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Medizinische Universitatsklinik Ziirich — Leitung: Prof. P. Frick und A. Labhart

Indikationen der Herztransplantation

P. LICHTLEN

«Few things are more distressing to a physician than
to stand beside a suffering patient who is anxiously
looking to him for that relief from pain which he feels
himself utterly unable to afford.»

Sir LAvDER BruxTtox

Wihrend auf verschiedenen Gebieten der Organtransplantation heute
Fragen der Technik oder der Spenderbeschaffung im Vordergrund stehen,
stellt fiir dic Herztransplantation das primdre Problem noch immer die
Indikationsstellung dar. Sir LAuDER BrUNTON hat in seinen - hier als Geleit
vorausgestellten — Worten, mit welchen er seine 1867 erschienene Arbeit [1]
iiber die Wirkung des Amylnitrits bei der Angina pectoris einleitete, ein
drztliches «Grundempfinden» ansgedriickt, die « Frustration» bzw, die Ein-
sicht, in der Behandlung eines Patienten die Grenzen des Méglichen erreicht
zu haben, Es ist verstiindlich, dass auch die Kardiologic wie andere Sub-
spezialititen der Transplantation als letztmoglichem Ausweg anfinglich mit
grossen Hoffnungen entgegensah. Leider haben sich die Erwartungen bis
heute nur in geringem Masse erfiillt. Die Griinde hiezn sollen im folgenden
kurz gestreift werden. Es hat sich sehr bald gezeigt, dass nichts gefihrlicher
und verfehlter wire, als die Entscheidung zur Herztransplantation vorwie-
gend von emotionellen und damit irrationalen Faktoren abhingig zu
machen. Im Gegenteil: Indikationsstellung und Selektion der Patienten
sind auf die Basis streng objektiver Kriterien zu stellen, wobei simtliche
diagnostischen und prognostischen Erkenntnisse auf dem Gebiet der schwe-
ren terminalen Herzleiden sowie die weltweite Erfahrung in der Herztrans-
plantation mitzuberiicksichtigen sind.

Vorgingig der Diskussion iiber Selektion und Indikation folgt hier zuerst
cine kurze Darstellung des Krankheitsverlaufs der beiden Patienten, bei
denen in Ziirich im Jahre 1969 eine Herztransplantation durchgefiihrt wurde.

Kasuistik

Fall I (Abb. 1}, H. E., 1915, Tapezicrermeister. — 1967, im Alter von 52 Jahren, erste
Manifestation der schliesslich zur Transplantation fiihrenden Krankheit, der progre-
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Abb. 1. H. E., 1915, Klinischer Verlauf bis zur Herztransplantation.

dienten, diffusen Koronarsklerose, als der Patient wegen eines fraglichen Vorderwand-
infarktes hospitalisiert wurde. Auf Grund der anschliessend raschen Progression des
Leidens muss angenommen werden, dass zu diesem Zeitpunkt bereits eine ausgedehnte
Koronarsklerose bestand. Ein Jahr spiiter, im Sommer 1968, Auftreten einer rasch zu-
nehmenden Ruhedyspnoe, von Arbeitsdyspnoe sowie niichtlicher Anfille von Asthma
cardiale, begleitet von leichten Unterschenkelédemen. Zusitzlich zu dieser Links- und
Rechtsdekompensation Entwicklung einer klassischen Angina pectoris, anfangs mit
einer Gehstrecke von noch 400-600 m. Im Herbst desselben Jahres wesentliche Ver-
schlechterung, welche den Patienten zur Niederlegung der Arbeit zwingt. Im Dezember
1968 erste Hospitalisation in der Medizinischen Klinik des Kantonsspitals Ziirich zur
genaueren Abklirung des Herzleidens und Erérterung der Moglichkeit eines koronar-
chirurgischen Eingriffs,

Klinische Befunde. Bei Einweisung deutliche Ruhedyspnoe, Blutdruck 120/90 mm Hg,
Puls 80/min. Herz palpatorisch leicht nach links verbreitert; auskultatorisch deutlicher
protodiastolischer Galopp, leises mesosystolisches Geriusch, iiber den Lungen vereinzelt
feuchte Rasselgeriusche, vorwiegend basal. Leber drei Querfinger unter dem Rippen-
bogen, leichte Beinodeme. Ubriger Status unauffillig. Im Ekg. Zeichen eines alten
Vorderwandinfarkts, einer Koronarinsuffizienz sowie einer Digitalisiiberlastung. Im
Vektorkardiogramm zusiitzlich Zeichen eines alten Hinterwandinfarkts.

Am 13. Dez 1968 wurde selektiv eine Koronararteriographie nach Sones durchgefiihrt
(Abb. 2), welche den Befund einer schweren diffusen Koronarsklerose ergab: An der
linken Koronararterie fanden sich mehrere subtotale Stenosen im oberen und mittleren
Drittel des Ramus interventricularis anterior, diffuse Verinderungen der linksseptalen
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Abb. 2. H. E., 1915, Selektive Koronarographie nach Sones. — Oben: linke Koronar-
arterie in schriglinker (links) und schrigrechter Projektion (rechts). Subtotaler Ver-
schluss am Ramus interventricularis anterior ca. 3 em nach Abgang aus dem Haupt-
stamm ; totaler Verschluss des Ramus circumflexus sinister, ea. 4 em nach Bifurkation. -
Mitte: rechte Koronararterie in schriglinker (links) und schrigrechter Projektion
(rechts). Subtotale Stenose im oberen und unteren Drittel des rechten Hauptstammes.
Generalisierte diffuse Koronarsklerose. — Unten: linksventrikulires Angiogramm in
Systole (links) und Diastole (rechts). (Generalisierte Akinesie des linken Ventrikels bei
aneurvsmatischer Ausweitung der Herzspitze. Weitgehend fehlende Kontraktionen in
der Konstriktorebene,



Ruhe Arbeit 33 ?n‘n?r!lt
LV mmHg | 115/38 147/38
Cl | fmin/m2 1,09 3,74
SVI ml /m2 13 19
SAI gm /m2 10,6 23,9
WIDERSTAND -5
¥Nn Sec om
- LUNGE 861

-KORPER 3938

Abb. 3. H. K., 1915. Himodynamik in Ruhe und unter Arbeit {(Herzkatheterismus,

13. Dez. 1968). — RA und LA = rechter bzw, linker Vorhof, RV und LV — rechter bzw.

linker Ventrikel, PA — Pulmonalarterie, Ao = Aorta. CI == «cardiac index», SV1 =
Schlagvolumenindex, SAT = Schlagarbeitsindex.

Aste sowie des Ramus diagonalis und eine totale Stenosierung des Ramus circumflexus
ca. 4 em nach Abgang aus dem linken Hauptstamm. An der rechten Koronararterie
zeigte sich je eine subtotale Stenose mit fadendiinner Einschniirung im oberen und
unteren Drittel des Hauptstamms, welcher im iibrigen Bereich diffus verdndert ist. Im
linksventrikuliren Angiogramm der Befund einer generalisierten Akinesie des linken
Yentrikels bzw. weitgehend fehlender Kontraktionen der Vorder- und Hinterwand,
namentlich auch im Bereich der « Konstriktorebenc»,

Der anschliessend durchgefithrte Herzkatheterismus (Abb, 3) bestiitigte die schwere
Insuffizienz des linken und rechten Ventrikels; der linksventrikuliire enddiastolische
Druck war auf 38 mm Hg, derjenige des rechten Ventrikels auf 14 mm Hg erhoht, bei
einer massiven Erniedrigung des «cardiac index» auf 1,089 |/min/m?. Die Funktions-
einbuase des linken Ventrikels dusserte sich noch deutlicher unter Belastung am Fahr-
radergometer (Abb. 4), wobei die Arbeit 35 Watt nicht iiberschritt. Cardiac index {CI)
und Schlagarbeitsindex (8AT}), welche in Ruhe schon stark erniedrigt waren (1,09 1/min/
m?® bzw. 10,6 gm/m?®), zeigten einen deutlich verminderten Anstieg (CI auf 3,74 1/min/m?,
SAT auf 24 gm/m?®), wihrend die Herzfrequenz eine fiir diese Arbeit pathologische Zu-
nahme von 84 auf 110/min aufwies, Der abnorm erhohte enddiastolische Druck blieb
unverandert.

12 Bull, sechweiz, Akad, med. Wiss, 1970 181



H.E1915 ||| { EEH TR it AR
HK131268 [ AT K il
'*'I-lf"'! ! : +ﬂ' ; ! I
IX B R i
i i |
mmHg | . 1
200~ E e ,
| | !f |
l E ;* fm'"':

100} f TN L)J N\

/ \ Hi

d ‘* i 'l \{|

P i 1
L M ﬁ" i; i
| i RN IR A

|

SN
SR
mmHg (J flil
50~ ]1 Il
. \ !

25

]
Ruhe Arbeit 35Watt
LY 11538 147/ A8
CI 109 3,74
SAI 106 23.9

Abb. 4. H. E., 1915. Prikordiales Ekg. (Abl. V, entsprechend} und linksventrikulirer
Druck in RKuhe {links) und unter Arbeit (rechts). Nur geringe Zunahme des bereits in
Ruhe stark erniedrigten «cardiae index» {CT) und Schlagarbeitgsindex {SAI} (s. Text).

Da in Anbetracht des diffusen Charakters der ausgedehnten Koronarsklerose und
der generalisierten Akinesie des linken Ventrikels ein koronarchirurgischer Eingriff nicht,
mehr in Frage kam, wurde der Patient unter der iiblichen konservativen Therapie
(Digitalis, Lasix und Nitroglyzerin) nach Hause entlassen. Im Januar 1969 starke Zu-
nahme der Angina pectoris und am 25. Febr. zweite, diesmal notfallmissige Einweisung
im Status anginosus. Anhand der erhéhten Serumwerte (CPK 4.8, GOT 32, LDH 335 E)
musste ein Infarktrezidiv angenommen werden, obwohl sich elektrokardiographisch
keine frischen Infarktzeichen nachweisen liessen.
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H.E.. 1915

Abb. 5. H. E., 1915. Ekg. und Vektorkardiogramm (VKG) vor (links) und nach Trans-

plantation (rechts). - VKG: H = horizontal, 8§ = links-sagittal, ¥ — frontal; p =

posterior, d — dexter, a = anterior, s = superior; Umlaufsinn in Strich-Punkt-Rich-
tung; Zeitintervall 2 msec.

Im Ekg. (Abb. 5): iiberdrehter Linkstyp. Zeichen eines Vorderwandinfarkts im chro-
nischen Stadium, einer linksventrikularen Ischimie sowie eines «periinfarction blocks,
welcher im Velforbardiogramm noch deutlicher zum Ausdruck kommt. Auf Grund
der frontalen Drehung im Gegenuhrzeigersinn war im Vektorkardiogramm eine zusitz-
liche Liision der Hinterwand wahrscheinlich.

Laborbefunde. BSR 54 mm, Hb 869, Erythrozyten 4.4 Mill., Hamatokrit 419,
13 800 Leukozyten mit Linksverschiebung, Eiweiss 6,8 g9,. Harnstoff 42 mg?%,, Bili-
rubin 0,9 mg %, Cholesterin jetzt 275 mg%, friher iiber 300 mg?;; iiberdies Nachweis
eines chemischen Diabetes anhand der Zuckerbelastungskurve.

Auf dem Thoraxbild (Abb. 6) stark linksverbreitertes Herz; Zeichen der chronischen
Lungenstauung.

Der Patient blieb vom 25. Febr. bis 7. April 1969 hospitalisiert, da sich trotz Behand-
lung mit Isorbid-Dinitrat, Digitalisierung und Ausschwemmung der Zustand nicht ver-
hessern liess. Angesichts der zusehenden Verschlechterung wurde Ende Mirz mit dem
Patienten die Frage der Herztransplantation besprochen. Der Patient wiinschte aus-
driicklich das Risiko einzugehen. da ihm sein Leben in diesem desperaten Zustand
nicht mehr ertriiglich schien. Die Herztransplantation erfolgte am 14. April 1969 durch
Herrn Prof. A. Sex~1~xc und seine Mitarbeiter (Chirurgische Klinik A des Kantons-
spitals Zurich).

Fall 2 (Abb. 7). B. F., 1923, Landwirt. — 1948, im Alter von 25 Jahren, erkrankte der
Patient an einem (elenkrheumatismus, wobei nach zehnwochiger Behandlung erstmals
ein Herzvitium festgestellt warde. 1949 Rezidiv des Gelenkrheumatismus. In den folgen-
den Jahren weitgehend beschwerdefrei. 15 Jahre nach der rheumatischen Endokarditis,
1964, im Alter von 43 Jahren, anlisslich einer Meniskusoperation erstmals Zeichen einer
schweren Herzinsuffizienz, welche jedoch durch Digitalisierung behoben werden konn-
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Abh, 6. H, E., 1915, Thoraxbhild vom 12, Dez. 1968,
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Abb. 8. B. F.. 1923. Ekg. und Vektorkardiogramm (VKG) vor {links) und nach Trans-
plantation (rechts). VKG: Bezeichnungen wie in Abb. 5.

ten. Bereits zwei Jahre spiiter, 1966, erneute Dekompensationserscheinungen, anfalls-
weise schwere Dyspnoe, zuerst in Ruhe, dann unter Arbeit, Angstgefiihle und typische
Anfalle von Asthma cardiale bzw. Lungenddem, welche den Patienten zur Einstellung
seiner Arbeit als Landwirt zwangen. Im Dezember 1967 erste Abklarung auf der statio-
niren Abteilung der Medizinischen Poliklinik des Kantonsspitals Ziirich?!.

Klinische Befunde. Blutdruck 140/80 mm Hg, Puls 80/min. Herz deutlich nach links
verbreitert, Spitzenstoss jedoch noch im 5. ICR. Auskultatorisch leiser erster Herzton,
gefolgt von einem mittellauten frith- bis mesosystolischen Gerdusch mit Maximum
iiber Spitze und Erbschem Punkt; zweiter Ton breit gespalten und iiber Aorta und
Spitze von einem diastolischen Sofortgeriiusch gefolgt. Uber den Lungen vereinzelt
feuchte Rasselgeriusche. Leber zwei Querfinger unter dem Rippenbogen.

Im Ekg. (Abb. 8) bereits zu diesem Zeitpunkt eine Vorhofiiberlastung links und vor
allem eine Linkshypertrophie mit linksventrikulirer Ischimie, welche sich im Vektor-
kardiogramm durch massive Potentialvergrosserung, Verschmilerung und posteriore
Orientierung der QRS-Schleife bestitigte. Das Thoraxbild zeigte eine deutliche Ver-
grosserung des linken Ventrikels.

! Die Uberlassung der Akten sei Herrn Prof. Dr. W. Rurisnauser, Medizinische Poli-
klinik Ziirich, an dieser Stelle bestens verdankt.
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Abb. 9, B. F., 1923, Ruhe-Himodynamik am 12, Dez. 1967 (links) und 11, Juni 1969
(rechts). Bezeichnungen wie Abh. 3. Reg.Frakt,  Regurgitationsfraktion aortal und
mitral (Thermodilution).

Luborbefunde. BSR 7 mm, Hb 1089, 5,1 Mill. Erythrozyten, 8700 Leukozyten mit
normaler Verteilung, iibrige Werte unauffillig, Bei dem am 12. Dez, 1967 durchgefiihr-
ten ersten Herzkathetervsmus (Abb. 9) wurde anhand von Indikatorverdiinnungskurven
(Thermodilution) und auf Grund der Angiographie eine leichte bis mittelschwere Aorten-
insuffizienz sowie eine leichie Mitralinsuffiziens festgestellt; im Vordergrund bereits
1967 eine schwere Linksinsuffizienz mit einer Krhohung des linksventrikuliren end-
diastolischen Drucks auf 36 mm Hg und einer Erniedrigung des dp dt bzw. der maxi-
malen isometrischen Druckanstiegsgeschwindigkeit des linken Ventrikels auf 978 mm
Hg sec,

Auf Grund von Klinik und Himodynamik wurde dic Diagnose eines fortgeschrittenen
rheumatischen Vitiums gestellt, wobei jedoch in Anbetracht der starken myokardialen
Sehiidigung eine Klappenoperation abgelehnt werden musste. — Nach der Entlassung
kam es trotz intensiver Therapie (Digoxin, Aldacton, Lasix, Nitroglyzerin} zu ciner
weiteren Verschlechterung des Zustandes. der Patient musste seinen Betrieb in der
Folge anfgeben. Am 30. Mai 1969 erneute Hospitalisation. diesmal zur Abklirung der
Frage einer Herztransplantation.

Klinisch fand sich cine starke Zunahme der Dilatation des linken Ventrikels, Spitzen-
stoss jetzt im 6, ICR; auskultatorisch wiedernm der Befund einer Aorten- und Mitral-
insuffizienz; neu aufgetreten ein priisystolischer und protodiastolischer Galopp. Blut-
druck jetzt 110485 mm Hg, der Puls bereits in Ruhe $0/min,
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Abb. 10. B, F., 1923. Sclektive Koronarographie nach Judkins. — Links oben und unten:

linke und rechte Koronararterie (schriglinke Projelition). Beide Koronararterien sind

normal, glattwandig und zart. Entsprechend der Linkshypertrophie zeigt sich jedoch

eine deutliche Streckung der Gefisse. Rechts oben und unten: linksventrikuliires Angio-

gramm in Systole und Diastole (schrigrechte Projektion). Starke Einschrinkung der
Kontraktionen in Svstole,

Auf dem Thorazbild (Abb. 11) das Herz jetzt massiv nach beiden Seiten verbreitert
mit einer Vergrosserung vor allem des linken Ventrikels, aber auch der iibrigen Herz-
héhlen. somit einem Cor bovinum entsprechend ; zusitzlich schwere chronische Lungen-
stanung, Bei dem am 11, Juni 1969 erneut durchgefiihrten Herzkatheter konnte die
klinische Verschlechterung himodynamisch objektiviert werden: Anstieg des links-
ventrikuliiren enddiastolischen Drucks jetzt auf 44 mm Hg; der systolische Druck be-
trug noch knapp 100 mm Hg, das dp/dt war noch weiter, auf 750 mm Hg/sec reduziert,
der «cardiac index» jetzt mit 1,9 I/min/m? deutlich erniedrigt.

Die zu diesem Zeitpunkt durchgefiihrte Koronarographie (Abb. 10) zeigte eine nor-
male linke und rechte Koronararterie, wobei die Aste der linken entsprechend der
Hypertrophie und Dilatation des linken Ventrikels deutlich gestreckt und elongiert
waren. Im Livogramm massive Lings- und Querdilatation des linken Ventrikels mit
generalisierter. extremer Einschrankung der Kontraktionen. Der Patient, durch Fern-
sehen. Radio und Presse auf die Herztransplantation aufmerksam gemacht, hatte diese
Moglichkeit mit seinem Hausarzt bereits diskutiert und wurde von diesem mit der ent-
sprechenden Fragestellung eingewiesen. Nach eingehender Diskussion unter den Arzten
der kardiologigchen Teams beider Kliniken und den Chirurgen erfolgte am 7. Juli 1969
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Abb. 11. B, F., 1923, Thoraxhild am 30. Mai 1969,

die Herztransplantation durch Prof. A, Sex~iNg und seine Mitarbeiter (Chirurgische
Klinik A des Kantonsspitals Ziirich).

Diskussion

Jede Diskussion um die Indikationen der Herztransplantation wird von
der Tatsache ausgehen miissen, dass die Indikationsstellung aufs engste von
den Fortschritten der Immunologie bzw. den Mdglichkeiten der immuno-
suppressiven Therapie abhingt. In dem Masse, wie sich die klinische Im-
munologie verbessert, werden auch die Uberlebenschancen nach Transplan-
tation zunehmen und ist eine Ausweitung der Indikationen zur Herztrans-
plantation zu erwarten. Da sich jedoch bis jetzt noch in keiner Weise vor-
aussagen ldsst, wann und in welcher Form der entscheidende Durchbruch
auf diesem Gebiet stattfinden wird [2], muss sich eine realistische Indika-
tionsstellung der Herztransplantation auf die heutigen Moglichkeiten der
immunosuppressiven Therapie beziehen, unbeeinflusst durch Spekulationen
einer kiinftigen Entwicklung der Immunologie. Analog zur Situation der
Nierentransplantation hat sich mit aller Deutlichkeit gezeigt, dass bei der
Selektion der Patienten zur Herztransplantation den heutigen Kenntnissen
der Histokompatibilitit zwischen Spender und Empfinger grosste Rech-
nung zu tragen ist, eine Feststellung, welche die Moglichkeiten der Herz-
transplantation wesentlich einschriinkt. Zur Vereinfachung der Diskussion
iiber die klinische Indikationsstellung wird deshalb bei den folgenden Uber-
legungen ein méglichst optimales Verhiltnis der Kompatibilitit zwischen
Spender und Empfinger vorausgesetzt.
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Abb. 12. Haufigkeit der Herztransplantationen pro Monat seit Dezember 1967, Total:

149 Transplantationen bei 147 Empfingern. Statistik basierend auf der Mitteilung des

«(rgan transplant registry» des American College of Surgery hzw, des National Insti-
tute of Health. — * HT Zch — Monate der Ziircher Herztransplantationon,

Entscheidend fiir die Indikationsstellung bleiben somit zwei Faktoren:
die Beurteilung des Schweregrades und der Prognose des kardialen Leidens
des Kmpfingers einerseits sowie die heutigen Lebenserwartungen nach Herz-
transplantationen andererseits.

1. Lebenserwartung nach Herztransplantation (Abb. 12). - Die folgenden
Daten stiitzen sich auf die Transplantationsstatistik des American College
of Surgery bzw. des National Institute of Health [3]. Die Lebenserwartung
nach Herztransplantation kommt indirekt bis zu einem gewissen Ausmass
in der Frequenz der durchgefiihrten Eingriffe zum Ausdruck. Bis Ende
Dezember 1969 wurden insgesamt 149 Transplantationen beir 147 Empfian-
gern durchgefiihrt. Ein Maximum wurde offensichtlich im vierten Quartal
des Jahres 1968 erreicht, wihrend 1969 die Zahl der Herztransplantationen
stark zuriickgegangen ist und ab Mitte 1969 wahrscheinlich einen normalen
Durchschnitt erreicht hat.

Die Erklirung fiir diese ungewhnliche Frequenzverteillung findet sich
im Verlauf der Uberlebenskurve (Abb. 13). Fasst man die noch lebende und
die bereits verstorbene Population zusammen — ein Vorgehen, welches die
Statistik zwar leicht zu Ungunsten der Prognose verfilscht —, so ergibt sich
folgendes Bild: Von den 147 Empfingern haben nur ein Drittel die ersten
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Abb, 13. Lebengerwartungen nach Herztransplantation, basierend auf den vom « Organ

transplant registry » mitgeteilten Daten. Zur Darstellung der Uberlebenskurven wurden

dic noch lebende wie die verstorbene Population zusammengefasst, wodurch dic Sta.

tistik leicht zu Ungunsten der Prognose verfalscht wird. Von den in den letzten 12 Mona-
ten einer Transplantation zugefuhrten Patienten leben noch ca. 209,

3-6 Monate iiberlebt {34°.). Eine erste kritische Periode diirfte offensicht-
lich in den ersten Tagen, eine zweite nach ca. 3 Monaten auftreten. Dagegen
scheint mit zunehmendem Abstand von der Herstransplantation die Uber-
lebenschance zu steigen. So haben 19 Patienten (139 der Empfinger) min-
destens 12 Monate iiberlebt. Fortschritte sind jedoch zu erwarten und zeigen
sich bereits; beriicksichtigt man lediglich die letzten 12-15 Monate, so ergibt
sich eine deutlich giinstigere Prognose, indem 11 von 57 der in diesem Zeit-
raum (Oktober 1968 bis Januar 1969) operierten Patienten, also 19,5, bis
jetzt iiberlebten (Februar 1969).

Diese statistischen Uberlegungen diirfen nicht lediglich als frivoles Spiel
mit Zahlen betrachtet werden, sondern sind bei der Diskussion um die In-
dikationsstellung wesentlich zu beriicksichtigen. In Anbetracht der heute
noch sehr ungiinstigen Prognose der Herztransplantation 1st somit das Ziel
vorwiegend ein therapeutisches, indem eine internmedizinisch aussichtslos
gewordene Behandlung durch eine — allerdings kostspielige und risikoreiche
- chirurgische abgelist wird, eine Behandlung. welche somit primér darauf
ausgerichtet ist, die nicht mehr zu kontrollierenden Syviptome des Patienten
zu erleichtern, seine physische Kapazitit wenn immer moglich zu verbessern

190



Tabelle 1
Selektion zur Herztransplantation

1. Progredienter, infauster Verlauf eines invalidisierenden Herzleidens bei jiingeren
Patienten, medikamentds oder chirargisch anderweitig nicht mehr zu beeinflussen.

. Streckenprognose des Herzleidens kiirzer als 6 Monate.

b

3. Herzleiden nicht im Rahmen einer generalisierten Erkrankung; normale Nieren-,
Lungen-. Leber- und zentralnervise Funktion; keine zusiitzlichen Krankheiten, wie
Diabetes. Hypertonie, hamatologische Leiden, latente Geisteskrankheit usw.

4. Puychisch gesundes Verhalten des Patienten; Wunsch nach Transplantation; Kon-
sens nach villiger Aufklarung.

5, Moglichst optimale Histokompatibilitit zwischen Spender und Empfanger.

. Keine Kontraindikationen gegen eine massive immunosuppressive Therapie.

und sein Leben wenigstens iiber einen gewissen Zertabschnitt ertriiglicher
zu gestalten [4]. Die Verlingerung der Lebenserwartung kann, auf Grund
der bisherigen Krfahrung, beir der Indikationsstellung nicht Hauptzweck
sein, ein Punkt, iiber welchen Arzt und Patient sich véllig im klaren sein
miisse. '

2. Selektion der Patienten zur Herztransplantation (Tab. 1). — Im Vorder-
grund steht somit nicht so sehr die Indikation zur Herztransplantation als
die Selektion der Patienten. Die eben gezeigten statistischen Daten fiihren
zum Schluss, dass nur jene termmalen Herzleiden fiir den Eingriff in Be-
tracht zu ziehen sind, bei welchen die Lebenserwartung mit grosster Sicher-
heit anf weniger als 3-6 Monate zu begrenzen ist. Eine der Hauptschwierig-
keiten, vor welche sich der Kardiologe bei der Selektion somit gestellt sicht,
liegt in der Beurteilung der Streckenprognose kardialer Leiden. Obwohl Ver-
lauf und Prognose fiir die meisten Herzkrankheiten auf Grund grisserer
statistischer Untersuchungen im Kollektiv bekannt sind, ldsst sich im Ein-
zelfall die Lebenserwartung oft nur schwerlich oder sehr vage vorausbestim-
men, Voraussetzung zur Selektion bleibt deshalb bis heute in erster Linie
der rasch progrediente, infauste Verlauf eines invalidisierenden, terminalen
Herzleidens bei jiingeren Patienten. wobel medikamentése oder andere chir-
urgische Massnahmen nicht mehr zum Erfolg fiihren. Unter den ausschlies-
senden Faktoren ist zu erwihnen, dass das Herzleiden nicht Teil einer gene-
ralisierten Erkrankung sein darf, dass die wichtigsten Organfunktionen, vor
allem diejenige der Nieren, der Lungen und der Leber sowie des zentralen
Nervensvstems intakt sind und zusédtzliche Krankheiten, wie Hypertonie
oder Diabetes, fehlen. Das Vorhandensein eines Diabetes, auch wenn es sich
nur um einen sogenannten chemischen handelt, muss nach den Ziircher Er-
fahrungen im Hinblick auf die im Anschluss an die Transplantation durch-
zufithrende massive Therapie mit Prednison, aber auch auf die mit der
immunosuppressiven Therapie verbundenen Zunahme der Infektanfalligkeit
cher als ungiinstig erachtet werden.
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Em nicht zu unterschiitzendes wesentliches Moment in der Beurteilung
stellt die psychische Situation des Patienten dar, Die Herztransplantation
verlangt vom Patienten nicht nur einen grossen Akt personlichen Mutes,
sondern auch einen starken Willen zur Zusammenarbeit mit den Arzten
und ein enormes Durchhaltevermégen. Der alleinige Wunsch des Patienten
nach Transplantation geniigt deshalb nicht. Erst wenn sein Konsens nach
volliger Aufklirung immer noch vorhanden st und sich die psychische
Emstellung als emdeutig positiv erweist, sollte die Méglichkeit der Trans-
plantation ernsthaft erwogen werden [5]. Dass Selektion und Indikation
nur auf Grund eimner exakten, kardiologisch-diagnostisch umfassenden Ab-
klirung zu treffen sind und vorgingig simtliche Moglichkeiten der medika-
mentisen Therapie erschopft sein miissen, stellt an sich eine Selbstver-
standlichkeit dar. Ebenso wesentlich 1st es, vorgdngig anderweitige chir-
urgische Kingriffe, wie direkte Koronarchirurgie, Klappenersatz oder Kor-
rektur eines kongenitalen Vitiums, eingehend zu diskutieren, Der Entschluss
zur Transplantation kann somit nur ein kollektiver sein, gemeinsam ge-
troffen vom klinischen Kardiologen mit dem Chirurgen, nach eingehender
Besprechung der Situation mit dem Patienten.

3. Indikationen zur Herztransplantation (Tab. 2). — Im Gegensatz zur
Selektion, welche — wenigstens bis heute — die Zahl der Herztransplanta-
tionen stark limitiert, hat die klinische Indikation ein relativ weites Spek-
trum.

Im Vordergrund steht — zum mindesten der Hiufigkeit nach -- die pro-
gressive Koronarsklerose: unter 126 Empfingern, bei welchen die Diagnose
des Grundleidens bekannt ist, war sie in 62 Fillen (50°,) der Grund zur
Transplantation. Dabei stellt unseres KErachtens, 1m (tegensatz zu fritheren
Vermutungen, die Hypercholesterindmie bzw. Hyperlipdmie keine Gegen-
indikation dar; tierexperimentelle Untersuchungen haben eindeutig gezeigt,
dass die nach Transplantation auftretenden Verdnderungen der Herzkranz-
gefisse primir Ausdruck der Abstossung nnd nicht einer neuen Fetteinlage-
rung sind [6]: allerdings ist denkbar, dass bei Vorliegen einer Tettstoff-
wechselstorung eine sekundire Cholesterin- und Fetteinlagerung begiinstigt
wird.

Die terminale Phase der chronisch progredienten Koronarsklerose diirfte
deshalb vorliufig haufigster Grund zur Transplantation bleiben, Voraus-
setzung ist eine nnbehandelbare Angina pectoris mit oder chne Herzinsuffi-
zienz bel einer ausgedehnten Schiidigung des linken Ventrikels bzw. einem
Status nach einem oder mehreren Herzinfarkten, bei welcher anderweitige
koronarchirurgische Massnahmen nicht mehr in Frage kommen.

Wihrend die Prognose bei diesen Patienten nicht immer leicht zu stellen
1st, ldsst sich beim eigentlichen «low output syndrome» auf Grund der gene-
ralisierten Akinesie die Lebenserwartung in der Regel wesentlich besser fest-
legen,

Eine vom prognostischen Standpunkt aus ideale Indikation wiirde an
sich der kardiogene Schock darstellen, welcher eine Mortalitiat von 80-909

192



Tabelle 2
Indikationen zur Herztransplantation

1. Progrediente Koronarsklerase

a) terminale Phase bei chronischem Leiden:
unbehandelbare Angina pectoriz mit Herzinsuffizienz bei generalisierter Akinesie
des linken Ventrikels und Verschliissen mehrerer grésserer Koronaraste
«low outputs auf Grund generalisierter Akinesie

b} akute Phase bzw. frischer Myokardinfarkt:
kardiogener Schock, nur wenn voriibergehend Entlastung des linken Ventrikels
mdoglich ist (Bypass usw.}
rezidivierende, medikamentos oder elektrisch nicht beeinflussbare Arrhythmien,
sekundar zu Schock fithrend

2. Kardiomyopathie
primires bzw. auf das Herz beschranktes Terminalstadium, unbehandelbare Links-

und Rechtsinsuffizienz
rezidivierende, nicht kontrollierbare Arrhythmien

3. Erworbene Vitien
a) Uberwiegen einer schweren rheumatischen Myokardschidigung, welche keinen
Klappenersatz erlaubt
b) «Pump failure» bzw. Adynamie des linken Ventrikels nach Operation

4, Kongenitale Vitien
a) ausgedehnter Myokardschaden auf Grund eines langjahrigen Vitiums, welcher
eine Korrektur nicht mehr erlaubt
b} komplexes Vitium, welches keine Korrektur zulisst und eventuell trotz Palliativ-
massnahmen mit dem Leben nicht mehr vereinbar ist; nur bei Fehlen einer pulmo-
nalen Hypertonie

5. Herztumoren, Herztraumen

anfweist; dies um so mehr, als sich gezeigt hat, dass der kardiogene Schock
in der Regel mit ausgedehnten Infarziernngen des linken Ventrikels einher-
geht [7]. Eine Transplantation im kardiogenen Schock wird jedoch nur dann
in Betracht kommen, wenn vorgingig durch Linksherz-Bypass oder andere
Massnahmen eine Entlastung des linken Ventrikels mdglich ist und Aus-
sichten bestehen, nunter immunologisch giinstigen Verhaltnissen innerhalb
kiirzester Zeit eine Transplantation durchzufithren. Diese Situation diirfte
jedoch erfahrungsgemiss nur dusserst selten eintreten. Das gleiche gilt fiir
rezidivierende, nicht beeinflussbare Arrhythmien bei frischem Infarks, wel-
che sekundér zum Schock fiihren.

Zu den hiufigen Indikationen ist ebenfalls die primére Kardiomyopathie
zu rechnen, insofern sie mit unbehandelbarer Links- und Bechtsinsuffizienz
oder mit rezidivierenden nnbehandelbaren Arrhythmien einhergeht. In 21%,
der Fille (26 der 126 Patienten) erfolgte die Transplantation aus dlesem
Grunde. Allerdings ist festznhalten, dass gerade bei den Kardiomyopathien
die Streckenprognose oft nur sehr schwer abzuschétzen ist.
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Bei den erworbenen rheumatischen Vitien, welche mit 199, an dritter
Stelle der zur Transplantation fiihrenden Diagnosen folgen, wird sich die
Indikation vor allem auf jene Fille beschrinken, bei welchen infolge gene-
ralisierter Myokardschidigung ein Klappenersatz nicht mehr erlaubt ist.

Weitere Indikationen stellen komplexe angeborene Vitien ohne pulmonale
Hypertonie, das Herztrauma sowie Herztumoren dar.

Die Indikationsstelluing zur Herztransplantation 1st somit von emer Viel-
zahl von Faktoren abhingig, wobei der Selektion das entscheidende Moment
zukommt. Obwohl das Spektrum der klinischen Indikationen relativ breit
1st, zwingen die selektionierenden Faktoren bis heute doch zu einer drasti-
schen Kinschrinkung., Aus diesem Grunde wird die Herztransplantation
wahrscheinlich noch auf lange Zeit cultima ratio» und Therapie einer kleinen
Minderheit bleiben, Trotzdem kommt ihr unsgeres Erachtens schon heute ein
fester Platz in der kardiologischen Therapie zu, und sie wird fiir einzelne,
sorgliltig ausgewihlte Fille zukiinftig in vermehrtem Masse in Betracht zu
ziehen sein. Die Herztransplantation bedarf somit an sich keiner Begriin-
dung mehr; es sei diesbeziiglich lediglich auf den Ausspruch Sir PrETrR
MeDpawaRrs anlisslich des Zweiten Internationalen Kongresses der Trans-
plantationsgesellschaft 1968 aufmerksam gemacht: «The transplantation of
organs will be assimilated into ordinary clinical practice and there 18 no
need to be philosophical about it. This will come about for the single and
sufficient reason that people are so constituted that they would rather be
alive than dead» [8]. Es ist Aufgabe des Klinikers, dem fiir diese Therapie
geeigneten Patienten den Weg zu dffnen.

Zusammenfassung

Die Indikationen der Herztransplantation werden anhand von zwei Pa-
tienten, denen in Ziirich im Jahre 1969 cin Herz transplantiert worden ist,
diskutiert. Im einen Fall lag eine therapierefraktire Angina pectoris mit
schwerer Links- und Rechtsinsuffizienz vor, wobel durch die selektive Angio-
graphie eine diffuse Koronarsklerose und generalisierte Akinesie des hinken
Ventrikels festgestellt wurden. Der zweite Patient litt an einem schweren
rheumatischen Herzleiden mit Mitral- und Aorteninsuffizienz, wobei jedoch
die myokardiale Schiadigung, welche zu unbehandelbarer Links- und Rechts-
insuffizienz fithrte, im Vordergrund stand. Die Indikation der Herztrans-
plantation richtef sich einerseits nach der heutigen Lebenserwartung nach
Transplantation, basierend auf dem gegenwértigen Stand der Immunologie,
andererseits nach der im Einzelfall oft schwierig abzuschitzenden Pro-
gnose des kardialen Leidens. Die bis Ende 1969 vorliegende Weltstatistik
der Herztransplantationen wird in diesem Zusammenhang kurz analysiert.
Wesentlich ist nicht nur die Indikation, sondern vor allem die Selektion der
Patienten, Anf die ethischen und juristischen Aspekte der Herztransplanta-
tion wird nicht eingegangen. Vom medizinischen Standpunkt aus lasst sich

194



die Herztransplantation auch weiterhin vertreten, sofern die Selektion nach
strengen Kriterien durchgefiihrt wird, eine optimale immunologische Situa-
tion vorliegt und entsprechende Therapieerfahrung besteht.

Résumé

Les indications de la transplantation cardiaque sont discutées a partir de
deux cas de transplantation effectuée & Zurich en I'an 1969. Dans un des cas,
1l s’agissait d'une angine de poitrine résistante a toute thérapeutique et avec
une insuffisance gauche ct droite importante, dans laquelle on avait mis
en évidence a l'aide d'une angiographie sélective une sclérose coronarienne
diffuse et une akinésie généralisée du ventricule gauche, Le second malade
souffrait d’une affection rhumatismale sévére avee insuffisance de la mitrale
et de l'aorte, dans laquelle prédominait la Iésion myocardique, qui avait
abouti & une insuffisance gauche et droite réfractaire a toute thérapeutique.
I’indication de la transplantation cardiaque se pose en partie en se basant
sur la durée de survie a laquelle on peut s’attendre aujourd’hui aprés une
transplantation, basée sur la situation actuelle sur le plan immunologique,
et d'autre part, en partant du pronostic de affection cardiaque envisagée,
qui est souvent trés difficile & apprécier dans chaque cas particulier. Puis
I'auteur fait une analyse rapide de la statistique mondiale des transplanta-
tions cardiaques effectuées jusqu’a la fin de 1969. Un role primordial joue non
seulement l'indication, mais aussi le choix des malades, L’auteur ne discute
pas les aspects éthiques respectivement moraux de la transplantation car-
diaque, ni des conséquences juridiques. Au point de vue médical, la trans-
plantation cardiaque est tout a fait justifiée, pour autant que la sélection se
fasse selon des critéres trés strictes, que I'on ait une situation immunologique
optimale et que I'on dispose d'une expérience thérapeutique suffisante.

Riassunto

Le indicazioni del trapianto cardiaco vengono discusse sulla base di due
pazienti che nel 1969 hanno subito un tale trapianto a Zurigo. In un caso
si trattava di un’angina pectoris refrattaria ad ogni terapia con grave insuffi-
cienza del cuore sinistro e destro. I’angiografia selettiva mise in evidenza
una sclerosi diffusa delle coronarie ed un’achinesia generalizzata del ventricolo
sinistro. Il secondo paziente soffriva di una grave cardiopatia renmatica con
insufficienza mitrale ed aortica. Predominante perd cra la lesione del mio-
cardio che fu anche la causa di un’insufficienza cardiale sinistra e destra,
pure refrattaria ad ogni terapia. L'indicazione del trapianto cardiaco tien
conto da una parte della prognosi quoad vitam odierna dope trapianto
basandosi sulla situazione immunologica attuale, d’altra parte deve con-
siderare la prognosi della cardiopatia stessa, che nei singoli casi & molto
difficile da apprezzare. La statistica mondiale del trapianti cardiaci alla fine
del 1969 viene brevemente analizzata. Non solo I'indicazione, ma anche la
selezione del pazienti ¢ molto importante. Gl aspetti morali, rispettivamente
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etici del trapianto cardiaco, come pure le conseguenze giuridiche, non ven-
gono discussi. Dal punto di vista medico, il trapianto cardiaco deve essere
accettato, a condizione che la selezione sia fatta sulla base di severi criteri,
che la sitnazione immunologica sia ottimale e che | responsabili possiedano
I'esperienza terapeutica necessaria.

Summary

The indications for heart transplantation are discussed on the basis of
two patients submitted to transplantation in Zurich in 1969. One of the
cases presented a history of refractory angina pectoris with severe left and
right heart insufficiency, selective coronary angiography revealing diffuse
coronary artery disease and generalised akinesia of the left ventricle. The
second patient suffered from severe rheumatic heart discase resp. mitral
and aortic regurgitation with extensive myocardial damage, leading to un-
treatable left and right heart failure. The indications for heart transplanta-
tion are discussed; they are based on the present-day expectation of life
after transplantation, on the present immunological situation as well as on
the prognosis of the specific heart disease, which  in the individual patient -
is often difficult to evaluate. World statistics for heart transplantation up
to the end of 1969 are briefly analysed. The importance of not only the in-
dication, but ahbove all the selection of patients is emphasized. Moral or
ethical aspects of heart transplantation and legal consequences are not dis-
cussed. From the medical pomnt of view, heart transplantation can be justi-
fied as long as the selection is made under strict criteria, an optimal im-
munological situation being present and the appropriate experience in this
therapy being assured.

. BruxTOox T. L.: On the use of nitrite of amyl in angina pectoris. Lancet 186711, 97.
. NossaL (i, J. V.: Immunological tolerance in organ transplantation. Fair prospect
or fanciful folly # Circulation 39, 5 (1969).

3. News letter ACS/NIH Organ transplant registry. Chicago, Dee. 1969,

4. FriEpBERG CH. K.: Selection of recipients for cardiac transplantation. Progr. cardio-
vasc, Dis, 12, 164 (1964),

3. FromexT R.: Indications de la transplantation cardiaque, Arch, Mal. Ceeur 62, 857
(1969).

6. Lower R, R., Kosex J, CC.,, Keme V, B, Gramam W, H., SeweLL D, H, und Lam ¥, ;
Rejection of the cardiac transplant, Amer. J. Cardiol, 24, 492 {1969),

7. Nager F,, Licuroey I, Risur R., Stemssruny W, Gurscnaipr A, Reurer F,,
Braxwrart R, Reicumury JJ., Brraer H., AvrortEr H., Desrusver F., Ritz R,
Ugnringer A. und MEIEr H. A.: Kardiogener Schock nach Myokardinfarkt. Thera-
pieergebnisse mit [soprenalin und niedermolekularem Dextran. Dtsch. med. Wschr.
94. 1460 (1969).

8. MEDaAWAR, SiR PETER: 2nd International Congress of the Transplantation Society,

New York. Sept. 11. 1968.

s

Adresse des Autors: I'D, Dr, P, Lichtlen, Oberarzt, Medizinische Universitiatsklinik,
Kantonsspital, CH-8006 Ziirich,

196



	Indikationen der Herztransplantation

