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Die operative Korrektur kongenitaler Vitien im frihen Lebensalter ist bei dem Vergleich mit
Operationen im spéteren Lebensalter immer noch mit einer hdheren perioperativen Letalitdt
vergesellschaftet.

Der Einflul3 einer préoperativen kardialen Vorschadigung auf die operative Belastung durch
Ischdmie und Reperfusion ist bei dem frih-postnatalen Myokard nur vereinzelt untersucht
worden.

Des weiteren wurde der Nutzen myokardprotektiver Verfahren bei einer hypothermen Ischdmie
als Simulation klinischer Operationsbedingungen kontrovers beurteilt.

Darlber hinaus liegen wenige morphometrische Studien fur das immature Myokard vor.

Ziel der vorliegenden Studie war es, am Tiermodell das Ausmal? des Ischdmie-/
Reperfusionsschadens
am nicht vorbehandelten, am chronisch hypoxisch vorbelasteten und am durch chronische
Anéamie volumenbelasteten, hypertrophierten unreifen Myokard
jewells bei verschiedenen Herzstillstandverfahren (einfache topische Hypothermie, St. Thomas-
Kardioplegie, langsame Perfusionshypothermie)
morphologisch qualitativ und quantitativ vergleichend zu analysieren.

Unreifes Myokard von 28 Tage dten Ratten (n=67) wurde untersucht. Eine Kontrollgruppe
bestand aus nicht vorbehandelten Tieren (n=23).
Die préoperative Vorbehandlung wurde nicht-operativ zum einen durch chronische Hypoxie
(n=25) in einer Unterdruckkammer, zum anderen durch Eisenmangelanamie als chronische
Volumenbelastung (n=19) durchgefiihrt.
Am 28. Lebenstag wurden die isolierten Herzen dieser Gruppen nach 15 Minuten Basisperfusion
untersucht.
Unmittelbar danach wurden préischéamische Kontrollen (n=16) fixiert.
Die Ubrigen Herzen erhielten unterschiedliche Herzstillstandverfahren:

Einfache Oberflachenhypothermie mit kalter (4-6° C) Krebs-Henseleit-Ldsung (n=16)

St. Thomas Hospital-Kardioplegie (n=18)

Langsame Perfusionshypothermie Uber 10 Minuten mit bis zu 10° C kalter Krebs-Henseleit-

Ldsung (n=17)
Es folgte eine hypotherme Ischdmie fir 8 Stunden bel 10° C mit anschlieRender einstindiger
normothermer Reperfusion. Nach Perfusionsfixierung, Entnahme linksventrikul&rer Proben,
Postfixierung und Einbettung wurden Semidiinn- und Ultradiinnschnitte angefertigt.
398 Semiduinnschnitte von 67 Herzen wurden lichtmikroskopisch auf myokardiale Bundelstruktur,
interstitiellen Raum, Kapillaren und kardiomyozytdre Schadigung qualitativ, semiquantitativ und
quantitativ beurteilt. Zusétzlich wurden 134 Ultradiinnschnitte elektronenmikroskopisch qualitativ
ausgewertet und typische Befunde dokumentiert.



In den préischamischen Kontrollgruppen zeigte sich sowohl fir die hypoxisch as auch fir die
andmisch  vorbehandelten Herzen eine geringgradig weniger erhaltene myokardiale
Bundelstruktur. Verglichen mit den nicht vorbehandelten Herzen war in den chronisch hypoxisch
vorgeschadigten Herzen der interstitielle Raum vergrofRert. Bei den andmisch vorbelasteten
Herzen war der Quotient von Kapillaren zu Kardiomyozyten signifikant hoher. Die
Kardiomyozyten aller dieser Gruppen zeigten keine Schadigungen.

Ultrastrukturell wiesen die Kardiomyozyten in den postischamischen Herzen bel qualitativer
Musterung verschiedene Zellschadigungsmuster auf, die von intrazellularen grofdlumigen
Vakuolen Uber hyperkontrahierte Zellen ohne sonstige Schadigungszeichen bis zu Zellen mit
massivem intrazelluldren Odem und Zeichen der irreversiblen Schadigung reichten. Zusitzlich
wurden hier Kardiomyozyten mit ener verstdrkten Kontrastierung und unterschiedlichen
Schédigungszeichen identifiziert.

Fur die unterschiedlichen Vorbehandlungen zeigten sich folgende Ergebnisse.

Die BiUndelstruktur war bei semiquantitativer Musterung bei préoperativer Vorbehandiung
verglichen mit nicht vorbehandelten Herzen postischamisch weniger erhalten, bei den andmisch
vorbehandelten Herzen signifikant weniger.

Der interstitielle Raum nahm fur beide Vorbehandlungsmodelle postischdmisch im Vergleich zu
nicht vorbehandelten Herzen signifikant zu.

Der Quotient von Kapillaren zu Myozyten verringerte sich von praischamisch nach
postischamisch in allen Gruppen signifikant. Jewells signifikant hthere Werte zeigten sich
postischdmisch von nicht vorbehandelten Uber hypoxisch vorgeschadigte zu anamisch
vorbelasteten Herzen.

Lichtmikroskopisch wurden nach Ischéamie und Reperfusion Myozyten mit grof3lumigen Vakuolen
signifikant haufiger in den hypoxisch oder andmisch vorbelasteten Herzen gefunden als in den
nicht vorbehandelten Herzen.

Fir Kardiomyozyten mit massivem intrazellulzren Odem und Zeichen der irreversiblen
Schadigung bestand kein signifikanter Unterschied zwischen den unterschiedlichen
V orbehandlungen.

Die tbrigen Schadigungsmuster spielten quantitativ eine untergeordnete Rolle.

Bel dem Vergleich der unterschiedlichen Myokardprotektionsverfahren zeigten sich fir keinen der
untersuchten Parameter signifikante Unterschiede. Eine etwas bessere Strukturerhaltung des
Myokards wurde fur die Oberflachenhypothermie im Vergleich mit der St. Thomas-Kardioplegie
gefunden, und zwar sowohl fir Parameter des interstitiellen Raumes as auch der zellul&ren
Schédigung. Die Strukturerhaltung bei langsamer Perfusionshypothermie war punktuell etwas
schlechter as bel Oberflachenhypothermie, mit einer geringgradigen Reduktion des recht seltenen
Schédigungsmusters Myozyten mit Querbandern.

Die Ergebnisse lassen sich folgendermal3en interpretieren:

Eine préoperative Vorbehandlung durch Hypoxie oder Anadmie fihrt im Vergleich zu Kontrollen
bei dem friih-postnatalen Myokard zu einem deutlicheren interstitiellen Odem mit einer stérkeren
Abnahme der Bindelstrukturierung nach Ischamie und Reperfusion.

Kardiomyozyten mit intrazellularem Odem und Zeichen der irreversiblen Schadigung waren nach
praoperativer Vorbelastung nicht haufiger as in nicht vorbelasteten Herzen. Ein myozytéres
Schadigungsmuster mit groflumigen Vakuolen, das einen intrazelluléren “Reparaturprozeld’
vermuten lassen konnte, kommt nach V orbehandlung signifikant haufiger vor.

Verglichen mit der einfachen Oberflachenhypothermie wurde fur die Myokardprotektion des
immaturen Myokards kein gunstiger Effekt bel St. Thomas-Kardioplegie beobachtet. Auch eine
langsame  Perfusionshypothermie  bringt keine  Vortelle  gegenlber  einfacher
Oberflachenhypothermie.



Die Ergebnisse belegen, dal3 eine préoperative Vorbelastung einen gréf3eren Einfluld auf die
Strukturerhaltung nach Ischamie und Reperfuson am unreifen Myokard hat as verschiedene
Herzstillstandverfahren. Diese Tatsache sollte in kiinftigen Studien berticksichtigt werden.



