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Biomarker zur Vorhersage postoperativer Ergebnisse nach chirurgischem Aorten-
klappenersatz oder -reparatur

Dr. Till J. Demal und Dr. Andreas Schéfer, Hamburg

Hintergrund

Die Vorhersage postoperativer Komplikationen nach kardiochirurgischen Eingriffen stellt eine Her-

ausforderung dar. Neben den etablierten Methoden zur Risikoabschéatzung (z. B. EuroSCORE (1),

STS-Score (2)), gewinnt die praoperative Bestimmung von Biomarkern zunehmend an Bedeutung

und kann bei der Abschatzung postoperativer Komplikationen hilfreich sein (3). Um die Vorhersage
des operativen Ergebnisses zu vereinfachen, haben wir praoperativ bestimmte Blut-Biomarker mit

dem Auftreten postoperativer Komplikationen nach chirurgischem Aortenklappenersatz oder -repa-
ratur korreliert.

Methoden

Patient:innen, die sich einer Operation an der Aortenklappe unterzogen, wurden nach informierter
Einwilligung prospektiv in unser institutionelles Aortenklappenregister aufgenommen. Patient:innen,
bei denen ein simultaner Ersatz der Aorta ascendens oder eine Ross-OP durchgefiihrt wurden, wur-
den von der Analyse ausgeschlossen. Bei allen eingeschlossenen Patient:innen erfolgte die routine-
mafige praoperative Bestimmung folgender Biomarker im Blut: Hamoglobin, Kreatinin, hsTroponin
I, GOT, GPT, INR, CRP und NTproBNP. Postoperative Komplikationen wurden entsprechend der
VARC-3-Kriterien definiert (4). Die Werte der Biomarker wurden mittels Regressionsanalyse mit der
postoperativen Komplikationsrate korreliert. Die Korrelationen wurden mit dem EuroSCORE Il ad-
justiert. Aufgrund von wenigen oder nicht vorhandenen Ereignissen bei den Ergebnisparametern
wurde eine Firth-Korrektur vorgenommen.

Ergebnisse

Zwischen Marz 2018 und Mai 2022 wurden 489 Patient:innen (medianes Alter 67,4 (IQR 58,0; 74,3),
338/489 (69,3%) mannlich, medianer EuroSCORE Il 5,3% (IQR 1,7; 67,3%) in die Analyse einge-
schlossen. Die Patientencharakteristika sind in der Tabelle 1 aufgefihrt.

Total (n=489) ‘

Alter (Jahren), Mittelwert (IQR) 67,4 (58,0-74,3)
Mannlich, n (%) 338 (69,3)
Logistischer EuroSCORE Il (%), Mittelwert (IQR) 5,3 (1,7-67,3)
Eingeschrankte Ejektionsfraktion, n (%)

Moderat (0-50%) 29 (6,3)

Hochgradig (<30%) 21 (4,6)
Diabetes, n (%) 90 (18,4)
Koronare Herzkrankheit, n (%) 205 (42,1)
Z.n. TIA / Schlaganfall, n (%) 50 (10,2)
Chronische Lungenerkrankung, n (%) 38 (7,8)
OP Indikation: Aortenklappeninsuffizienz, n (%) 111 (25,7)
OP Indikation: Aortenklappenstenose, n (%) 378 (77,3)

Tab. 1: Patient:innencharakteristika
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Bei 72/489 (15,2 %) Patient:innen war eine Endokarditis die Indikation zur Operation. Ein Klappener-
satz wurde bei 454/489 (95,4 %) und eine Klappenreparatur bei 22/489 (4,6 %) Patient:innen durch-
gefuihrt. Eine simultane Koronare Bypassoperation und/oder eine AV-Klappenprozedur wurden bei
35,7 % (n=174/489) durchgefihrt.

In Tabelle 2 werden die friihen postoperativen Komplikationen dargestellt. Die 30-Tages-Mortalitat
betrug 3,5 % (n=17). Bei Endokarditis lag die 30-Tage-Mortalitat bei 16,6 % (n=12). Ein postoperativer
Schlaganfall wurde bei 2,7 % (n=10) festgestellt. Die Raten fir lebensbedrohliche und letale Blutun-
gen des VARC-3-Blutung-Typs 3/4 und postoperative Schrittmacherimplantationen lagen bei 4,9 %
(n=24) bzw. 8,8 % (n=42). Die kombinierten 30-Tage-VARC-3-Endpunkte Early Safety und Clinical
Efficacy wurden in 73,7% (n=359) bzw. 93,6% (n=454) erreicht.

Total (n=489)

30-Tages-Mortalitat, n (%) 17 (3,5)
Akute Nierenschadigung Stadium II/1ll, n (%) 16 (3,3)
VARC-3-Blutung Typ 3/4, n (%) 31 (6,3)
Schlaganfall, n (%) 12 (2,5)
Myokardinfarkt, n (%) 71,9
VARC: kombinierte frihe 30-Tages-Sicherheit, n (%) 359 (73,7)

Tab. 2: frihe postoperative Komplikationen

Die Korrelationen der praoperativ gemessenen Biomarker mit der 30-Tage-Mortalitéat werden in Ta-
belle 3 aufgefiihrt. Praoperatives Hamoglobin (OR 0,71; 95% CI: 0,57-0,88; p=0,0021), Kreatinin (OR
3,95; 95% CI: 1,51-10,33; p=0,0051), hsTroponin | (OR 1,40; 95% CI: 1,07-1,83; p=0,015), GOT (OR
2,42; 95% CI: 1,04-5,64; p=0,040), GPT (OR 3,00; 95% CI: 1,92-4,68; p<0,001), INR (OR 4,09; 95%
Cl: 1,13-14,84; p=0,032), CRP (OR 2,14; 95% CI: 1,50-3,06; p<0,001), und NTproBNP (OR 2,07;
95% CI: 1,35-3,16; p<0,001) waren alle signifikante und unabhangige Pradiktoren fiir die 30-Tage-
Mortalitat. Basierend auf den Odds Ratios zeigen die Biomarker Kreatinin und INR die starkste Kor-
relation zur Mortalitat. Darliber hinaus sagen alle diese Biomarker die kombinierten Endpunkte Early
Safety und Clinical Efficacy voraus.

OR (95% CI) P-Wert

Hamoglobin, g/dL 0,71 (0,57-0,88) 0,0021
Kreatinin mg/dL 3,95 (1,51-10,33) 0,0051
hs Troponine | 1,40 (1,07-1,83) 0,015
GOT 2,42 (1,04-5,64) 0,040
GPT 3,00 (1,92-4,68) <0,001
INR 4,09 (1,13-14,84) 0,032
CRP 2,14 (1,50-3,06) <0,001
NTproBNP 2,07 (1,35-3,16) <0,001

Tabelle 3: Assoziation praoperativer Biomarker mit der 30-Tages-Mortalitat

Lebensbedrohliche Blutungen vom Typ-3/4 wurden durch Hamoglobin (OR 0,79; 95% CI: 0,66-0,94;
p=0,0073), Kreatinin (OR 3,06; 95% CI: 1,33-7,02; p=0,0084), CRP (OR 1,34; 95% CI: 1,00-1,80;
p=0,054) und NTproBNP (OR 0,75; 95% CI: 0,56-0,99; p=0. 045) vorhergesagt, jedoch nicht durch
hsTroponin | (OR 1,26; 95% CI: 0,95-1,66; p=0,11), GOT (OR 1,38; 95% CI: 0,57-3,36; p=0,48), GPT
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(OR 1,40; 95% CI: 0,93-2,11; p=0,10), INR (OR 2,24; 95% CI: 0,64-7,82; p=0,21). Keiner der unter-
suchten Biomarker korrelierte unabhéngig mit einem postoperativen Schlaganfall.

Schlussfolgerung

In dieser Analyse wurden mehrere Biomarker identifiziert, die unabhéngig von der EuroSCORE-II-
Risikostratifizierung das postoperative Ergebnis nach Aortenklappenoperation in Bezug auf Mortali-
tat und Komplikationsraten vorhersagen. Wir vermuten, dass diese Biomarker adaquat praoperativ
bestehende Endorganschaden widerspiegeln, welche einen starken Einfluss auf das operative Er-
gebnis haben. Bemerkenswerterweise war nicht nur Hamoglobin, sondern auch Kreatinin, CRP und
NTproBNP pradiktiv fir postoperative Blutungsereignisse. Es sollten kombinierte Stratifikationsmo-
delle dieser Biomarker mit dem EuroSCORE Il in weiteren Studien evaluiert werden, um die Vorher-
sagekraft von praoperativen Risikoscores zu verbessern.
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