Stents in verschiedenen Durchmessergrofien sind
Konzepte, die eine flexiblere Modulation des Stentdurchmessers erlauben, anzustreben. Eine
Moglichkeit dies bei einem neu entwickelten Stent zu erreichen wire eine zweistufige Platzie-
rung. Im ersten Schritt wiirde der Stent mit einem Ballon auf den Grunddurchmesser erweitert
und im néchsten Schritt die zweite Landezone mit einem grof3eren Ballon separat auf den be-
notigten Durchmesser erweitert. Voraussetzungen fiir ein solches Konzept wéren einerseits fle-
xiblere, dehnbare Gewebe, die trotzdem ihre abdichtende Funktion nicht verlieren und ein Ein-
rastmechanismus, zum Beispiel durch einen speziellen Schliff, iber den die Z-Ringe des Stents
fest fiir verschiedene Durchmesser eingestellt werden konnen. Insbesondere als klappentragen-
des Konduit, also in Verbindung mit einer Aortenklappenprothese wire ein solches Konzept
denkbar, da die Landezonen des Stents nicht zur mechanischen Fixierung bendtigt werden, son-
dern nur ein Endoleak verhindern miissen. Somit kdnnten die Landezonen mit einem relativ

geringen Anpressdruck auf den passenden Durchmesser eingestellt werden.

Um eine Verbesserung der Patientenversorgung zu erreichen, miissen neue Behandlungskon-
zepte, wie zum Beispiel die Entwicklung von veristelten Stents, die an die Gefd3abgédnge des
Aortenbogens angepasst sind (Sobocinski et al., 2011; Voskresensky et al., 2017) weiterentwi-
ckelt und evaluiert werden. Auch das in dieser Arbeit untersuchte Konzept kann den Einsatz
von TEVAR bei Typ A Aortendissektionen weiter voranbringen. Im Optimalfall wiirde der
Einsatz des klappentragenden Konduits so ablaufen, dass bei einem Patienten mit akuter Typ
A Aortendissektion mittels eines hochwertigen kontrastmittelverstarkten CTs die Dissektion
diagnostiziert, das Entry lokalisiert und die Anatomie der disseziierten Aorta vermessen werden
kann. So kann, wihrend der Patient ggf. noch in ein qualifiziertes Zentrum verlegt wird, bereits
praoperativ die Grofle der Aortenklappenprothese, die Lage der Landezonen und deren Durch-
messer bestimmt werden. Bei Ankunft des Patienten im OP sind Aortenklappenprothese und
Stent idealerweise schon zu einem klappentragenden Konduit verbunden, um es iiber einen
transapikalen Zugang zu implantieren und eine eventuell gleichzeitig bestehende Herzbeutelt-
amponade mitbehandeln zu konnen. Je nach Lage des Entrys kann diese Behandlung im Falle
eines durch den Stent abdeckbaren Entrys als permanenter, oder beispielsweise im Falle einer
retrograden Dissektion, mit distaler Lage des Entrys als temporirer Losungsansatz angesehen
werden. Auch bei retrograder Dissektion kann davon ausgegangen werden, dass die Expansion

des wahren Lumens und die Thrombosierung des falschen Lumens unterstiitzt werden und
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dadurch zur Stabilisierung des akut gefihrdeten Patienten beigetragen wird (Higashigawa et al.,
2019). So kann eine eventuell notwendige, komplexe, offene chirurgische Intervention an ei-
nem stabilen Patienten durchgefiihrt werden, der nicht unmittelbar durch eine distale Malper-
fusion oder einen kardialen beziehungsweise distributiven Schock gefdhrdet ist. Die Behand-
lung von akuten Pathologien der aszendierenden Aorta wird also auch nach Etablierung en-

dovaskulérer Verfahren auf eine optimale chirurgische Versorgung angewiesen bleiben.

Durch die Verteilung des Drucks auf drei Landezonen, die Verkiirzung der Landezonen des
Stents und eine Limitierung des Oversizing bei gleichzeitig gewidhrleisteter Koronarperfusion
teht potenziell einem deutlich groeren Patientenkollektiv eine endovaskulidre Versorgungs-
moglichkeit zur Verfiigung. In dieser Dissertation wurde ermittelt, dass in dem untersuchten
Patientenkollektiv aufgrund der Lage des Entrys bei 68% der Patienten eine Versorgung mit
dem vorgestellten Konzept prinzipiell méglich war. Auch wenn die Patienten nicht berticksich-
tigt werden, die aufgrund eines zu geringen Abstands vom Anulus aortae zur proximalen Ko-
ronararterie (5%) oder wegen eines unpassenden Durchmessers am Anulus aortae (7%) nach
dem aktuellen Stand der Technik nicht mittels TAVI versorgt werden konnen, wére eine en-
dovaskuldre Behandlung immer noch bei iiber 50% der Patienten moglich. Eine wichtige
Grundlage hierfiir bildet vor allem die Entwicklung neuer Stentformen, -materialien und -gro-
Ben fiir die Aorta ascendens. Auch fiir Aortenklappenprothesen, die mit diesen Ascendens-
Stents zu einem klappentragenden Konduit verbunden werden sollen, wire eine breitere Gro-

Benauswahl wiinschenswert.

Da sich TEVAR bei Typ A Aortendissektionen gegenwiértig noch in der Entwicklung befindet,
sollte eine empirisch gestiitzte Evaluation neuer Verfahren erfolgen. Um eine Risikoeinschét-
zung fiir neue Technologien vornehmen zu konnen und deren praktische Anwendbarkeit zu
iberpriifen, miissen diese zunéchst in Tiermodellen iiberpriift werden. Auf diese Weise konnen
mogliche Probleme erkannt und angegangen werden. Faktoren wie die Stentstabilitdt und die
Verfahrenssicherheit konnen tiberpriift und optimiert werden. Um die Sicherheit des Verfahrens
und die Langzeitauswirkungen bei der Behandlung mit einem klappentragenden Konduit beur-
teilen zu konnen, miissen Patienten in intensiver Nachsorge betreut und in systematischen
Léngsschnittstudien beobachtet werden. Kennziffern wie die Aortenassoziierte Mortalitét, das
Auftreten und die Haufigkeit von Endoleak, Aortenruptur und Reinterventionen sollten erfasst

werden, um eine Ubersicht iiber das Risiko und die Sicherheit des Verfahrens zu geben.
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4.2.8 Limitationen dieser Studie

Patientenkollektiv und Parameter

Insgesamt konnten aus einer Sceeningliste von 395 Patienten 167 in die Studie eingeschlossen
werden, die innerhalb eines Zeitraums von 14 Jahren wegen einer akuten Typ A Aortendissek-
tion im Universitats-Herzzentrum Freiburg-Bad Krozingen behandelt wurden. Die Gréfe des
Patientenkollektivs und die Verteilung des Alters und des Geschlechts waren vergleichbar mit
den Daten anderer aktueller Publikationen, welche die Anatomie der akut disseziierten Aorta

ascendens untersuchen (Alberta et al., 2015; Ardellier et al., 2017; Conzelmann et al., 2016).

Es handelte sich bei der hier durchgefiihrten Studie um eine Machbarkeitsstudie. Parameter und
Risikofaktoren wie der BMI, die K6rperoberfldache, bestehende Komorbidititen oder die Ethnie
der Patienten wurden nicht erfasst. Aufgrund der Datenerhebung an nur einem Standort kann
davon ausgegangen werden, dass die Aussagekraft fiir die kaukasische Bevolkerung am groBten
ist. Es wurde nicht erfasst, ob bei Patienten kardiovaskuldre Risikofaktoren, wie arterielle Hy-
pertonie, Nikotinabusus, Diabetes Mellitus oder Dyslipiddmie, vorlagen. Des Weiteren wurden
Risikofaktoren, wie das Vorliegen eines praoperativ bestehenden Aortenaneurysmas, einer fa-
milidren Disposition fiir Aortendissektionen, einer priadisponierenden syndromalen Erkran-
kung, einer bikuspiden Aortenklappe oder Bindegewebserkrankungen, wie zum Beispiel
Marfan- oder Ehlers-Danlos Syndrom nicht erfasst. Patienten, bei denen einer dieser Risiko-
faktoren vorliegt, sind gegebenenfalls nicht fiir eine Versorgung mit einem klappentragenden
Konduit geeignet (Kreibich et al., 2019c). Die Anzahl an Patienten, die tatsdchlich durch ein
endovaskulires klappentragendes Konduit behandelt werden konnen, ist somit wahrscheinlich

in der Praxis geringer, als die hier vorliegenden anatomischen Messdaten suggerieren.
Methoden

Es konnten nur Patienten eingeschlossen werden, bei denen eine EKG-getriggerte, kontrastmit-
telverstirke CT-Untersuchung durchgefiihrt werden konnte. Das bedeutet, dass Patienten, die
gegebenenfalls zu instabil fiir eine solche Untersuchung waren, nicht eingeschlossen wurden,

was eine mdgliche Stichprobenverzerrung darstellt.

Die technische Durchfiihrung der Messungen in multiplanarer 3D-Rekonstruktion stellt nach
aktuellen Empfehlungen die genaueste und am besten reproduzierbare Methode zur Durchmes-
serbestimmung mittels CT dar und wird als die aktuell genaueste Methode zur Planung einer

Stentversorgung angesehen (Erbel et al., 2014; Saadi et al., 2019). Alle Messungen wurden
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einmalig und nicht randomisiert durch einen Medizinstudenten ohne radiologische Fachquali-
fikation durchgefiihrt. Aus diesem Grund kann eine Inter- und Intraobserver-Variabilitét nicht
quantifiziert werden, welche nach Bland-Altman maximal 3-5 mm fiir Durchmessermessungen

der abdominellen Aorta betragen sollte (Cayne et al. 2004; Singh et al. 2003).

In der vorliegenden Dissertation wurde zwar die Lokalisation des Entrys, aber nicht dessen
Linge bestimmt. Yoshida et al. (2003) geben die Lénge des Entrys mit durchschnittlich 17.9
(SD 15.3) mm an. Somit kommen ggf. einige Patienten wegen der Linge des Entrys nicht fiir
eine endovaskuldre Versorgung in Frage. Bei der Messung des Aortendurchmessers wurde die
Aortenwand nicht beriicksichtigt. Obwohl der Durchmesserunterschied, zum Beispiel bei
thrombosiertem Lumen, relativ groB3 sein kann, gibt es derzeit keinen Konsens dariiber, ob die

Aortenwand beriicksichtigt werden sollte oder nicht (Elefteriades and Farkas, 2010).

Eine weitere Frage ist, in wie weit sich das wahre Lumen anhand der Daten von Rylski et al.
(2014b) tatsdchlich fiir alle Patienten berechnen ldsst. Insbesondere bei Patienten mit stark
aneurysmatisch erweiterter Aorta konnte die verwendete Methode nur begrenzt anwendbar
sein, da hier bei Dissektion moglicherweise eine besonders starke morphologische Anderung
stattgefunden hat. Zur Bestimmung des wahren Lumens konnen auch andere Methoden, wie
zum Beispiel die Vermessung der Intima (Neri et al. 2005) in Betracht gezogen werden. Bei
den hier berechneten Werten kann es sich in jedem Fall nur um Néaherungen handeln. Die end-
giiltige Therapieentscheidung muss fiir jeden Patienten individuell getroffen werden. Gerade
im Falle einer stark aneurysmatisch erweiterten Aorta wird ein Patient auch in Zukunft wahr-

scheinlich eher von einer offenen Operation profitieren.
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S Zusammenfassung

Ziel. Das Ziel dieser Dissertation war es, die Anatomie der Aorta ascendens nach Typ A Aor-
tendissektion zu untersuchen, um die Machbarkeit eines endovaskuldren Versorgungskonzepts
mit einem klappentragenden Konduit zu {iberpriifen und hierfiir konkrete GréBenverteilungen
zu bestimmen. Vor dem Hintergrund, dass diese akute lebensbedrohliche Erkrankung noch im-
mer mit einer hohen Rate an Mortalitdt und Morbiditidt verbunden ist, miissen bestehende Be-
handlungsansitze verbessert und neue Technologien entwickelt werden, um eine Verbesserung

der Patientenversorgung zu erreichen.

Methoden. 167 Patienten im Alter von 64 (52; 75) Jahren, die zwischen 2004 und 2017 wegen
einer Typ A Aortendissektion operiert wurden, wurden in einer retrospektiven Kohortenstudie
analysiert. In multiplanarer 3D-Rekonstruktion wurden entlang einer Centerline die Distanzen
zu den GefdBabgingen, zum Start der Dissektion und zum Entry sowie die Durchmesserwerte
an den GefidBabgingen der Aorta ascendens und des Aortenbogens bestimmt. Auf Basis dieser
Messdaten wurde die Machbarkeit eines endovaskuldren Behandlungskonzepts fiir ein auf-

grund der Lage des Entrys ausgewihltes Patientenkollektiv untersucht.

Ergebnisse. Von 167 untersuchten Patienten kamen 113 Patienten (68%) aufgrund der Lage
des Entrys prinzipiell fiir eine endovaskuldre Behandlung mit einem klappentragenden Konduit
in Frage. Hierbei kamen 7% der Patienten wegen eines unpassenden Durchmessers am Anulus
aortae und 5% der Patienten wegen eines Abstands unter 10 mm zur proximalen Koronararterie
nicht fiir eine TAVI in Frage. Um die Aorta ascendens von mindestens 90% der Patienten mit
passenden Stentgroflen zu versorgen, wiren flinf verschiedene Lingenmale in 10 mm Interval-
len zwischen 70 und 120 mm bendtigt worden. Bei 28% der Patienten wéren gerade und bei
72% konische Stents mit jeweils unterschiedlichem Durchmesser benétigt worden. Um min-
destens 88,5% der Patienten versorgen zu kdnnen, wéren 16 verschiedene Stent-Durchmesser-

groflen bendtigt worden.

Schlussfolgerung. Zwei Drittel der Patienten, die sich mit akuter Typ A Aortendissektion pra-
sentieren, sind aufgrund der Lage des Entrys prinzipiell fiir eine endovaskuldre Versorgung mit
einem klappentragenden Konduit geeignet. Um alle Patienten versorgen zu kdnnen, wird eine
breitere GrofBenverteilung existierender Stents sowie eine Anpassung der Technologie an die
besonderen anatomischen, technischen, physiologischen und klinischen Anforderungen der
Aorta ascendens bendtigt. Zur Evaluation der Anwendbarkeit und der Risiken sollten weitere

Studien durchgefiihrt werden.
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