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1. Zusammenfassung

Kardiale Tumore sind seltene, heterogene pathologische Entitaten, die sporadisch auftreten
kénnen." lhre Inzidenz in der Gesamtbevdlkerung belduft sich auf 0,001% - 0,3%."* Aufgrund
ihrer Seltenheit sehen Kliniker wahrend ihrer beruflichen Laufbahn nur wenige Falle und der
Grofteil der wissenschaftlichen Erkenntnisse basiert auf Fallstudien und retrospektiven

Analysen mit vergleichsweise geringen Fallzahlen."356

Die vorliegende Arbeit analysiert ein, im Vergleich zu den bisher publizierten Arbeiten, grof3es
Kollektiv von 183 Patient*innen mit benignen und malignen Herztumoren in Hinblick auf die
klinische Prasentation und das Langzeitiberleben nach chirurgischer Resektion. Die
Diagnostik und Therapie fanden zwischen 2009 und 2021 an der Klinik fir Herz- und

Thoraxchirurgie der Uniklinik KoIn statt.

Der Grolteil der Herztumore ist benigne (ca. 75%), es handelt sich zumeist um Myxome, die
gehauft im linken Vorhof lokalisiert sind, ausgehend vom Septum interatriale.®® Neben
Myxomen sind papillare Fibroelastome die zweithaufigste Gruppe der benignen
Herztumore.'®"" Sie entspringen bevorzugt dem Endokard und sind am haufigsten an der
Aortenklappe lokalisiert.'>'® Maligne Herztumore hingegen sind deutlich seltener und lassen
sich in primar- und sekundar maligne einteilen. Die haufigsten primar malignen Herztumore
sind Sarkome."'* Sekundar maligne Herztumore, kardialen Metastasen (Tochtergeschwiilste)
entsprechend,” finden sich in 10% - 20% bei Patient*innen mit disseminierter
Krebserkrankung und sind insgesamt haufiger als primarmaligne kardiale Tumore.'®

Die klinische Prasentation von Betroffenen ist abhangig von der Gréfke und Lokalisation der
kardialen Masse. Neben einer asymptomatischen Prasentation und unspezifischen
Allgemeinsymptomen kénnen hamodynamisch bedingte Symptome wie Dyspnoe, Angina
pectoris (AP), Schwindel und thrombembolisch bedingte Symptome wie zerebrovaskulare
Insulte oder transitorisch ischamische Attacken (TIA) auftreten.">""

Aufgrund der Heterogenitat der Symptome und ihrer Raritat ist die Diagnostik der Herztumore
eine grofe Herausforderung. In den meisten Fallen stellen sie einen Zufallsbefund dar.
Klassische Diagnostika wie beispielsweise die rontgenologische Untersuchung des Thorax
oder das Elektrokardiogramm zeigen meist keine spezifischen Auffalligkeiten. Die Diagnose
eines Herztumors erfolgt durch die transthorakale (TTE) oder transésophageale
Echokardiographie (TEE). Erganzend dazu kommen die computertomographische
Untersuchung des Herzens (Kardio-CT) oder die Magnetresonanztomographie (Kardio-MRT)

in Betracht.'*'®
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Der Goldstandard der Therapie ist die totale chirurgische Resektion.'®'® In 40% der Falle findet
mittels rechtsanteriorer Thorakotomie ein minimalinvasiver Zugangsweg Anwendung, der
aufgrund einer schnelleren Genesung und einem kirzeren Krankenhausaufenthalt immer
haufiger gewahlt wird.'®? Die chirurgische Tumorexstirpation sollte Teil einer interdisziplinaren
multiprofessionellen Therapieplanung und Behandlung sein und wird je nach Dignitat des

Tumors oder Grunderkrankung durch eine Strahlen- oder Chemotherapie erganzt.

In dieser Arbeit kann nun anhand einer retrospektiven Analyse bestatigt werden, dass die
chirurgische Therapie bei sehr guten chirurgischen Ergebnissen, einer akzeptablen Dauer des
Krankenhausaufenthaltes von 11 Tagen + 6,5 Tagen und einer Gesamtmortalitat von 14%

nach 10 Jahren, weiterhin als Goldstandard anzusehen ist.
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2. Einleitung

Bereits 1562 hat Columbus im Rahmen einer Autopsie erstmals einen kardialen Tumor
beschrieben.?’ Mithilfe des Elektrokardiogramms (EKG) und einer Biopsie konnte 1934 der
erste primare Herztumor (Neoplasie aus kardialem Ursprungsgewebe) ein Sarkom, von
Barnes, ein an der Mayo Clinic tatiger Kardiologe, diagnostiziert werden.?? Zwei Jahre spéter
gelang Beck an der Western Reserve University in Cleveland die chirurgische Entfernung
eines intraperikaridalen Teratoms.?”* Ein kardialer Tumor wurde 1952 erstmals reseziert.
"Die Diagnose eines linksatrialen Myxoms erfolgte erstmalig 1952 durch Goldmann mithilfe
einer angiographischen Darstellung.” Nach Einfilhrung der Herz-Lungenmaschine im Jahr

1953 konnte Crawford ein solches 1954 resezieren.>”2425

Die klinische Relevanz und Inzidenz von Herztumoren nahm in den folgenden Jahren zu, da
mit der Echokardiographie ein nichtinvasives Diagnostikum eingefiihrt wurde®’ und so
erheblich mehr kardiale Raumforderungen detektiert werden konnten. 1959 setzten Effert und
Domanig dies erstmals zur Diagnose eines kardialen Tumors ein. Die Diagnostik wurde in den
darauffolgenden 30 Jahren durch die Radionuklidventrikulographie, Computertomographie

und Kernspinverfahren erweitert.”

2.1 Klassifikation, Vorkommen und Differentialdiagnosen von Herztumoren

2141. Klassifikation von Herztumoren

Grundsatzlich unterscheidet man in der Pathologie gut- und bdsartige Neoplasien. Bei
Neoplasien, die ihrem Ursprungsgewebe ahneln und sich durch ein langsames und
verdrangendes Wachstum auszeichnen, spricht man von gutartigen (benignen) Neubildungen.
Sie sind gut von dem umgebenden Gewebe abgegrenzt und die Zellstruktur weist hdchstens
geringe Veranderungen auf. Es kommt nie zu einer Metastasierung.'® © 3% Bei malignen
(bosartigen) Neoplasien zeigt sich ein infiltratives oder invasives Wachstum und eine fehlende
oder nur geringe Ahnlichkeit mit dem Ursprungsgewebe. Histologisch weisen die Tumorzellen
Atypien, wie vergroerte Zellkerne, Polymorphie oder -chromasie und vermehrte und
vergroRerte Nukleoli auf.’® -3 Die Tumorzellen kénnen aus dem Primartumor verschleppt
werden und durch eine Ansiedlung zu einer Ausbildung von Tochtergeschwilsten fuhren.

Dieser Prozess wird als Metastasierung bezeichnet.' -39

t.26 Metastasen sind als

Auch Herztumore werden in benigne und maligne Neoplasien eingeteil
sekundar maligne Herztumore in den untenstehenden Klassifikationen berticksichtigt.?% Die
World Health Organization (WHO) teilt Herztumore anhand ihrer Histologie ein.?” (T2l ) Djg

genaue terminologische Beschreibung ist Gegenstand aktueller Diskussionen.?®

12



Tabelle 1: WHO Histologische Klassifikation von Herztumoren — modifiziert nach Amano et al. 26,27

Benigne Maligne
Herztumore und tumoréahnliche Lasionen Herztumore
Tumore mit muskuléarer Zelldifferenzierung Kardiale Sarkome
- Rhabdomyom - Angiosarkom
- Histiozytare Kardiomyopathie/ Purkinjezell- - Epithelioides Hamangioendotheliom
Hamartom - Bosartiges pleomorphes fibroses Histiozytom (MFH)/
- Hamartom der reifen Herzmuskelzellen undifferenziertes pleomorphes Sarkom
- Zellulares Rhabdomyom bei Erwachsenen - Fibrosarkom und myxoides Fibrosarkom
Pluripotenten mesenchymale Tumore - Rhabdomyosarkom
- Kardiales Myxom - Leiomyosarkom
- Papillares Fibroelastom - Synoviales Sarkom
Hamangiom - Liposarkom

Tumore mit myoblastischer Zelldifferenzierung Kardiales Lymphom

- Kardiales Fibrom Metastatische Herztumore
- Entzindlicher myofibrolastischer Tumor/ - direkt invasiv
inflammatorischer Pseudotumor - Metastasen

Kardiales Lipom
Zystischer Tumor des atrioventrikuldren

Knotens

21.2, Epidemiologie von Herztumoren

Herztumore sind seltene Entitaten, ihre Inzidenz wird mit 0,001% - 0,3% angegeben.'
Informationen Uber die Inzidenz von Herztumoren beruhten zunachst auf Autopsiestudien. In
den vergangenen Jahren sind sie immer mehr in den Fokus der Forschung geruckt.
Heutzutage gibt es neben vielen Fallberichten auch einige Studien, die Uber einen langeren
Zeitraum Patient*innen mit Herztumoren erfassten.?”** Patient*innen mit einem kardialen

.1

Tumor sind zum Zeitpunkt der Operation im Durchschnitt 40 Jahre - 60 Jahre al Bei bis zu

75% der Falle handelt es sich um primér benigne Herztumore."*® Primar maligne cardiale
Neoplasien machen 0,2% — 20% der Herztumore aus.?*° In 10 — 20% handelt es sich um

sekundar maligne Tumore, kardiale Metastasen,'??* die somit haufiger auftreten, als die
primar malignen.'® Die Inzidenz von malignen Herztumoren wird auf 0,02% geschatzt.”

21.3. Herztumore im Rahmen syndromaler Erkrankungen

Ein vermehrtes Auftreten von kardialen Tumoren wird im Rahmen syndromaler Erkrankungen

beschrieben. 2%

Myxomatoide Syndrome

Bei jungen Patient*innen, die eine Rezidivheigung und eine atypische Lokalisation eines

24,30,31

Myxoms aufweisen, sollte eine familiare Belastung abgeklart werden. Eine solche

vererbbare Komponente der myxomatoiden Syndrome sieht man bei 6% - 7% der Myxome.3233
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So ist das Carney-Syndrom eine autosomal-dominant vererbte Erkrankung.®>** Neben
kardialen Myxomen gehoéren fleckige Hautpigmentierungen in Form einer Lentiginose,
nichtmyxomatdse extrakardiale, meist kutane Myxome und endokrine Uberfunktionen, zum

Beispiel M. Cushing, Akromegalie oder Pubertas praecox, zum Carney-Syndrom.3**23* Bei

12% - 22% der Betroffenen treten Myxomrezidive auf.>'=*

Maligne Herztumore bei AIDS-Patient*innen

Patient*innen mit dem Aquired Immunodeficiency Syndrome (AIDS) kdénnen von kardialen
Malignomen betroffen sein.®® In der Regel handelt es sich um einen Befall des Herzens im
Rahmen eines disseminierten Kaposi-Sarkoms. Meist bestehen keine Symptome, ein
Versterben infolge einer Herztamponade oder Perikardverengung ist méglich.>>*® Aber auch
im Rahmen eines Non-Hodgkin-Lymphoms, welches bei AIDS-Patienten frihzeitig
disseminiert, ist ein kardialer Befall mdglich. Es treten unspezifische Symptome wie
Herzinsuffizienz, Perikarderguss oder Herzrhythmusstérungen auf.*® Ein multiples Auftreten

von Angiosarkomen in Peri- und Epikard ist mit AIDS assoziiert.*

Herztumore im Rahmen des Li-Fraumeni-Syndroms

Ein Auftreten von Herztumore bei Patient*innen, jlinger als 45 Jahre mit bereits in der
Vorgeschichte diagnostizierten Tumorerkrankungen, muss differentialdiagnostisch das Li-
Fraumeni-Syndrom erwogen werden. Hierbei handelt es sich um eine autosomal-dominant
vererbte Erkrankung, die mit einem multiplen Auftreten von Tumoren bei jungen Patient*innen

einhergeht.?’

214, Die wichtigsten Differenzialdiagnosen von Herztumoren

Eine wichtige Differentialdiagnose zu Herztumoren sind intrakardiale Thromben. Aufgrund
ihres hohen Embolisationspotentials ist eine frihe Sicherung der Diagnose von groRer
Bedeutung.* Sie stellen sich echokardiographisch homogen und ohne Verkalkungen dar.” '
Im CT erscheinen sie homogen mit einer Signalabschwachung und nehmen kein
Kontrastmittel auf.®2

Bei intrakardialen Massen sollte man zudem differentialdiagnostisch immer eine fokale
myokardiale Hypertrophie, linksventrikulare Nichtverdichtung, solitare Infektionen wie
Abszesse, lipomatdse Septumhypertrophie, Zysten, Echinokokkuszysten und Bildartefakte in

Erwagung ziehen, 332 (S. 1830, Tab. 98.3)

Abhangig von der Lokalisation der intrakardialen Masse und fur die bestehende Symptomatik

ergeben sich weitere Differentialdiagnosen.’ '318:32 (Libby etal. S. 254, Tab. 16.11)
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Tabelle 2: Tabellarische Darstellung der Differentialdiagnosen von Herztumoren

Linker Vorhof

Thrombus
Endokardiale
Blutzyste
Rheumatisches
Vitium

Pulmonale
Hypertension
Primare
Lungenerkrankung
Zerebrovaskularer
Insult
Endokarditis
Rheumatisches

Fieber

Rechter Vorhof

Thrombus
Fibrinansammlung
Lipomatose intraatriale
Septumhypertrophie
Prominente Eustachische
Klappe
Vorhofseptumaneurysma
Rheumatisches Vitium
Ebstein Anomalie
Atriumseptumdefekt
Pulmonale Hypertension
Lungenembolie
Perikarditis konstriktiva

Perikarditis

Linker Ventrikel

Thrombus

Apikale hypertrophe
Kardiomyopathie
Subaortale
Membran
Aortenstenose
Subvalvulédre
Stenose
Zerebrovaskularer
Insult

Murale Thromben

7,13,18,32 (Libby et al. S. 254, Tab. 16.11)

Rechter Ventrikel

Thrombus
Pulmonalstenose
Infundibulare
Stenose
Lungenembolie
Pulmonale

Hypertension

- Myokarditis - Kardiomyopathie

- Vaskaulitis

Die Vielzahl der Differentialdiagnosen erschwert die Diagnosestellung. Neben Thromben,
Anomalien der Herzklappe und des Septums gehdéren auch Erkrankungen der Lunge,
beispielsweise die Lungenembolie oder pulmonale Hypertonie, aufgrund der unspezifischen
Beschwerdesymptomatik dazu. Auch infektidse Geschehen und strukturelle Erkrankungen
des Herzens sollten in Erwagung gezogen werden. Insbesondere bei Symptomen wie
Dyspnoe und Zeichen einer Embolisation, wie eine TIA oder ein cerebraler Insult sollte eine
umfassende Diagnostik erfolgen. Herztumore sind dabei in der Regel ein Zufallsbefund und

sollten eine interdisziplinare Behandlung an einem Zentrum nach sich ziehen.'®"®

2.2 Genauere Betrachtung der haufigsten Herztumore

2.21.

Myxome machen mit 25% - 80% den gréRten Anteil gutartiger Tumore des Herzens aus.”

Benigne Herztumore — Myxome

36243839 |nre Inzidenz wird auf 0,5 pro 1 Millionen Einwohner geschétzt.®® Ein Auftreten bei
jungen mannlichen Erwachsenen ist mit einer syndromalen Genese assoziiert.”'° Bei Kindern

machen Myxome nur 10% der Herztumore aus.?*

Drei Viertel aller Myxome sind im linken Vorhof lokalisiert. Sie entspringen zum Grof3teil vom
Limbus der Fossa ovalis des Septum interatriale und kénnen Uber einen Stiel an diesem
angeheftet sein.?¢932353%42 |n geltenen Fallen, unter anderem bei Kindern, ist ein Vorkommen
im rechten Vorhof dokumentiert.?'*243° Myxome des rechten Vorhofs kénnen Uber einen Stiel

mit der Eustachischen Klappe verbunden sein. In den Herzkammern lokalisierte Myxome sind
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selten und entspringen nur in wenigen Fallen dem interventrikuldren Septum.”?*3% Die
Entstehung kardialer Myxome ist Gegenstand aktueller Forschungen. Es werden
mesenchymale Kardiomyozyten-Progenitorzellen als Ursprung diskutiert.">43

Myxome sind meist zwischen 4 cm und 8 cm groR. In seltenen Fallen kann ihr Durchmesser
bis zu 15 cm betragen.®'%132444 Circa 40% - 60% der Myxome sind gestielt und damit mobil .58
Sie koénnen gelatinése, myxoide, zystische, hamorrhagische und verkalkte Anteile
aufweisen.®'%3%42 Der GroRteil dieser Tumore hat eine glatte Oberflache. Seltener erscheinen

71013244245 Gje prasentieren sich grauweil, gelblich oder griinlich. Verkalkungen,

sie villos.
Verkndcherungen, Nekrosen und Thrombenein- beziehungsweise -auflagerungen sind
moglich.57913244245 Gryndlage der Myxome ist eine myxoide, amorphe Matrix, die von
mucopolysaccharidhaltigen und fibrinésen hdmorrhagischen Bereichen durchzogen ist. Die

Oberflache ist von Endothel (iberzogen.”910:13.14.24.35.45

Obwohl Myxome als benigne Neoplasien eingeordnet werden, zeigen sie einige
Wachstumsmuster, die eher charakteristisch fir maligne Tumore sind. Dazu gehdren neben
der Moglichkeit eines Rezidivs und einer Ausbreitung Uber das Herz hinaus auch die Tendenz

zu einer Fernmetastasierung also das periphere Auftreten von Tumormasse.*

Abbildung 1: Kardiales Myxom mit Stiel (weiler Pfeil) 46 (S 675, Avbildung 1a)
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2.2.2, Benigne Herztumore — Papillare Fibroelastome
Neben kardialen Myxomen ist das papillare Fibroelastom einer der haufigsten benignen
primaren Herztumore Erwachsener.'®'! Sie machen 9,5% — 11,5 % aller priméaren Herztumore

aUS.m'M

Papillare Fibroelastome weisen meist eine valvulare Lokalisation auf und entspringen der

71213324748 Am haufigsten ist die Aortenklappe betroffen, gefolgt

endokardialen Oberflache.
von der Mitralklappe, der Trikuspidalklappe, am seltensten ist die Pulmonalklappe
befallen.?®12143247 Gjg |iegen meist auf der dem Blutstrom abgewandten Seite der Klappe.'™
Die meisten PFE der Aortenklappe entstehen am Nodulus arantius der Verschlusslinie.'®3®
Eine bevorzugte Lokalisation des PFE an den tbrigen Herzklappen wird in der Literatur nicht
beschrieben. PFE ohne Klappenbeteiligung sind eher im linken Ventrikel lokalisiert."? Ein
multiples Auftreten, auch in mehreren Kammern des Herzens, ist méglich.*® PFE entstehen
aus Zellen des Endokards.* Sie sind mit 2 mm — 28 mm GroRe eher kleine Tumore,®713:49:50
kénnen aber bis zu 70 mm groR werden.*® Ventrikulare Fibroelastome sind dabei groRer als
die der Vorhéfe und Mitralklappen.*® Sie werden als weilRe Tumore mit gelatinéser Oberflache
beschrieben, die durch multiple flottierende Villi in ihrer Form haufig einer Seeanemone

23950 ynd die Oberflache der Tumore kann Thromben-

ahneln.”1%133% PFE kénnen gestielt sein
oder Fibrinablagerungen aufweisen.” PFE kénnen mobil sein,*® wenn sie gestielt sind, ist dies

nahezu immer der Fall.”*°
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Abbildung 2: Papillares Fibroelastom - unter Wasser fotografiert 12 (S- 1715, Abbildung 5)

2.23. Maligne Herztumore - Sarkome

Kardiale Sarkome sind mit einem Anteil von 5% — 17% die haufigsten primaren malignen
Herztumore.'*'* Rhabdomyosarkome sind die haufigsten primar malignen Herztumore bei
Kindern.®'

Sarkome koénnen, wie alle anderen Herztumore, in jeder Herzkammer lokalisiert sein. Es wird
ein gehauftes Vorkommen sowohl im linken Vorhof®? als auch im rechten Vorhof**
beschrieben. Die Undifferenziertheit kardialer Sarkome und ein moglicher Anteil myxoider
Strukturen erschweren eine histologische Diagnosestellung.” Sarkome weisen als maligne
Tumore typische Malignitatskriterien, wie ein infiltratives oder invasives Wachstum und

Zellatypien auf.'®®® Sie entstammen pluripotenten mesenchymalen Zellen.*

224, Sekundar Maligne Herztumore - Kardiale Metastasen

Kardiale Metastasen machen zwischen 8% und 25 % aller Herztumore aus."?'%1824 |n einigen
Ubersichtsarbeiten wird ihre Inzidenz héher als die von primaren kardialen Tumoren
angegeben.?'%141824 |n Aytopsiestudien weisen sie eine durchschnittliche Inzidenz von 7,1%
auf.’® Aufgrund der verbesserten bildgebenden Modalititen werden sie haufiger
diagnostiziert.” Eine hohe Rate an kardialen Metastasen weisen die seltenen Germzelltumore

und maligne Thymome auf. Auch haufiger auftretende Malignome wie Bronchial-, Magen-,
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Leber-, Kolon- und Rektumkarzinome sowie Ovarial- und Prostatakarzinome kénnen kardial

metastasieren. 2

Kardiale Metastasen kénnen im Myo- und Perikard, seltener im Epikard und vereinzelt im
Endokard lokalisiert sein.’®*2%3° Neben dem hamatogenen und lymphogenen Weg der
Metastasierung kdnnen sich kardiale Metastasen auch durch intrakavitare Diffusion durch die
Vena cava inferior ausbilden.>' Metastasen von Nierenzellkarzinomen kénnen entlang der
Vena cava inferior als anatomische Strale in den rechten Vorhof metastasieren.? Das

pathologische Bild von kardialen Metastasen ist abhangig von ihrem Primartumor.™

2.3 Klinische Prasentation und Diagnostik von Patient*innen mit Herztumoren
Herztumore koénnen sich asymptomatisch aber auch mit einer unspezifischen
Beschwerdesymptomatik prasentieren. Der Grofdteil der diagnostizierten Herztumore sind

Zufallsbefunde."?’

Etwaige klinische Symptome sind abhangig von Gréke und Lokalisation des Tumors.?® Hierzu
zahlen typische Allgemeinsymptome wie subfebrile Temperaturen, Gewichtsverlust,
Nachtschweif® und Abgeschlagenheit. Auch Husten und Myalgien wurden beschrieben. 474

Der Tumor kann durch obstruktives Wachstum oder einer folgenden Klappenfunktionsstérung
eine Reihe von hamodynamisch relevanten Symptomen auslésen wie zum Beispiel: Dyspnoe,
Palpitationen, Angina pectoris (AP), Schwindel und Synkopen. Es kann zu einem funktionellen
Mitral- oder Trikuspidalklappenvitium kommen, wenn der Tumor im Bereich der
atrioventrikularen Einflussbahn liegt oder im Falle eines gestielten Tumors Uber die

atrioventrikulare Klappenebene hinaus prolabiert.#57:13.17.24.29
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Ein plotzlicher Herztod kann durch spontane maligne Herzrhythmusstérungen auftreten.*

Herztumore kénnen durch Embolisation zu systemischen thrombembolischen Symptomen,

wie zerebrovaskulare, periphere, myokardiale, pulmonale Insulte oder TIA filhren.*"1416.17

‘u.
8

Abbildung 4: Grof3er linksatrialer Tumor nach Exzision; Uniklinik Kéln, Herzchirurgie

Im Rahmen der korperlichen Untersuchung ist die Auskultation ein nichtinvasives
Diagnostikum, bei dem sich Hinweise auf Herztumore finden kénnen.”'® Bei Tumoren im

rechten oder linken Vorhof kdnnen auskultatorisch pathologische Herzgerausche auftreten.
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Neben systolischen und diastolischen Gerauschen kann ein frihsystolischer Extraton, ein

sogenannter Tumor-Plop, zu hdren sein.” 131418

Die Diagnostik zielt darauf ab, die Verdachtsdiagnose Herztumor zu bestatigen und seine
Grole, Lage und Ausdehnung zu beurteilen. Dazu werden in der Regel die transthorakale und
transoesophageale Echokardiographie, die kardiovaskuldre Magnetresonanztomographie und
die kardiale Computertomographie herangezogen. Seltener greift man auf die Real Time
Three-Dimensional Echokardiographie, Angiographie, Positronen-Emissions-Tomographie
oder die transvendse Biopsie zuriick."” Die Modalitaten sind im Hinblick auf die Charakteristika
von Herztumoren unterschiedlich aussagekréaftig.' Maligne Herztumore weisen in der
bildgebenden Diagnostik typische Charakteristika wie eine unklare Begrenzung, eine
Ausdehnung auf das Mediastinum oder angrenzende Gefale, ein multiples Auftreten, die

Beteiligung von mehr als einer Herzkammer oder ein Perikarderguss auf.''”

2.31. Echokardiographie

Die transthorakale Echokardiographie (TTE) stellt das primare Diagnostikum zur Detektion von
Herztumoren dar und dient zudem als Screening-Methode.'®5"** Vor allem kleine und mobile
Tumore und jene mit Klappenbeteiligung kénnen gut erfasst werden. Neben der Beurteilung
von GroRe, Lokalisierung und Mobilitdt kann auch eine Aussage Uber die Beteiligung des
Perikards getroffen werden. Die Vorteile der TTE liegen in der schnellen und unkomplizierten
Verfugbarkeit, den geringen Kosten und in der Beurteilung der etwaigen hamodynamischen
Bedeutung des Tumors. Die Charakterisierungsmoglichkeit der Tumore ist jedoch
eingeschrankt.'* '8 Sollte der Tumor einen extrakardialen Ursprung haben, ist dies mithilfe
des TTE nicht erkennbar.™

Die transdsophageale Echokardiographie (TEE) hat vor allem ihren Stellenwert in der
Darstellung von Tumoren im linken Vorhof.>* Es kann zudem eine Aussage Uber mdgliche
Anheftungsstellen getroffen werden.''® Eine Abgrenzung zu intraatrialen Membranen oder

Aneurysmen des Vorhofseptums ist mithilfe der TEE méglich.®
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Abbildung 5: TTE - Darstellung einer groRen mobilen Masse mit Anheftung an das interatriale Septum (weiler
Pfeil)# (S 298, Abbildung 2)

Real Time Three-Dimensional Echocardiography (RT3DE)

Die RT3DE wird im Rahmen der TTE und TEE vor allem zur Beurteilung von
Herzmuskelschwellungen und kardialen Raumforderungen eingesetzt. Diese Art der
Echokardiographie ermdglicht im Gegensatz zur zweidimensionalen Echokardiographie eine
Beurteilung der gesamten Herzmasse. So kann eine Aussage Uber Homogenitat,
Durchblutung, Verkalkungen, Nekrosen des gesamten Tumors und dessen Anheftung

getroffen werden.*®
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2.3.2, Kardiovaskulares MRT

Eine nicht-invasive Beurteilung von Tumor, Beteiligung des Perikards und der Herzkammern
ist mithilfe des kardiovaskularen MRT moglich und wird fiir eine exakte Operationsplanung
eingesetzt. Neben Morphologie und Homogenitat kann zusatzlich auch eine Infiltration des
umliegenden Gewebes beurteilt werden.'*'®* Kardiale Tumore weisen in der T1-, T2-
Wichtung und dem Late-Gadolinium Enhancement (LGE) spezifische Unterschiede auf und
ermoglichen so eine nicht-invasive Charakterisierung des entsprechenden Gewebes."
Anhand der Beurteilung der Vaskularisierung ist eine Abgrenzung zu intrakardialen Thromben
moglich. Diese sind nicht an das Gefalisystem angeschlossen und nehmen dementsprechend

kein Kontrastmittel auf.®

Auch intramurale Neoplasien kdnnen mithilfe einer Gadolinium-Gabe
dargestellt werden.'® Benigne und maligne Tumore weisen unterschiedliche Charakteristika
auf, die mithilfe des MRT sichtbar gemacht werden kénnen. Wahrend gutartige Tumore glatt
begrenzt sind, weisen maligne Exemplare unklare Grenzen und Infiltrationen in das
umliegende Gewebe auf. Die fir gutartige Tumore teils typische Stielung ist darstellbar.
Maligne Tumore sind in den meisten Fallen gro3er. Beim kardialen Sarkom ist typischerweise
ein grolRer Verkalkungsherd nachweisbar. Jedoch muss differentialdiagnostisch beachtet
werden, dass auch gutartige Tumore, wie Myxome, Verkalkungen aufweise kénnen. Ein
Perikarderguss im MRT ist wegweisend fiir eine maligne Entitat.>

Das kardiovaskulare MRT ist eine nicht-invasive und vielschichtige Modalitat, die untersucher-
unabhangig ist."*'%%% Es hat neben einer langen Untersuchungsdauer eine limitierte
Verfiigbarkeit. Bei Klappenvegetationen ist diese Modalitat nicht indiziert.” Auch fiir eine
Beurteilung kleiner mobiler Massen ist das MRT aufgrund einer limitierten rdumlichen
Auflésung nicht empfohlen.®® Fiir dieses Diagnostikum gibt es neben Kontraindikationen wie
Klaustrophobie und altere Herzschrittmacher, bei hamodynamisch instabilen Patient*innen nur
eine eingeschrankte Anwendungsempfehlung.'* Im Vergleich zum TTE wurde durch das
MRT in einer Studie, die die bildgebende Beurteilung von intrakardialen Tumoren verglich,
jede dieser, beziehungsweise zusatzlich zum TTE noch weitere detektiert. In 13% der Falle

konnten durch das MRT zusatzliche Informationen zu den Tumoren erhoben werden.>
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Abbildung 6: MRT-Aufnahme (nach Gadoliniumgabe) des in Abbildung 5 dargestellten Tumors (weiler Pfeil)!* (-
298, Abbildung 2)

2.3.3. Kardiale Computertomographie

Im Rahmen der Diagnostik von Herztumoren wird auch die kardiale CT eingesetzt. Neben der
Beurteilung kalzifizierter Tumore, des Brust- und Lungengewebes und angrenzender
Gefalistrukturen, ermoglicht sie durch Darstellung von méglichen Metastasen ein Staging des
Tumors."'83° Die CT-Untersuchung weist Vorteile wie eine hohe zeitliche und raumliche
Auflésung und eine kurze Untersuchungsdauer auf.'**° Des weiteren kann aufgrund der guten
Gewebedifferenzierung die intramurale Ausbreitung abgeschétzt werden.' Es handelt sich
hier um eine vielschichtige Modalitat, die jedoch mit einer relativ hohen Strahlenbelastung
einhergeht (7 mSV effektive Dosis bei einem CT-Thorax im Vergleich zu 0,02 mSv effektiver

57 Tabelle 1 ,2)

Dosis bei einer RoOntgen-Thorax-Aufnahme Schwachen der kardialen

Computertomographie sind die limitierte Beurteilungsmdglichkeiten der umgebenden

Weichteile und das mdgliche Auftreten einer kontrastmittelinduzierten Nephropathie.**°
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Abbildung 7: Gegenuberstellung TTE (A) und MRT (C) zu einer CT-Aufnahme (B) des in Abbildung 5 und 6
dargestellten Tumors# (S- 298, Abbildung 2)

2.34. Positronen-Emissions-Tomographie

Im Rahmen der Diagnostik von Herztumoren kann auch die Positronen-Emissions-
Tomographie (PET) zum Einsatz kommen. Sie ermdglicht eine Aussage Uber die metabolische
Aktivitat des Tumors und kommt damit bei der Differenzierung benigner und maligner Tumore
und im Folgenden auch beim Staging maligner Herztumore zum Einsatz.'*?*%! Sie bietet im
Rahmen der Metastasensuche eine Alternative zum kardialen CT."” Maligne Tumore nehmen
typischerweise eine hohe Menge 18-FDG auf, wahrend bei benignen Herztumoren eine

geringe Aufnahme von 18-FDG charakteristisch ist.%®

Ebenso ist eine Beurteilung bezuglich
einer Myokard- und Perikardbeteiligung moglich.
Im Gegensatz zur einfachen Abgrenzung extrakardialen Metastasen ist die von kardialen

aufgrund der hohen Stoffwechselaktivitat des Myokards schwierig.™

2.4 Therapie von Herztumoren

Die weiterfUhrende Diagnostik und Therapie sollten entsprechend der Empfehlungen der
European Society of Cardiology (ESC) in einem spezialisierten Zentrum mit einem
multidisziplindren Team durchgefiihrt werden."”*® Die chirurgische Entfernung ist die Therapie

der Wahl bei kardialen Tumoren.'183553

Diese sollte aufgrund von potenziellen
Komplikationen wie Embolisationen, Arrhythmien oder Obstruktionen, die zu Herzversagen
oder einem plotzlichen Herztod fihren kdénnen, zeitnah nach der Diagnosestellung
erfolgen.'®'® Das operative Vorgehen ist abhéngig von der anatomischen Lokalisation und der

Ausdehnung des Tumors."*"

Fiar kardiale Tumore wird eine totale Resektion angestrebt. Insbesondere bei gutartigen
Tumoren gelingt sie in den meisten Fallen."'%**% Eine Teilresektion kann bei Beteiligung von
Klappen, Septen, Koronararterien und des Reizleitungssystems erwogen werden.'® Bésartige
Tumore kénnen in weniger als der Halfte der Falle komplett reseziert werden. Auch fir kardiale
Metastasen besteht selten eine kurative Intention bei der Operation. In der Regel steht wie bei

malignen Tumoren hier ein palliativer und symptomreduzierender Ansatz im
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Vordergrund." 3% Nur bei solitaren Metastasen kann eine chirurgische Entfernung diskutiert
werden, bei weiterem Organbefall entféllt diese Mdglichkeit.2* Bei inoperablen Tumoren stellt
eine Herztransplantation eine mégliche Behandlungsoption dar.'®?*** Eine Resektion des
rechten Herzens kann im fortgeschrittenen Stadium und einem auf das rechte Herz
beschrankten Befall erwogen werden.?* Bei Befall des linken Herzens, kann die Implantation

eines Kunstherzens diskutiert werden.?*

Die mediane Sternotomie ist aktuell der Standardzugang.'® Auch minimalinvasive Zugéange
stellen zunehmend eine Alternative dar.'®® Ein biatrialer Zugang zum Herzen ermdglicht eine
Inspektion aller Herzhdhlen.'® Bei unzureichender Sicht kann es erforderlich sein, eine Ex-
Situ-Resektion durchzufiihren.®2

In der Regel ist die Anlage eines kardiopulmonalen Bypasses notwendig."'%%* Wahrend der
Vorbereitungen und Anlage des kardiopulmonalen Bypasses sollte eine starke Manipulation
vermieden werden, da die Gefahr einer Embolisation besteht.'®?* Zudem wird zusétzlich zur
Vermeidung von Lungenembolien intraoperativ eine Kardioplegie angewendet und die Aorta
abgeklemmt, um systemische Embolien vorzubeugen.®™

Die Technik der Exzision ist abhangig von der Charakteristik des Tumors und der Praferenz
des Operierenden.”'® Ein Klappenersatz oder -rekonstruktion kann bei Klappenbeteiligung
erforderlich sein.'® Die durch die Resektion entstandene Defekte kénnen durch Perikard- oder
Kunststoffpatches gedeckt werden.'® Bei Tumoren, die im Myokard lokalisiert sind, kann eine

Ventrikulotomie oder Enukleation zur Resektion erforderlich sein.'

Die Uberlebenszeit kann durch eine adjuvante Chemo- oder Strahlentherapie verlangert
werden. Ein eindeutiger Uberlebensvorteil konnte noch nicht nachgewiesen werden.'3141-
% Eine neoadjuvante Chemotherapie kann préoperativ durchgefiihrt werden, um einen
zytoreduktiven Effekt zu erzielen.'®*? Uber einen Vorteil einer postoperativen Strahlentherapie
gibt es bisher keine eindeutigen Ergebnisse. Die Strahlentherapie kann zu Nebenwirkungen

wie einer Kardiomyopathie oder chronischen Perikarditis flihren.>2¢’

2.5 Prognose und Outcome von Patient*innen mit einem Herztumor

Die Prognose flr Patient*innen mit benignen Herztumoren ist erwartungsgemafly deutlich
besser als fiir Patient*innen mit einem malignen Tumor.! Patient*innen mit einer kompletten
Resektion eines gutartigen Herztumors weisen eine sehr gute Prognose auf, mit einer dulRerst
seltenen Rezidivrate.?* Die mediane Uberlebenszeit liegt bei etwa 26 Jahren.®

Das Uberleben fiir Patient*innen mit primar malignen Herztumor wird mit sieben Monaten bis
zwei Jahren nach Diagnosestellung angegeben, bedingt durch die hohe Rate an

Fernmetastasierung.>?* Eine einfache Resektion verlangert das Uberleben um einige
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Monate.?* Negative Resektionsrander und die damit einhergehende vollsténdige chirurgische

Tumorresektion verlangern die Lebenserwartung um einige Monate.®2*

Das Frihzeitiberleben fir Patient*innen mit einem Herztumor betragt insgesamt 95% -
98%.>°® Patient*innen mit einem benignen Herztumor (berleben in 99% der Falle die ersten
30 postoperativen Tage, bei Patient*innen mit einem malignen Herztumor Uberleben nur 77%
diese." Die 1-Jahres-Uberlebensrate fiir benigne Herztumore liegt bei 92% - 96% und fir
maligne bei 47% - 50%."*'%2* 83% der Patient*innen mit einem gutartigen Tumor und 10% -
75% derjenigen mit einem malignen Tumor Uberleben 5 Jahre postoperativ. Die 10-Jahres-
Uberlebensrate betragt 32% - 75% fiir Patient*innen mit benignen Herztumoren und 22% -
26% fir jene mit malignen." 245! Patient*innen mit kardialen Metastasen haben eine 1-
Jahres-Uberlebensrate von 56% und eine 5- und 10-Jahres-Uberlebensrate von 26%.%*
Insgesamt variieren die Angaben zum Uberleben sehr stark, da es bisher nur wenige Studien

mit vergleichsweise geringen Kollektiven gibt."3°

Mkalaluh et al. und Bakaeen et al. beschrieben in ihren Studien postoperativ kardiale und
pulmonale Komplikationen, aber auch Schlaganfalle, intrakranielle Blutungen,
Wundinfektionen, erneute Thorakotomie wegen Blutungen und akute Niereninsuffizienz."®
Abhangig vom Ausmal} der Resektion kdnnen postoperativ weitere Komplikationen auftreten,
z.B. ist die Entwicklung einer Links- oder Rechtsherzinsuffizienz mdglich. Eine erhdhte

Sterblichkeit ist mit den Vorerkrankungen Diabetes mellitus und Herzinsuffizienz assoziiert."

Die postoperative Liegedauer wird in der Literatur fur Patient*innen mit einem benignen
Herztumor im Median mit 7,0 Tage + 7,2 Tage und fir jene mit einem malignen Tumor mit 13,0
Tage + 9,7 Tage angegeben.>?* Patient*innen, deren kardiale Metastasen operativ behandelt

wurden, lagen im Median 7,0 Tage + 8,7 Tage im Krankenhaus.?*

2.6 Fragestellungen und Ziel der Arbeit

Das Ziel dieser Arbeit ist es, das Langzeitliberleben von Patient*innen mit Herztumoren nach
chirurgischer Resektion in einem der gréf3ten bisher publizierten Kollektive zu analysieren.
Zusatzlich soll sie zudem Aufschluss Uber die Charakteristika der Patient*innen sowie die

Begleiterkrankungen geben.
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3. Material und Methoden

3.1 Studiendesign

Fir die Studie wurden retrospektiv Daten einer unizentrischen Studienpopulation erhoben. Es
wurde an Primardaten geforscht. Als Beobachtungseinheit fur die nicht-interventionelle
klinische Studie wurde die Patientin bzw. der Patient gewahit. Die Beobachtungseinheiten sind
unabhéangig. Die Fallzahl wurde durch einen zeitlichen Rahmen begrenzt. Anhand der OPS-
Codierung (Operationen- und Prozedurenschlissel) wurde eine Fallzahl von 402
Beobachtungseinheiten erwartet. Der Zeitraum der Datenerhebung liegt zwischen dem
08.02.2009 und dem 19.07.2021.

Am 30.11.2020 wurde das Vorhaben von der Ethikkommission der medizinischen Fakultat der
Universitat zu Kéln positiv votiert (Zeichen: 20-1419). Dem Amendment zur Ausdehnung des

Erhebungszeitraumes wurde am 08.07.2024 stattgegeben (Zeichen: 20-1419_1).

3.2 Erfassung des Patient*innenkollektivs

Das Patient*innenkollektiv wurde anhand der entsprechenden OPS-Ziffer ausgewahlt. Diese
Klassifikation wird facheribergreifend zur Codierung von Operationen und Prozeduren
angewandt. In der Ziffer 5 - 373 wurden Patient*innen eingeschlossen, in deren Operation
nach der OPS-Systematik eine ,Exzision und Destruktion von erkranktem Gewebe des
Herzens® erfolgte. Im Zeitraum von 2009 bis 2021 wurde fur die Operation von 402
Patient*innen unter anderem dieser Code verwendet. Jedoch kamen nur 183 Patient*innen fir
die Studie in Frage, da der OPS-Code auch andere Prozeduren wie eine Perikardektomie,
eine Perikardfensterung und eine Vorhofohrokklusion einschloss. Das Kollektiv umfasste
damit 183 Patient*innen, die im Zeitraum von 2009 bis 2021 an einem Herztumor operiert

wurden.

3.3 Datensammlung
Mithilfe des Krankenhaus-Informationssystems ORBIS wurden die Patient*innen in der Herz-
und Thoraxchirurgie der Universitatsklinik Kéln systematisch erfasst und die zugehdrigen
Daten ubersichtlich digitalisiert. Anhand der Patienten_ID, mittels derer die Patient*innen in
ORBIS hinterlegt sind, erfolgte die Anonymisierung der Patient*innen-Daten. Nach
Zusammenstellen des Patient*innenkollektivs konnten mit ORBIS und der Software QIMS,
indem anamnestische Daten und Informationen zu den Operationen der Patient*innen
organisiert sind, Daten erhoben werden. Auch die zugehorigen Entlassbriefe und
Operationsberichte wurden auf die entsprechenden Parameter untersucht. Alle kardialen
Massen wurden im Institut fur Allgemeine Pathologie und Pathologische Anatomie der
Universitatsklinik Kéln untersucht. Die Ergebnisse wurden dabei von zwei Patholog*innen des
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Instituts gegengeprift und validiert. Details zur Tumorpathologie konnten den
Pathologiebefunden entnommen werden. Das Follow-Up der Patient*innen erfolgte mithilfe
der Hausarzte. Anhand einer Excel-Datei wurden die gesammelten Daten zusammengefasst

und strukturiert.

3.4 Erhobene Variablen

Zu den erhobenen Variablen gehdrten Ausgangswerte wie demographische
Patient*innendaten, Teile der Patient*innenanamnese wie Vorerkrankungen und
Risikofaktoren sowie die kardiologische und onkologische Vorgeschichte. Weiterhin wurde die
Beurteilung der aktuellen Herzfunktion, Symptome vor der diagnostischen Abklarung, die
Tumorlokalisation und Eigenschaften des Tumors untersucht. Die Variablen schlossen
aullerdem die Therapie, intraoperative Daten und MaRnahmen und Informationen zum

Outcome ein.

Tabelle 3: Tabellarische Ubersicht der untersuchten Variablen

Alter
Demographische Patient*innendaten = Geschlecht

Aufnahmenummer

BMI

Aktiv rauchend

Ehemalig rauchend

COPD

DM

Stattgehabter Schlaganfall
Stattgehabte TIA

Periphere GefaRerkrankung

Vorerkrankungen und Risikofaktoren

Arterielle Hypertonie
KHK

. . . Stattgehabte perkutane Koronarintervention
Kardiologische Vorgeschichte )
Stattgehabte Herzoperation

Mamma-Ca
Prostata-Ca
Anal-Ca
Lymphom
Melanom
Onkologische Vorgeschichte Kolon-Ca
Sarcom
Cervix-Ca
Nieren-Ca
Lungen-Ca
Leukémie/ Myelodysplastische Syndrome
Schilddriisen-Ca
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Symptome vor der diagnostischen
Abklarung

Beurteilung der aktuellen Herzfunktion

Tumorlokalisation

Tumoreigenschaften

Therapie

Zeiten

Schilddriisenadenom
Histiozytom
Leberhdmangiom
Leber-Zyste
Meningeom
Uterus-Leiomyom
Zerebrales Hamangiom
Akustikus-Neurinom
Teratom

Intestinales Adenom

Undefinierte Lunge

Keine

Dyspnoe/AP
Zerebrale Ischamie
Fieber

Synkope

Schwindel

VHF

LVEF

NYHA - Klassifikation

Linker Vorhof

Rechter Vorhof
Perikardial

Mediastinal (Mediastinum)
Beteiligung interatriales Septum
Ventrikular
Klappenbeteiligung
Trikuspidal-Prolaps
Mitral-Prolaps

Infiltratives Wachstum
Malignitat

GroRe

Myxom

Fibroelastom

Anderer benigner Tumor
Sarkom

Anderer maligner Tumor

Totale Resektion

Einfache Tumorentfernung
Tumorentfernung von Klappe
OP-Datum

OP-Dauer

Bypasszeit

Aortenklemmzeit
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Intraoperative Sternotomie

Daten und AT Laterale Thorakotomie.
MaRnahmen Clamshell-Thorakotomie
Minimalinvasives Verfahren
Bicaval
Kaniilierung Two-Stage
Femoral
CABG
AKE
Begleitende MKE
Eingriffe TKE
MKR
TKR
Perioperative EK
Gabe FFP
Blutprodukte U
Outcome Postoperative Liegedauer
1- JULR
Uberleben 5-JULR
10-JULR

3.5 Endpunkte
Die primaren Endpunkte der Studie waren das Kurz- und Langzeit-Uberleben der

Patient*innen.

3.6 Statistische Methoden

Fir die statistische Analyse wurde das Statistical Package for Social Sciences in der Version
26.0 (SPSS IBM, Chicago, lllinois) verwendet. Alle Daten wurden als kontinuierliche oder
kategoriale Variablen dargestellt. Die kontinuierlichen Daten wurden mit einem Kolmogorov-
Smirnov-Test mit einer Stichprobe auf Normalitat geprift und als Mittelwert =*
Standardabweichung (SD) bei normal verteilten Variablen oder als Median (Interquartilbereich)
bei nicht normal verteilten kontinuierlichen Daten angegeben. Die univariante Analyse wurde
entweder mit dem Student-t- oder dem Mann-Whitney-U-Test fur normal- beziehungsweise
nicht-normalverteilte kontinuierliche Variablen durchgefihrt. Pearson's x* oder exakte Fisher-
Tests wurden zum Vergleich der kategorialen Daten in Abhangigkeit von der erwarteten
Mindestanzahl in jeder Kreuztabelle verwendet. P-Werte < 0,05 wurden als statistisch
signifikant angesehen. Um den Einfluss der Variablen weiter zu interpretieren, wurde eine

bindre und lineare Regressionsanalyse durchgefuhrt.
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3.7 Verwendete Scores

3.71. NYHA-KIlassifikation

Die NYHA-Klassifikation wurde zur ,Klassifikation der chronischen Herzinsuffizienz*®
herangezogen. Sie wurde von der New York Heart Association entwickelt und beruht auf der
Einteilung der Leistungsfahigkeit der Patient*innen. Da die Klassifikation anhand der
Beschwerdesymptomatik symptomorientiert ist, war im Gegensatz zur ACC-Klassifikation und

der AHA-Klassifikation ein Wechsel in andere Stadien mdglich, 6263 (eweis Tabelle 4)

NYHAI Herzerkrankung ohne kérperliche Limitation. Alltagliche koérperliche Belastung verursacht
(asymptomatisch) keine inadaquate Erschépfung, Rhythmusstérungen, Luftnot oder Angina pectoris.
NYHA Il Herzerkrankung mit leichter Einschréankung der kérperlichen Leistungsféhigkeit. Keine
(leicht) Beschwerden in Ruhe und bei geringer Anstrengung. Starkere korperliche Belastung

(z. B. Bergaufgehen oder Treppensteigen) verursacht Erschépfung, Rhythmusstérungen,
Luftnot oder Angina pectoris.

NYHA Il Herzerkrankung mit héhergradiger Einschrankung der korperlichen Leistungsfahigkeit bei

(mittelschwer) gewohnter Tatigkeit. Keine Beschwerden in Ruhe. Geringe korperliche Belastung (z. B.
Gehen in der Ebene) verursacht Erschépfung, Rhythmusstérungen, Luftnot oder Angina
pectoris.

NYHA IV Herzerkrankung mit Beschwerden bei allen koérperlichen Aktivitaten und in Ruhe,

(schwer) Bettlagerigkeit.

Abbildung 8: NYHA-Klassifikation zur Einteilung der Herzinsuffizienz 62 (Tabelle 4)

3.7.2. Einteilung der LVEF

Zur Klassifizierung des perioperativen Risikos wurde zusatzlich die linksventrikulare
Ejektionsfraktion ermittelt. Dabei wurde die LVEF der Studienpopulation in > 55%, 45% - 55%,
30% - 45% und < 30% eingeteilt.

Die European Society of Cardiology (ESC) teilt die die Auswurffraktion in ihren Guidelines in 2
50%, 40% - 49% und < 40%. Dabei spricht sie bei einer LVEF = 50% von einer Herzinsuffizienz
mit einer erhaltenen Ejektionsfraktion, bei 40% - 49% mit einer mittelmaRig reduzierten
Ejektionsfraktion und bei einer LVEF < 40% von einer Herzinsuffizienz mit reduzierter
Ejektionsfraktion.®® (Tabele 3) Die Bundesarztekammer empfiehlt in ihrer Leitlinie die gleiche

Einteilung.5? (Tabelle 2)
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Herzinsuffizienz mit reduzierter
linksventrikuldrer Ejektionsfrak-
tion (HFrEF)

Symptome +/- Zeichen*

LVEF < 40%

Herzinsuffizienz mit geringgradig Herzinsuffizienz mit erhaltener
eingeschrankter linksventrikulda- linksventrikuldrer Ejektionsfrak-
rer Ejektionsfraktion (HFmrEF) tion (HFpEF)

Symptome +/- Zeichen* Symptome +/- Zeichen*
LVEF 40-49% LVEF 2 50%

= erh6hte natriuretische Peptide (BNP > 35 pg/ml und/oder NT-proBNP
> 125 pg/ml)

= echokardiografisch objektivierte strukturelle oder funktionelle Stérun-
gen des linken Ventrikels

* nicht zwingend bei friihen Stadien und bei Patienten unter Diuretika-Therapie

Therapiestudien definieren Ein- und Ausschlusskriterien haufig anhand der in Tabelle 2 genannten Schwellenwerte
fir die LVEF. In der Folge basieren auch viele Empfehlungen zur Behandlung der Herzinsuffizienz am AusmaR der
Einschrankung der Pumpfunktion. In Anbetracht der aus der LVEF resultierenden therapeutischen Konsequenzen
gilt es, eine mégliche durch das Messverfahren bedingte Uber- oder Unterschatzung der LVEF, patienten- und
untersucherabhangige inter- und intraindividuelle sowie zeitliche intraindividuelle Varianzen zu bericksichtigen
(siehe Kapitel 3.1.3 Echokardiographie). Limitationen bei der Definition von HFmrEF und HFpEF ergeben sich da-
raus, dass bei bestimmten Patientengruppen (z. B. mit Vorhofflimmern) die Aussagekraft der natriuretischen Pep-
tide eingeschrankt ist (siehe Kapitel 3.1.2 Labordiagnostik und EKG); zudem mangelt es an einer prospektiven

Validierung echokardiografischer Kriterien.

Abbildung 9: Beurteilung der Herzinsuffizienz anhand der Ejektionsfraktion nach ESC 62 (Tabelle 2)
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4. Ergebnisse

183 Patient*innen wurden zwischen 2009 und 2021 im Herzzentrum der Universitatsklinik Koln

aufgrund eines Herztumors operiert.

4.1 Praoperative Grunddaten der Patient*innen und Symptomatik

88 Studienteilnehmerinnen (48%) waren weiblich, 95 Studienteilnehmer waren mannlich
(562%). Die Studienteilnehmenden waren zum Zeitpunkt der Operation 60 Jahre + 16 Jahre alt
und hatten einen BMI von 26,0 + 6,2. (Tabelle 4)

41.1. Funktionaler Status und Vorgeschichte

Die arterielle Hypertonie war mit 54% die haufigste Vorerkrankung der Studienteilnehmenden.
21 Patient*innen (11%) waren von einer peripheren vaskularen Erkrankung betroffen. Ein
Flnftel wiesen einen Schlaganfall (20%, n = 26) in ihrer Vorgeschichte auf und 6% (n = 12)
eine TIA. Einen Diabetes mellitus Typ Il hatte sich bei 15% manifestiert. 12 Teilnehmende
(6,6%) hatten eine COPD. Mit 37% war Uber ein Drittel der Teilnehmenden an einer
Herzinsuffizienz = NYHA Il erkrankt. 40% wiesen eine linksventrikulare Funktion von > 50%
auf. Bei 36% lag sie zwischen 45% und 55%, bei 10% zwischen 30% und 45% und bei 8% der
Teilnehmenden < 30%. 37% der Studienpopulation zeigte eine Koronare Herzkrankheit und
19 Teilnehmende (10%) hatten bereits eine perkutane Koronarintervention in der
Vergangenheit erhalten. Mit 11% hatte ein Zehntel der Patient*innen bereits eine Operation
am Herzen. 20% der Teilnehmenden waren zum Zeitpunkt der Operation aktive

Raucher*innen und 13% waren ehemalige Rauchende. (Tabelle 4)

41.2. Symptome

Die am haufigsten angegebenen Symptome waren Dyspnoe, Angina Pectoris und
Palpitationen. Sie wurden von 42% der Teilnehmenden angegeben. Nahezu ein Viertel der
Studienteilnehmenden (24%) wiesen Zeichen einer zerebralen Ischamie auf. 5 Teilnehmende
(2,7%) beklagten Fieber, 9 (4,9%) gaben ein synkopales Ereignis und 6 Teilnehmende (3,3 %)
Schwindel an. (Tabelle 4)

4.2 Tumorcharakteristik

4.2.1. Lokalisation

63% (n = 116) aller Tumore waren im linken Vorhof lokalisiert. Danach folgt der rechte Vorhof
mit 22 % (n = 41) der Tumore und 15% der Teilnehmenden hatten einen Herztumor in den
Ventrikeln. 1,6 % lagen mediastinal und 0,5% perikardial. Eine Anheftung an das
Vorhofseptum fand sich bei 23% (n = 42) der Tumore und bei 15% der Tumore war eine der

Herzklappen involviert. (Tabelle 5)
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4.2.2. Wachstum
4,4% der Tumore (n=8) zeigten ein infiltratives Wachstum. 7,1% der Tumore prolabierten
durch die Mitralklappe und 2,7% durch die Trikuspidalklappe. (Tabelle 5)

4.2.3. Malignitat

Am haufigsten traten die gutartigen Myxome bei den Studienteilnehmenden auf (54%, n = 98),
gefolgt von Fibroelastomen (11%, n = 21). Bei 27% (n = 50) der Tumore handelte es sich um
andere benigne Tumore inklusive Thromben. 7,7 % (n = 14) der Tumore waren maligne, 2,7%

(n=5) davon waren Sarkome und 4,9% (n = 9) andere bosartige Tumore. (Tabelle 5)

4.2.4. Therapie
Mit 94% (n = 172) wurde der Grofdteil der Tumore vollstandig reseziert. (Tabelle 5)

4.3 Extrakardial-lokalisierte Tumore

13% der Patient*innen hatten einen extrakardial lokalisierten malignen Tumor in ihrer
unmittelbaren Vorgeschichte. Mit jeweils 2,7% (n = 5) traten Brustkrebs und Lungenkrebs am
haufigsten auf. Je 1,6% der Teilnehmenden (n = 3) hatten ein Prostatakarzinom oder einen
Nierentumor. Bei 1,1% (n=2) der Teilnehmenden war ein Lymphom, ein Sarkom oder ein
Zervixkarzinom nachweisbar. Bei 0,5% (n = 1) wurde ein Kolonkarzinom, ein
Schilddrusenkarzinom, oder ein Melanom. Ein gutartiger Tumor fand sich anamnestisch bei

einem Teilnehmenden (0,5%). (Tabelle 6)

4.4 Intraoperative und postoperative Ergebnisse

Eine mediane Sternotomie wurde bei 58% (n = 106) aller Teilnehmenden durchgefiihrt, bei
40% (n = 74) der Patient*innen wurde mit einer rechtsanterioren Thorakotomie (zwischen dem
3. Und 4. Intercostalraum) ein minimalinvasiver Zugangsweg gewahlt. In einem Fall wurde

eine Clamshell-Thorakotomie durchgefihrt. (Tabelle 7)

35



Abbildung 10: Mediane Sternotomie 84 (5-29)

Abbildung 11: Rechtsanteriore Thorakotomie 64 (- 35)
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Die Kanulierung fir die Herzlungenmaschine erfolgte in 42% (n = 77) der Eingriffe femoral. In
jeweils 26% (n = 48) der Falle entschied man sich fir eine bikavale beziehungsweise eine
Two-stage Kantlierung. (Tabelle 7)

Eine einfache Tumorentfernung wurde bei 52% (n = 95) der Teilnehmenden durchgefiihrt. Bei
42% (n = 82) wurde die Tumorexzision mit einem weiteren kardiochirurgischen Eingriff
kombiniert. So erfolgte bei 39 Patient*innen (21%) zusatzlich die Anlage eines aortokoronaren
Bypasses, bei 6,6% ein Aortenklappenersatz, bei 2,2% ein Mitralklappenersatz, bei 5,5% eine
Mitralklappenrekonstruktion und bei 2,2% eine Trikuspidalklappenrekonstruktion. (Tabelle 7)
Die Operationszeit betrug im Median 165 Minuten + 110 Minuten, mit einer kardiopulmonalen
Bypasszeit von 94 Minuten * 42 Minuten und einer Aortenklemmzeit von 46 Minuten + 29
Minuten. (Tabelle 7)

41% der Teilnehmenden (n = 75) bekamen im Laufe der Operation ein Erythrozytenkonzentrat
transfundiert. (Tabelle 7)

Der Krankenhausaufenthalt der Teilnehmenden dauerte im Median 11 Tage £ 6,5 Tage. Die
Gesamtmortalitat betrug nach 10 Jahren 14% (n = 25). (Tabelle 7)

4.5 Untergruppenanalyse

451. Praoperative Daten in Bezug auf Geschlecht und Dignitat

Mannliche Studienteilnehmer zeigten in einer Analyse in Bezug auf das Geschlecht signifikant
haufiger eine eingeschrankte linksventrikulare Funktion von < 30% (12% vs. 2,3%, p = 0,019).
Weibliche Teilnehmerinnen zeigten praoperativ signifikant haufiger zerebrale Ischamien (31%
vs. 18%, p = 0,043). (Tabelle 8)

Teilnehmende mit einem benignen Herztumor waren signifikant haufiger aktive Rauchende
(24% vs. 0%, p = 0,042). (Tabelle 12)

4.5.2. Tumorcharakteristik in Bezug auf Geschlecht und Dignitat

Tumore, die im linken Vorhof lokalisiert waren, traten in einer Analyse in Bezug auf die Dignitat
signifikant haufiger bei weiblichen Teilnehmerinnen auf (67% vs. 49%, p < 0,001). Ventrikulare
Tumore fanden sich signifikant haufiger bei Mannern (20% vs. 7%, p = 0,013). Tumore im
linken Vorhof waren signifikant haufiger benigne (linksatrial 67% vs. 21%, p < 0,001),
rechtsatrial gelegene signifikant haufiger maligne (64% vs. 19%, p < 0,001). (Tabelle 13)
Eine Anheftung an das Vorhofseptum war signifikant haufiger bei Tumoren von weiblichen
Patientinnen (30% vs. 17%, p = 0,041). Myxome traten signifikant haufiger bei Frauen auf,
(70% vs. 38%, p<0.001), andere gutartige Tumore bei Mannern (36% vs. 18%, p = 0,008).
Benigne Tumore wurden signifikant haufiger vollstandig reseziert (95% vs. 79%, p = 0,041).
(Tabelle 9)
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4.5.3. Intra- und postoperative Daten in Bezug auf Geschlecht und Dignitat
Die mediane Sternotomie fand in der Gruppe der mannlichen Teilnehmer signifikant haufiger
Anwendung als bei weiblichen Teilnehmerinnen (66% vs. 49%, p = 0,017). Ein
minimalinvasiver Zugang wurde signifikant haufiger bei weiblichen Teilnehmerinnen
durchgefihrt (51% vs. 31%, p = 0,005). Die femorale Kanulierung wurde signifikant haufiger
bei Frauen genutzt (50% vs. 35%, p = 0,042), die Two-Stage-Kanllierung signifkant haufiger
bei Mannern (34% vs. 18%, p = 0,017). (Tabelle 11)

Der postoperative Krankenhausaufenthalt war bei mannlichen Patienten signifikant Ianger (12
Tage + 7,9 Tage vs. 11 Tage + 4,5 Tage, p <0,001). (Tabelle 11)

Bei benignen Tumoren wurde signifikant haufiger der minimalinvasive Zugang gewahlt (77%
vs. 7,1%, p = 0,008). Die femorale Kantlierung wurde signifikant haufiger bei benignen (45%
vs. 7,1%, p = 0,005) und die Two-stage Kanllierung signifikant haufiger bei malignen Tumoren
(64% vs. 23%, p = 0,002) angewendet. (Tabelle 15)

Die Gesamtmortalitat war bei malignen Tumoren signifikant schlechter als bei benignen (36%
vs. 12%, p=0,027). (Tabelle 15)

454, Cox-Regression Analyse fiir das Gesamtuberleben

Die Manifestation eines bdsartigen Tumors beeinflusste die Gesamtliberlebensraten von
Patient*innen mit Herztumoren signifikant (HR 5.25, Cl 1.26 — 21.76; p = 0,01). Im Hinblick auf
weitere bosartige Tumore in der Anamnese wurde die Gesamtlberlebensrate von
Patient*innen mit Herztumoren nur durch Lungenkrebs signifikant beeinflusst (HR 3.98, CI
1.15-13.76; p=0,03).
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5. Diskussion

Bei Herztumoren handelt es sich um seltene Entitaten. In der Literatur wird eine Inzidenz von
0,001 - 0,3% beschrieben.™ In den vergangenen 12 Jahren wurden am Herzzentrum der
Universitat Kéln 183 Patient*innen mit einem Herztumor operiert, bei einer Gesamtzahl von
Uber 2.000 kardiochirurgischer Eingriffe pro Jahr. Insgesamt ist das in dieser Arbeit
untersuchte Kollektiv eines der Grof3ten gegenliber vergleichbaren Studien. Bisherige Studien
mit vergleichbaren Kollektiven sind mit Teilnehmendenzahlen unter 100 deutlich kleiner.>®'®
Das Kollektiv der Studie von Molina et al. mit 124 Teilnehmenden und die Kollektive von
Hoffmeier et al. und Mkalaluh et al. sind mit jeweils 181 Patient*innen mit Herztumoren in der

GréRe vergleichbar.'24,

In den bisher publizierten Arbeiten liegt das Durchschnittsalter der operierten Patient*innen bei
40 Jahren - 60 Jahren zum Zeitpunkt der Operation.'*%*" Mit einem Durchschnittsalter von 60
Jahren + 16 Jahren findet sich das Kollektiv in dieser Arbeit im oberen Bereich der bisherigen
Studienlage wieder.

In einigen der genannten vergleichbaren Analysen wurde ein haufigeres Auftreten fir das

1,5,6

weibliche Geschlecht beschrieben. Im Kollektiv in dieser Arbeit zeigt sich kein

geschlechtsabhangiges Auftreten (48% weiblich).

Die haufigsten Vorerkrankungen der Studienteilnehmenden in dieser Arbeit wie arterielle
Hypertonie, Schlaganfall und Diabetes mellitus Typ Il finden sich auch bei den Teilnehmenden
anderer Analysen.! Circa ein Fiinftel des Kollektivs dieser Arbeit weist praoperativ ein VHF
auf, in der vergleichbaren Studie von Mkalaluh et al. war der Anteil mit 15,9% nur wenige
Prozentpunkte geringer." Im Kollektiv in dieser Arbeit zeigen Patientinnen gegeniber
mannlichen Studienteilnehmern préoperativ signifikant haufiger eine zerebrale Ischamie. Uber
ein Drittel dieser Teilnehmenden haben eine Herzinsuffizienz NYHA Il - V. In einer
vergleichbaren Analyse war der Anteil an Patient*innen in diesem Stadium der Herzinsuffizienz
deutlich geringer (7%)." Insgesamt hat 8% des Kollektivs in dieser Arbeit eine LVEF < 30%,
insbesondere Manner zeigen signifikant haufiger eine derart eingeschrankte LVEF- Mit 4,5%
ergab die Untersuchung des Kollektivs von Mkalaluh et al. ein vergleichbares Ergebnis." 11%
der Teilnehmenden des Kollektivs in dieser Arbeit wurden in der Vergangenheit bereits am

Herzen operiert, entsprechende Zahlen fanden sich bei der Studie von Mkalaluh et al.’

Zum Zeitpunkt der Operation war ein Finftel des Studienkollektivs in dieser Arbeit aktiv
rauchend. Dies spiegelt die Ergebnisse von Mkalaluh et al. wieder.! In der Analyse dieser
Arbeit zeigt sich ein statistisch signifikanter Unterschied im Hinblick auf das Auftreten benigner

Herztumore bei aktiven Rauchenden gegenuber malignen Tumoren.
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Uber 40% der Patient*innen des Kollektivs in dieser Arbeit beklagen Dyspnoe, AP oder
Palpitationen vor der Diagnose. Mit 24% folgten zerebrale Embolien als klinische
Manifestation. Auch unspezifische Symptome wie Fieber (2,7%), Synkope (4,9%) und
Schwindel (3,3%) manifestieren sich in diesem Kollektiv. Die in dieser Arbeit erhobenen Daten
bestatigen somit die fir Herztumore bisher erforschte Symptomatik, die neben
hamodynamisch bedingten Symptomen wie Dyspnoe, AP, Schwindel und Synkopen auch

durch Embolisation bedingte Symptome wie systemische Insulte oder TIA beinhaltet. #1724

Als Goldstandard zur praoperativen Diagnostik von Herztumoren und als Screeningmethode
gilt aktuell die Echokardiographie. Dabei erlaubt die TTE neben einer Beurteilung der
Tumorgréfle, der Lokalisation und Mobilitdt auch Aussagen Uber die Perikardbeteiligung und
die hAmodynamische Bedeutung der kardialen Masse. Auch kleine Tumore und Tumore mit
einer Klappenbeteiligung sind gut darstellbar.’®>* Die TEE findet Anwendung bei einer
fraglichen Anheftungsstelle oder einer Abgrenzung =zu intraatrialen Septen oder
Vorhofaneurysmen.'* "% Zur weiteren OP-Planung kann ein MRT durchgefiihrt werden. Es
erlaubt eine detaillierte Beurteilung der Herzkammern und des Perikards, zudem kann eine
Aussage (ber eine mdgliche Infiltration oder Vaskularisierung getroffen werden.'*83°% Ein
CT dient dem Nachweis von Verkalkungen und zur Beurteilung benachbarter Gewebe wie
Lungen- und Brustgewebe. Im Rahmen der Metastasensuche ist zudem ein Staging maligner
Herztumore mdglich."™3°  Nur selten finden die Real Time-Three-Dimension
Echokardiographie, die Angiographie und das PET eine Anwendung in der Diagnostik." In der
klinischen Untersuchung kann ein frihsystolischer Extraton, Tumor-Plop genannt, auf einen
Herztumor hinweisen und so die oben genannten weiterfiilhrende Diagnostik initiieren.” 418
Zusammenfassend ist bei unspezifischer oder fehlender Beschwerdesymptomatik bei
Vorliegen eines Herztumors der Einsatz von bildgebenden Modalitaten von hoher Bedeutung
fur die Diagnosestellung und OP-Planung. Bei Verdacht auf eine kardiale Erkrankung sollte
also schnellstmdglich eine transthorakale Echokardiographie durchgefiihrt werden, um einen
Herztumor als mdgliche Ursache zu eruieren. Sollte sich hierbei eine intrakardiale Masse
zeigen, stellt eine transésophageale Echokardiographie das Diagnostikum der Wahl dar, um
diese genauer darzustellen. In der Regel ist keine weitere bildgebende Diagnostik notwendig.
Zur genaueren OP-Planung oder Beurteilung des benachbarten Gewebes kann im weiteren

Verlauf dann noch auf ein Kardio-MRT oder -CT zurlickgegriffen werden.

Myxome sind in der Studie dieser Arbeit die haufigste Tumorart. Dieses Ergebnis entspricht
vergleichbaren Analysen.'*>® Sie treten in der dieser Arbeit zugrundeliegenden Studie

signifikant haufiger bei Frauen auf, andere gutartige Tumore signifikant haufiger bei Mannern.
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Der Anteil bdésartiger Tumore am Gesamtkollektiv ist mit 7,7 % kleiner als in
Vergleichsarbeiten."*® Die haufigsten primar malignen Tumore sind Sarkome."® 2,7% des
Kollektivs in dieser Arbeit haben ein Sarkom und 4,9% einen anderen bdsartigen Tumor. Am
haufigsten sind die Tumore der Patient*innen im linken Vorhof lokalisiert. In bisherigen
Analysen zeigte sich, dass ein GroRteil der Myxome dem linken Vorhof entspringt.®:894142
Tumore des linken und rechten Vorhofs sind signifikant haufiger benigne. Dabei treten Tumore
des linken Vorhofs signifikant haufiger bei Frauen auf. Tumore mit einer ventrikularen
Lokalisation signifikant haufiger bei mannlichen Teilnehmern. Da Myxome Uber die Halfte
unserer Herztumore ausmachten, lasst sich vermuten, dass sie fur das gehaufte Vorkommen
im linken Vorhof und das signifikant haufigere Auftreten von Tumoren im linken Vorhof bei den
weiblichen Teilnehmerinnen des Kollektivs in dieser Arbeit verantwortlich sind.

In bisherigen Untersuchungen wurde fir Myxome ein Ursprung an der Fossa ovalis des
Septum interatriale beschrieben. Uber einen Stiel ist eine Anheftung an dieses mdglich 6894142
Ein Flnftel der Herztumore des Kollektivs dieser Arbeit zeigt eine Anheftung an das
Vorhofseptum. Dabei ist dies signifikant haufiger bei weiblichen Teilnehmerinnen der Fall. Fir
PFE ist eine valvulare Lokalisation typisch.'>#"#8 In 15% der Falle ist in unserer Analyse eine

Herzklappe beteiligt.

Der Verdacht eines gehauften Auftretens von Herztumoren bei Patient*innen mit einem
bekannten soliden neoplastischen Tumor' bestatigt sich in der Analyse dieser Arbeit nicht, da
dies lediglich bei insgesamt 13% der Teilnehmenden der Fall ist.

Die chirurgische Therapie gilt als wirksamste Therapie von Herztumoren.'" 018355153 Ejng
vollstandige Resektion sollte angestrebt werden und gelingt entsprechend der Datenlage bei
benignen Tumoren in der Regel."*** Entsprechend der Analyse dieser Arbeit gelingt dies in
94% der Falle und dabei signifikant haufiger bei benignen Tumoren. Die Herzchirurgie kann
durch eine adjuvante Therapie in Form einer Strahlen- oder Chemotherapie erganzt werden,
ein Uberlebensvorteil konnte bisher nicht eindeutig nachgewiesen werden."'>'4%1-53 Dabei ist
zu berlcksichtigen, dass bei einer Strahlentherapie ein erhdhtes Risiko fiir eine
strahleninduzierte kardiale Toxizitat besteht.>®" Fiir die bestmdgliche Behandlung ist immer
ein multiprofessionelles interdisziplinares Behandlungsteam an einem Zentrum notwendig."">°
Die Kohorte dieser Arbeit zeigt insgesamt gute chirurgische Ergebnisse und unterstitzt damit
die Herzchirurgie als Therapie der Wahl fir gut- und bdsartige Herztumore.

Insgesamt ist das chirurgische Vorgehen abhéngig von GréRe und Lage des Herztumors.'31°
Bisher wurde die mediane Sternotomie als Standardzugang beschrieben. '® Aufgrund einer

schnelleren Genesung und einem einhergehenden kiirzeren Krankenhausaufenthalt stellen
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minimalinvasive Zugange eine Alternative dar.'®?® Dabei sollte jedoch die langere
Operationsdauer bei jenen Eingriffen beachtet werden.?® Bei komplizierten Lageverhaltnissen
kann neben einem biatrialen Zugang auch eine Ex-Situ-Resektion notwendig sein.'®'®?* Bei
isolierten gutartigen Tumoren ohne Notwendigkeit von Begleiteingriffen wurde am
Herzzentrum Koln die minimalinvasive Technik mittels rechtsseitiger anteriorer Thorakotomie
angewendet. Dieses Vorgehen wurde durch die Arbeitsgruppe bereits zuvor als praktikabel
und sicher beschrieben.®®®® Dabei wird der minimalinvasive Zugang signifikant haufiger bei
benignen Tumoren und signifikant haufiger bei weiblichen Teilnehmerinnen angewendet. Fur
den kardiopulmonalen Bypass werden bei einem minimalinvasiven Vorgehen die femorale und
jugulare Kantlierung benutzt. Damit erklart sich die erhéhte Rate femoraler Kantlierungen in
der vorliegenden Analyse. Eine mediane Sternotomie mit einer bikavalen Kanulierung kommt
bei einem infiltrativen Wachstum, einem begleitenden CABG und einer erwarteten komplexen
Operation zum Einsatz. Die mediane Sternotomie wird in unserer Analyse signifikant haufiger

bei Mannern gewahilt.

Die Analyse in dieser Arbeit bekraftigt, wie vergangene Analysen bereits zeigten, ein besseres
Outcome flir Patient*innen mit einem gutartigen Herztumor."*'® So bestétigt sich in den
Auswertungen, dass Patient*innen mit einem gutartigen Herztumor ein besseres kurz- und
langfristiges Ergebnis aufweisen als jene, mit einem malignen Tumor. Dies fihren wir auf einen
insgesamt schlechteren Allgemeinzustand und eine schlechte Operabilitat der Patient*innen
mit einem bdsartigen Tumor in unserem Kollektiv zurtick. Mit einer Gesamtmortalitat von 37%
haben maligne Herztumore insgesamt ein schlechteres Outcome. Dieses Ergebnis stimmt mit

anderen Studien iberein.®"

In der Cox-Regression ist Bosartigkeit ein unabhangiger Faktor fur ein schlechteres
Gesamtuberleben. Auch Lungenkrebs in der Vorgeschichte ist ein unabhangiger Faktor fur ein
schlechteres Gesamtuberleben. Dabei ist in dieser Studie zu berlcksichtigen, dass nicht
unterschieden wird, ob die Patient*innen an Lungenkrebs oder an einem Herztumor gestorben

sind.

Einschrankungen

Bei der Studie dieser Arbeit handelt es sich um eine retrospektive Singlecenter-Analyse. Dabei
entstehen die Ublichen Verzerrungen einer retrospektiven Studie, wie die Verwendung von
postoperativen Pathologiedaten. In der Gruppe der homologen malignen Herztumore kénnen
aufgrund der Seltenheit und Diversitat dieser Dignitat Storfaktoren auftreten. RO-Resektionen
des Herzens sind aufgrund der zwingend zu erhaltenden Funktionalitat nicht immer mdglich.

Durch diesen Umstand wird die Gruppe der bdsartigen Herztumore noch vielfaltiger. Daher
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sind weitere multizentrische Studien erforderlich, um die Resektion bdsartiger Herztumore

weiter zu erforschen.
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7.3 Tabellarische Darstellung der Ergebnisse

7.3.1. Deskriptive Analyse des Gesamtkollektivs
Tabelle 4: Praoperative Grunddaten der Patienten

Variable Wert
Anzahl der Patient*innen 183
Alter, Jahre 60 + 16
Weiblich, % (n) 48 (88)
Bodymass-Index, kg/m? 26+6.2
Chronische Lungenerkrankung, % (n) 6,6 (12)
Stattgehabter Schlaganfall, % (n) 20 (36)
Stattgehabte TIA, % (n) 6,6 (12)
Arterielle Hypertonie, % (n) 54 (98)
Diabetes mellitus, % (n) 15 (28)
Periphere GefaRerkrankung, % (n) 11 (21)
Vorhofflimmern, % (n) 22 (41)
Koronare Herzkrankheit, % (n) 37 (68)
Stattgehabte perkutane Koronarintervention, % (n) 10 (19)
Stattgehabte Herzoperation, % (n) 11 (20)
Aktuell rauchend, % (n) 22 (40)
Ehemalig rauchend, % (n) 13 (24)
NYHA = 3, % (n) 37 (68)
Dyspnoe / Angina pectoris / Palpitationen, % (n) 42 (77)
Zerebrale Ischamie, % (n) 24 (44)
Fieber, % (n) 2.7 (5)
Synkope, % (n) 4.9 (9)
Schwindel, % (n) 3.3 (6)
LVEF > 55 %, % (n) 40 (74)
LVEF 45 — 55 %, % (n) 36 (66)
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LVEF 30 — 45 %, % (n) 11 (20)
LVEF < 30 %, % (n) 7.7 (14)

Tabelle 5: Eigenschaften der Herztumore

Variable Anzahl der Patienten, % (n)
Linker Vorhof 63 (116)
Rechter Vorhof 22 (41)
Perikardial 0.5 (1)
Mediastinal 1,6 (3)
Beteiligung interatriales Septum 23 (42)
Ventrikular 15 (27)
Klappenbeteiligung 15 (28)
Infiltratives Wachstum 4.4 (8)
Tumor prolabiert durch Trikuspidalklappe 2.7 (5)
Tumor prolabiert durch Mitralklappe 7,1 (13)
Totale Resektion 94 (172)
Malignitat 7,7 (14)
Myxom 54 (98)
Fibroelastom 11 (21)
Anderer benigner Tumor 27 (50)
Sarkom 2.7 (5)
Anderer maligner Tumor 4.9 (9)

Tabelle 6: Tumore in anderen Bereichen

Variable Anzahl der Patienten, % (n)
Malignitat 13 (24)
Mammakarzinom 2,7 (5)
Prostatakarzinom 1,6 (3)
Analkarzinom 0 (0)
Lymphom 1,1 (2)
Melanom 0,5(1)
Kolonkarzinom 0,5 (1)
Sarkom 1,1(2)
Cervixkarzinom 1,1 (2)
Nierenkarzinom 1,6 (3)
Lungenkarzinom 2,7 (5)
Leukamie / Myeloproliferative Syndrome 0 (0)
Histiozytom 0 (0)
Benigne 0,5 (1)

Leberhamangiom 0(0)



Schilddriisenkarzinom

Leberzyste

Tabelle 7: Intra- und postoperative Daten
Variable

Sternotomie, % (n)

Laterale Thorakotomie, % (n)
Clamshell-Thorakotomie, % (n)
Minimalinvasives Verfahren, % (n)
Bicavale Kandilierung, % (n)
Two-stage Kaniilierung, % (n)
Femorale Kandlierung, % (n)
Einfache Tumorentfernung, % (n)
Begleitendes Prozedere, % (n)
CABG, % (n)

AKE, % (n)

MKE, % (n)

MKR, % (n)

TKR, % (n)

Tumorentfernung von einer Herzklappe, % (n)
EK, % (n)

Operationszeit, Minuten

Dauer CPB, Minuten

Dauer AoX, Minuten

Dauer Krankenhausaufenthalt, Tage
Gesamtmortalitat, % (n)
1-Jahres-Uberlebensrate, % (n)
5-Jahres-Uberlebensrate, % (n)

10-Jahres-Uberlebensrate, % (n)

0,5 (1)
0 (0)

Wert

58 (106)
0,0 (0)

21 (39)
6,6 (12)
2,2 (4)
5,5 (10)
2,2 (4)
31 (56)
41 /75)

165 + 110
94 + 42
46 29
1165
14 (25)
7,1 (13)
5,0 (9)
1,6 (3)

7.3.2. Untergruppenanalyse in Bezug auf das Geschlecht

Tabelle 8: Untergruppenanalyse zu praoperativen Grunddaten der Patienten in Bezug auf das Geschlecht, % (n)

Variable

Alter, Jahre

Bodymass-Index, kg/m?

Chronische Lungenerkrankung, % (n)
Stattgehabter Schlaganfall, % (n)
Stattgehabte TIA, % (n)

Mannlich Weiblich
(n=95) (n=88)
60 + 16 60 + 16
27 £6.6 26+5.6
7,4 (7) 5,7 (5)
15 (14) 23 (22)
5,3 (5) 8,0 (7)

0,864
0,683
0,632
0,081
0,462
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Arterielle Hypertonie, % (n)
Diabetes mellitus, % (n)

Periphere Gefalerkrankung, % (n)
Vorhofflimmern, % (n)

Koronare Herzkrankheit, % (n)

Stattgehabte perkutane Koronarintervention, % (n)

Stattgehabte Herzoperation, % (n)
Aktuell rauchend, % (n)

Ehemalig rauchend, % (n)

NYHA 3, % (n)

Dyspnoe / Angina pectoris / Palpitationen, % (n)
Zerebrale Ischamie, % (n)

Fieber, % (n)

Synkope, % (n)

Schwindel, % (n)

LVEF > 55 %, % (n)

LVEF 45 — 55 %, % (n)

LVEF 30 — 45 %, % (n)

LVEF < 30 %, % (n)

55 (52)
18 (17)
8,4 (8)
23 (22)
42 (40)
11 (10)
13 (12)
23 (22)
14 (13)
28 (27)
48 (46)
18 (17)
4,2 (4)
2,1 (2)
3,2 (3)
34 (32)
36 (34)
12 (11)
12 (11)

52 (46)
13 (11)
15 (13)
22 (19)
32 (28)
10 (9)
9,1(8)
20 (18
13 (11
35 (31
35 (31
31 (27)
1,1 (1)
8,0 (7)
3,4 (3)
48 (42)
36 (32)
10 (9)
2,3 (2)

)
)
)
)

0,738
0,311
0,178
0,799
0,150
0,947
0,443
0,658
0,813
0,323
0,071
0,043
0,370
0,090
1,000
0,053
0,936
0,770
0,019

Tabelle 9: Untergruppenanalyse zu Eigenschaften der Herztumore in Bezug auf das Geschlecht, % (n)

Variable

Linker Vorhof

Rechter Vorhof

Perikardial

Mediastinal

Beteiligung interatriales Septum
Ventrikular

Klappenbeteiligung

Infiltratives Wachstum

Tumor prolabiert durch Trikuspidalklappe
Tumor prolabiert durch Mitralklappe
Totale Resektion

Malignitat

Myxom

Fibroelastom

Anderer benigner Tumor

Sarkom

Anderer maligner Tumor

Mannlich

(n=95)
52 (49)
25 (24)
1,1 (1)
3,2 (3)
17 (16)
21 (20)
18 (17)
7.4(7)
4,2 (4)
4,2 (4)
91 (86)
11 (10)
38 (36)
14 (13)
36 (34)
3,2 (3)
7.4(7)

Weiblich

(n=88)
76 (67)
19 (17)
0 (0)
0 (0)
30 (26)
8,0 (7)
13 (11)
1,1 (1)
1,1 (1)
10 (9)
98 (86)
4,5 (4)
70 (62)
9,1(8)
18 (16)
2,2 (2)
2,2 (2)

<0,001
0,335
1,000
0,247
0,041
0,013
0,311
0,066
0,370
0,113
0,041
0,128
<0,001
0,330
0,008
1,000
0,172
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Tabelle 10: Untergruppenanalyse zu Tumoren in anderen Bereichen in Bezug auf das Geschlecht, % (n)

Mannlich Weiblich

Variable (n=95) (n=88) P

Malignitat 13 (12) 14 (12) 0,632
Mammbkarzinom 0 (0) 5,7 (5) 0,024
Prostatakarzinom 3,2 (3) 0 (0) 0,247
Analkarzinom 0 (0) 0 (0) 1,000
Lymphom 1,1 (1) 1,1 (1) 1,000
Melanom 1,1 (1) 0 (0) 1,000
Kolonkarzinom 1,1 (1) 0 (0) 1,000
Sarkom 0 (0) 2,3(2) 0,230
Cervixkarzinom 0 (0) 2,3(2) 0,230
Nierenkarzinom 2,1(2) 1,1 (1) 1,000
Lungenkrazinom 4,2 (4) 1,1 (1) 0,370
Leukamie / Myeloproliferative Syndrome 0 (0) 0 (0) 1,000
Histiozytom 0 (0) 0 (0) 1,000
Benigne 1,1 (1) 0 (0) 1,000
Leberhdmangiom 0 (0) 0 (0) 1,000
Schilddriisenkarzinom 1,1 (1) 0 (0) 1,000
Leberzyste 0 (0) 0 (0) 1,000

Tabelle 11: Untergruppenanalyse zu intraoperativen und postoperativen Daten in Bezug auf das Geschlecht, % (n)

Mannlich Weiblich

Variable (n=95) (n=88) Jo)

Sternotomie, % (n) 66 (63) 49 (43) 0,017
Clamshell-Thorakotomie, % (n) 1,1 (1) 0 (0) 1,000
Minimalinvasives Verfahren, % (n) 31 (29) 51 (45) 0,005
Bicavale Kandilierung, % (n) 24 (23) 28 (25) 0,519
Two-stage Kaniilierung, % (n) 34 (32) 18 (16) 0,017
Femorale Kaniilierung, % (n) 35 (33) 50 (44) 0,042
Einfache Tumorentfernung, % (n) 45 (43) 59 (52) 0,061
Begleitendes Prozedere, % (n) 51 (48) 39 (34) 0,106
CABG, % (n) 24 (23) 18 (16) 0,320
AKE, % (n) 8,4 (8) 4,5 (4) 0,290
MKE, % (n) 2,1(2) 2,2(2) 1,000
MKR, % (n) 3,2 (3) 8,0 (7) 0,200
TKR, % (n) 2,1(2) 2,2(2) 1,000
Tumorentfernung von einer Herzklappe, % (n) 29 (28) 32 (28) 0,751
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Dauer Krankenhausaufenthalt, Tage 12+7,9 11+£4,5 <0,001

Gesamtmortalitat, % (n) 18 (17) 9,1 (8) 0,083
7.3.3. Untergruppenanalyse in Bezug auf die Tumordignitat
Tabelle 12: Untergruppenanalyse zu praoperativen Grunddaten in Bezug auf die Tumordignitat, % (n)
Benigne Maligne

Variable (n=169) (n=14) P

Alter, Jahre 6115 62 + 14 0,878
Bodymass-Index, kg/m? 26+£6.5 2759 0,783
Weiblich, % (n) 50 (84) 29 (4) 0,167
Chronische Lungenerkankung, % (n) 7 (11) 71(1) 1,000
Stattgehabter Schlaganfall, % (n) 21 (36) 0(0) 0,075
Stattgehabte TIA, % (n) 7 (11) 71(1) 1,000
Arterielle Hypertonie, % (n) 54 (91) 50 (7) 0,788
Diabetes mellitus, % (n) 16 (27) 7,1(1) 0,699
Periphere Gefalerkrankung, % (n) 12 (20) 7,1(1) 1,000
Vorhofflimmern, % (n) 24 (40) 7,1(1) 0,198
Koronare Herzkrankheit, % (n) 37 (63) 36 (5) 0,907
Stattgehabte perkutane Koronarintervention, % (n) 11 (18) 71(1) 1,000
Stattgehabte Herzoperation, % (n) 12 (20) 0(0) 0,371
Aktuell rauchend, % (n) 24 (40) 0(0) 0,042
Ehemalig rauchend, % (n) 12 (21) 21 (3) 0,401
NYHA 3, % (n) 32 (54) 29 (4) 1,000
Dyspnoe / Angina pectoris / Palpitationen, % (n) 43 (73) 29 (4) 0,287
Zerebrale Ischamie, % (n) 25 (42) 14 (2) 0,524
Fieber, % (n) 1,8 (3) 14 (2) 0,048
Synkope, % (n) 5(8) 7,1(1) 0,520
Schwindel, % (n) 3 (5) 71(1) 0,384
LVEF > 55 %, % (n) 41 (69) 36 (5) 0,708
LVEF 45 — 55 %, % (n) 35 (59) 50 (7) 0,259
LVEF 30 — 45 %, % (n) 11 (19) 71(1) 1,000
LVEF < 30 %, % (n) 8 (13) 0(0) 0,603

Tabelle 13: Untergruppenanalyse flr Eigenschaften der Herztumore, % (n)

Benigne Maligne
Variable (n=169) (n=14) p
Linker Vorhof 67 (113) 21 (3) <0,001
Rechter Vorhof 19 (32) 64 (9) <0,001
Perikardial 0 (0) 7.1 (1) 0,077
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Mediastinal

Beteiligung interatriales Seotum
Ventrikular

Klappenbeteiligung

Infiltratives Wachstum

Tumor prolabiert durch Trikuspidalklappe
Tumor prolabiert durch Mitralklappe

Totale Resektion

0,6 (1)
23 (39)
15 (25)
16 (27)
1,8 (3)
3,0 (5)
7,7 (13)
95 (161)

14 (2)
21 (3)
14 (2)
7,1 (1)
36 (5)
0 (0)

0 (0)
79 (11)

0,016
1,000
1,000
0,699
<0,001
1,000
0,603
0,041

Tabelle 14: Untergruppenanalyse fur Tumore in weiteren Bereichen in Bezug auf die Tumordignitat, % (n)

Variable

Mammakarzinom
Prostatakarzinom
Analkarzinom
Lymphom

Melanom
Kolonkarzinom
Sarkom
Cervixkarzinom
Nierenkarzinom
Lungenkarzinom
Leukamie / Myeloproliferative Syndrome
Schilddriisenkarzinom
Leberhdmangiom

Leberzyste

Benigne
(n=169)
3,0 (5)
1,8 (3)
0(0)
0,6 (1)
0(0)
0,6 (1)
0,6 (1)
1,2 (2)
0,6 (1)
2,4 (4)
0 (0)
0,6 (1)
0 (0)
0 (0)

Maligne
(n=14)
0(0)
0(0)
0(0)
7.1 (1)
7.1 (1)
0(0)
7,1(1)
0(0)
14 (2)
7,1(1)
0(0)
0(0)
0(0)
0(0)

p
1,000
1,000
1,000
0,148
0,077
1,000
0,148
1,000
0,016
0,331
1,000
1,000
1,000
1,000

Tabelle 15: Untergruppenanalyse zu intraoperativen und postoperativen Daten in Bezug auf die Tumordignitat, %

(n)

Variable

Sternotomie, % (n)
Clamshell-Thorakotomie, % (n)
Minimalinvasives Verfahren, % (n)
Bicavale Kandilierung, % (n)
Two-stage Kaniilierung, % (n)
Femorale Kandlierung, % (n)
Einfache Tumorentfernung, % (n)

Begleitendes Prozedere, % (n)

Benigne
(n=169)

56 (95)
0.0 (0)
77 (73
27 (46
23 (39
45 (76
53 (89

)
)
)
)
)
55 (75)

Maligne
(n=14)
79 (11)
7.1 (1)
7.1 (1)
14 (2)
64 (9)
7.1 (1)
43 (6)
50 (7)

0,103
0,077
0,008
0,362
0,002
0,005
0,480
0,684
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CABG, % (n) 22 (38) 71(1)
AKE, % (n) 7,1 (12) 0. (0)
MKE, % (n) 2,4 4) 0 (0)
MKR, % (n) 5,3 (9) 7,1 (1)
TKR, % (n) 2.4 (4) 0(0)
Tumorentfernung von einer Herzklappe, % (n) 29 (49) 50 (7)
Dauer Krankenhausaufenthalt, Tage 11+£6,3 11+£8.3
Gesamtmortalitat, % (n) 12 (20) 36 (5)
7.3.4. Analyse der das Gesamtiiberleben beeinflussenden Faktoren
Tabelle 16: Cox regression Analyse fur das Gesamtuberleben
Variable HR Cl195%
Malignitat 5,25 1,26 — 21,76
Myxom 0,51 0,19-1,4
Primarer Tumor
Sarkom 1,1 0,17 -7,35
Mammakarzinom 0,46 0-72
Lungenkarzinom 3,98 1,15-13,76

7.3.5. Uberleben
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Abbildung 12: Kaplan-Meier Uberleben der Gesamtkohorte

0,307
0,603
1,000
0,558
1,000
0,131
0,226
0,027

p-value

0,02
0,17

0,91
0,53
0,03
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Survival: Male vs Female
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Abbildung 13: Kaplan-Meier Uberleben in Bezug auf das Geschlecht
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Abbildung 14: Kaplan Meier Uberleben in Bezug auf die Tumordignitét



8. Vorabveroffentlichungen von Ergebnissen

“Benign and malignant cardiac masses: long-term outcomes after surgical resection” C.

Gaisendrees et al. in Expert Review of Anticancer Therapy Volume 22, 2022 - Issue 10
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