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10-Jahres-
Uberlebensrate
nach LTX bei allen
Krankheitsbildern
um 18% héher als
im internationalen

Vergleich
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Neuvigkeiten

Modell zur umfassenden Betreuung
von Lungentransplantationspatienten

Mit Ubernahme der Leitung der Klinik durch Herrn Prof. Have-
rich hat die Lungentransplantation an der MHH einen starken
Zuwachs erfahren. Heute ist die Klinik fir Herz-, Thorax- und
GefaBchirurgie (HTG) das weltweit groBte Zentrum fir die
Lungentransplantation. Jahrlich werden etwa 100 Transplanta-
tionen durchgefihrt.

Zusatzlich zu dem groBBen operativen und akutstationdren
Know-how steigt der jdhrliche Betreuungsumfang der prd- und
post-operativ zu versorgenden Patienten. Derzeit werden in
der Abteilung fir Pneumologie und der HTG jdhrlich etwa 250
Patienten als mégliche oder bereits auf der Warteliste aufge-
nommene Kandidaten interdisziplingr ambulant betreut. Mehr
als 350 Patienten stellen sich nach der Organverpflanzung aus
dem gesamten Bundesgebiet mehrmals im Jahr im Rahmen ihrer
lebenslangen Nachsorge in der Nachsorge-Ambulanz vor. Auf-
grund dieser Uberregionalen Spitzenposition der MHH im Be-
reich der Lungentransplantation ist die Bildung eines Kompe-
tenzzentrums sinnvoll und notwendig.

Die zukinftig deutlich starker sektorenibergreifende Betreuung
dieser Patientengruppe wird sich insbesondere auf eine weitere
Verbesserung der Qualitat der Therapie auswirken. Nachdem
in der MHH die 10-Jahres-Uberlebensrate nach Lungentrans-
plantation im Schnitt bei allen Krankheitsbildern derzeit 43%
betragt und damit bereits heute um 18% hoher als im internati-
onalen Vergleich liegt, bedeutet die Bildung eines Kompetenz-
zentrums und —netzes einen weiteren Schritt in eine Qualitdts-
verbesserung.

Der Gesetzgeber hat die Mdglichkeit geschaffen, im Rahmen
des § 140b SGB V — Integrierte Versorgung — eine sektoren-
Ubergreifende Versorgung zu etablieren. Dieses will die MHH
nutzen. Ziele des integrierten Versorgungsmodells sind eine
kompetente, wohnortnahe Betreuung von Lungentransplantati-
onskandidaten und -patienten durch die enge Vernetzung der
niedergelassenen Fachdrzte mit der MHH und der qualitative
Austausch von medizinischen Informationen zwischen den beiden
Sektoren. Dariber hinaus erfolgt die Vorbereitung auf die Or-



Neuvigkeiten

ganibertragung, die Anschlussheilbehandlung und die langfris-
tige Rehabilitation nach der Transplantation durch eine Koope-
rations-Rehabilitationsklinik, die sich auf dem Gebiet der Lun-
gentransplantation spezialisiert hat.

Durch Einfihrung eines Case-Managements durch  MHH-
Spezialisten, den Kandidaten und Patienten sowie deren be-
handelnden Arzten eine sténdige fachkundige Beratung zukom-
men lassen, wird eine effiziente Versorgung auf héchstem qua-
litativem Niveau gewdhrleistet.

Die Vernetzung verschiedenster Spezialisten und die engma-
schige Versorgung dieser schwerstkranken Patientengruppe
sollen folgende Vorteile der Therapie mit sich bringen:

®  Minimierung und Friherkennung von Komplikationen

® Weniger Krankenhausaufenthalte und Patiententrans-
porte

® Deutliche Senkung der peri-operativen Sterblichkeit
durch vorbereitende Rehabilitation bzw. stationdren
Aufenthalt der ,U“-gelisteten Patienten

Abb.1: Integrierte Versorgung Lungentransplantation
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® Verbesserung der Lebensqualitat und der beruflichen
(Wieder-)eingliederung

® Sichtbare Verbesserung der Langzeitergebnisse

Das Modell der integrierten Versorgung fir Lungentransplanta-
tions-Patienten ist in Deutschland in dieser Form einzigartig und
wird voraussichtlich Mitte 2007 mit einer Krankenkasse umge-
setzt.

Projekt ,Herzschlag® - Schuler forschen

Das Ziel des Projektes war, junge Menschen fir die medizini-
sche Forschung zu begeistern und ihnen die Mdglichkeiten, aber
auch die Probleme wissenschaftlichen Arbeitens aufzuzeigen.
An mindestens zwei Nachmittagen in der Woche und am Wo-
chenende haben 32 Schiler aus verschiedenen Gymnasien von
Hannover ein Jahr lang nach alternativen Wegen zur Kultivie-
rung von Herzmuskelzellen gesucht.

Die Initiative zu dem Projekt ergriff Prof. Dr. A. Haverich in
Zusammenarbeit mit dem Niedersdchsischen Kultusministerium
und der Stiftung Tierdrztliche Hochschule Hannover, die Koordi-
nation erfolgte durch das Niedersdchsische Kultusministerium
und Schirmherr war Niedersachsens Ministerprésident Christian
Wulff.

Gefordert wurde eine echte wissenschaftliche Auseinanderset-
zung: Die Schiler bereiteten Experimente vor, arbeiteten in
einem Zellkulturlabor und werteten die Ergebnisse anschlieBend
aus. Blockveranstaltungen, experimentelle Phasen und Seminare
dienten Hintergrundinformationen zu sammeln, im Labor zu for-
schen und die Ergebnisse auszutauschen.

Zuerst lernten die Schiler das ,Handwerk der Zellkultur” an
etablierten Zelllinien, dann forschten die Jungwissenschaftlicher
an tierischen Zellen, spdter dann an menschliche Zellen und
Gewebe. In Vorlesungen und Seminaren konnten die Nach-
wuchsforscher die gewonnenen Erfahrungen und Ergebnisse
theoretisch aufarbeiten. Von allen wurde ein hohes Maf3 an
Motivation und Leistungsbereitschaft, die Fahigkeit zum prob-
lemorientierten Denken und die selbststdndige Erarbeitung von
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Abb. 2: 32 Schiller nahmen an dem Projekt ,,Herzschlag” teil

+HERZSCHLAG"
NOVEMBER, 2005 - JANUAR, 2007

Lésungsansdtzen — auch mit Hilfe von Informationsquellen ein-
schlieBlich naturwissenschaftlicher Fachliteratur gefordert.

Belohnt wurden die besten Schiller am Ende des Forscherjahres
mit dem "Axel-Haverich-Preis". Fir alle drei, Constantin Diete-
rich, Adrian Kregher und Patrik Schadzek gab es einen Laptop-
Computer, denn sie hatten es als einziges Team geschafft,
menschliche Zellkulturen zwei Monate lang zu kultivieren.

Neue Wege der Kooperation mit unseren
Zuweisern

Es herrscht ein zunehmender Wettbewerb zwischen niederge-
lassenen Arzten. Umsatz und Praxiseinkommen sind riickléufig.
Und nicht zuletzt die Krankenhduser spiren den erhdhten Kos-
tendruck, den die EinfGhrung der DRG mit sich bringt. Um
héchstmégliche Behandlungsqualitdt und Rentabilitat mit ausrei-
chenden Patientenzahlen zu gewdhrleisten, sind reibungslose
Prozesse auf allen Etappen des Behandlungspfades erforder-
lich.

Seite 7
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Wir méchten uns zukinftig stdrker als Dienstleister fir unsere
Kooperationspartner wie zuweisende niedergelassene Arzte
und Krankenhé&user sowie Einrichtungen zur Anschlussheilbe-
handlung verstehen. Aus diesem Selbstverstandnis und aus der
Wahrnehmung der verédnderten dkonomischen Bedingungen fir
alle an der Patientenversorgung Beteiligten entstand das Be-
dirfnis, unsere Partner in der Akquise, Bindung und Betreuung
der gemeinsamen Patienten zu unterstitzen. Wir sind Gber-
zeugt, dass eine optimale Zusammenarbeit der HTG-Klinik mit
ihren Kooperationspartnern nicht zuletzt zu einer Optimierung
der Behandlungspfade fihrt und damit unmittelbar den Patien-
ten dient.

Die personellen Verédnderungen der HTG-Klinik im Jahr 2006
tragen zur Umsetzung dieser strategischen Ausrichtung bei: PD
Dr. Martin Striber strafft als Leitendender Oberarzt seit Mai
2006 die internen Prozesse und sorgt fir eine unverzigliche
Aufnahme der Patienten. Es gibt daher praktisch keine Warte-
zeiten mehr fir eine Herzoperation. Dariber hinaus konnte die
prdoperative Liegezeit auf durchschnittlich 1,3 Tage reduziert
werden. Fast alle Patienten werden nun am Folgetag ihrer sta-
tiondren Aufnahme operiert.

Mit der Bestellung von Dr. Tobias Schilling als Geschdaftsfihrer
der Klinik installierte Professor Haverich erstmals eine unterneh-
merisch ausgerichtete Fihrung, um MaBnahmen umzusetzen, die
die Kooperation mit unseren Partnern unmittelbar beeinflussen
werden:

®  Zundchst wurden die Kontaktméglichkeiten zur HTG-Klinik
fur unsere Kooperationspariner erweitert: Es wurde eine
telefonische Hotline auf Facharztniveau eingerichtet. Unse-
re Partner in den Praxen, Krankenhdusern oder in der
poststationdren Versorgung erhalten hier Auskunft in allen
Fragen der Herz-, Thorax- oder GefaBchirurgie.

® Ebenfalls neu ist das elektronische Expertensystem, das
Uber die Webseiten der Klinik zu erreichen ist: Anfragen
zu allen Themen der HTG-Chirurgie werden spdtestens
binnen 24 Stunden beantwortet. Ein vergleichbares System
wurde auch fir unsere Patienten eingerichtet, um damit
mégliche Unsicherheiten vor einer Operation, die haufig
aus Informationsmangel entstehen, zu beseitigen.
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® Kinftig finden sich hier auch sogenannte FAQs, hédufige
Fragen und Antworten zu den Themen Herz-, Thorax- oder
GefaBchirurgie.

®  Um unseren Service und die Qualitat unserer Leistungen
noch weiter zu verbessern, brauchen wir Rickmeldungen
von unseren Partnern aus der Patientenversorgung und
natirlich von den Patienten selbst. Es gibt nun die Mdglich-
keit, uns Uber ein eigenes Internetformular Kritik und Anre-
gungen mitzuteilen; bei Bedarf auch anonym. Die Ergeb-
nisse werden zukiinftig auf unseren Webseiten, im Rahmen
unregelmdBiger Mailings und Veranstaltungen und in die-
sem Bericht verdffentlicht.

®  Schnell und unkompliziert: Wir bieten unseren Kooperati-
onspartnern die Méglichkeit zur elektronischen Ubermitt-
lung von Katheterfilmen via ISDN an. Bei Bedarf unterstit-
zen wir die jeweilige Einrichtung bei der Installation und
Beschaffung der entsprechenden technischen Ausstattung.

® Die Anschlussbehandlung des Patienten nach seinem statio-
ndren Aufenthalt in unserer Klinik méchten wir zukiinftig in
enger Absprache mit den zuweisenden Kollegen planen,

Dr. Tobias Schilling PD Dr. Martin Striber
Geschaftsfihrer Leitender Oberarzt

Seite 9
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die den Patienten und seine individuellen Lebensverhdltnis-
se naturgemdf besser kennen. Ferner kdnnen wir auf die-
se Weise die langfristige Bindung des zuweisenden Kolle-
gen zu seinem Patienten unterstitzen.

®  Entwicklungen innerhalb unserer Klinik und Innovationen in
der chirurgischen Therapie mdchten wir unseren Partnern
im Rahmen von Informationsveranstaltungen ndher bringen.
Je nach Programm werden wir fir diese Veranstaltungen
bei der Arztekammer Niedersachsen die Zertifizierung mit
CME-Punkten beantragen.

®  Um schlieBlich unsere Partner bei der Information ihrer
Patienten zu unterstiitzen, schniren wir ein Partner-Paket,
das neben Checklisten fir den einweisenden Arzt und den
Patienten umfassendes Informationsmaterial enthalt. Hier
kdnnen sich die Patienten Uber ihren Eingriff und die Ab-
ldufe vor, wahrend und nach ihrem stationdren Aufenthalt
informieren. AuBerdem erhalten sie damit bereits vor ihrer
Aufnahme Einblicke in unsere Klinik.

Wir sind Uberzeugt, dass wir mit diesen und weiteren, geplan-
ten MaBnahmen eine Optimierung der Kooperation mit unseren
Partnern erreichen und die teilweise langfristigen und vertrau-
ensvollen Beziehungen festigen konnen. Zudem tragen diese
MaBnahmen dazu bei, trotz des gestiegenen Drucks auf das
Gesundheitswesen eine exzellente Patientenversorgung und die
langfristige Prosperitat der Kooperationspartner der Klinik fir
Herz-, Thorax- und GeféBchirurgie der MHH zu gewdhrleisten.

Einfuhrung von Profit-Center-
Strukturen in der Klinik

In den letzten Jahren ist die Herz-, Thorax- und Gefé&Bchirurgie
- bedingt durch eine fortwdhrende Leistungssteigerung - sowohl
im klinischen als auch Forschungs-Bereich zu einem bedeutenden
dkonomischen Faktor innerhalb der MHH herangewachsen. Der
Anteil des Erldsvolumens der Klinik an dem Erlésvolumen der
MHH betragt heute etwa 16%.

Die wachsende dkonomische Bedeutung der Klinik innerhalb der
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MHH und die stdndig neuen Anforderungen, die das deutsche
Krankenhausfinanzierungssystem an die Klinik stellen, hat dazu
beigetragen, dass gemeinsam mit den leitenden Oberdrzten
das Konzept der Profit Center innerhalb der Klinik eingefihrt
worden ist.

Die Profit-Center-Bereiche sind:
- Koronar- und Klappenchirurgie
- Aorten- und GefdaBchirurgie
- Thoraxchirurgie
- Transplantationsmedizin
- Rhythmuschirurgie

- Kinderherzchirurgie

Die Leitung des ,Unternehmens HTG" hat Herr Prof. Haverich
inne. Die ernannten Bereichsleiter (leitende Oberdarzte) erhalten
am Anfang jeden Jahres Zielvorgaben hinsichtlich der zu errei-
chenden medizinischen Leistungsmengen, was einer Erlésvorga-
be gleichkommt. In dem kommendem Jahr wird gemeinsam mit
dem strategischen Controlling der MHH daran gearbeitet, eine
Kostentransparenz der einzelnen Profit-Center-Bereiche zu
erlangen, so dass monatliche Erlés-Kostenvergleiche mdglich
sind.

Innerhalb der einzelnen Profit-Center haben die Bereichsleiter
umfassende Kompetenzen, um ihre Zielvorgaben erreichen zu
kdnnen. Dennoch werden durch die Klinikleitung die Grenzen
der Steuerungsmechanismen aufgezeigt, da immer das strate-
gische Gesamtziel der Klinik im Vordergrund stehen muss.

Bereits im ersten Jahr der Umsetzung der Profit-Center-
Bereiche zeigt sich, dass die Verteilung umfassender Kompeten-
zen auf einzelne Bereichs-Teams zu einer sehr guten Gesamt-
auslastung der Abteilung gefihrt hat. Die Ubertragung von
Verantwortung auf die leitenden Oberdrzte bedingt einen ge-
sunden Qualitatswettbewerb innerhalb der Abteilung. Die Kli-
nikleitung Ubernimmt die strategische Fihrung und leitet den
Diskussionsprozess zwischen den Profit-Center-Bereichen zum
Ziele eines gemeinschaftlichen Gesamterfolges.

S I

Profit Center HTG:
Okonomische
Verantwortung der
Bereichsleiter
gepaart mit
abteilungs-
Ubergreifenden

Zielvorgaben

- 2.
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Infrastruktur der Klinik

Stationen

v
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Kardiovaskulére Intensivstation: 19 Betten
Transplantationseinheit (IMC): 12 Betten
Herzstation: 35 Betten

Thorax- und Gefé&Bstation: 30 Betten

Privatstation: 12 Betten

Operationssdile

v

v

v

5 Operationsséle
1 Operationssaal Kinderherzchirurgie (Kinderkardiolgie)

1 Biopsiesaal

Ambulanz

€ € € € ¢ ¢ ¢ <

Privatsprechstunde Prof. Haverich

Thoraxsprechstunde

GefaBsprechstunde

Schrittmachersprechstunde
Pra-Herztransplantationsprechstunde

Pr&-Lungen- und Herz-Lungentransplantations-Sprechstunde
Post-Herztransplantationsnachsorge-Sprechstunde

Post-Lungen- und Herz-Lungentansplantationsnachsorge-
Sprechstunde mit der Abteilung Pneumologie
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Leistungsstruktur

Leistungen der Klinik im Jahr 2006

Nach den einschneidenden Umstrukturierungen der letzten Jah-
re war die Zielsetzung in 2006 das Leistungsspektrum des Jah-
res 2005 beizubehalten, die Fallzahlen aber weiter zu erhs-
hen. Trotz der monatelangen Streiks hat die Abteilung ein sen-
sationelles Ergebnis erbracht: Die Anzahl der Operationen mit
Herz-Lungen-Maschine (HLM) stieg gegeniber 2005 um 45
Eingriffe auf 1.612 Operationen an.

Der Hauptanteil der Eingriffe entfdllt auf die Koronarchirurgie
mit insgesamt 891 Eingriffen, wobei 156 Operationen in Kom-
bination mit einem klappenchirurgischen Eingriff durchgefuhrt
worden sind (Abb. 3).

In der GefédBchirurgie konnte trotz Verénderungen des Arzte-
Teams das hohe Niveau von 2005 gehalten werden (Abb. 5).
Das Leistungsangebot im rein operativen Sektor umfasst sowohl
rekonstruktive Eingriffe im arteriellen System als auch die Anla-
ge pedaler Bypdsse. Interventionell-chirurgisch werden vor
allem Kombinationseingriffe, wie z.B. die Implantation thoraka-
ler und abdomineller Endoprothesen bei Aortenaneurysmen
angeboten.

Das Ziel, in 2006 die Operationen bei Patienten mit angebore-
nen Herzfehlern auf 200 jdhrlich zu erhdhen, konnte erfolg-
reich umgesetzt werden (Abb. 10).

Abb. 3: Koronare Herzchirurgie
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Abb. 4: Klappenchirurgie (mit HLM)

[ mmitHM  mohneHM | st corOprationen

Dariber hinaus sind in 2006 insgesamt 122 Herz- und Lungen-
transplantationen durchgefihrt worden. Damit z&hlt die Klinik
mit 101 Lungen- und Herz-Lungentransplantationen zu dem
fihrenden Transplantationszentrum in Europa (Abb. 7). Die
Spezialisierung bietet der Abteilung nicht nur die Mé&glichkeit
zahlreicher klinischer Studien, sondern bedingt eine kontinuierli-
che Verbesserung der stationdren Versorgung dieses sehr kom-
plexen Patientengutes.

Die Aortenchirurgie spielt traditionell eine herausragende Rol-
le in der medizinischen Leistungsstruktur der Abteilung (Abb. 6).

Klinik nimmt Platz 1
in der weltweiten
Statistik fir Lungen-

Transplantation ein

Seite 17
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Leistungsstruktur

Dabei hat sich die Klinik insbesondere beim Aortenwurzelersatz
mit Erhalt der nativen Aortenklappe durch Reimplantation der-
selben in die Aortenprothese (David-Operation) im internatio-
nalen Vergleich eine Spitzenstellung erarbeitet. Im Vorder-
grund der Entwicklung der chirurgischen Techniken steht die
Vereinfachung der Eingriffe mit dem Ziel, die operativen Er-
gebnisse und die Lebensqualitdt der Patienten zu erhdhen.
Hierzu gehdrt u.a. die Entwicklung einer neuartigen Aorten-

Abb. 6: Eingriffe an der Aorta (mit HLM)

Anzahl

1987 1988 1989 1990 1991 1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006
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Leistungsstruktur

Abb. 8: Organtransplantationen

Lunge mit
Herz+ HLM: 35
Lunge: 13

e |

Lunge ohne
HLM: 53

Hybridprothese, die eine einzeitige Behandlung eines gefaR-
prothetischen Ersatzes des Aortenbogens und der Aorta descen-
dens ermdglicht.

Im Bereich der Herzschrittmacherbehandlung bietet die Klinik
alle Therapiekonzepte an. Ein Schwerpunkt liegt bei der pra-
ventiven Vorhoftherapie bei Sick-Sinus-Syndrom und intermittie-
rendem Vorhofflimmern. Besondere Expertise besteht dariber
hinaus im Bereich der Revisionseingriffe mit Sondenkorrekturen

Abb. 9: Tansplantationen: Kumulatives Patientensurvival 2006

Prozent
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Leistungsstruktur

und Extraktionen oder Systemkomplettwechseln, auch bei alten
Elektroden, die bereits viele Jahre implantiert sind.

Behandlungsschwerpunkte der Thoraxchirurgie sind die Resek-
tion des Bronchialkarzinoms. Hier werden in enger Zusammen-
arbeit mit der Abteilung fir Pneumologie multimodale Thera-
piekonzepte (prd- und/oder postoperative Chemotherapie und
Bestrahlung) angeboten.

Fir jeden Patienten garantiert die Abteilung eine optimale
Betreuung des Patienten wéhrend des gesamten Verlaufes aus
»einer Hand". Die Arzte der Klinik versorgen die Patienten nach

Abb. 10: Angeborene Herzfehler

Fallot'sche Tetralogie Korrektur
VSD- Verschiu®

ASD Il und | VerschiuR

Sinus venosus Defekt Komrektur
6 10 20 30 40 50 60 70
BomeHM mmitHM izzbicegCherione

Abb. 11: Thoraxchirurgie




Leistungsstruktur

Abb. 12: Sonstige Operationen

Prozentualer Anteil

<1 19 10-19 2029 3039 4049 50-59 60-69 7079 80+

| B2004 m2005 02006 | o

einem operativen Eingriff sowohl auf der Intensivstation als
auch auf der Normalstation, so dass bei gefdhrlichen Komplika-
tion nach einem Eingriff das herzchirurgische Know-how jeder-
zeit fir den Patienten zur Verfigung steht. Bei Bedarf steht
dariber hinaus das Fachwissen anderer Abteilungen jederzeit
zur Verfigung. Insbesondere die gute Zusammenarbeit mit der
Kardiologie und Pulmologie sichert dem Patienten eine optima-
le Behandlung seiner Erkrankung.

Unabhéngig von der Grunderkrankung wird der Patient in
einem guten Gesundheitszustand so rasch als méglich in seine

Seite 21
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Leistungsstruktur

Abb. 14: Die 10 hdufigsten abgerechneten DRGs der Abteilung

@ Verweildauer

DRG 2006 DRG-Text (Grouper 2006) Fallzahl @eemmt || hitensw rate

Koronare Bypass-OP ohne invasive kardiolog.
F32z Diagnostik, ohne kompl. Proz., ohne 409 12,14 1,48 0,24%
Karotiseingriff

Herzklappeneingriff mit HLM, mit

F03z e 197 17,58 4,08 9,14%
komplizierenden Prozeduren

F22z Anderer Herzklappeneingriff mit HLM 135 13,22 1,83 0,00%
Koronare Bypass-OP ohne invasive kardiolog.

F06Z Diagnostik, mit kompl. Proz. oder 121 14,54 3,94 4,88%
Karotiseingriff
Andere Faktoren, die den Gesundheitszustand

Z64Z beeinflussen und Nachbehandlung nach 93 1.3 0,07 0,00%

abgeschl. Behandl.

Herzklappeneingriff mit HLM, Zweifacheingriff
F11B oder bei angeborenem Herzfehler oder mit 88 17,45 2,52 0,00%
ReOP oder invasiver Diagnostik
Andere Eingriffe mit HLM, Alter < 1 Jahr oder
F07z2 mit komplizierenden Prozeduren oder 88 14,23 3,09 3,41%
komplexer Operation

GroRe rekonstruktive GefaReingriffe ohne

F33z HLM, mit Mehretagen- oder Aorteneingriff oder 56 12,76 0,79 0,00%
Reoperation

B04D Flngrlffe an den extrakraniellen GefédRen ohne 51 7.07 013 0.00%
auRerst schwere CC

A03C Lungentransplantation ohne Beatmung > 47 45 38,65 11.85 0,00%

Stunden

vertraute Umgebung entlassen. Die Hdlfte der Patienten, die
mit Herz-Lungen-Maschine operiert werden, kénnen die Klinik
direkt nach Hause verlassen, von wo sie ambulante
RehabilitationsmaBnahmen in Anspruch nehmen. Etwa 33% der
HLM-Patienten gehen im Anschluss an den stationdren
Klinikaufenthalt in eine Rehabilitationsklinik.

Mit Hilfe der kontinuierlichen Fort- und Weiterbildung aller an
der Versorgung der Patienten beteiligten Berufsgruppen, der
Qualitatssicherung, der Entwicklung von Behandlungspfaden
und die 6konomische Optimierung von Arbeitsprozessen soll
eine auch in der Zukunft optimale Behandlung der Patienten
garantiert werden.



Neue OP-Verfahren

Klappenerhaltende Aortenwurzel-
Stabilisierung bei akuter Typ A Dissektion
der Aorta

Im Rahmen der akuten Aortendissektion Typ A (AADA) ist der
Aortenersatz mittels klappentragendem Composite-Graft die
Standard-Therapie. Klappenerhaltende alternative Methoden
sind sowohl Re-Implantationstechnik nach David oder aber die
Remodeling -Technik nach Yacoub. Diese beiden klappenerhal-
tenden Strategien sind technisch anspruchsvoll.

Wir haben eine neue klappenerhaltende Technik entwickelt,
welche chirurgisch technisch einfach durchzufihren ist. Die disse-
zierte Aorta wird dabei direkt oberhalb der Aortenklappen-
Kommissuren durchtrennt. Die gesamte Basis der Aortenwurzel
wird bis unterhalb Aortenannulus-Niveau mobilisiert und gemes-
sen. Nach Ausmessen der Basis werden zehn bis zwdlf 2-0 Po-
lyester Matrazen-Ndhte horizontal subvalvulér platziert. Die
GefaBprothese wird dabei von auBerhalb der Aorta veran-

Abb. 15: Verankerung der Gefd&Bprothese
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kert. Korrespondierend zu den Koronarostien werden zwei
Schlitze in die GefaBprothese inzidiert und die Koronararterien
durch diese hindurchgefihrt. Eine Re-Implantation und somit
Manipulation der Koronararterien ist dabei nicht notwendig.
Die Rekonstruktion des distalen Aortensegments erfolgt in kon-
ventioneller Art und Weise.

Auch eine Re-Implantation der Aortenklappe ist nicht obligat,
wobei die natirliche Geometrie des Aortenbulbus erhalten
bleibt.

Shresta M

Postoperative Bypass-Kontrolle nach total
arterieller Myokardrevaskularisation
mittels 64-Zeiler Computertomographie
(Cardio-CT)

Die Herzkatheteruntersuchung zur Bypasskontrolle nach Myo-
kardrevaskularisation ist gegenwartig der Goldstandard. Neu-
este technische Entwicklungen auf dem Gebiet der Computerto-
mografie mit kurzen Durchleuchtungszeiten und hochauflésen-
den Detektorsystemen erlauben eine exakte kardiale Bildge-
bung respektive Kontrolle der Koronararterien (Cardio-CT).

Zahlreiche Patienten wurden unter Verwendung der linksseiti-
gen A. mammaria interna und der A. radialis in T-férmiger
Konfiguration komplett arteriell myokardrevaskularisiert. Eine
infraoperative Angiografie erbrachte eine 100%ige Bypass-
Offenheitsrate. Die postoperative Verlaufskontrolle dieses Pati-
entenkollektivs erfolgte mittels Ergometrie, Erhebung der Le-
bensqualitdt sowie anhand eines Cardio-CTs und erbrachte
keine Ischdmie-indizierenden EKG-Verdnderungen sowie eine
gute Lebensqualitat.

Das Cardio-CT zeigte eine regelrechte Funktion des A. mam-
maria interna Bypasses aller Patienten und Verschlissen des A.
radialis Bypasses bei 2 Patienten. Eine Interpretation war auf-
grund der Bildqualitat in 2 Fdllen erschwert. Somit stellt das
Cardio-CT eine im Vergleich zur Herzkatheteruntersuchung als
Goldstandard eine alternative und non-invasive Methode zur
bildgebenden Bypasskontrolle nach operativer Myokardre-
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vaskularisation mit Einschrdnkungen im Fall von zu kleinen Ge-
f&B- bzw. Bypassdurchmessern oder Arrhythmien dar.

Shresta M

Abb. 16: Cardio-CT zeigt eine regelrechte Bypassfunktion

Abb. 17: Das Cardio-CT zeigt einen Verschluss der A. radialis-
Bypass-Segments
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Beeinflussung der Herzfrequenz und
Belastungsfahigkeit durch lvabradine bei
herztransplantierten Patienten mit
permanenter Sinustachykardie

Die Entnahme des Spenderherzens und anschlieBende orthoto-
pe Herztransplantation verursacht eine komplette Denervation
des Herzens. In aller Regel erfolgt danach keine Reinnervation
des Spenderherzens mehr. Das Fehlen der parasympathischen
Modulation verursacht eine dauerhaft erhohte Herzfrequenz
(HR) in Ruhe, die zur Einschrénkung der Belastungsfahigkeit der
herztransplantierten Patienten wesentlich beitragt.

Ivabradine ist ein selektiver und spezifischer Inhibitor von funny
Kanal (If current), der einen von den wichtigsten lonenkandlen
fur die Regulation der Aktivitéat von Schrittmacherzellen im sino-
atrialen (SA) Knoten darstellt. Ivabradine verlangsamt die phy-
siologische diastolische Depolarisation in SA-Knoten und redu-
ziert somit die Frequenz des natirlichen Sinusrhythmus.

In unserem Projekt wollten wir bei herztransplantierten Patien-
ten mit permanenter Sinustachykardie die Wirkung von Ivabra-
dine auf Herzfrequenz in Ruhe und unter Belastungsbedingun-
gen Uberprifen, sowie den Einfluss der Substanz auf die Belas-
tungsfahigkeit der Patienten evaluieren.

Es wurden insgesamt 26 herztransplantierte Patienten mit per-
manenter Sinustachykardie (= 95/min) untersucht. Das Ivabra-
dine (5mg, 2x/Tag) wurde iUber 12 Wochen eingenommen.
Klinische Untersuchung mit Ruhe-EKG erfolgte alle 3 Wochen,
Kontrolle der Laborparameter, Echokardiographie und Fahr-
rad-Spiroergometrie sowie Bestimmung von B-type natriuretic
Peptide (BNP) ist vor Einnahme von lvabradine und nach 12
Wochen durchgefihrt worden.

Bei 3 Patienten musste das Medikament in der ersten Woche
aufgrund von Nebenwirkungen wieder abgesetzt werden
(Gleichgewichtsstérungen (n=1), Schwindel (n=1), Bradykardie
(n=1)).

Bei den restlichen 23 Patienten (Alter 54,5 + 16,6 Jahre, 17
Ménner, 8,9 t 6,4 Jahre nach der Herztransplantation) lag die
Herzfrequenz in Ruhe vor Ivabradine bei 106,3 * 9,1 /min.
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Tab. 1: Laborwerte

Vor Ivabradine 12 Wochen Ivabradine P
Kalium [mmol/1] 4.6+0.6 4.38+0.4 0.424
Calcium [mmol/1] 2.36+0.14 2.38+0.10 0.466
Natrium [mmoV/1] 153.1£63.2 140.2+43 0.387
BUN [mmoV/1] 9.28 +3.64 9.77 +3.88 0.502
Kreatinin [pmol/1] 126.4 +£33.6 135.7 +38.2 0.057
GOT [U/] 28.1+14.7 274 +11.1 0.767
GPT [UN] 23.6+9.4 23.9+13.0 0.907
Glucose [mmol/1] 59+1.4 55+1.1 0.099
Hb [g/dl] 13.9+19 14.0+2.0 0.715
Leukozyten [G/1] 72+1.8 7.8+2.1 0.151
Plittchen [G/1] 261.9 £87.7 261.0+75.2 0.927
CK [u/] 193.1 £288.5 168.3 +184.6 0.608
CK-MB [U/] 152+13.9 13.0£10.1 0.169
Cholesterin [mmol/l] 54+12 56=1.1 0.682
HDL [mmol/l] 1.96 +0.59 1.90 +£0.47 0.572
LDL [mmol/l] 3.16 +£0.81 3.34+0.90 0.319
Triglyceride [mmol/l] 1.90 £ 0.97 1.95+0.93 0.764
S-NT-proBNP [ng/l] 536.32+495.92 486.32 +£418.63 0.105

Nach 3 Wochen Ivabradine Gabe war die Ruheherzfrequenz
signifikant reduziert (82,2 + 6,3/min, p<0.001) und blieb auch
in weiterem Verlauf auf diesem Niveau (80,2 = 5,4 nach 6
Wochen, 80,1 * 6,3 nach 9 Wochen und 83,1 + 4,9 /min nach
12 Wochen). In der Summe wurde die Herzfrequenz nach 12
Wochen um 24,5 + 5,7% reduziert.

Tab. 2: Spiroergometrie

Vor Ivabradine 12 Wochen ivabradine P
HR (Ruhe) [min-1] 102.6+7.8 83.5+74 <0.001
HR (max. Belastung) 1349+ 13.6 129.4 £ 16.2 0.071
[min™]
HR - Reserve [min™'] 31.1+183 358+ 19.4 0.131
Max. Arbeit [W] 96.5+22.1 96.5+17.8 1.000
SBP bei max. Belastung 170.8 +18.2 171.4 +14.7 0.854
[mmHg]
Peak VO, [ml/kg/min] 21.59 £5.55 22.30+4.79 0.076
Peak O2-pulse, 13.3+3.0 13.9+3.5 0.069
[ml/min/HR]
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Tab. 3: Echokardiographie

Vor Ivabradine 12 Wochen ivabradine P
1vVSsd [mm] 13.4+3.8 12.8+3.9 0.165
PWd [mm] 11.1+23 10.0+2.3 0.001
LVEDD [mm] 423+6.5 42.8+3.5 0.704
LVESD [mm] 259+58 253+4.1 0.559
LAD [mm] 54.7+13.8 54.0 £ 12.0 0.745
LVEF [%] 65.2 7.7 67.7+8.1 0.113
LV-Masse [g] 192.9 +76.4 175.8 £ 66.4 0.034
LV-Masse ix, [g/m2] 99.5 +£35.0 90.9 +30.2 0.029

Der arterielle Blutdruck in Ruhe wurde durch Ivabradine nicht
beeinflusst.

Bei den ansonsten untersuchten klinischen Parameter sowie den
gemessenen Laborwerten sind keine signifikanten Unterschiede
aufgetreten. (Tab. 1)

Die echokardiographisch ermittelte linksventrikulare Auswurf-
fraktion ist nur geringfigig angestiegen (von 65,2 + 7,8% auf
67,9 + 8,3%; p=0,113). Leicht verbessert hat sich die maxima-
le Saverstoff-Aufnahme (von 21,59 * 5,55 auf 22,30 * 4,79
ml/kg/min; p=0,076) und der Marker der chronischen Herzin-
suffizienz BNP ist von 536,321495,92 auf 486,32 + 418,63
pg/mL gesunken (p =0,105). Die wichtigsten Ergebnisse der
Spiroergometrie fasst Tabelle 2 zusammen.

Weitere ginstige Effekte wurden hingegen bei Verdnderungen
der Starke des Herzmuskels beobachtet — siehe Tabelle 3.

Die beobachteten Nebenwirkungen bei den Patienten waren
milde Midigkeit (n =2; 8,7%) und Phosphen (n =1; 4,3%).

Die durchgefilhrte Untersuchung zeigte, dass Ivabradine als It-
Inhibitor signifikant die Ruheherzfrequenz bei herztransplantier-
ten Patienten mit permanenter Sinustachykardie reduziert. Dar-
Uber hinaus scheint sich die Belastungsfdhigkeit der Patienten
und die Funktion des kardialen Allografts zu verbessern. Die
Ergebnisse sollen in Zukunft durch gréBere, prospektive, rando-
misierte Studie validiert werden.

Bara Chr
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Besonderheiten der kardiovaskularen
Intensivstation

Die intensivmedizinische Einheit der Abteilung steht mit 19 Bet-
ten der postoperativen Uberwachung der herz-, thorax- und
gefaBchirurgisch operierten Patienten zur Verfigung. Des Wei-
teren erfolgt hier die prdoperative Vorbereitung und das Mo-
nitoring instabiler Notfallpatienten sowie die Betreuung der
Patienten, die eine thorakale Organtransplantation, eventuell in
Kombination mit einer weiteren soliden Organtransplantation
(Leber oder Niere), erhalten werden oder erhalten haben.

Hier finden zahlreiche innovative Verfahren in sinnvollem Kon-
text zum einzelnen Patientenfall Anwendung, wobei insbeson-
dere die mechanische Kreislaufunterstitzung (Kunstherzen) und
die extrakorporale Membranoxygenierung, letztere entweder
mit oder ohne Pumpenantrieb, zu nennen sind. Aufgrund der
zahlreichen in dem Zentrum durchgefihrten thorakalen Organ-
transplantationen stellen diese Verfahren héaufig ein ,bridging
to transplant’ dar. Dies ist unter anderem der Grund, weswe-
gen die Zuweisung aus zahlreichen peripheren Kliniken sowie
anderen Zentren erfolgt.

Diagnostik und Therapie sind auf die aktuellen medizinischen
Guidelines ausgerichtet und tragen zudem einer zigigen An-
wendung von innovativen Ansdtzen Rechnung.

Als pré- und postoperativer Support steht die seit Jahren ange-
wandte |ABP-Therapie zur Verfigung. Zum Monitoring der
Herz-Kreislaufsituation wird eine Vielfalt von Techniken ange-
wandt, so das PICCO-, das Vigileo- und das Vigilance-System.
Es findet die Einlage aller Arten von Drainagen statt, in Kombi-
nation mit Saug-Spildrainagen bei lokalen Infektionen. Bei
Woundheilungsstdrungen findet die VAC-Therapie Anwendung
mit gutem Erfolg und Verkirzung der Liegedaver.

Beziglich auftretender Beatmungsprobleme stehen der Einsatz
einer NO-Ventilation, einer lloprost-Aerosol-Therapie am Venti-
lator sowie eine Lagerungstherapie des Patienten in Pronati-
onsposition oder in einem Rotorest zur Verfigung. In Zusammen-
arbeit mit den Pneumologen erfolgt die bronchoskopische Dia-
gnostik und Therapie sowie gegebenenfalls eine notwendige
Surfactant-Instillation.
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In die prd-, intra- sowie postoperative Diagnostik und die Be-
handlung sind eigene Kardiologen involviert, die die Patienten
dann auch in ihrem postoperativen Verlauf sowohl auf der In-
tensiv- wie auf der Normalstation verfolgen.

Die Seite des Pflegepersonals zeichnet sich durch groBe Selb-
stdndigkeit und durch Involvieren in die Diskussion und die The-
rapie des Patienten aus. Vor allem in der Intensiveinheit ist die
Zusammenarbeit zwischen der pflegerischen und der drztlichen
Seite unabdingbar. Daher sind das Anbieten einer regelmafi-
gen Fortbildung und der Erfahrungsaustausch zum Schaffen
neuver Leitlinien und gréBerer Professionalitdt in der Betreuung
des sehr komplexen Patientenguts dieser Intensivstation ein
wichtiges Ziel.

Die Betreuung der Patienten befindet sich wéhrend dessen ge-
samten klinischen Verlaufs in ,einer Hand“: Durch die Bespre-
chung aller Intensivpatienten zum Tagesanfang in der Abtei-
lungsvisite ist eine Diskussion und Konzeptionierung der Thera-
pie innerhalb des Teams sowie die Einbindung der Kollegen,
die die Patienten zu einem spdateren Zeitpunkt auf der Normal-
station weiterbetreuen, mdglich. Des Weiteren erfolgt zweimal
pro Tag die Visite durch den zusténdigen Operateur, was eine
kontinuierliche Verlaufsbeobachtung sowie ,bedside’-
Problemdiskussion erlaubt.

Abb. 18: Tagliche Team-Besprechung zum Tagesanfang




Intensivstation

Es ist verstandlich, dass fir den postoperativen Verlauf die
Beriicksichtigung der intraoperativen Gegebenheiten sowie
etwaiger Komplikationen und die Erfahrung aus einer hohen
Fallzahl des Teams von besonderer Bedeutung ist. Dies kann
letztendlich nur durch eine kontinuierliche Einbindung der zu-
sténdigen Chirurgen erfolgen, was in der Abteilung in einem
hohen AusmafB3 gewdbhrleistet ist.

In den letzten Jahren kam in Deutschland die Bestrebung auf,
die fachgebundene Intensivstation in eine interdisziplindre Sta-
tion umzuwandeln aufgrund der Annahme, dass interdiszipling-
re Intensiveinheiten effizienter und damit kostenginstiger be-
trieben werden. Ein diesbeziglich angestellter Vergleich an
Universitatskliniken konnte zeigen, je komplexer das chirurgi-
sche Patientengut ist, umso eindeutiger ist die Uberlegenheit
der fachgebundenen Intensiveinheit. Dies schlug sich in den Be-
atmungszeiten sowie den Verweildauvern auf der Intensivstation
zu Buche.

In der HTG-Abteilung der Medizinischen Hochschule Hannover
kommt hinzu, dass aufgrund der im Jahr 2005 erfolgten Rick-
fihrung der bislang 440 Herzoperationen pro Jahr, die im
Krankenhaus Oststadt durchgefihrt wurden, ein straffes Mana-
gement der Bettensituation auf der ICU erforderlich war, was
letztendlich nur dadurch zu gewdhrleisten war, dass die OP-
Planung und die Bettenplanung der Intensivstation in einer Hand
lag.

Dies macht deutlich, warum die Abteilung die Betreuung der
Intensiveinheit weiter in Handen der herzgefdBchirurgischen
Kollegen belassen hat und an dem Ausbau der intensivmedizini-
schen Weiterbildung von Kardio-, Vaskuldr- und Thoraxchirur-
gen interessiert ist. Somit kann die Abteilung die sofortige Auf-
nahme von Notfallpatienten zu jeder Tageszeit gewdhrleisten,
da die fachliche Kompetenz sowohl hinsichtlich intensivmedizini-
scher als auch chirurgischer Sicht permanent zur Verfigung
steht.

Aufgrund der Multimorbiditét und insbesondere aufgrund der
groBBen Zahlen an thorakalen Transplantationen und dem dies-
beziglich sehr komplexen Patientenguts erfolgt die enge Ein-
bindung anderer Fachdisziplinen wie die der Gastroenterolgie,
Kardiologie, Nephrologie, Pneumologie und Radiologie. Neben
der fachgebundenen Betreuung der Intensivpatienten wird der
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Intensivstation

gleichzeitigen Notwendigkeit einer interdisziplindren Unterstit-
zung Rechnung getragen durch die Einstellung eigener Kardio-
logen sowie einer eigenen Pneumologin in der Abteilung, die
eng in die Diagnostik und Therapie auf der ICU eingebunden
sind.

Fegbeutel Chr

Abb. 19: Hochstleistungsmedizin - Rotationsbett




Forschung

Forschung

Das Forschungsprofil der Klinik fir Thorax-, Herz- und GefaB-
chirurgie ldsst sich in die Bereiche klinische Forschung, experi-
mentelle Forschung und Technologie-Transfer untergliedern.

Experimentelle Forschung

Die experimentelle Forschung der THG-Chirurgie gliedert sich
derzeit in vier Arbeitsbereiche unter jeweils getrennter wissen-
schaftlicher Leitung. Diese befassen sich mit der Organ-
Transplantation und experimentellen Chirurgie, dem Tissue En-
gineering, zell- und Biotechnologie. Die groBe Mehrheit aller
Forschungsprojekte widmet sich den thorakalen Organen und
dem BlutgefaBsystem, allen gemeinsam ist dariber hinaus der
Bezug zu potentiellen klinischen Anwendungen.

Neben den Klein- und GrofBtierversuchen zu Fragestellungen
der Herz- und GefaBchirurgie werden in der experimentellen
Chirurgie, Experimente zur Organprotektion und Organtrans-
plantation (Schwerpunkt Lungentransplantation) durchgefihrt. In
enger Kooperation zur experimentellen Chirurgie werden in
den Leibniz Forschungslaboratorien fir Biotechnologie und
kinstliche Organe (LEBAO) drei weitere wesentliche Schwer-
punkte, alle mit Relevanz fir die regenerative Medizin, bear-
beitet. Dieser langjdhrige Fokus des LEBAOs war eine entschei-
dende Grundlage fir die erfolgreiche Antragstellung zur Er-
richtung des Exzellenzclusters ,REBIRTH- from Regenerative
Biology to Reconstructive Therapy“.

Klinische Forschung

Die thorakale Organ-Transplantation der Klinik nimmt Platz 4
in der nationalen Statistik fir die Herz-Verpflanzung und hat
sich zu einem weltweit fihrenden Lungentransplantationszent-
rum entwickelt. Hieraus ergibt sich eine sehr aktive klinische
Forschung, auch in Zusammenarbeit mit der Pharma-Industrie.

Die Aortenchirurgie der Klinik genieBt internationalen Ruf.
Durch die auBerordentlich hohen Fallzahlen ist es in den ver-
gangenen Jahren zu einer erheblichen Weiterentwicklung und
Verbesserung der Ergebnisse, insbesondere im Bereich der Aor-
tenbogenchirurgie gekommen.

Die minimal-invasive Herzchirurgie, vor allem die Koronarchirur-
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gie, nimmt einen groBen Stellenwert ein. Mit minimal-invasiven
Verfahren, z.B. der Magnetanastomosen, konnten in bestimmten
Segmenten international anerkannte Erstleistungen vollbracht
werden.

Technologie-Transfer

Unter dem Stichwort Technologie-Transfer sind das Kompetenz-
zentrum ,Kardiovaskuldre Implantate” und die Ausgrindung
von Medimplant zu nennen. Inhaltlich liegt hier der Schwerpunkt
bei kardiovaskuldren Implantaten, wobei im Kompetenzzentrum
auch eine Reihe anderer Abteilungen im Sinne des Technologie-
Transfers integriert worden sind.

Lungentransplantation an der MHH

Die Abteilung fir Herz-, Thorax- und GefaBchirurgie (HTG) der
Medizinischen Hochschule Hannover gehédrt weltweit zu den
fihrenden Kliniken im Bereich der Transplantation thorakaler
Organe. So sind seit der ersten Herztransplantation im Jahre
1983 mehr als 800 Patienten herztransplantiert worden. Noch
eindrucksvoller ist allerdings die Entwicklung im Bereich der
Lungen- und Herzlungentransplantation. Hier hat sich die HTG
seit der ersten Transplantation im Jahre 1987 zum einem welt-
weit fihrenden Zentrum entwickelt. So sind in Hannover mittler-
weile fast 900 Lungen, davon fast 100 Herzlungen transplan-
tiert worden. Mit Uber 70 Re-Lungentransplantationen nimmt
die MHH ebenfalls einen weltweit fihrenden Platz ein. 2006
wurden an der MHH erstmals mehr als 100 Lungentransplanta-
tionen im Jahr durchgefihrt, was einem Anteil von mehr als ei-
nem Drittel der in ganz Deutschland durchgefihrten Transplan-
tationen entspricht.

Aber nicht nur die Zahlen unterstreichen die Bedeutung der
MHH als Transplantationszentrum. Auch im Bereich der Operati-
onstechnik hat sich die THG konsequent weiterentwickelt. So
wird in Hannover als einzigem Zentrum die minimal-invasive
bilaterale Lungentransplantation als Standardverfahren ange-
wendet (Abb. 20). Diese Technik erlaubt den Erhalt des Ster-
nums und damit der Brustkorbstabilitat fir die Patienten, was
fur die Rehabilitation von deutlichem Vorteil ist. Zudem zeigt
dieser Zugang kosmetisch hervorragende Operationsergebnis-
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se, was fir die Mehrzahl der Patienten ebenfalls von wesentli-
cher Bedeutung ist.

Diese Entwicklungen und die damit verbundenen Erfahrungen in
vielen Abteilungen an der MHH haben zu einer stetigen Erwei-
terung der Indikation zur Lungentransplantation gefihrt, so dass
mittlerweile ca. 20% der an der MHH lungentransplantierten
Patienten prdoperativ invasiv beatmet und teilweise mit Syste-
men wie ECMO oder ECLA versorgt sind.

Diese weltweit einmalige Position der MHH mit ihrem etablier-
ten, die Patienten interdisziplindr betrevenden thorakalen
Transplantationsprogramm wird deutlich durch die 10 Jahres-
Uberlebensrate von fast 50% nach Doppellungentransplantati-
on an der MHH unterstrichen, die ungefdhr doppelt so hoch ist,
wie die international von der ISHLT angegebene.

Basierend auf dem etablierten klinischen Transplantationspro-
gramm hat sich unterdessen an der MHH eine leistungsstarke
Lungentransplantationsforschung etabliert. Diese Entwicklung
wurde mafBgeblich durch die DFG-geférderte klinische For-
schergruppe 123 ,Lungentransplantation beeinflusst. Neben

Abb. 20: Minimal-invasive bilaterale Lungentransplantation
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der THG-Chirurgie und dem LEBAO waren in der ersten For-
derperiode von 2004 bis 2006 auch die Abteilung Pneumolo-
gie sowie die Institute fir Immunologie, Molekular- und Zellpa-
thologie, Pathologie und Molekularbiologie beteiligt. Nachdem
Ende 2006 von der DFG eine zweite Férderperiode von 2007
bis 2009 bewilligt worden ist, wurde nun zusdtzlich auch die
Padiatrische Pneumologie einbezogen.

Das Forschungsspektrum der KFo 123 reicht von der Entwick-
lung eines klinischen Lebendspendeprogramms iber prdklini-
sche Projekte, z.B. zur Organkonservierung und der Toleranzin-
duktion in Grosstiermodellen, bis zur klinik-orientierten Grund-
lagenforschung, z.B. der Analyse der Genexpression in frihen
Stadien der obliterativen Bronchiolitis. Alle KFo-Projekte liegen
innerhalb des MHH-Foschungsschwerpunktes , Transplantation
und Stammzellen®, hervorzuheben ist besonders die enge Ver-
knipfung zum Exzellenzcluster ,,REBIRTH“. Fokus von ,,REBIRTH*
ist die Entwicklung von Therapien, mit denen eine Regeneration
geschadigter Gewebe erzielt werden soll. Dazu zdhlen sowohl
Methoden der Zelltransplantation, als auch das Tissue Enginee-
ring, die in vitro Herstellung bioartifizieller Gewebe und Orga-
ne. Die mangelnde Verfigbarkeit geeigneter Zellen ist dabei
eines der Hauptprobleme, méglicherweise jedoch 16sbar durch
die Verwendung von Stammzellen, welche im Allgemeinen ge-
geniber ausdifferenzierten Zellen ein deutlich héheres Vermeh-
rungspotential besitzen.

Im Gegensatz zur Hadmatologie oder Kardiologie befindet sich
die Stammzellforschung im Bereich der Lunge und des Atmungs-
traktes eindeutig noch in den Kinderschuhen. Nichtsdestotrotz
gibt es seit einigen Jahren
auch im Bereich der Lunge
enorme Anstrengungen, die
b Méglichkeit regenerativer
i ;"/ Therapieformen zu evaluieren.
Neben der Untersuchung der
Rolle verschiedener residenter

und externer Zelltypen fir die

Y Lungenregeneration und —

; fibrose wird innerhalb der

= KFo 123 auch die Differenzie-
KFO]23 LTX rung von Typ Il Pneumozyten

aus embryonalen Stammzellen
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erforscht. Hier konnten wir erstmals Gberzeugend die Bildung
von alveoldren Epithelzellen aus Stammzellen nachweisen. Um
Typ Il Pneumozyten zu generieren wurden in einem ersten
Schritt embryonale Stammzellen zu so genannten mesendoder-
malen Vorl&uferzellen differenziert. Aus diesen wurden dann in
Kokultur mit embryonalem Lungenmesenchym, welches entschei-
dende Signale fir die weitere Differenzierung liefert, Typ |l
Zellen hergestellt (Abb. 21).

Abb. 21: Ansdtze zur Differenzierung von Typ Il Pneumozyten
aus embryonalen Stammzellen

oo soots / E=a
<

—_—

ES-Zellen Masendederm” Kokultur

(Feader -fraia Kultur) Praumezytan

EMBRTOID BODIES Serum-frei

L 5
e

Differenzierungsfaktoren? \.q_u_.&

Sarum-frai
mit Activin A

Unterdessen ist dies sogar unter serumfreien Bedingungen ge-
lungen, was die Identifikation von Schlisselfaktoren der Diffe-
renzierung stark erleichtern sollte (Manuskript in Revision).

Mittel- und langfristig sollen von Stammzellen abgeleitete Lun-
genepithelzellen eine Zelltherapie von Schddigungen des Lun-
genepithels und von genetisch bedingten Lungenerkrankungen
ermdglichen. AuBerdem konnten solche Zellen auch die Grund-
lage fir die Entwicklung pharmakologischer Screeningsysteme
und fir das respiratorische Tissue Engineering darstellen.
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Experimentelle Forschung

Die experimentelle Forschung der HTG-Chirurgie einschlieBlich
der Leibniz-Forschungslaboratorien fir Biotechnologie und
kunstliche Organe ist in vier Arbeitsbereiche unterteilt, die sich
mit Grundlagen- und Anwendungsforschung in den Bereichen
»Biokompatibilitat”, ,Transplantation und experimenteller Chi-
rurgie”, ,,Molekulare Biotechnologie und Stammzellforschung*
sowie ,Tissue Engineering” beschaftigen.

Arbeitsbereich Kardiovaskulare Biotechnik
Biokompatibilitatslabor (Auftragstestungen). Barlach S

Entwicklung und prdklinische Testung von biodegradierbaren
kardiovaskuldren Stents auf der Basis von Magnesium — Legie-
rungen. Rohde R

Untersuchungen zur Wirkstoffeignung fir ein Drug Eluting Stent-
System (DES). Barlach S

Arbeitsbereich Transplantation und experi-
mentelle Chirurgie

(Leiter: Striber M)

Bedeutung von Leukozytenwanderung fir die chronische Absto-
Bung der Lunge — Untersuchungen in einem Modell der subkuta-
nen Tracheatransplantation. Haverich A, Forster R

Entwicklung einer GefaBprothese mit Windkesselfunktion. Karck
M, Schilling T

Etablierung eines Kleintiermodells zur Detektion neurologischer
Dysfunktionen nach hypothermen Kreislaufstillstand unter der
Verwendung einer Kleintier-Herz-Lungen-Maschine fir die Rat-
te. Khaladj N

Experimentelle Rickenmarksischdmie im Kaninchenmodell. Kha-
ladj N

Induction of donor-specific tolerance in lung transplantation.
Striber M
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Induktion von peripherer spenderspezifischer Immuntoleranz
nach erfolgter Lungentransplantation im  Ratten-Lungen-
Transplantationsmodell. Simon A, Kreipe H-H

Inhibition der aortalen Elastolyse durch adenoviralen Gentrans-
fer des Gewebeinhibitors von Matrixmetalloproteinasen-1 in
der Fibrillin-1 defizienten Knockout-Maus. Karck M, Baraki H,
Kallenbach K

Inhibition der aortalen Elastolyse in der 'gene targeted fibril-
lin'-1 defizienten Maus durch orale Metalloproteinaseinhibito-
ren. Baraki H, Karck M

Inhibition der Transplantatvaskulopathie durch adenoviralen
Gentransfer des Gewebeinhibitors der Matrix-
Metalloproteinasen-1 (TIM-1) in einem heterotopen Rattenmo-
dell. Kallenbach K, Baraki H, Karck M

Lung preservation for transplantation from “heart beating” and
“non-heart-beating” donors in a porcine model. Fischer S,
Warnecke G, Gohrbandt B

Neuroprotektion wdhrend des hypothermen Kreislaufstillstands
im akuten und chronischen Modell am Schwein - Untersuchungen
zum Stellenwert der selektiven antegraden zerebralen Perfusi-
on. Hagl C

Oberflachenmodifikation zur Prévention von Biofilmbildung auf
medizinischen Implantaten. Kihn Ch, Pichimaier M

Prophylaxe der Intimahyperplasie autologer vendser GefalR-
konduits durch gentherapeutische Aktivitdtsmodulation von Mat-
rix-Metalloproteinasen und deren Inhibitoren. Kallenbach K

Prophylaxe der Intimahyperplasie autologisierter, arterialisier-
ter vendser GefdaBkonduits durch Proliferationshemmer im Ka-
ninchenmodell. Kallenbach K, Haverich A

Arbeitsbereich Molekulare Biotechnologie und
Stammzellforschung

(Leiter: Martin U)

Charakterisierung von Empfénger-Immunreaktion, Transplantat-
Uberleben und in vivo Differenzierung nach Transplantation
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undifferenzierter ES-Zellen (ESCs), ESC-abgeleiteten mesendo-
dermalen Vorléaufern und aus ESCs differenzierten Kardiomyo-
zyten in einem murinen Myokardinfarktmodell. Martin U, Kofi-
dis T, Schwinzer R

Charakterisierung von kardialen Stammzellen im humanen Her-
zen. Gruh |, Kofidis T

Differenzierung von ES-Zellen zu Typ Il Pneumozyten. Martin U,
Hansen G, Kispert A

Entwicklung lentiviraler Vektoren, welche die Expression von
Reporter- und Selektionsgenen unter Kontrolle Kardiomyozy-
ten-spezifischer und ES-Zell-spezifischer Promotoren vermitteln
(Kooperationsprojekt mit J. Itskovitz-Eldor, Haifa). Martin U,
Bldmer U

Entwicklung lentiviraler Vektoren, welche die Expression von
Reporter- und Selektionsgenen unter Kontrolle Pneumozyten-
spezifischer Promotoren vermitteln. Martin U

Etablierung von embryonalen Stammzelllinien aus Rhesus-Affen
(Kooperationsprojekt mit dem russischen Primatenzentrum).
Martin U

Induktion immunologischer Toleranz durch Transplantation von
aus ES-Zellen differenzierten Trophoblasten. Martin U

Intramyokardiale Transplantation von CD133-Zellen und USSCs
bei akuter Myokardischdmie im Schweinemodell: In-vivo Visua-
lisierung mit Hilfe der Echokardiographie und der der Kernspin-
tomographie. Ruhparwar A

In-vivo Transformation ventrikuldrer Kardiomyozyten in Schritt-
macher-Zellen durch Adenylat-Cyclase. Ruhparwar A, Kallen-
bach K, Niehaus M

Isolierung adulter Stammzellen aus der Lunge
(Kooperationsprojekt mit E. Messina, Rom). Gruh |, Martin U

Isolierung und Charakterisierung von humanen adulten Stamm-
zellen aus Herzgewebe, so genannten ,,Cardiospheres”, und
ihre Verwendung zur Herstellung von Ersatzgewebe fir thera-
peutische Anwendungen. Gruh |, Martin U

Konstruktion und Charakterisierung eines Bioreaktors zur Kulti-
vierung und multimodalen Stimulation / Analyse bioartifizieller
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Gewebe. Akhyari P

Myokardiales Tissue Engineering basierend auf embryonalen
Stammzellen von Rhesus-Affen. Martin U

Reprogrammierung somatischer Zellkerne in embryonalen
Stammzellen (Kooperationsprojekt mit A. Heisterkamp, Laser-
zentrum Hannover und Prof. H. Niemann, FAL Mariensee). Heis-
terkamp A, Niemann H, auf Seiten des LEBAO: Martin U

Untersuchung der molekularen Basis der kardialen Differenzie-
rung von ES-Zellen des Rhesus-Affen. Martin U

Tissue-Engineering
(Leiter: Hilfiker A)

Autologer kleinkalibriger GefaBersatz auf Fibrinbasis. Aper T,
Teebken OE, Hilfiker A

Charakterisierung von Endothelzelltypen, als Basis zur Autologi-
sierung pulmonaler Herzklappen nach Dezellularisierung. Hilfi-
ker A

Entwicklung einer autologen vaskularisierten Matrix (AutoVaM)
zur kardialen Muskelrekonstruktion. Haverich A, Cebotari S

Entwicklung einer bioartifiziellen Trachea. Haverich A

Entwicklung einer bioartifiziellen Trachea durch Methoden des
Tissue Engineering. Haverich A

Entwicklung einer ex—vivo validierten Methodik zur in—vitro
Evaluation der intrinsischen Thrombogenizitat vaskuldrer Imp-
lantate. Wilhelmi M

Entwicklung und klinische Erprobung eines apiko-deszendalen
Konduits zum Aortenklappenersatz bei Aortenstenose. Wilhelmi
M

Entwicklung und prdklinische Testung eines bioartifiziellen, auto-
logisierten Hadmodialyse-Shunts. Wilhelmi M

Entwicklung und prdklinische Testung autolog besiedelter Herz-
klappen fir die Anwendung bei angeborenen Herzfehlern im
Kindesalter. Haverich A, Lichtenberg A, Hilfiker A
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Herstellung und tierexperimentelle Testung bioartifizieller allo-
gener Annuloplastik-Ringe aus Trachealknorpelgewebe fir die
rekonstruktive Mitralklappenchirurgie. Lichtenberg A, Hilfiker A

Herstellung und tierexperimentelle Testung bioartifizieller Aor-
tenklappenprothesen auf der Basis einer biologischen Klappen-
matrix. Gorler A, Baraki H, Hilfiker A

Herzschlag — Schilerforschungsprojekt. Haverich A, Akhyari P,
Hilfiker A

Humane Gewebetransplantate und deren Modifikation durch
Tissue Engineering. Teebken OE

Implantation bioartifizieller Venenklappen-Konduits in der Ve-
na cava superior im Schafmodell. Puschmann C, Teebken O

In vitro Experimente zur Herstellung autologisierter humaner
Venenklappenkonduits durch Methoden des Tissue Engineering.
Tudorache |, Puschmann C

Konstruktion menschlicher Herzklappen mit Methoden des Tissue
Engineering. Haverich A, Ciubotaru A, Cebotari S

Machbarkeitsstudie zu vaskularisiertem Herzmuskelgewebe zur
Implantation nach Herzinfarkt. Haverich A

Mitwachsende Herzklappen

Herzklappen Tissue Engineering auf der Basis der bovinen Ju-
gularvenenmatrix. Haverich A, Lichtenberg A, Hilfiker A

Tissue Engineering von Venenklappen — Langzeittestung im allo-
genen Schafmodell. Puschmann C, Teebken OE
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Schwerpunkt Herzchirurgie

Analysis of long term results of Fontan circulation and develop-
ment of a new surgical therapy for the patients with functional
single ventricles. Ono M, Béthig D, Gérler H, Westhoff-Bleck M,
Breymann T

Aortenwurzelersatz bei Patienten in der siebten Lebensdekade:
Auswirkungen verschiedener chirurgischer Verfahren. Khaladj N

Aufbau einer open source- basierten Umgebung fir telemedizi-
nische Konsultationen im Bereich der Kinderherzchirurgie. Brey-
mann Th, Dunkel J (Dekan, Fachbereich Informatik, Fachhoch-
schule Hannover)

Belastungen und Lebensqualitat bei schwerer Herzinsuffizienz
vor einer Herztransplantation. Kugler C, Bara C, Haverich A

CARGO Il — Cardiac Allograft Rejection Gene Expression Ob-
servational ll- Study. Bara C, Haverich A

CD mit multimedialer lllustration von Contegra-
Implantationstechniken. Breymann Th

Charakterisierung von Biofilm auf explantierten kardiovaskula-
ren Implantaten (Kooperation GBF, Mikrobiologie, LEBAO).
Kihn Ch, Pichimaier M

Contegra-Schlussféhigkeit unter wechselnden Belastungen: Ver-
gleich von Kernspin- und Echo-Ergebnissen (HanCon-Studie).
Breymann Th.

Direktkanilierung der Aorta thorakalis bei der akuten Typ-A-
Dissektion zur Etablierung der extrakorporalen Zirkulation.
Khaladj N

Eine einjahrige, multizentrische, randomisierte, offene Studie zur
Sicherheit und Wirksamkeit von Everolimus im Vergleich zu
MMF in Kombination mit einer reduzierten Dosis von Sandim-
mun® Optoral bei herztransplantierten Patienten in Erhaltungs-
therapie (ADEO1). Bara C (LKP Deutschland)

Einfluss intensivierten Trainings und psychosozialer Betreuung
auf Lebensqualitat und Langzeitergebnisse nach Herztransplan-
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tation. Kugler C, Bara C, Haverich A
E-Learning fir Kinderherzchirurgie. Breymann Th

Epidemiologie der Neoplasien im Langzeitverlauf nach Herz-
transplantation. Bara C

EPMOS-Studie-Vergleich der EPIC™-Herzklappe mit der MO-
SAIC™.Herzklappe. Shrestha M

Europdische Contegra-Multicenterstudie zur Ermittlung von Fak-
toren, die mit Frihversagen des Konduits einhergehen (EuCon-
Studie). Breymann Th.

Evaluation of the HeartMate® Il LVAS for Patients at Risk of
Imminent Death. Striber M

FG506E (MR4) — Phase lll Follow-up-Studie FG-506-14-02.
Bara C

Heart Mate® XVE European Multi Center Study. Striber M
HeartMate Il European Multi Center Registry. Striber M

Klinische Prifung der 3F-Aorten-Bioprothese. Haverich A, Bara

C

Klinische Studie zur Bewertung des Paracor Ventrikelent-
lastungssystems. Bara C, Simon A

Long-term clinical benefits of induction therapy in cardiac trans-
plant patients: a comparison study of ATG and OKT3. Bara C

Non-Compliance nach Herztransplantation. Kugler C, Bara C,
Haverich A

Pilot Clinical Study Evaluating an Implantable Left Ventricular
Pressure Monitoring System in Patients with a Left Ventricular
Assist Device Intended for Cardiac Transplantation (VALAD).
Striber M

Prospektive Interventionsstudie zur Verbesserung krankheitsspe-
zifischen Wissens bei Erwachsenen nach Herztransplantation
auf der Basis computer-gestijtzter Schulung. Kugler C, Bara C,
Haverich A

Prospektive Studie zu Non-Compliance und Lebensqualitdt nach
Herztransplantation. Kugler C, Haverich A
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Perioperative Bestimmung des Koronarflusses an Patienten mit
Aortenwurzeleingriffen. Karck M, Bara C, Haverich A

Phase-2-Studie zur Evaluierung von transplantierten My-
oblasten aus der Skelettmuskulatur zur Behandlung von ischdmi-
scher Herzinsuffizienz; Studie der autologen My-
oblastentransplantation bei ischdmischer Kardiomyopathie
(MAGIC). Haverich A, Karck M, Bara C

Positive Effects of lvabradine as Heart Rate-lowering Agent on
Exercise Performance in Heart Transplant Recipients with Per-
manent Sinus Tachycardia. Bara C

Rekonstruktionen des rechtsventrikuldren Ausflusstraktes bei
Patienten mit kongenitalen kardialen Fehlbildungen
(Auswertung von Daten der Europdischen Contegra-
Multicenterstudie). Breymann Th

Risikoanalyse beziglich Mortalitdt und neurologischer Kompli-
kationen nach Operationen im Kreislaufstillstand. Khaladj N

Sechsmonatige, multizentrische, randomisierte, offene Studie zur
Beurteilung der Sicherheit, der Vertraglichkeit und der Wirk-
samkeit von Neoral® (Sandimmun® Optoral) in zwei Dosierun-
gen zusdtzlich zu Certican® und Kortikosteroiden bei neu herz-
transplantierten Patienten (A2403). Bara C

Study to Evaluate the Paracor Ventricular Support System Fam-
ily. Simon A

Study to Evaluate the Paracor Ventricular Support System Fam-
ily with Defibrillation Electrodes (PVSS-D). Simon A

SWITCH | — Therapieoptimierung durch Steroidentzug und Re-
duktion der Cyclosporin A- Dosis unter Mycophenolatmofetil bei
Langzeit-Patienten nach Herztransplantation. Bara C

SWITCH |l — Therapieoptimierung durch Austausch von Azathi-
oprin gegen Mycophenolatmofetil und Reduktion der Cyclospo-
rin A- Dosis bei Langzeit-Patienten nach Herztransplantation.
Bara C

Tacrolimus bei kardiovaskuldren Risikofaktoren nach Herztrans-
plantation. Bara C

The new wave of elephant trunk technique. Karck M
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The role of eprosartan in the primary prevention of coronary
vasculopathy following heart transplantation (EPROCOR-
Studie). Pethig K, Bara C

Vergleichsstudie Mehrschicht Spiral-CT (MSCT) der Koronarar-
terien versus konventionelle Koronarangiografie. Simon A, Ba-
raki A

Vergleichsstudie biologischer Aortenklappen (Epic versus Mo-
saic). Shrestha M, Baraki H, Zhang R, Bara C

Schwerpunkt Gefalchirurgie

Charakterisierung und  Beurteilung der Aortenklappen-
erhaltenden Reimplantationstechnik bei Ersatz der Aorta ascen-
dens. Kallenbach K, Haverich A

Chirurgische Strategien zur Behandlung der akuten Aortendis-
sektion Typ A. Kallenbach K, Haverich A

Einsatz kryokonservierter humaner Allografts bei GefaBprothe-
seninfektionen. Pichimaier MA, Teebken OE

Endovaskulére Therapie komplexer thorakaler Aortenpatholo-
gien. Teebken OE

Homografts bei GefdaBinfektionen. Teebken OE, Kihn Ch, Wil-
helmi M, Pichimaier M

Homografts und Compliance. Pichimaier M, Teebken OE, Kihn
Ch, Wilhelmi M, Bauermeister G

Langzeitergebnisse nach Aortenklappenrekonstruktion bei Mar-
fan-Syndrom. Karck M, Kallenbach K

Langzeitergebnisse und Lebensqualitdt nach operativer Versor-
gung der akuten Typ-A-Dissektion. Khaladj N

PMBC zur Therapie der pAVK. Teebken OE, Wilhelmi M, Kihn
Ch, Pichlmaier M (Kooperation mit Universitat Leiden, Nieder-
lande)

Prophylaktischer Einsatz von Erythropoietin zur Reduktion des
cerebralen Schadens bei Aortenbogenersétzen. Pichimaier M,
Khaladj N
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Prophylaktischer Einsatz von Erythropoietin zur Reduktion des
Rickenmarkschadens bei thorakoabdominellem Aortenersatz
(Kooperation mit Neurologie und Max-Planck Géttingen). Pichl-
maier M, Khaladj N

Schwerpunkt Lungentransplantation

Celsior Konservierungslésung in der klinischen Lungentransplan-
tation. Gohrbandt B, Striber M

Einfluss intensivierten Trainings und psychosozialer Betreuung
auf Lebensqualitat und Langzeitergebnisse nach Lungentrans-
plantation. Kugler C, Striber M, Haverich A

Immunsuppressive Therapie mit Certican® (Everolimus) nach
Lungentransplantation- Eine klinische, prospektive, multizentri-
sche, randomisierte Open-Label-Studie. Striber M

Interleukin-2-Rezeptorinhibierung in der Lungentransplantation
- Eine klinische plazebo-kontrollierte, randomisierte Doppel-
blindstudie. Striber M, Fischer S

LARGO - Lung Allograft Rejection Gene Expression Observa-
tional Study. Striber M, Haverich A
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