Originalien

Med Klin Intensivmed Notfmed 2015 -
110:210-216

DOl 10.1007/s00063-014-0408-6
Eingegangen: 15. April 2014
Uberarbeitet: 24. Juli 2014
Angenommen: 4. August 2014

Online publiziert: 30. August 2014

© Springer-Verlag Berlin Heidelberg 2014

Redaktion
M. Buerke, Siegen

Bei Patienten mit schwerer hamody-
namischer Instabilitét ist in bestimm-
ten Fillen eine temporare Stabilisie-
rung mittels extrakorporaler Mem-
branoxygenierung (ECMO) notwen-
dig. Hinsichtlich der gleichzeitigen
Verwendung von ECMO und intra-
aortaler Ballonpulsation (IABP) sind
bis dato wenig Daten vorhanden. Das
Ziel des hier gezeigten Versuches war
die Beurteilung der Koronardurch-
blutung bei simultaner Verwendung
von ECMO und IABP. Zusatzlich wurde
der Einfluss von antegrader oder re-
trograder Perfusion auf die Koronar-
durchblutung bewertet.

Seit Entwicklung der IABP in den friih-
em 1960er-Jahren durch Kantrowitz [7]
haben sich mit zunehmender Erfahrung
Indikation und Anwendungsgebiet fiir die
TABP immer mehr erweitert. Neben insta-
biler Angina und Myokardinfarkt wird die
IABP mittlerweile auch vor, wihrend und
nach herzchirurgischen Eingriffen zur
Stabilisierung der Patienten vielféltig ge-
nutzt. Auch die intensivmedizinische Be-
treuung von schwer herzinsuffizienten Pa-
tienten kann den Einsatz einer IABP oder
ECMO oder deren Kombination notwen-
dig machen [4, 6].

Mit zunehmender Erfahrung wurden
allerdings neben den positiven Eigen-
schaften auch durch die IABP bedingte
Komplikationen, wie Blutungen, peri-
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phere Ischimien, Thrombopenie oder
schwere Gefif3verletzungen, auffillig. Di-
ese Komplikationen treten mit einer Inzi-
denz von etwa 7% [15, 19, 20] auf und zie-
hen zumeist einen weiteren chirurgischen
Eingriff sowie die Explantation der IA-
BP nach sich. Neue Daten aus der IABP-
SHOCK-II-Studie [17] lassen zudem die
Sinnhaftigkeit der IABP bei akuten In-
farktpatienten fraglich erscheinen.

Im kardiochirurgischen Alltag kann es
bei Patienten im postoperativen Verlauf
aufgrund kardiopulmonaler Instabilitdt
notwendig werden, eine temporire Sta-
bilisierung durch Implantation einer EC-
MO herbeizufithren. Dabei kann die Im-
plantation der zufiihrenden arteriellen Li-
nie der ECMO sowohl iiber die A. axilla-

ris, die Aorta ascendens, den Aortenbo-
gen oder die A. femoralis erfolgen. Die
unterschiedlichen Kaniilierungen fiih-
ren sowohl im groflen Kreislauf als auch
in den Koronararterien zu unterschied-
lichen Flussprofilen. Es kann grundsitz-
lich zwischen einer antegraden, d. h. vom
Herzen zur Peripherie gerichteten und
einer retrograden, also von peripher nach
zentral gerichteten Perfusion unterschie-
den werden. In manchen Fallen wird die-
ses Unterstiitzungssystem noch mit einer
IABP kombiniert. Uber die Effizienz die-

ser Kombination und die himodynami-
schen Verdnderungen durch Kombina-
tion beider Systeme sind nur wenige In-
formationen vorhanden [9, 11, 16]. Zu-
meist handelt es sich um Akutstudien, die

Tab.1 Mittelwerte (MW) der Messwerte mit Standardabweichung (SD). Die Werte ergaben
sich aus jeweils 6 Messungen im Abstand von je 2 min bei 6 Versuchstieren
Perfusion IABP %HZV Arterieller Blutdruck, 0,-Satti- Laktat, Ko-
durch  Mitteldruck linker Vorhof gung, Koro-  ronarsinus
ECMO (mmHg, MW (mmHg, MW narsinus (%,  (mmol/l, MW
+SD) +SD) MW = SD) +SD)
Antegrad  Nein 100 48,6+1,4 6,9+0,2 33,0+8,8 2,3+1,1
Antegrad  Ja 100 59,8+0,8 7,310, 38,4+13,4 2,4+0,9
Retrograd  Nein 100 59,9+0,9 7,0+0,2 29,2+10,6 2,7+0,9
Retrograd Ja 100 529+1,1 6,9+0,3 24,6+6,3 2,3+04
Antegrad  Nein 50 51,5%0,7 7,9+0,2 26,9+10,8 2,7£1,1
Antegrad  Ja 50 57,3£1,2 8,2+0,2 26,4+£5,8 2,8+1,3
Retrograd Nein 50 54,1£2,0 8,5%0,1 25,1+£12,6 28+1,4
Retrograd  Ja 50 48,6+0,3 8,1£0,2 24,3+7,6 3,2£2,0
HZV Herz-Zeit-Volumen, ECMO extrakorporale Membranoxygenierung, IABP intraaortale Ballonpulsation.
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Abb. 1 A Intraoperativer Situs von rechts. 7: arterielle Linie, 2: vendse Linie,
3: Druckmessung im Ramus interventricularis anterior, 4: Katheter zum Ko-
ronarsinus, 5: linksatrialer Katheter

den Einfluss von IABP und ECMO auf die
Durchblutung von Bypassgefifien bewer-
ten.

In der hier prasentierten Studie wur-
den an einem akuten Schweinemodell die
Perfusion der Koronargefifie sowie die
davon abhéngigen Parameter Laktatkon-
zentration und Sauerstoffsittigung im Ko-
ronarsinus untersucht. Die Evaluation er-
folgte fiir antegrade und retrograde Per-
fusion durch die ECMO. Neben den bei-
den grundlegend verschiedenen Perfusi-
onsmustern wurde zudem die Beeinflus-
sung der Koronardurchblutung durch
gleichzeitige Aktivierung einer IABP un-
tersucht. Die Daten wurden zum einen fiir
den Fall einer kompletten Kreislaufunter-
stiitzung durch die ECMO registriert und
zusitzlich nach Reduktion der ECMO-
Unterstiitzung auf die Halfte des maxima-
len Flusses. Von der Untersuchung wur-
den neue Erkenntnisse, wann und in wel-
cher Kombination der gleichzeitige Ein-
satz von ECMO und IABP fiir die Koro-
nardurchblutung des Patienten messbare
Verbesserungen zeigt, erwartet.

Material und Methoden

Fiir die Versuche wurden Schweine mit
einem durchschnittlichen Gewicht zwi-
schen 60 und 80 kg genutzt. Die Narko-
sefithrung erfolgte intravenos mit Pro-
pofol (25 mg/kg/h) und Sufentanyl (1-
4 ug/kg/h). Die Schweine waren rela-
xiert und druckkontrolliert beatmet (P,
20 mmHg, positiver endexspiratorischer

Abb. 2 A Flussdiagramm der Versuchsanordnungen. HZV Herz-Zeit-Volu-

men, ECMO extrakorporale Membranoxygenierung, /ABP intraaortale Bal-

lonpulsation

Druck 5 mmHg, Tidalvolumen 450 ml,
Atemfrequenz 15/min). Die Sauerstoff-
konzentration betrug inspiratorisch bei
allen Tieren 40%. Die Versorgung der Tie-
re erfolgte durch einen approbierten Tier-
arzt entsprechend der gesetzlichen Richt-
linien und den Vorgaben der Ethikkom-
mission der Universitat Leipzig.

Alle Schweine wurden median sterno-
tomiert. Die Heparinisierung erfolgte ge-
wichtsadaptiert (300 I. E. Heparin/kgKG)
mit dem Ziel einer ,activated clotting ti-
me*“ (ACT) >400 ms. Die arterielle Ka-
niilierung (18-F-Fem-Flex™-Kaniile; Ed-
wards Lifescience, Irvine, USA) fiir die an-
tegrade Perfusion erfolgte im Aortenbo-
gen (B Abb. 1), die retrograde Perfusion
erfolgte iiber die rechte A. femoralis. Die
venose Kaniile (24-F-Fem-Flex™-Kaniile;
Edwards Lifesience, Irvine, USA) wurde
im rechten Vorhof platziert. Die Anlage
der JABP (ARROW AutoCAT® 2, 30 ccmy
Teleflex Medical Europe Ltd., Athlone, Ir-
land) erfolgte tiber die linke A. femoralis,
dabei wurde die Spitze der Pumpe auf Ho-
he der linken A. subclavia platziert.

Die Messkatheter wurden in den dis-
talen Ramus interventricularis anterior
(RIVA; Vygoniile V, 24 G, Vygon, Ecou-
en, Frankreich), den Koronarsinus (Va-
sofix® Safety, 22 G, B. Braun, Melsungen,
Deutschland) und das linke Atrium plat-
ziert (Druckmesskatheter, 3,6 F, Maquet
Cardiopulmonary AG, Rastatt, Deutsch-
land). Zusitzlich erfolgte die Anlage
eines Pulse induced-contour-cardiac-
output(PiCCO®)-Monitorings (PiCCO°-
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Druckmesskatheter, Pulsion Medical Sys-
tems AG, Miinchen, Deutschland) {iber
die A. femoralis. Nach lateraler rechtssei-
tiger Inzision des Abdomens wurde die
rechte Niere freigelegt und ein Druck-
messkatheter (Arterial-Leader-Cath, 20
G; Vygon, Aachen, Deutschland) in die
A. renalis implantiert.

Die Messungen erfolgten in den ver-
schiedenen Konstellationen jeweils 6-mal
im Abstand von 2 min. @ Abb. 2 zeigt
die durchgefithrten Messungen im Uber-
blick. Nach einem Wechsel der Kaniilie-
rung oder der Flussrate der ECMO wur-
de eine Pause von 10 min eingehalten, um
eine Adaptation an die veranderten Per-
fusionsverhaltnisse zu gewéhrleisten. Das
notwendige Herz-Zeit-Volumen (HZV)
der ECMO wurde von den vorher gemes-
senen PiICCO°-Werten abgeleitet und be-
trug im Durchschnitt 4,5 1/min fiir die
volle Unterstiitzung.

Die Daten wurden von einem Biostatis-
tiker validiert und statistisch aufgearbei-
tet. Fiir den Vergleich der verschiedenen
Gruppen mit repetitiven Messungen wur-
de ein Analysis-of-variance(ANOVA)-
Test genutzt. Stellte sich der Test beziiglich
Sphaérizitat als signifikant dar, erfolgte die
weitere Verarbeitung nach Greenhouse-
Geisser. Die Auswertung wurde mit der
Statistiksoftware SPSS (IBM Corporation,
Armonk, USA) durchgefiihrt.
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Zusammenfassung

Einleitung. Die Behandlung von Patienten
im schweren kardiogenen Schock mittels in-
traaortaler Ballonpulsation (IABP) oder extra-
korporaler Membranoxygenierung (ECMO) ist
eine verbreitete Prozedur, um eine Stabilisie-
rung zu erreichen. Fiir die simultane Verwen-
dung beider System liegen bis dato kaum be-
lastbare Daten vor. Die hier vorgestellte Stu-
die hatte das Ziel, den Einfluss der gleichzei-
tigen Verwendung von IABP und ECMO auf
die Koronardurchblutung zu evaluieren. Zu-
satzlich wurden die Wirkung und der Unter-
schied bei antegrader und retrograder Perfu-
sion untersucht.

Material und Methoden. Fiir den Versuch
wurden ausgewachsene Schweine mit einem
Gewicht von 60-80 kg in Vollnarkose me-
dian sternotomiert. Die arterielle Perfusion
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erfolgte entweder antegrad oder retrograd.
Die IABP wurde iiber die A. femoralis einge-
fiihrt. Registriert wurden der arterielle Druck
im Ramus interventricularis anterior (RIVA),
der linksatriale Druck, Laktat und die Sauer-
stoffsattigung im Koronarsinus. Je Versuchs-
tier (n = 6) wurden die Parameter 6-mal im
Abstand von 2 min gemessen. Die Perfusion
erfolgte von antegrad oder von retrograd, die
ECMO-Unterstiitzung betrug 100 oder 50%
des Herzzeitvolumens. Jeder Versuch erfolgte
mit bzw. ohne IABP-Unterstiitzung.
Ergebnisse. Es konnte nachgewiesen wer-
den, dass bei antegrader Perfusion der Ein-
satz einer IABP zu einer Steigerung des arte-
riellen Mitteldrucks im RIVA fiihrte, gleichzei-
tig verbesserte sich die myokardiale Sauer-
stoffversorgung. Bei retrograder Perfusion

kam es mit IABP zu einer signifikanten Redu-
zierung des arteriellen Mitteldrucks und der
myokardialen Sauerstoffversorgung. Der Ver-
gleich zwischen antegrader und retrogra-
der Perfusion wies bessere Werte fiir antegra-
de Perfusion bei gleichzeitigem IABP-Betrieb
auf. Ohne IABP war bei retrograder Perfusion
der arterielle Mitteldruck im RIVA hoher.
Schlussfolgerung. Bei antegrader Perfu-
sion ist der gleichzeitige Einsatz von IABP und
ECMO sinnvoll, bei retrograder ECMO-Per-
fusion fiihrt die IABP zu einer signifikanten
Verschlechterung des mittleren arteriellen
Drucks in den Koronararterien.

Schliisselworter
Extrakorporale Zirkulation - Blutdruck -
Sauerstoff - KoronargefaBe - Perfusion

Abstract

Background. The treatment of patients in
severe cardiogenic shock with an intra-aortic
balloon pump (IABP) or extracorporeal mem-
brane oxygenation (ECMO) is a common pro-
cedure to achieve stabilization. Only limited
data are available on the simultaneous use of
both systems. The aim of the present study
was to assess the effect of the concomitant
use of IABP and ECMO on coronary blood
flow. In addition, the influence of antegrade
and retrograde perfusion was evaluated.
Methods. A median sternotomy was per-
formed in adult pigs under general anes-
thesia. Arterial ECMO perfusion was realized
through the ascending aorta or the femoral
artery, and the IABP was implanted via the
second femoral artery. Six measurements of

arterial pressure in the left anterior descend-
ing artery (LAD) and in the left atrium were
made at intervals of 2 min. In addition, lac-
tate concentration and oxygen saturation in
the coronary sinus were recorded. The EC-
MO support was either 100 or 50% of cardi-
ac output. Each experiment was carried out
first without and then with additional IABP
support.

Results. The simultaneous use of ECMO
and IABP is feasible for antegrade perfusion,
where the IABP leads to an increase of blood
pressure in the coronary arteries. In addition,
the myocardial oxygen supply improves. By
contrast, the use of an IABP in retrograde per-
fusion leads to a reduction of blood pressure
in the LAD and to a reduced oxygen supply.

Influence of ECMO and IABP on coronary blood flow. Valuable combination or waste of resources?

A comparison between antegrade and retro-
grade perfusion with IABP support showed
significantly better mean arterial pressure

in the LAD for antegrade perfusion. Without
IABP, blood pressure in the LAD was better in
retrograde perfusion.

Conclusion. In antegrade perfusion the si-
multaneous use of IABP and ECMO is use-
ful. In retrograde perfusion IABP impairs the
mean arterial pressure and consequently the
perfusion of the coronary arteries.

Keywords
Extracorporeal circulation - Blood pressure -
Oxygen - Coronary vessels - Perfusion

Ergebnisse

Die Messwerte sind in @ Tab. 1 darge-
stellt.

Bei antegrader Perfusion und vol-
ler Entlastung des Herzes durch die EC-
MO (100% HZV) zeigte sich, dass der zu-
satzliche Einsatz einer IABP zu einer sig-
nifikanten Steigerung des mittleren arte-
riellen Drucks in der Koronararterie um
11,2 mmHg fihrt, dies entspricht 23,4%
(48,6 mmHg vs. 59,8 mmHg, p<0,05;
O Abb. 3). Zudem war unter gleichzei-

tiger Therapie mit ECMO und IABP ein
Anstieg der Sauerstoffsattigung im Ko-
ronarsinus von 33 auf 38% nachweisbar.
Unter kombinierter Kreislaufunterstiit-
zung mit ECMO, 50%, und IABP konn-
te ebenfalls ein Anstieg des mittleren ar-
teriellen Drucks im RIVA nachgewiesen
werden. Mit 5,8 mmHg erreichte der An-
stieg allerdings kein signifikantes Niveau
(p>0,05).

Ein zeitgleicher Betrieb der IABP bei
retrograder Perfusion fiihrte zu einem sig-
nifikanten Abfall des Perfusionsdrucks in
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der Koronararterie im Vergleich zum An-
wendung einer Herz-Lungen-Maschine
ohne IABP (59,9 mmHg vs. 52,9 mmHg;
11,7%, p<0,05; @ Abb. 4) Auch bei halber
ECMO-Unterstiitzung wurde der mittlere
arterielle Druck noch deutlich durch den
gleichzeitigen Betrieb der IABP bei retro-
grader Perfusion reduziert (54,1 mmHg
vs. 48,6 mmHg, 10,2%, p>0,05). Die
Sauerstoffsattigung sank im Koronarsi-
nus bei retrograder Perfusion und IABP-
Unterstiitzung von 29,2 auf 24,6% ab, dies
entspricht einer Reduktion um 15,8%. Bei
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Abb. 3 A Bei voller Unterstiitzung durch extrakorporale Membranoxygenierung und antegrader Per-
fusion zeigt sich mit intraaortaler Ballonpulsation (IABP, rot) ein signifikant hoherer mittlerer arterieller
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Abb. 4 A Bei voller Unterstiitzung durch extrakorporale Membranoxygenierung und retrograder Per-
fusion zeigt sich mit intraaortaler Ballonpulsation (IABP, rot) ein signifikant niedrigerer mittlerer arte-

rieller Druck im Ramus interventricularis anterior

50%iger ECMO-Unterstiitzung hatte der
gleichzeitige Betrieb einer IABP keinen
Einfluss auf die Sauerstoffsittigung im
Koronarsinus.

Der Vergleich zwischen antegrader
und retrograder Perfusion zeigte hin-
sichtlich der Perfusion der Koronargefi-

f3e deutliche Unterschiede. Der arterielle
Mitteldruck bei voller ECMO-Unterstiit-
zung ohne IABP im RIVA war bei anteg-
rader Perfusion signifikant niedriger als
bei retrograder Perfusion (48,6 mmHg
vs. 59,9 mmHg, p<0,05; @ Abb.5). Die
Sauerstoffsittigung war im hingegen bei
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antegrader Perfusion hoher (33,0% vs.
29,2%). Der Vergleich zwischen anteg-
rader und retrograder ECMO-Perfusi-
on (100%) mit IABP-Unterstiitzung zeigt
einen signifikanten Vorteil fiir die antegra-
de Perfusion (59,8 mmHg vs. 52,9 mmHg;
13,1%; p<0,05; @ Abb. 6). Die Sauerstoft-
sattigung steigt im Koronarsinus bei an-
tegrader Perfusion mit IABP auf 38,4%
an, bei retrograder Perfusion mit IABP
kommt es zu einem Absinken auf 24,6%.

Relevante Veranderungen der Druck-
verhéltnisse im linken Atrium konnten
in diesem Akutmodell nicht nachgewie-
sen werden.

Diskussion

Der Einsatz von ECMO oder IABP ist bei
kardialem Versagen nach kardiochirur-
gischen Eingriffen weit verbreitet. Hin-
sichtlich des kombinierten Einsatzes bei-
der Unterstiitzungssysteme ist die Daten-
lage relativ eingeschrankt. Es konnte von
2 Arbeitsgruppen nachgewiesen werden,
dass es zu einer Verbesserung des Blut-
flusses in Bypassgefifien bei gleichzei-
tigem Einsatz kommt [9, 11]. Spezifische
Untersuchungen hinsichtlich der Kombi-
nation beider Systeme und deren Effizi-
enz in Abhéngigkeit von der Perfusions-
richtung wurden bis dato noch nicht aus-
reichend beurteilt. In einer Studie der Ar-
beitsgruppe Bélohlavek et al. [2] konn-
te gezeigt werden, dass der Blutfluss in
den Koronararterien und den Aa. caro-
tides bei femorofemoraler Kaniilierung
hoher ist als bei femoroaxillarer. Zusitz-
lich wurde gezeigt, dass der gleichzeitige
Einsatz einer IABP bei retrograder Per-
fusion zu einer signifikanten Reduktion
des Perfusionsdrucks fiihrte. Eine signi-
fikante Verbesserung der Koronardurch-
blutung durch den Einsatz einer TABP bei
femoroaxilldrer Kaniilierung konnte die
Arbeitsgruppe nicht nachweisen.

Im hier vorgestellten Akutmodell
konnten gezeigt werden, dass der Ein-
satz einer IABP in Kombination mit EC-
MO bei antegrader Perfusion sinnvoll ist.
Es kam zu einer signifikanten Steigerung
des mittleren arteriellen Druck im RIVA
(23,4%). Zudem steigt die Sauerstoffsatti-
gung im Koronarsinus als Zeichen einer
verminderten Sauerstoffausschopfung
bei besserer Versorgung und verminder-
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Abb. 5 A Der Vergleich von antegrader und retrograder Perfusion ohne intraaortaler Ballonpulsation
zeigt einen signifikant hoheren arteriellen Mitteldruck im Ramus interventricularis anterior fiir die ret-

rograde Perfusion (rot)
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Abb. 6 A Der Vergleich von antegrader und retrograder Perfusion mit intraaortaler Ballonpulsation
zeigt einen deutlich hoheren arteriellen Mitteldruck fiir die antegrade Perfusion (schwarz)

ter myokardialer Belastung. Auch bei re-
duzierter ECMO-Unterstiitzung ist diese
Verbesserung noch nachweisbar, ohne al-
lerdings ein signifikantes Niveau zu errei-
chen.

Erfolgt die Perfusion tiber die A. fe-
moralis von retrograd, dann ist der Ein-
satz einer IABP bei gleichzeitiger Unter-

stiitzung durch eine ECMO nach den er-
haltenen Daten nicht sinnvoll. Der arte-
rielle Mitteldruck in den Koronargefifien
wird erniedrigt (—11,7%) und die myokar-
diale Sauerstoffausschopfung ist gestei-
gert, d. h. bei gleichzeitigem Betrieb einer
retrograd implantierten ECMO und einer
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IABP sinkt die Sauerstoffsattigung im Ko-
ronarsinus.

Der Vergleich zwischen antegrader
und retrograder Perfusion ohne IABP-
Unterstiitzung zeigte einen signifikant
niedrigeren arteriellen Mitteldruck bei an-
tegrader Perfusion iiber die Aorta ascen-
dens im Vergleich zur retrograden Per-
fusion. Allerdings war die koronarveno-
se Sauerstoffsattigung bei antegrader Per-
fusion hoher. Es ist anzunehmen, dass bei
Verwendung der A. axillaris statt der Aor-
ta ascendens aufgrund der veranderten
Flussverhaltnisse hier ein Angleichen zwi-
schen antegraden und retrograden Perfu-
sionsdriicken bei ECMO-Therapie oh-
ne IABP zu sehen ist. Eine genauere Ab-
klarung dieses Sachverhalts soll in einer
weiteren Untersuchungsreihe zur Deter-
minierung der besten Kaniilierungsstel-
le erfolgen. Einen nicht zu unterschitzen-
den Einfluss hat sicher auch die Auswurf-
leistung des linken Ventrikels. Wird trotz
ECMO viel Volumen ausgeworfen, dann
kann es zu einer Mischung von gut mit
Sauerstoff angereichertem Blut der EC-
MO und mit schlecht gesattigtem Blut aus
dem linken Ventrikel kommen, sollte eine
Storung des Gasaustausches bestehen. Im
schlimmsten Fall kommt es bei schlechter
Entlastung des Herzes durch die ECMO
zu einer ventrikuldren Volumenbelastung
und zusétzlich zu einer Durchblutung der
Koronarien mit wenig oxygeniertem Blut.
Dieses Szenario muss im klinischen Alltag
vermieden werden.

Der Vergleich der ECMO-Therapie
mit TABP zeigte eine deutliche Verbes-
serung der mittleren arteriellen Driicke
fiir die antegrade Perfusion und eine Ver-
minderung bei retrograder Perfusion. Zu-
satzlich wird bei antegrader Perfusion mit
IABP die Sauerstoffsittigung im Koronar-
sinus verbessert, was die Schlussfolgerung
einer verbesserten myokardialen Sauer-
stoffversorgung zulésst. Dass dieser Ef-
fekt auf einer zusétzlich verbesserten kar-
dialen Entlastung beruhte, ist nicht wahr-
scheinlich, da das Herz bei 100% ECMO
voll entlastet ohne nennenswertes Schlag-
volumen arbeiteten. Bei retrograder Per-
fusion reduziert hingegen der gleichzei-
tige Betrieb einer IABP sowohl den arte-
riellen Mitteldruck in den Koronararte-
rien als auch die myokardiale Sauerstoff-
versorgung.



Die hier gezeigten Daten sprechen da-
fiir, bei Patienten mit antegrad implan-
tierter ECMO zusitzlich eine IABP zur
Optimierung der koronaren Durchblu-
tung zu nutzen, wohingegen fiir eine re-
trograde Perfusion kein additiver Effekt
der TABP nachgewiesen werden konnte.
Eine Validierung der tierexperimentellen
Daten im klinischen Alltag muss in einem
néchsten Schritt erfolgen.

Zusitzlich zu den gezeigten Effekten
wird der laminare Fluss der ECMO durch
die IABP in eine pulsatile Perfusion um-
gewandelt. Verschiedene Studien wiesen
einen protektiven Effekt eines pulsatilen
Blutflusses v. a. auf die peripheren Orga-
ne nach. Berichtet wurde eine Verbesse-
rung der Mikroperfusion, des Metabolis-
mus und eine verbesserter Organfunk-
tion [18]. Serraino et al. [14] zeigten zu-
dem im Jahr 2012, dass unter Verwendung
eines pulsatilen kardiopulmonalen Bypas-
ses die endotheliale Aktivierung und da-
mit die Ausbildung einer postoperativen
inflammatorischen Reaktion vermindert
wurde. Die Kontroverse hinsichtlich pul-
satil oder nichtpulsatil zeigt sich in Verof-
fentlichungen von anderen Arbeitsgrup-
pen, die keinen signifikanten Unterschied
zwischen beiden Perfusionsarten sehen
(3,8, 10].

Wurde die ECMO via A. femoralis an-
geschlossen, fithrte der gleichzeitige Ein-
satz einer IABP zu einer Reduktion des ar-
teriellen Mitteldrucks in den Koronarge-
faflen. Dieses Ergebnis wurde durch den
zu beobachtenden Abfall der Sauerstoff-
sattigung im Koronarsinus unterstiitzt.

Grundsitzlich muss bedacht werden,
dass die Implantation sowohl einer EC-
MO als auch IABP Risiken mit sich bringt.
Fiir die ECMO-Therapie liegen diese Ri-
siken v. a. sowohl im Bereich der gestei-
gerten Blutungsneigung als auch in der
Verursachung arterieller Thrombembo-
lien [5]. Weiterhin sind Nierenversagen,
periphere arterielle Komplikationen und
neurologische Dysfunktionen zu nen-
nen. Um eine addquate ECMO-Therapie
durchzufiihren, sollten immer sowohl die
Grunderkrankung des Patienten als auch
sein momentaner Status bedacht werden,
mit dem Ziel, die Implantation einer EC-
MO ohne relevante Langzeitprognose zu
vermeiden [1]. Fur Patienten im kardio-
genen Schock nach ischdmisch bedingtem

Papillarmuskelabriss und anschlieflender
kardiochirurgischer Versorgung wurde
z. B. gezeigt, dass die Implantation einer
ECMO nicht zu einer Verbesserung des
Langzeitiiberlebens fiihrt [13].

Auch fiir die Implantation einer IA-
BP sind Risiken, wie Blutung, Dissekti-
on, Perforation und Thrombopenie, so-
wohl bei Implantation als auch im Be-
trieb nachgewiesen [19]. Die Bewertung
der Haufigkeit verschiedener Komplika-
tionen ist aufgrund inhomogener Defini-
tionen in den einzelnen Studien allerdings
schwierig, das Risiko schwankte zwischen
1und 13% [15, 20]. Als negative Pradikto-
ren fiir die TABP galten u. a. Patientenalter
>75 Jahre und Therapiedauer >24 h. Be-
trachtet man diese Risiken in Kombinati-
on mit nicht nachzuweisenden Verbesse-
rungen fiir den Patienten bei retrograder
ECMO-Perfusion, dann untermauert di-
es die Schlussfolgerung, dass die Kombi-
nation von ECMO mit IABP nur bei an-
tegrader Perfusion eine sinnvolle Kombi-
nation darstellt.

Limitationen der Studie

Die hier dargestellte Kombination aus
ECMO und IABP kommt zumeist nur
im postoperativen Verlauf nach kardi-
ochirurgischen Eingriffen vor und be-
trifft daher nur ein selektioniertes Pati-
entenkollektiv. Bei den registrierten Pa-
rametern handelt es sich um Messwerte,
die direkt oder indirekt von der Durch-
blutung des Herzes abhiangen (Surrogat-
marker). Der Volumenstrom, der sich ab-
héngig von Querschnitt und Stromungs-
geschwindigkeit durch eine Koronarar-
terie bewegt, hdngt von vielen Faktoren,
wie Temperatur, Viskositit des Mediums
und verschiedenen Konstanten, ab. Da
die Stromungsgeschwindigkeit, die einen
zentralen Bestandteil der Berechnung des
Volumenstroms darstellt, aber direkt vom
Druck abhingig ist, vermitteln die Ergeb-
nisse der Versuchsreihe einen guten Ein-
blick in die Veranderungen der Koronar-
durchblutung.

Eine weitere Limitation der Studie
ist ihr Design als akutes Modell. Zur ge-
naueren Beurteilung von Langzeiteffek-
ten muss neben den hier aufgenommenen
Parametern zusitzlich noch die Untersu-
chungvon Verdnderungen auf Mediatore-
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bene, Inflammation und periphere Or-
ganperfusion mit betrachtet werden. Ei-
ne Aussage iiber den Effekt eines pulsa-
tilen Flusscharakters kann nicht getrof-
fenen werden.

Fazit fiir die Praxis

== Die gleichzeitige Verwendung von EC-
MO und IABP ist nur bei antegrader
Perfusion sinnvoll. Hier kommt es zu
einer Steigerung des mittleren arte-
riellen Drucks in den Koronararterien
und zu einer besseren myokardialen
Sauerstoffversorgung.

== Bei retrograder Perfusion reduziert
die gleichzeitige Verwendung einer
IABP den arteriellen Mitteldruck im
KoronargefaB. Dies fiihrt zu einer er-
hohten Sauerstoffausschopfung.

== Bei Platzierung der arteriellen Kanii-
le in der Aorta ascenden:s fiir eine an-
tegrade Perfusion ist ohne IABP der
arterielle Mitteldruck im Koronarge-
faB bei antegrader Perfusion signifi-
kant geringer als bei retrograder Per-
fusion.
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Funktionsfahige Knochen aus
dem 3D-Drucker

Freiburger Wissenschaftler entwickeln ein
3D Druck-Verfahren, mit welchem sich
kiinstliche, funktionsfahige Knochen aus
Knochen- und Endothelzellen herstellen las-
sen. Mit Spezialdruckern ist es bereits heute
mdglich, kleine und relativ einfach struktu-
rierte Gewebeeinheiten zu drucken. Hierfiir
werden isolierte Zellen in eine Tragermatrix
eingebracht und diese in den Korper im-
plantiert. Beim 3D-Druck von kiinstlichem
Gewebe war allerdings bisher die GroR3e

als auch der Typ des Gewebes stark einge-
schrankt, da ein GroBteil der Zellen aufgrund
von Sauerstoffmangel abstarb, bevor sich
Geféle gebildet hatten. Durch den neuen
Ansatz sollen nun Endothelzellen, genauso
wie Knochenzellen, per 3D-Druck im Ge-
webe an die Stelle platziert werden, wo eine
gezielte Blutversorgung stattfinden soll. Die
Gefél3e des kiinstlichen Gewebes konnten
dann zeitnah nach der Operation mit den
Gefélen des umgebenden gesunden Gewe-
bes zusammenwachsen und so die Blutver-
sorgung sicherstellen.

In einem ersten Schritt wird ein spezieller
,BioPrinter” gebaut. Das Verfahren muss so
angepasst werden, dass damit Knochen-
sowie Endothelzellen verarbeitet werden
konnen und diese einen funktionsfahigen
Gewebeverband bilden. In einem spéteren
Schritt erfolgt dann die Uberpriifung der
Methode anhand chirurgischer Modelle.
Sollte sich das Verfahren bewéhren, kénnten
damit auch groBere kiinstliche Gewebe bis
hin zu ganzen Organen gedruckt werden.
Klinische Bedeutung diirften 3D-Zelldrucker
nach Ansicht der Wissenschaftler in fiinf bis
sieben Jahren erlangen.

Quelle: Universitdtsklinikum Freiburg,
www.uniklinik-freiburg.de
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