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Mit weltweit mittlerweile Gber 48.000 Eingriffen hat sich die orthotope Herztransplantation
zu einem Standardverfahren in der Behandlung der therapierefraktdren terminalen
Herzinsuffizienz entwickelt. Die Protektion des Myokards vor Schéden durch Ischdmie und
Reperfusion ist in der Herzchirurgie wesentlich, um eine adaquate postoperative
Organfunktion sicherzustellen. Zur Organkonservierung sind Oberflachenkihlung und
hypotherme Perfusion mit kardioplegischer Losung fest etabliert. Veranderungen beziehungs-
weise Schaden der myokardiden Feinstruktur und deren Reversibilitét konnen nur

elektronenmikroskopisch beurteilt und morphometrisch objektiviert werden.

Ende der achtziger Jahre wurden dazu einige experimentelle Studien veroffentlicht, die sich
aber hauptsachlich auf die Kardiomyozyten konzentrierten. Nur sehr wenige Arbeiten
besch&ftigen sich mit den ultrastrukturellen Alterationen der Kapillarendothelzellen im
Verlauf der klinischen Herztransplantation. Die strukturelle Integritét der kapilldren
Endstrombahn ist wesentliche Voraussetzung fir eine intakte Mikrozirkulation und somit fir
die ausreichende Nahr- und Sauerstoffversorgung des Myokards. Gerade in der frihen
Reperfusionsphase nach Kardioplegie und kalter Ischdmie ist fir eine uneingeschrénkte
Wiederaufnahme der Organfunktion ein ungestorter Stoffwechselaustausch auch mit dem

Abtransport von Metaboliten von entscheidender Bedeutung.

In dieser Arbeit wurden rechtsventrikuldre Myokardbiopsien bei 20 Patienten direkt vor
Kardioplegie und Explantation, nach 30 Minuten postischdmischer Reperfusion und eine
Woche postoperativ fir elektronenmikroskopische Analysen aufgearbeitet. Dabei diente die
stereologisch anhand des Punkt-Schnittpunktzéhlverfahrens bestimmte mittlere Barrieren-
dicke der Kapillarendothelien als Parameter fur ein Zellédem. Die Kapillarendothelien



wurden qualitativ und semiquantitativ (mit einem Score von null bis drei) auf Zellodem,
Zellkern-  und  Mitochondrienalterationen,  Zytoplasmavesikulation, Basalmembran-
beschaffenheit, Lumenweite und “blebs* untersucht.

Die Fragestellungen der Arbeit zur qualitativen und quantitativen Ultrastruktur der
Kapillarendothelzellen waren:

1. Lassen sich an Biopsien, die aus dem noch im Spender schlagenden Herzen entnommen
wurden, bereits ultrastrukturelle Schaden erkennen?

2. Wie entwickeln sich die Veranderungen nach 30 Minuten postischamischer Reperfusion
und eine Woche postoperativ?

3. Bestehen Beziehungen zu klinischen Parametern pré&, intra-, und postoperativ?

Vor Kardioplegie und Explantation waren qualitativ und morphometrisch allenfalls leichte
ultrastrukturelle Veranderungen der Kapillarendothelzellen festzustellen. Hohergradige
Alterationen fanden sich zu diesem Zeitpunkt fir keinen der untersuchten Parameter.

Fur die mittlere Barrierendicke der Kapillarendothelien lief3 sich ein signifikanter Anstieg von
361+26 nm vor Kardioplegie und Explantation auf 421+29 nm nach 30 Minuten Reperfusion
verzeichnen. Eine Woche postoperativ war dann ein signifikanter Riickgang auf 38340 nm
festzustellen. Alle wesentlichen qualitativ und semiquantitativ erfassten Verénderungen des
Kapillarendothels zeigten einen gleichartigen Zeitverlauf.

Die Hohe der praoperativ zur Kreislaufstabilisierung gegebenen Dopamindosen korrelierte
mit der mittleren Barrierendicke nach 30 Minuten Reperfusion. Nach Einteilung der Spender
in Gruppen mit Schadelhirntrauma beziehungsweise intrakranieller Blutung ergab sich nach
30 Minuten Reperfusion eine signifikant ausgepragtere mittlere Barrierendicke sowie parallel
stéarkere Organellenveranderungen in der erstgenannten Gruppe mit anzunehmendem
schnellerem Hirndruckanstieg. So scheinen die bereits préoperativ. auf das Myokard
einwirkenden Noxen erst in der friihen postischamischen Reperfusionsphase mit Addition der
Effekte von Vorschadigung, Ischdmie und Reperfusion zu einer statistisch signifikant
unterschiedlichen Manifestation ultrastruktureller Veranderungen der Kapillarendothelien zu
fuhren. Zwischen wesentlichen ultrastrukturellen Parametern fir die Erhaltung der
Kapillarendothelien eine Woche postoperativ und dem mittleren Grad akuter Rejektionen im
ersten postoperativen Jahr fanden sich statistisch signifikante Korrelationen. Dies konnte fir
eine frihzeitige | dentifikation abstol3ungsgefahrdeter Patienten hilfreich sein.



Diese Arbeit soll anhand qualitativer und quantitativ stereologischer Parameter einen Beitrag
zum besseren Verstandnis ultrastruktureller Verénderungen der Kapillarendothelien vor kalter
Ischamie, in der postischamischen Reperfusionsphase sowie frih im Verlauf der klinischen
Herztransplantation leisten. Exakte Kenntnisse der feinstrukturellen Myokardverénderungen
in diesen Phasen konnen helfen, das perioperative Management zu optimieren und damit das
postoperative Ergebnis fir den Patienten zu verbessern.



