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1. Einleitung 

1.1 Historische Entwicklung 
Der therapeutische Einsatz von Homografts (menschliche Gewebe, zum Beispiel Blutgefäße 

oder auch Herzklappen) hat sich mittlerweile seit vielen Jahren als Therapiekonzept in der 

kardiovaskulären Chirurgie etabliert (1).  

Der spätere Nobelpreisträger Alexis Carrel aus Chicago/USA berichtete 1912 erstmals über 

den erfolgreichen Einsatz eines venösen Homografts in einem tierexperimentellen Modell. 

Der verwandte Homograft blieb 2 Jahre funktionsfähig (2). Gross berichtete 1948 erstmalig 

über eine klinische Anwendung von Homografts. Im Rahmen der Vorbereitung führte er 

Arbeiten zur Konservierung und Implantation arterieller Homografts im Tiermodell durch. 

Nach Abschluß der Vorbereitung wurden bei insgesamt 12 Patienten arterielle Homografts 

zur Implantation gebracht. Indikation zur Operation war in 3 Fällen eine Korrektur einer 

Aortenisthmusstenose, bei 9 Patienten bestand die Indikation in einer Palliation einer 

Fallot`schen Tetralogie (3).   

In den folgenden 50-er Jahren des letzten Jahrhunderts kam es dann zu einer raschen 

Entwicklung in der Gefäßchirurgie, bedingt durch den vermehrten Einsatz von Homografts. 

Geeignete künstliche Gefäßprothesen kamen erst später zum Einsatz. Der Einsatz von 

Homografts erlaubte nunmehr operative Eingriffe in immer weiteren Einsatzgebieten der 

Gefäßchirurgie. Wegbereiter hierfür waren sicher auch Oudot und Dubost, die unabhängig 

voneinander 1950 und 1951 über erstmalig durchgeführte therapeutische Bauchaortenersatz-

Operationen mittels Homografts berichteten (4).  

1962 wurden von Donald Ross in London die ersten orthotopen Implantationen einer 

allogenen Aortenklappe vorgenommen (5).  

1966 beschrieb Ross als weitere Indikation für den Einsatz von Homografts die 

Rekonstruktion des rechtsventrikulären Ausflusstraktes (6) und 1967 die Autotransplantation 

der Aortenklappe mit der Pulmonalklappe und den Ersatz der Pulmonalklappe mittels 

Homograft (sog. „Ross Operation“) zur Behandlung von Aortenklappenerkrankungen (7).  

Ebenfalls 1962 beschrieb Brian Barrett-Boyes aus Neuseeland den Ersatz einer Aortenklappe 

mittels Homograft (8).  

1975 wurden erstmalig in Brisbane/Australien Homografts einer standardisierten 

antibiotischen Dekontamination und einer standardisierten Konservierung zugeführt (O`Brien 

et al.).  
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Seither hat sich die Implantation von Homografts neben der Verwendung von biologischen    

(sog. Xenografts, Verwendung von Klappen oder Gefäßen einer anderen Spezies) oder 

mechanischen Prothesen etabliert.  

Heute stellt die Implantation von Gefäßen oder Herzklappen als Homografts eine wichtige 

und teilweise alternativlose Behandlungsoption bei Patienten mit Infektionen bei oftmals 

zuvor implantierten mechanischen Herzklappen oder Gefäßprothesen mit Kunststoff-Anteil 

dar.  

Die guten hämodynamischen Eigenschaften der Homografts, verbunden mit einer den als 

Alternative zur Verfügung stehenden künstlichen Herzklappen oder Gefäßen überlegenen 

Resistenz gegenüber Infektionen, werden als weiterer Vorteil dieser Gewebe angesehen. 

Ebenso ist keine Gerinnungshemmung auf Grund der implantierten Gewebe erforderlich (14). 

 

Die begrenzte Verfügbarkeit, bedingt durch eine Spenderabhängigkeit und damit 

einhergehender unerlässlicher Zustimmung zur Gewebeentnahme, ein aufwendiges 

Präparationsverfahren, mögliche Spender oder Präparations-bedingte Kontaminationen sowie 

Lagerungsverfahren stellen jedoch limitierende Faktoren für den Einsatz von Homografts dar.  

Da es sich um menschliches Gewebe handelt, das nur mit Zustimmung des Spenders oder 

seiner Angehörigen verwandt werden darf, sind detailierte gewebegesetzliche Regularien 

unerlässlich. Dieser wichtige Aspekt soll nachfolgend noch gesondert erörtert werden.  

 

1.2 Gesetzliche Grundlagen 
Die Fragestellung dieser vorliegenden Arbeit nimmt auf die geänderte Gesetzeslage insofern 

Rücksicht, daß nur vergleichbare Daten für die zubereiteten Homografts Verwendung finden, 

die sowohl im TPG als auch im Gewebegesetz  (15) dokumentiert wurden. 

Das vom 20.07.2007 von der damaligen Bundesregierung entworfene und anschließend vom 

deutschen Bundesrat beschlossene Gewebegesetz setzt die Europäische Geweberichtlinie 

2004/23/EG des Europäischen Parlaments und des Rates im deutschen Recht um und schafft 

damit die rechtlichen Rahmenbedingungen für die Zell- und Gewebemedizin 

(16,17,18,19,20). 

Bis zum Inkrafttreten des Gewebegesetzes am 01. August 2007 waren die Regelungen des 

Transplantationsgesetzes (TPG) in seiner aktuellen Verfassung für den Umgang mit 

Herzklappen und Gefäßen menschlichen Ursprungs verbindlich. Herzklappen und Gefäße 

waren von der weiten Definition des Organbegriffes gemäß § 1 Abs. 1 Satz TPG in alter 
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Fassung und der Ausnahmeregelung in § 3 Abs. 2, Nr. 8 Arzneimittelgesetz alter Fassung 

erfasst. Seit Inkrafttreten des Gewebegesetzes unterfallen Herzklappen und Gefäße u.a. durch 

die neu eingeführte Definition der Gewebezubereitung in § 4 Abs. 30 AMG dem 

Arzneimittelbegriff. Dies ist für die Fragestellung dieser Arbeit im Weiteren von Relevanz.  

Hieraus ergaben sich für die Praxis wesentliche Änderungen hinsichtlich der Prozessierung  

der Gewebespende zur Gewebezubereitung, welche fortan den GMP-Regeln unterliegen, 

Gewebezubereitungen sind nunmehr Arzneimittel und bedürfen der Genehmigung durch das 

Paul Ehrlich Institut. 

 

1.2.1 Kardiovasculäre Gewebespende 
Im Gegensatz zu Organen können menschliche Gewebe nach entsprechender Präparation und 

Konservierung über längere Zeit gelagert werden. Deshalb wurde am  UKSH-Campus Kiel 

1989 eine Gewebebank etabliert und in den folgenden Jahren kontinuierlich ausgebaut. 

Die Gewebe, aus denen kardiovasculäre Homografts hergestellt werden, rekrutieren sich von 

folgenden Spendern: 

Multiorganspender, bei denen von vornherein feststeht, dass das Herz nicht für eine 

Transplantation, zum Beispiel auf Grund einer bekannten koronaren Herzerkrankung, 

geeignet ist, die Herzklappen aber für eine Klappenspende in Betracht kommen. Eine 

entsprechende Einwilligung liegt vor. 

Patienten, die aus verschiedenen Gründen ein neues Herz transplantiert bekommen, das 

explantierte Herz zwar seine eigentliche Funktion nicht mehr erfüllen konnte, die 

Herzklappen aber intakt sind und so einer Gewebespende bei vorliegender Einwilligung des 

Patienten zugeführt werden können. 

Andere Spender, wie zum Beispiel Herz-Kreislauf Verstorbene, wurden in Kiel nicht in 

nennenswertem Umfang rekrutiert (38) und sind bei der Untersuchung auf Grund der 

unterschiedlichen Ausgangslage und Kontaminationsfähigkeit nicht berücksichtigt worden. 

 

1.4 Voraussetzungen für Herstellung, Lagerung und Vertrieb 

kardiovaskulärer Homografts 
Homografts resultieren aus Gewebespenden unterschiedlicher Herkunft. Es ist 

uneingeschränkt notwendig, dass, bevor eine Spende realisiert werden kann, das 

Einverständnis des Spenders oder eines Bevollmächtigten oder nächsten Angehörigen 

schriftlich vorliegt (vgl. § 3 Abs. 1 Satz 1 Nr. 1 TPG), dass der (Hirn)-tod des Spenders 
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festgestellt wurde (vgl. § 3 Abs. 1 Satz 1 Nr. 2 TPG), und dass die Gewebeentnahme durch 

einen Arzt (vgl. § 3 Abs. 1 Satz 1 Nr. 3) (21) beziehungsweise durch eine qualifizierte  Person 

unter Verantwortung und nach fachlicher Weise eines Arztes (vgl. § 3 Abs. 1 Satz 2 TPG) 

(22,23) vorgenommen wird. Zusätzlich muß die Einrichtung bzw. das Entnahmeteam über 

eine Erlaubnis der zuständigen Landesbehörde gemäß § 20b AMG (18) verfügen. Diese liegt 

dem UKSH-Campus Kiel in vorläufiger Form vor ( LGASH 211-113.11). 

Das entnommene Gewebe ist gemäß § 4 Abs. 30 AMG als Gewebezubereitung und in der 

Folge als Arzneimittel definiert, die entsprechenden Regelungen sind daher zu beachten, die 

eigentliche Entnahme muß entsprechend der Vorgaben der Arzneimittel- und 

Wirkstoffherstellungsverordnung (AMWHV) u.a. unter sterilen Bedingungen entnommen und 

transportiert werden und an einen Mitarbeiter der Gewebebank übergeben werden. Bei dieser 

Übergabe sind entsprechend den arzneimittelrechtlichen Vorgaben alle Dokumente der 

Identifikation des Spenders sowie die erforderlichen ärztlichen Informationen und 

Laborergebnisse sowie ggf. Blut/Serumproben zu übergeben. 

 

1.5 Technologie der Herstellung kardiovaskulärer Homografts 
Eine Einrichtung, die Gewebe oder Gewebezubereitungen be- oder verarbeitet, konserviert, 

lagert oder in den Verkehr bringt, benötigt eine Erlaubnis der zuständigen Landesbehörde 

nach § 20 c AMG (19). Wenn alle Eingangsbedingungen und Voraussetzungen erfüllt sind, 

kann der eigentliche Herstellungsprozeß beginnen.  

Die Gewinnung der Homografts erfolgt durch anatomische Präparation auf der Basis einer 

Standard Operating Procedure (Standardarbeitsanweisung; SOP). Dies gewährleistet eine 

standardisierte Behandlung der Gewebe, Einzelschritte können hierbei jederzeit rückverfolgt 

werden. 

Nach durchgeführter Präparation und Kontrolle der Funktionsfähigkeit des Homografts 

erfolgt eine 24-stündige Antibiotika-Behandlung bei + 4 Grad Celsius. Die Zusammensetzung 

dieser Lösung, die Dauer der Behandlung sowie die Temperatur sind vom Gesetzgeber trotz 

umfangreicher anderer Forderungen nicht definiert oder gefordert.  

Im Rahmen der Qualitätssicherheit und Prüfung auf Kontamination der Gewebe werden zu 

unterschiedlichen Zeiten in der Herstellungsfolge mikrobiologische Abstrichkontrollen 

durchgeführt. 

Nach abgeschlossener antibiotischer Behandlung erfolgt eine computergestützte und fest 

definierte, jederzeit nachvollziehbare Kryokonservierung der Homografts und abschließende 
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Überführung in die Gasphase von flüssigem Stickstoff zur endgültigen Lagerung bis zur 

Implantation bei – 170 Grad Celsius. Die maximale Lagerzeit ist ebenfalls nicht gesetzlich 

definiert, hier erfolgt eine maximale Lagerung bis zur Implantation von 5 Jahren. 

 

1.6 Qualitätsprüfungen und Freigabe der Gewebe 
Die Gewebezubereitung Herzklappe oder Blutgefäß ist ein an anatomische Strukturen 

gebundenes biologisches Arzneimittel. Aus diesem Grund sieht der Gesetzgeber folgende 

Untersuchungen des Spenderblutes vor: Hepatitis, HBV-PCR, HCV-PCR, HIV –Ag und Ab 

sowie Lues Serologie.  

Zusätzlich werden in Kiel mikrobiologische Untersuchungen nach Beendigung der 

Präparation vor Beginn der antbiotischen Behandlung und eine 2. Kontrolle vor Beginn der 

Kryokonservierung in Form von Abstrichkontrollen der Präparate durchgeführt. Ebenso 

werden histologische Kontrollen aus Muskulatur des rechten und linken Ventrikels sowie 

Segmente der A. Pulmonalis und Aorta ascendens bei Herzklappen-Spende durchgeführt, bei 

Gefäßspende werden jeweils 2 Gefäßringe pro Präparat histologisch untersucht. 

Bis zum Vorliegen aller Befunde verbleiben die kryokonservierten Homografts in einem 

separaten Quarantäne-Stickstofftank, bis ggf. eine endgültige Freigabe der Homografts zur 

Implantation durch eine sachkundige Person nach §§ 14 und 15 AMG (20,21) erfolgen kann.  

Die Abgabe von freigegebenen Homografts kann nur erfolgen, sofern eine diesbezügliche 

Genehmigung nach § 21 a AMG (17) vorliegt. Auch diese liegt dem UKSH-Campus Kiel 

durch die Landesbehörde Schleswig Holstein in vorläufiger Form vor. 

 

1.7 Anwendungsgebiete 
Der Ersatz von Herzklappen wird beim Menschen heute überwiegend durch mechanische, 

biokompatible Klappen oder bioprothetische Substitute durchgeführt, jedoch stellen 

Homografts auch heute bei bestimmten Indikationen das Behandlungsverfahren der Wahl dar. 

Ein weiterhin bestehender Mangel an Homografts stellt oftmals einen limitierenden Faktor 

dar, genaue Zahlen über den Mangel liegen zum jetzigen Zeitpunkt noch nicht vor.  

Hauptanwendungsgebiete für Herzklappen als Homografts sind infektiöse Endocarditis (9), 

Säuglinge, Kleinkinder und junge Erwachsene sowie bei der „Ross“-Operation. Hierzu zählen 

junge Frauen mit Kinderwunsch, sportlich aktive Patienten mit entsprechenden Ambitionen 

oder auch Patienten mit einer Kontraindikation für orale Antikoagulation, die bei anderen 



 11

Herzklappen (s.o.) von den Fachgesellschaften in den entsprechenden Leitlinien empfohlen 

wird. 

Im Bereich der Gefäße finden Homografts bei Infektionen von Arterien als auch Infektionen 

von implantierten Gefäßprothesen als Ersatz ihren Einsatz (10). Auch hier stellt eine 

begrenzte Verfügbarkeit oftmals den limitierenden Faktor dar.  
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2. Fragestellung 
Die Verwendung von Homografts als Herzklappen-Ersatz oder Gefäßersatz stellt heute ein 

etabliertes Verfahren dar. Limitiert wird dieser Einsatz jedoch durch eine begrenzte 

Verfügbarkeit, die auch durch eine Besiedlung mit unterschiedlichen Keimen zu stande 

kommt. Eine antibiotische Behandlung zur Minimierung der Keimbesiedlung bis hin zu einer 

Keimfreiheit scheint eine Möglichkeit zu sein, weniger Homografts auf Grund einer 

Besiedlung verwerfen zu müssen. Ziel dieser retrospektiven Arbeit ist, folgende Fragen zu 

klären : 

 

2.1 Wie hoch ist der Anteil an Homografts, die nach der Präparation mit Keimen 

besiedelt sind? 

 

2.2 Läßt sich durch eine 24-stündige Behandlung eine signifikante Reduktion der 

Keimbesiedlung dieser Homografts erreichen? 

 

2.3 Sind die im Rahmen dieser Behandlung zum Einsatz gebrachten Antibiotika 

wirksam? 

 

2.4 Welches Keimspektrum ist im Rahmen einer Homograftspende vorliegend? 

 

2.5 Ist die angewandte Methode zur Homograft-Herstellung als sicher hinsichtlich 

einer Keimbesiedlung anzusehen oder ist die Kontaminationsrate im Rahmen des 

Herstellungsprozesses als zu hoch anzusehen? 

 

2.6 Gibt es eine unterschiedliche Rate an Keimnachweisen in Abhängigkeit der 

Entnahmelokalisation (Thorako-abdominell versus peripherer Gefäßentnahme)? 

 

2.7 Ist eine antibiotische Behandlung als Prophylaxe im Rahmen der Herstellung von 

Homografts als sinnvoll anzusehen? 

 

 

 



 13

3. Material und Methoden 

 

3.1 Homograft 
 

3.1.1 Allgemeine Vorraussetzungen 
Folgende Vorraussetzungen beziehungsweise Daten lagen zur Rekrutierung von 

Organspendern zur Gewinnung von Homografts vor: 

Spendereinwilligung (bzw. durch Angehörige) erhalten schriftlich oder mündlich, den 

gesetzlichen Vorgaben des Transplantationsgesetzes und Gewebegesetzes in aktueller 

Fassung  folgend : 

 

- eine Registrierungsnummer, vergeben durch Eurotransplant (sog. ET . Nr.), Leiden, 

Niederlande  

- Spendernachname, Geburtsname, Vorname, Geschlecht in der zentralen Datei von 

Eurotransplant 

- Blutgruppe, Rhesus Faktor  

- Spendertyp: Es wird unterschieden zwischen heart beating donor, non heart beating 

donor und Domino heart (Explantiertes Herz, welches nach stattgefundener 

Herztransplantation keine weitere Verwendung findet und die notwendigen 

Spendervoraussetzungen erfüllt)  

- Todesursache, Herzstillstandszeit,  

- Spenderklinik, Explantationszeit und –datum 

- Serologie: Hepatitis, HBV-PCR, HCV-PCR, HIV-AG und AB sowie Lues Serologie  

 

Für die Gewinnung von Homografts gilt zur Zeit ein maximales Spenderalter von 65 Jahren, 

es werden sowohl männliche als auch weibliche Spender für eine Homograftspende 

akzeptiert.  

 

Die maximale Zeit zwischen Explantation der für eine Homograftspende vorgesehenen 

Gewebe und Beginn der Präparation ist zur Zeit auf 40 Stunden festgelegt, sofern in dieser 

Zeit eine kontinuierliche, lückenlos nachweisbare Kühlung der Gewebe mittels Eis vorlag. 
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3.1.2 Spenderkriterien 
Im Gegensatz zu Organen können menschliche Gewebe nach entsprechender Präparation und 

Konservierung über längere Zeit gelagert werden. Am UKSH - Schleswig Holstein, Campus 

Kiel, wurde 1989 eine Gewebebank etabliert, die in den folgenden Jahren kontinuierlich 

ausgebaut wurde. 

Die Gewebe, aus denen kardiovaskuläre Homografts hergestellt werden, rekrutieren sich von 

folgenden Spendern: 

 

- Multiorgan Spender, bei denen von vornherein feststeht, dass das Herz nicht für eine 

Transplantation, zum Beispiel auf Grund einer bekannten koronaren Herzerkrankung geeignet 

ist, die Herzklappen aber für eine Klappenspende in Betracht kommen. Eine entsprechende 

Einwilligung liegt vor. 

 

- Patienten, die aus verschiedenen Gründen ein neues Herz transplantiert bekommen, das 

explantierte Herz zwar seine eigentliche Funktion nicht mehr erfüllen konnte, die 

Herzklappen aber intakt sind und so einer Gewebespende bei vorliegender Einwilligung des 

Patienten zugeführt werden können. 

 

- Andere Spender, wie zum Beispiel Herz-Kreislauf Verstorbene, wurden in Kiel nicht in 

nennenswerten Umfang rekrutiert und sind bei der Untersuchung auf Grund der 

unterschiedlichen Ausgangslage und Kontaminationsfähigkeit nicht berücksichtigt worden. 

 

- Klinisch darf kein Anhalt für eine Sepsis oder eine maligne Erkrankung vorliegen. Eine 

Zugehörigkeit zu einer HIV-Risikogruppe führt genauso wie das Vorliegen einer 

Autoimmunerkrankung zum Ausschluß des Spenders für eine Homograftspende. Eine vor 

Explantation durchgeführte Herz-Lungen-Wiederbelebung führt nicht automatisch zum 

Ausschluß einer Homograft-Spende. 
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3.1.3 Transport und Eingangskontrolle der Gewebe mit erforderlichen 

Begleituntersuchungen 
Die Herzen werden in 3 Beuteln unter sterilen Bedingungen im Operationssaal verpackt, um 

dann unverzüglich in die Gewebebank des UKSH-Campus Kiel gesandt zu werden, damit die 

Ischämiezeit möglichst gering gehalten wird.  

 

Die postmortale Ischämiezeit bis zum Beginn der Präparation wurde auf max. 40 Stunden 

nach Kreislaufstillstand begrenzt. Diese Zeitspanne beruht auf den Ergebnissen eigener 

Erfahrungen. 

 

Der Transport der Herzen zur Klappenbank erfolgt in Styropor-Transportbehältern, die 

Kühlung des Organs wird durch Eis vorgenommen, die Lagerungstemperatur im Labor 

beträgt ebenfalls +4° Celsius.  

 

Nach der Ankunft des Organs erfolgt die Kontrolle der Begleitdaten mit den zuvor 

übermittelten Daten und die Kontrolle der Transportbehälter auf Unversehrtheit. Unmittelbar 

vor Präparationsbeginn wird die antibiotisch/antimykotische Lösung zur Dekontamination des 

Homografts, wie unter 3.1.5 beschrieben, angesetzt.  
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Abb. 1 Entwicklung der eingegangenen Gewebespenden                   Abb. 2 Entwicklung der zur Implantation vergebenen 

in ganzen Kalenderjahren     Homografts der Gewebebank des UKSH-Campus Kiel  

       in ganzen Kalenderjahren 
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3.1.4 Herstellen der antibiotisch-antimykotischen Lösung zur 

Dekontamination der präparierten Herzen 
Das Ansetzen der antibiotischen-antimykotischen Lösung erfolgt in den eigens hierzu zur 

Verfügung stehenden Laborräumen, die ausschließlich für die Präparation und 

Kyrokonservierung dieser Gewebe genutzt werden, der Gewebebank Kiel des UKSH-Campus 

Kiel, unter  Laminar-Air-flow Bedingungen.  

Die Zusammensetzung der antibiotisch/antimykotischen Lösung sowie deren Anwendung 

beruht auf eigenen Erfahren der Gewebebank Kiel. Hiervon abweichende Lösungen und 

Verfahren sind beschrieben (24,25,26,27,28). Die Zusammensetzung der 

antbiotisch/antimykotischen Lösung mit den entsprechenden Konzentrationen sowie 

Einwirkzeit sind dem Paul-Ehrlich-Institut (PEI), Berlin gemeldet und in der erforderlichen 

Herstellungserlaubnis, in der zur Zeit vorliegenden vorläufigen Form des PEI dokumentiert 

und genehmigt (29). 

 

Folgende Antibiotika/Antimykotika, mit den unten genannten Konzentrationen, werden 

verwandt:  

 

-Gentamycinsulfat (Gentamycin® – Ratiopharm 40 SF®, Firma Ratiopharm, 

Deutschland);  

-Piperacillin- Natrium (Pipril 1g®; Firma Lederle, Deutschland);  

-Flucloxacillin Natrium (Staphylex 1g®, Firma SmithKline Beecham Pharma GmbH, 

Vertretung Deutschland);  

-Metronidazol (Metronidazol® Ratiopharm 500®, Firma Ratiopharm, Deutschland);  

-Amphotericin B 

-Human Albumin 20 % (Firma Centeon,Vertretung Deutschland);  

-Medium M 199® (Firma Seromed, Deutschland);  

- Aqua dest. 

 

Benötigtes Einmalmaterial: 1 OP-Abdecktuch, 1 Becherglas 200 ml, 6 Codan® Spikes (Firma 

Fresenius, Deutschland), 2 Kanülen, 1 Spritze steril 1 ml, 3 Spritzen steril 10 ml, 2 Spritzen 

steril 20 ml  (alle Firma Fresenius®, Deutschland), 2 sterile Behälter 50 ml.  
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Die Antibiotika/Antimykotika werden entsprechend den Herstellerinformationen unter der 

Laminar Air Flow gelöst.  

Danach werden in ein steriles Becherglas (200 ml) folgende Mengen der zuvor angesetzten 

Antibiotika/Antimykotika pipettiert:  

 

0,4 ml Gentamycin®   entspricht 16 mg Gentamycin  

2 ml Pipril®     entspricht 200 mg Piperacillin 

4 ml Staphylex®    entspricht 400 mg Flucloxallin  

8 ml Metronidazol®   entspricht 40 mg Metronidazol    

4 ml Amphotericin B®  entspricht 40 mg Amphotericin B 

82 ml M 199 

100 ml Human Albumin 20 %  

 

Die Lösung wird auf 2 sterile Bechergläser unter der Lamina Air flow verteilt.  

 

3.1.5 Präparation der Homografts  
Die Präparation der Homografts erfolgt im Reinbereich, dort unter der Laminar Air flow 

(Nuaire Laminar–Flow Sicherheitswerkbank Klasse II nach DIN 12950, Teil 10, Typ A/B3 / 

Hersteller: Nuaire Typen Nr. NU 425/400EGS, Bj: 1994 der Firma Zapf; Deutschland, 

Modell NU 425-400E) 

Das Einschleusen des Personals durch die Personalschleuse in den Arbeitsbereich erfolgt nach 

den Standardarbeitsanweisungen der Gewebebank (SOP), ebenso das Einbringen der 

benötigten Arbeitsmaterialien in den Bereich. Folgende Arbeitsschritte schließen sich 

chronologisch an :  

- Öffnen der Transportbox und erneute Kontrolle auf Unversehrtheit des 

Transportbehälters sowie Kontrolle der Kühlung (ausreichender Eisvorrat), 

- Kontrolle des äußeren Beutels der 3 Transportbeutel mit anschließendem Öffnen des 

Beutels außerhalb der Laminar Air flow, Desinfektion des nun erreichbaren 2 Beutels 

mit Bacilol®. 

 

Anschließend führt der Präparator eine chirurgische Händedesinfektion mit folgendem, 

sterilen Ankleiden durch. 
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Jetzt wird der zuvor bereits desinfizierte 2. Beutel entnommen und in die Laminar-Air-flow 

verbracht, danach Eröffnen des 2. Beutels und Entnahme des inneren Beutels mit erneuter 

makroskopischer Kontrolle auf Unversehrtheit sowie makroskopischer Kontrolle der 

Transportflüssigkeit auf Auffälligkeiten (Trübung etc). 

 

Eröffnen des inneren Beutels und Entnahme des Herzens bzw. der Gefäße mit eingehender 

makroskopischer Begutachtung hinsichtlich Verletzungen oder anderen Auffälligkeiten. 

 

3.1.6 Präparation von Aorten- und/oder Pulmonalklappe 
Danach beginnt die eigentliche Präparation der Homografts mit dem  Absetzen der Herzspitze 

mittels einer großen Metzenbaumschere unterhalb der Atrio-Ventrikulären-Klappenebene. 

Jetzt kann eine Inspektion von rechtem u. linkem Ventrikel, Trikuspidalklappe sowie 

Mitralklappe erfolgen. Im Rahmen der weiteren Präparation schließt sich die  laterale 

Durchtrennung des Klappenanulus sowie des posterioren Segels der Mitralklappe an. 

Zusätzlich wird nicht notwendige Muskulatur des rechten als auch des linken Vorhofes 

entfernt. Die Trikuspidalklappe kann nicht als Homograft verwendet werden und wird 

verworfen. Die Trennung der A. pulmonalis mit ihrer Bifurkation von der Aorta ascendens 

sowie das Durchtrennen der rechten und linken Coronararterie mittels kleiner 

Metzenbaumschere schließt sich an. Ein cirka 5 mm langer Stumpf der Coronararterien wird 

belassen, er wird jedoch nicht mittels Ligatur verschlosssen, da die zur Verfügung stehenden 

Nahtmaterialien nicht eingefroren werden dürfen. Nun wird die Trennung von Aortenbasis 

und Basis der A. pulmonalis mittels kleiner Metzenbaumschere durchgeführt. Es finden sich 

jetzt die isolierte Pulmonalklappe mit der A. pulmonalis und ihrer Bifurkation  sowie die 

isolierte Aortenklappe mit der Aorta ascendens in unterschiedlicher Länge in Abhängigkeit 

von der Explantationstechnik. Eine Fotodokumentation mittels Polaroid® Macro 5 SLR 

(Polaroid®; USA) wird im Rahmen der Qualitätssicherung nach Präparation vor Entnahme der 

2. Abstriche für mikrobiologische Kontrollen durchgeführt. Die Fotos werden vom 

Assistenten angefertigt.  

Anschließend erfolgt ein Funktionsprüfung der Klappen mit einem mit 200 ml sterilem NaCl 

0,9 % gefülltem Becherglas hinsichtlich einer eventuellen Insuffizienz. 

 

Am Ende der Präparation, vor Beginn der antibiotischen Behandlung, werden erste 

mikrobiologische Kontrollabstriche entnommen, nachdem Gewebeproben im Rahmen der 
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Qualitätskontrolle für die histologische Begutachtung entnommen wurden. Der Wattetupfer 

der Abstrichröhrchen wird primär am Klappenanulus der Pulmonalklappe angesetzt, es erfolgt 

ein zirkuläres Umfahren des gesamten Anulus, danach entsprechend Abstrich mit diesem 

Tupfer am äußeren Rand der Klappe und anschließendem Verbringen in das 

Transportmedium, auch unter der Laminar-Air-flow.  

Im Bereich der Aortenklappe erfolgt eine Abstrichentnahme in gleicher Technik.  

Die Einlagerung der Homografts erfolgt jetzt in die am Beginn angesetzte antibiotische 

Lösung unter Lamina-Air-flow in verschließbare sterile Bechergläser, die danach  für 24 

Stunden bei + 4° C im Kühlschrank verbleiben. Dieser Kühlschrank ist ebenfalls, wie vom 

Gesetzgeber vorgegeben, kontinuierlich temperaturüberwacht.   

   
Abb.3: Aortenklappen Homograft   Abb.4: Pulmonalklappen Homograft 
 

 

3.1.7 Präparation von arteriellen und venösen Gefäßen 
Die Vorbereitung zur Präparation von Gefäßen erfolgt wie unter Punkt 3.1.6  beschrieben. 

Nach Einbringen in die Laminar-Air-flow erfolgt eine makroskopische Kontrolle der Gefäße 

auf eventuell entnahmebedingte Verletzungen, intravasale Blutkoagel oder Anomalien. 

Danach wird überflüssiges, im Rahmen der Entnahme verbliebenes, Gewebe entfernt, so dass 

nur noch Gefäße verbleiben. An den Schnitträndern werden jetzt ca. 0,3-0,5 cm 

Gefäßsegmente zur histologischen Untersuchung entnommen, gleichzeitig werden durch 

diese Entnahme die Schnittränder begradigt. 

Eine Fotodokumentation mittels Polaroid® Macro 5 SLR (Polaroid®; USA) wird im Rahmen 

der Qualitätssicherung nach Präparation vor Entnahme der 2 Abstriche für mikrobiologische 

Kontrollen durchgeführt. Die Fotos werden vom Assistenten angefertigt.  

Am Ende der Präparation vor Beginn der antibiotischen Behandlung werden erste 

mikrobiologischen Kontrollabstriche entnommen. Der Wattetupfer der Abstrichröhrchen wird 
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primär an der Adventitia des Gefäßes angesetzt und über die gesamten Länge geführt, 

anschließend erfolgt ein Abstrich von der Intima des Gefäßes, sofern der Durchmesser des 

Gefäßes dies zulässt. Im Anschluß erfolgt das Verbringen in das Transportmedium, auch 

unter der Laminar-Air-flow.  

Die Einlagerung der Homografts erfolgt jetzt in die am Beginn angesetzte antibiotische 

Lösung unter Lamina Air flow in verschließbare sterile Bechergläser, die danach für 24 

Stunden bei + 4° C im Kühlschrank verbleiben. Dieser Kühlschrank ist ebenfalls, wie vom 

Gesetzgeber vorgegeben, kontinuierlich temperaturüberwacht.   

   
Abb. 5: Arteria femoralis     Abb.6: Vena saphena  

 

 

   
Abb. 7: Aortenbifurkation     Abb. 8: Aorta descendens  

 

 

   
Abb. 9 Arcus aortae      Abb.10: Arteria Pulmonalis Bifurkation 
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3.1.8 Makroskopische Beurteilung der Homografts hinsichtlich ihrer 

Qualität  
Die Beurteilung der Homograftqualität erfolgt gemäß dem Scoring-System der Gewebebank 

des UKSH-Campus Kiel in Anlehnung an den sog. Hopkins-Score in 5 Qualitätsstandards 

(11). Diese Einteilung erfolgt nach makroskopischen Kriterien als auch den histologischen 

Befunden folgend. 

Grad 0: Bikuspide Klappen oder anderer angeborener Defekt, große Klappenfenestrationen 

oder eingerissene Klappen oder Gefäße, Intimiablösung in den Homografts, ausgeprägte 

Atherome auf den Klappen, zu kurzer Konduit oder Verletzung der Komissuren, insuffiziente 

Klappen;  

Grad 1: Bis zu 30 % der Mitralklappe mit Atheromen belegt, signifikante Atherome auf der 

Aortenintima, stark verfettetes Myokard, Kontusion des Myocards nahe des Klappenringes, 

leichte Verletzung der Komissuren oder Verkalkung, erhebliche arteriosklerotische 

Wandveränderungen, feststellbare Klappenfenstrationen; 

Grad 2: leichte Klappenfenestrationen, bis zu 15 % der Mitralklappe mit Atheromen belegt, 

kleine Kontusionsherde in deutlicher Entfernung zum Klappenring, Kleine Atherome auf den 

Klappen, feststellbare arteriosklerotische Wandveränderungen;  

Grad 3: Einige kleine Atheromherde auf der Mitralklappe, Klappen ohne Fenestrationen, 

Verletzungen, Atheromen, keine Kontusion, normales Myocard, Aortenhomograft ohne 

Atherome oder Verletzungen, leichte arteriosklerotische Veränderungen im Frühstadium;  

Grad 4: Klappen und Gewebe ohne jegliche pathologische Veränderungen, keine 

arteriosklerotischen Veränderungen.  

Es wurden nur Homografts, die Grad 3 oder 4 erfüllten zur weiteren Herstellung als 

Homograft akzeptiert. 

 

3.1.9 Herstellen des Einfriermediums für die Homografts 
Die Zusammensetzung der Konservierungs-Lösung sowie deren Anwendung beruht auf 

eigenen Erfahren der Gewebebank Kiel. Hiervon abweichende Lösungen und Verfahren sind 

beschrieben. Die Auswirkungen und Erfahrungen wurden bei der Zusammensetzung der 

Lösung berücksichtigt (30, 31, 32, 33, 34, 35, 36, 37, 38). 
Die Zusammensetzung der erforderlichen Konservierungs-Lösung mit den entsprechenden 

Konzentrationen sowie Einwirkzeit sind dem Paul-Ehrlich-Institut (PEI), Berlin gemeldet und 
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in der erforderlichen Herstellungserlaubnis, in der zur Zeit vorliegenden vorläufigen Form des 

PEI dokumentiert und genehmigt (29) und wie folgt beschrieben: 

 

Einschleusen des Personals durch die Personalschleuse in den Reinbereich sowie Einbringen 

der benötigten Arbeitsmaterialien in den Arbeitsbereich und anschließende chirurgische 

Händedesinfektion des Präparators und sterilem Ankleiden. Benötigte Materialien für die 

Herstellung des Einfriermediums: 

- Medium M 199 ; Seromed®, Log Nr. 139 W  

- Dimethylsulfoxid® (DMSO),Firma Merck®, Deutschland  

- Human Albumin 20% 100 ml; Centeon®, Deutschland  

 

 

Einbringen der Lösungen in die Laminar-Air-Flow und danach pipettieren von  

- 68 ml Medium M 199  

- 12 ml Dimethylsulfoxid   

- 80 ml Human Albumin 20%  

in ein 200 ml Becherglas.  

 

3.1.10 Kryokonservierung der Homografts 
Die Kryokonservierung der Homografts beginnt mit der Entnahme der präparierten 

Bifurkation aus dem mit Antibiotikalösung gefüllten Gefäß. Das  Öffnen der Hemofreeze- 

bags sowie das Befüllen des inneren Beutels mit 80 ml der zuvor hergestellten Einfrierlösung, 

Beschriften des inneren Beutels mit sterilisiertem Stift unter Angabe von Durchmesser, Länge 

sowie Herstellungsdatum kann nun unter der Laminar Air flow erfolgen. Der Homograft wird 

in den inneren Beutel verbracht.  

Das Verschweißen des Beutels mittels NPBI® Hemofreeze Sealer (Hemofreeze Sealer -

Folienschweissgerät WD3; der Firma Fresenius NBPI  Dreieich, Deutschland) muß aus 

technischen Gründen außerhalb der Laminar Air flow innerhalb des Arbeitsbereiches 

durchgeführt werden. Aus diesem Grund ist eine Desinfektion des Beutels mit Alkohol nach 

verschweißen erforderlich.  

Das Einbringen des inneren Beutels in den äußeren Beutel und  Beschriftung des  Beutels mit 

sterilisiertem Stift unter Angabe von Durchmesser, Länge sowie Herstellungsdatum und das 
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Verschweißen des Beutels mittels NPBI Hemofreeze Sealer erfolgt analog dem inneren 

Beutel. 

Nach Verpackung der Homografts in oben genannter Weise erfolgt die Kryokonservierung 

mit computergesteuertem Freezer (ICECUBE 1610®, Firma Sylab, Österreich). Der 

Einfriervorgang erfolgt programmgesteuert über 100 min bis zum Erreichen einer Temperatur 

von – 80° C. 

 

 
Die Temperaturvorgaben sind in Abb. 11  ersichtlich 
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Abb. 12: Temperaturnormkurve der Krykonservierung von Homografts 

 

Anschließend erfolgt die Überführung der gefrorenen Homografts in die Gasphase (Temp. ca. 

-120 – - 150 ° C) eines Stickstofflagertanks (Apollo 150, Messer Griesheim, Deutschland) zur 

endgültigen Lagerung bis zur Implantation. 

 

3.2 Mikrobiologische Kontrolle  
Die mikrobiologischen Kontrollen wurden alle im Institut für Infektionsmedizin des UKSH-

Campus Kiel, Direktor Herr Prof. Dr. H. Fickenscher, Arnold Heller Straße 3 (Haus 32), 

24105 Kiel, durchgeführt. Hinsichtlich der Materialgewinnung und des Transportes wurden 

die entsprechenden Verfahrensrichtlinien der Deutschen Gesellschaft für Hygiene und 

Mikrobiologie beachtet. 

Es wurden je Homograft 2 Abstrichkontrollen im Rahmen der Herstellung durchgeführt. Die 

1. Kontrolle erfolgte nach Abschluß der Präparation unmittelbar vor Beginn der 

antibiotisch/antimykotischen Behandlung. Der 2. Abstrich wurde nach antibiotischer 

Behandlung und Spülung, wie unter 3.1.11 beschrieben, unmittelbar vor Verschweißen des 

inneren Beutels entnommen.  
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Der Nachweis aerober Keime erfolgte wie unter Tab. 1 beschrieben 

 

Verfahren  Methode    Testbezeichnung 

Abstrichtest  Nachweis aerober Keime  Columbia Blutkulturplatten 

Abstrichtest   Nachweis aerober Keime  MacConkey Agarplatten 

Abstrichtest   Nachweis aerober Keime  Thioglykolat-Medium 
Tabelle 1: Nachweisverfahren für aerobe Keime 

 

Der Nachweis anerober Keime erfolgte wie unter Tab. 2 beschrieben 

 

Verfahren  Methode    Testbezeichnung 

Abstrichtest  Nachweis anaerober Keime  Columbia Blutkulturplatten 

Abstrichtest  Nachweis anaerober Keime  KV-Schaedler Agar 
Tabelle 2:  Nachweisverfahren für anerobe Keime 

 

3.3 Untersuchte Homografts 
Im Rahmen der vorliegenden Untersuchung wurden vom 01.04.1998 bis zum  01.04.2010 

insgesamt  2571 Homografts gewonnen. Hierbei handelt es sich im Einzelnen um 847 

Aortenklappen, 820 Pulmonalklappen, 128 Segmente der A. Pulmonalis, 395 Segmente der 

Aorta ascendens mit oder ohne Arcus aortae, Aorta descendens mit oder ohne  Bifurkation der 

Aorta. Diese Homografts wurden über einen thorakal/abdominellen Zugang explantiert.   

Weiter konnten 254 periphere Arterien (A.Iliaca communis, A.femoralis) sowie 127 V. 

saphena magna Segmente hergestellt werden. Diese peripheren Gefäße wurden separat durch 

zusätzliche Schnitte entnommen. Eine weitere Unterteilung in Entnahme aus dem rechten 

oder linken Bein erfolgte nicht. Alle Homografts wurden im Rahmen einer  Organspende im 

Operationsaal in unterschiedlichen Spenderkliniken entnommen, sämtlich unter 3.1.2 und 

3.1.3 genannte Voraussetzungen sind erfüllt. Eine Untersuchung der unterschiedlichen 

Spenderkliniken hinsichtlich Keimspektrum wurde nicht durchgeführt. 
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Darstellung der Kliniken, in denen im Untersuchungszeitraum Homografts implantiert 

wurden, die in der Gewebebank des UKSH-Campus Kiel hergestellt wurden 

 

UNIVERSITÄTSKLINIKUM 
Schleswig-Holstein

Campus Kiel

Herz- und Gefäßchirurgie

 
Abb. 13:  Standorte der Kliniken, in denen im Untersuchungszeitraum hergestellte Homografts implantiert wurden
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4. Ergebnisse  
 

4.1. Periphere Arterien  

Es wurden im Beobachtungszeitraum insgesamt  254 arterielle Homografts aus Segmenten 

der A. Iliaca dextra oder sinistra sowie der A. femoralis dextra oder sinistra bearbeitet. Eine 

genauere anatomische Zuordnung lässt sich nicht treffen, da die Explantation von einem 

speziellen Explantationsteam durchgeführt wurde. 

Bei diesem Kollektiv wurden insgesamt bei 68 Präparaten Keime und/oder Pilze in 

unterschiedlichen Stadien der Herstellung nachgewiesen.  

 

4.1.1 Positiver Nachweis vor Behandlung und negativer Nachweis nach Behandlung der 

peripheren Arterien mit entsprechendem Keimspektrum und dessen Verteilung 

In 59 Fällen konnten Keime und/oder Pilze vor Beginn der 24-stündigen 

antibiotisch/antimykotischen Dekontamination nachgewiesen werden, nach Dekontamination 

waren diese nicht mehr nachgewiesen worden. Dies entspricht 23,23 % von allen Präparaten 

aus dieser Gruppe. 

Grafik 1 und 2: Keimspektrum in der Befundkonstellation Positiv/Negativ der peripheren 

Arterien in absoluten Zahlen des Vorkommens und der prozentualen Verteilung 
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Grafik 1: Verteilung des Keimspektrums vor Präparation in absoluten Zahlen  bei peripheren Arterien 
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Grafik 2:  Prozentuale Verteilung des Keimspektrums vor Präparation bei peripheren Arterien  

 

4.1.2 Positiver Nachweis vor Behandlung und positiver Nachweis nach Behandlung der 

peripheren Arterien 

In 3 Fällen wurden Keime und/oder Pilze vor und nach der 24-stündigen 

antibiotisch/antimykotischen Dekontamination nachgewiesen. Dies entspricht 1,18 % von 

allen Präparaten aus dieser Gruppe.  

 

4.1.3 Keimspektrum in der Befundkonstellation Positiv/Positiv der peripheren Arterien 

Die einzelnen Keime sind in Tabelle 1 dargestellt. 

Nachgewiesener Keim/Pilz Anzahl Prozent  Prozentualer Anteil 
von allen Arterien 

Enterococcus faecium 3 100 % 1,2 % 
Tab.1: Ergebnisübersicht der Keimverteilung bei peripheren Arterien in der Konstellation positiv/positiv 

 
4.1.7 Ergebnis: In 26,77 % konnte eine Kontamination mit Bakterien und/oder Pilzen in 

dieser Gruppe nachgewiesen werden. Eine erfolgreiche Dekontamination konnte nach 24- 

stündiger Behandlung in 86,76 % erreicht werden. Dadurch konnten 23,23 % mehr 

Homografts zur Implantation zur Verfügung gestellt werden als ohne Behandlung. 
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4.2 Aorta ascendens/Arcus aortae/Aorta descendens  
Es wurden im Beobachtungszeitraum insgesamt  395 arterielle Homografts aus Segmenten 

der Aorta ascendens, Arcus aorta oder Aorta descendens hergestellt. Bei diesem Kollektiv 

wurden insgesamt in 66 Präparaten Keime und oder Pilze in unterschiedlichen Stadien der 

Herstellung nachgewiesen.  

 

4.2.1 Positiver Nachweis vor Behandlung und negativer Nachweis nach Behandlung von 

Aorta ascendens/Arcus aorta /Aorta descendens mit entsprechendem Keimspektrum 

und dessen Verteilung 

In 55 Fällen konnten Keime und/oder Pilze vor Beginn der 24-stündigen 

antibiotisch/antimykotischen Dekontamination nachgewiesen werden, nach Dekontamination 

waren diese nicht mehr nachgewiesen worden. Dies entspricht 13,8 % von allen Präparaten.  
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Grafik 4: Keimspektrum der nach Explantation vor Präparation kontaminierten Aorten Segmente mit absoluter Zahl, 
prozentualer Aufteilung der Kontaminationen in der Gruppe aller explantierten Aorten  sowie prozentualer Aufteilung des 
Keimspektrums innerhalb der Gruppe der Kontaminatione 
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4.2.2 Positiver Nachweis vor Behandlung und positiver Nachweis nach Behandlung von 

Aorta ascendens/Arcus aorta/Aorta descendens 

In 5 Fällen wurden Keime und/oder Pilze vor und nach der 24-stündigen 

antibiotisch/antimykotischen Dekontamination nachgewiesen. Dies entspricht 1,25 % von 

allen Präparaten aus dieser Gruppe. 

 

4.2.3 Keimspektrum in der Befundkonstellation Positiv/Positiv von Aorta 

ascendens/Arcus aorta/Aorta descendens 

Die einzelnen Keime sind in Tabelle 2 dargestellt. 

Nachgewiesener Keim/Pilz Anzahl Prozent Prozent von allen 
explant. Aorten Segmenten 

Enterococcus faecium 6 100 % 1,5 % 
Tab.2: Ergebnisübersicht der Keimverteilung bei Segemten der Aorta in der Konstellation positiv/positiv  

 

4.2.4 Ergebnis: In 16,7 % konnte eine Kontamination mit Bakterien und/oder Pilzen in dieser 

Gruppe nachgewiesen werden. Eine erfolgreiche Dekontamination konnte nach 24-stündiger 

Behandlung in 83,33 % erreicht werden. Dadurch konnten 13,75 % mehr Homografts zur 

Implantation zur Verfügung gestellt werden als ohne Behandlung. 
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4.3 Aortenklappen  
Es wurden im Beobachtungszeitraum insgesamt  847 Aortenklappen hergestellt. Bei diesem 

Kollektiv wurden insgesamt in 55 Präparaten Keime und oder Pilze in unterschiedlichen 

Stadien der Herstellung nachgewiesen.  

 

4.3.1 Positiver Nachweis vor Behandlung und negativer Nachweis nach Behandlung der 

Aortenklappen mit entsprechendem Keimspektrum und dessen Verteilung 

In 41 Fällen konnten Keime und/oder Pilze vor Beginn der 24-stündigen 

antibiotisch/antimykotischen Dekontamination nachgewiesen werden, nach Dekontamination 

waren diese nicht mehr nachgewiesen worden. Dies entspricht 4,84 % von allen Präparaten 

aus dieser Gruppe. 

 

Grafik 5: Absolute und prozentuale Verteilung der Keimbesiedlung bei Aortenklappen 
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Grafik 5: Keimspektrum der nach Explantation vor Präparation kontaminierten Aortenklappen mit absoluter Zahl, 
prozentualer Aufteilung der Kontaminationen in der Gruppe aller explantierten Aortenklappen  sowie prozentualer 
Aufteilung des Keimspektrums innerhalb der Gruppe der Kontaminationen 
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4.3.2.Keimspektrum in der Befundkonstellation Positiv/Positiv der Aortenklappen 

Die einzelnen Keime sind in Tabelle 3 dargestellt. 

Nachgewiesener Keim/Pilz Anzahl  Prozent  Prozent von allen 
Aortenklappen 

Vergrünende Staphylokokken 1 100 % 0,12 % 

Tab.3: Ergebnisübersicht der Keimverteilung bei Aortenklappen in der Befundkonstellation positiv/positiv 

 

4.3.3 Ergebnis: In 6,49 % konnte eine Kontamination mit Bakterien und/oder Pilzen in dieser 

Gruppe nachgewiesen werden. Eine erfolgreiche Dekontamination konnte nach 24-stündiger 

Behandlung in 74,55 % erreicht werden. Dadurch konnten 4,84 % mehr Homografts zur 

Implantation zur Verfügung gestellt werden als ohne Behandlung. 
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4.4 Pulmonalklappen  
Es wurden im Beobachtungszeitraum insgesamt  820 Pulmonalklappen hergestellt. Bei 

diesem Kollektiv wurden insgesamt in 40 Präparaten Keime und oder Pilze in 

unterschiedlichen Stadien der Herstellung nachgewiesen.  

 

4.4.1 Positiver Nachweis vor Behandlung und negativer Nachweis nach Behandlung der 

Pulmonalklappen 

In 28 Fällen konnten Keime und/oder Pilze vor Beginn der 24-stündigen 

antibiotisch/antimykotischen Dekontamination nachgewiesen werden, nach Dekontamination 

waren diese nicht mehr nachgewiesen worden. Dies entspricht 3,41 % von allen Präparaten 

aus dieser Gruppe. 
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Grafik 6: Keimspektrum der nach Explantation vor Präparation kontaminierten Pulmonalklappen mit absoluter 
Zahl, prozentualer Aufteilung der Kontaminationen in der Gruppe aller explantierten Pulmonalklappen  sowie 
prozentualer Aufteilung des Keimspektrums innerhalb der Gruppe der Kontaminationen 
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4.4.2 Positiver Nachweis vor Behandlung und positiver Nachweis nach Behandlung der 

Pulmonalklappen 

In 9 Fällen wurden Keime und/oder Pilze vor und nach der 24-stündigen 

antibiotisch/antimykotischen Dekontamination nachgewiesen. Dies entspricht 1,1 % von allen 

Präparaten aus dieser Gruppe. 
 

4.4.3 Keimspektrum in der Befundkonstellation Positiv/Positiv der Pulmonalklappen 

Die einzelnen Keime sind in Tabelle 4 dargestellt. 

Nachgewiesener Keim/Pilz Anzahl Prozent  Prozent von allen 
Pulmonalklappen 

Staphylokokken 1 33,3 % 0,1 % 

Streptokokken 1 33,3 % 0,1 % 

Streptococcus mitis 1 33,3 % 0,1 % 

Tab.4: Ergebnisübersicht der Keimverteilung bei Pulmonalklappen in der Befundkonstellation positiv/positiv 

 

4.4.4 Ergebnis: In 4,88 % konnte eine Kontamination mit Bakterien und/oder Pilzen in dieser 

Gruppe nachgewiesen werden. Eine erfolgreiche Dekontamination konnte nach 24-stündiger 

Behandlung in 70 % erreicht werden. Dadurch konnten 3,41 % mehr Homografts zur 

Implantation zur Verfügung gestellt werden als ohne Behandlung. 
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4.5 Arteria-Pulmonalis Bifurkationen 
Es wurden im Beobachtungszeitraum insgesamt  128 Segmente der Arteria Pulmonalis 

inklusive Bifurkation hergestellt. Bei diesem Kollektiv wurden insgesamt in 12 Präparaten 

Keime und oder Pilze in unterschiedlichen Stadien der Herstellung nachgewiesen.  

 

4.5.1 Positiver Nachweis vor Behandlung und negativer Nachweis nach Behandlung der 

Arteria Pulmonalis Bifurkationen 

In 10 Fällen konnten Keime und/oder Pilze vor Beginn der 24-stündigen 

antibiotisch/antimykotischen Dekontamination nachgewiesen werden, nach Dekontamination 

waren diese nicht mehr nachgewiesen worden. Dies entspricht 7,81 % von allen Präparaten 

aus dieser Gruppe. 
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Grafik 7: Keimspektrum der nach Explantation vor Präparation kontaminierten A.  Pulmonalis- Bifurkationen 
mit absoluter Zahl, prozentualer Aufteilung der Kontaminationen in der Gruppe aller explantierten A. 
Pulmonalis- Bifurkationen  sowie prozentualer Aufteilung des Keimspektrums innerhalb der Gruppe der 
Kontaminationen 
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4.5.2 Positiver Nachweis vor Behandlung und positiver Nachweis nach Behandlung der 

Arteria Pulmonalis Bifurkationen 

In 0 Fällen wurden Keime und/oder Pilze vor und nach der 24-stündigen 

antibiotisch/antimykotischen Dekontamination nachgewiesen. Dies entspricht 0 % von allen 

Präparaten aus dieser Gruppe. 

 

4.5.3 Ergebnis: In 9,36 % konnte eine Kontamination mit Bakterien und/oder Pilzen in dieser 

Gruppe nachgewiesen werden. Eine erfolgreiche Dekontamination konnte nach 24-stündiger 

Behandlung in 83,34 % erreicht werden. Dadurch konnten 7,81 % mehr Homografts zur 

Implantation zur Verfügung gestellt werden als ohne Behandlung. 
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4.6 Periphere Venen 
Es wurden im Beobachtungszeitraum insgesamt  127 venöse Homografts aus Segmenten der 

V. Iliaca dextra oder sinistra, der V. femoralis dextra oder sinistra und der V. saphena magna 

dextra und sinistra hergestellt. 

 Eine genauere anatomische Zuordnung lässt sich nicht treffen, da die Explantation von einem 

speziellem Explantationsteam durchgeführt wurde. 

Bei diesem Kollektiv wurden insgesamt in 20 Präparaten Keime und oder Pilze in 

unterschiedlichen Stadien der Herstellung nachgewiesen.  

 

4.6.1 Positiver Nachweis vor Behandlung und negativer Nachweis nach Behandlung der 

peripheren Venen  

In 16 Fällen konnten Keime und/oder Pilze vor Beginn der 24-stündigen 

antibiotisch/antimykotischen Dekontamination nachgewiesen werden, nach Dekontamination 

waren diese nicht mehr nachgewiesen worden. Dies entspricht 12,64 % von allen Präparaten 

aus dieser Gruppe. 
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Grafik 8: Keimspektrum der nach Explantation vor Präparation kontaminierten A. Pulmonalis- Bifurkationen mit 
absoluter Zahl, prozentualer Aufteilung der Kontaminationen in der Gruppe aller explantierten A.Pulmonalis- 
Bifurkationen  sowie prozentualer Aufteilung des Keimspektrums innerhalb der Gruppe der Kontaminationen 
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4.6.2 Positiver Nachweis vor Behandlung und positiver Nachweis nach Behandlung der 

peripheren Venen 

In 3 Fällen wurden Keime und/oder Pilze vor und nach der 24-stündigen 

antibiotisch/antimykotischen Dekontamination nachgewiesen. Dies entspricht 2,37 % von 

allen Präparaten aus dieser Gruppe. 

 

4.6.3 Keimspektrum in der Befundkonstellation Positiv/Positiv der peripheren Venen 

Die einzelnen Keime sind in Tabelle 24 dargestellt. 

Nachgewiesener Keim/Pilz Anzahl Prozent  Prozent von allen Venen 

Enterococcus faecium 1 100 % 0,8 % 

Tab.5: Ergebnisübersicht der Keimverteilung bei peripheren Venen in der Befundkonstellation positiv/positiv 

 

4.6.4 Ergebnis: In 15,75 % konnte eine Kontamination mit Bakterien und/oder Pilzen in 

dieser Gruppe nachgewiesen werden. Eine erfolgreiche Dekontamination konnte nach 24- 

stündiger Behandlung in 80,0 % erreicht werden. Dadurch konnten 12,64 % mehr Homografts 

zur Implantation zur Verfügung gestellt werden als ohne Behandlung. 
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4.7. Ergebnisübersicht 
 
 
4.7.1 Abhängigkeit einer Kontamination von der Entnahmetechnik 
 

Entnahme- 
technik 

Gruppe Kontamination 
in Prozent 

Erfolgreiche 
Dekontamionation 

in Prozent 
Peripherer Zugang Periphere Arterien 24,4 % 86,8 % 
Peripherer Zugang Periphere Venen 15,0  % 80,0 % 
Thorakal/abdominell Aorta Asc./Arcus/desc. 15,2 % 83,3 % 
Thorakal/abdominell A. Pulmonalis  7,9 % 83,3 % 
Thorakal/abdominell Aortenklappen 5,9 % 74,6 % 
Thorakal/abdominell Pulmonalklappen 4,5 % 70,0 % 
Tab. 6: Abhängigkeit der Kontamination von der Entnahmetechnik in Zusammenhang mit erfolgreicher Dekontamination 
 
4.7.2 Prozentuale Häufigkeit von Keimen nach peripherer Gefäßentnahme in 
absteigender Häufigkeit 
 
Nachgewiesene Kontamination  Arterien Venen 

Enterococcus faecium 6,7 % 11,1 % 

Escheria Coli 3,9 % 3,2 % 

Staphylococcus aureus 2,8 % 0,8 % 

Candida albicans 1,6 % 1,6 % 

Tab. 7: Prozentuale Häufigkeit von Keimen nach peripherer Gefäßentnahme in absteigender Häufigkeit 

4.7.3 Prozentuale Häufigkeit von Keimen nach zentraler Gewebeentnahme in Prozent  
in absteigender Häufigkeit 
Nachgewiesene Kontamination  Pulmonal-

klappe 

Aorten-

klappe 

Aorta A. Pulmo-

nalis 

Enterococcus faecium 0,8 % 0,7 % 4,3 % 0,8% 

Escheria Coli 0,7 % 0,4 % 2,8 % 0,8 % 

Staphylococcus aureus 0,4 % 0,7 % 4,3 % 1,6 % 

Candida albicans 0,5 % 0 % 2,3 % 0,8% 

Tab. 8: Prozentuale Häufigkeit von Keimen nach zentraler Gewebeentnahme in absteigender Häufigkeit 
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4.7.4 Übersicht der Keimbesiedlung in Abhängigkeit vom Zugang zentral/peripher im 
arteriellen System  
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Grafik 9 : Keimspektrum vor Präparation in Abhängigkeit von thorako-abdominellen oder peripherem Zugang 
im arteriellen System und deren Verteilung in absoluten Zahlen 
 
 

4.7.5 Statistische Signifikanz der Verteilung des Keimspektrums in absoluten Zahlen in 

Abhängigkeit des Zuganges wie in Grafik 13 dargestellt (Chi-Quadrat nach Pearson) 

Signifikanzniveau = 0,05 

Aorta descendens vs periphere Arterien   p < 0,0001 

Aorta descendens vs Aortenklappe  p = 0,146 

Aortenklappe vs periphere Arterien  p < 0,001 

 

 

 



 41

4.7.6 Übersicht der Keimbesiedlung in Abhängigkeit vom Zugang zentral/peripher im 
arteriellen und venösem System  

0

2

4

6

8

10

12

14

16

18

20

Sta
ph
ylo
co
cc
us
 au
reu
s

En
ter
oc
oc
cu
s fa
ec
ium

Esc
he
ria
 Co
li

Ca
nd
ida
 al
bic
an
s

Ps
eu
do
mo
na
s a
eru
gin
os
a

Str
ep
pto
ko
kk
en

Sta
ph
ylo
co
cc
us
 ep
ide
rm
idi
s

Sp
ros
sp
ilze

Ko
ag
ula
se
 ne
ga
tiv
e S
tap
hy
lok
ok
ke
n

Kle
bs
iel
la 
pn
eu
mo
nie

B.a
nth
rac
is

M
org
an
ell
a m

org
an
ii

Co
ryn
eb
act
eri
um
 sp
.

Str
ep
toc
oc
cu
s m
itis

Pse
ud
om
on
as
 flu
or
es
cen
sis

Sta
ph
ylo
co
cc
us
 ho
mm

ini
s

Ca
nd
ida
 gl
ab
rat
a

Cit
ro
ba
cte
r k
os
eri

Pa
ste
ur
ell
a p
ne
um
otr
op
ica

Lac
to
ba
cil
lus
 sp
.

Sta
ph
ylo
co
cc
us
 Lu
gd
un
en
sis

Pr
ote
us
 vu
lga
ris

Pr
ed
ico
cc
us 
sp.

Sta
ph
ylo
co
ccu
s w
arn
eri

Ha
fni
a a
lve
i

Ae
ro
be
 Sp
ore
nb
ild
ne
r

Ve
rgr
ün
en
de
 St
rep
to
ko
kk
en

Ox
yto
ca

Br
ev
iba
cte
riu
m 
sp
.

En
ter
oc
oc
cu
s s
p

Sta
ph
ylic
oc
cu
s h
ae
mo
lyt
icu
s

Ra
lst
on
ia 
pic
ke
tti
i

En
ter
oc
oc
cu
s g
all
ina
riu
m

Pr
ote
us 
mi
rab
ilis

En
ter
ob
ac
ter
 clo
ac
ae

Aorta

periphere Arterien

Aortenklappe

Venen

 

Grafik 10 Verteilung der einzelnen Keime in Abhängigkeit von zentralem oder peripheren Explantations-Ort  im 
arteriellen und venösen System (Aortenklappe, Aorta descendens, periphere Arterien, periphere Venen) 
 

4.7.7. Statistische Signifikanz (Chi-Quadrat nach Pearson) 

Signifikanzniveau = 0,05 

Periphere Vene vs periphere Arterien  p < 0,0001 

Periphere Vene vs Aortenklappe   p < 0,04 

Periphere Vene vs Aorta     p < 0,002 
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5. Diskussion 
Das deutsche Gewebegesetz regelt eine Vielzahl an zu erfüllenden Vorraussetzungen 

im Rahmen der Gewinnung und Herstellung von Homografts, jedoch beinhaltet es in der 

derzeitigen Fassung keine verbindlichen Richtlinien für die Prüfung von Kontaminationen 

durch Bakterien oder Pilze im Rahmen der Herstellung. Ziel dieser Arbeit war es, ein 

eventuell auftretendes Keimspektrum im Rahmen der Herstellung von Homografts  zu 

analysieren und quantifizieren, ein sicheres und praktikables Nachweisverfahren zu 

etablieren, eine effektive Dekontamination der auftretenden Bakterien und Pilze zu erzielen 

und damit eine Qualitätssteigerung in der Herstellung zu erreichen. 

Die Analyse umfasst insgesamt 2571 Homografts, die im Zeitraum vom 01.04.1998 

bis zum 01.04.2010 in der Gewebebank des UKSH Campus-Kiel unter der Leitung von 

Torsten Morschheuser hergestellt wurden. Im Rahmen dieser Analyse fanden sechs Gruppen 

an unterschiedlichen Homografts Eingang in die retrospektive Untersuchung, es handelt sich 

hierbei um Aorten- und Pulmonalklappen, die durch mediane Sternotomie explantiert wurden 

und als gesamtes Herz mit Eis gekühlt in die Gewebebank verbracht wurden. Weiter wurden 

die noch nicht getrennte A. Pulmonalis-Bifurkation, die im Rahmen der rekonstruktiven 

Kinderherzchirurgie zum Einsatz kommen, sowie die ebenfalls über mediane Sternotomie mit 

abdomineller Schnittverlängerung explantierte Aorta mit ihren Segmenten Aorta ascendens, 

Arcus aorta sowie Aorta descendens untersucht. Über gesonderte Schnittführungen im 

Bereich der unteren Extremität wurden Segmente der Vena Saphena magna sowie A. 

Femoralis untersucht.  

Die Ergebnisse der Arbeit ergeben statistisch signifikante Unterschiede hinsichtlich 

der Kontaminationsrate von Gefäßen im Gegensatz zu Herzklappen, die bei gleicher 

Vorgehensweise in ihrem Herstellungsprozeß nur durch unterschiedliche Zugangswege im 

Rahmen ihrer Explantation zu erklären ist. 

Es wird eine signifikant erhöhte Kontamionationsrate von gramnegativen Stäbchen-Bakterien, 

insbesondere Enterococcus faecium, bei Entnahme von peripheren Venensegmenten sowie 

Arterien nachgewiesen, die über einen oder mehrere separate Hautschnitte der unteren 

Extremität gewonnen wurden. In 24,41 % nach Explantation peripherer Arterien wird eine 

Besiedlung mit Bakterien oder Pilzen nachgewiesen, nach Explantation peripherer Venen ist 

dies in 14,96% der Fall. In beiden Gruppen kam es hauptsächlich zu einer Besiedlung mit 

Enterokokken. Im Gegensatz hierzu steht eine signifikant geringere Kontamination von 

Homografts, die über eine mediane Sternotomie im Rahmen einer thorakalen Entnahme von 
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Herz oder herznahen Gefäßen explantiert werden. Im Bereich der Aorten- und 

Pulmonalklappen konnte eine Kontamination in 5,90 % beziehungsweise 4,51 % 

nachgewiesen werden. Die ebenfalls über diesen Zugangsweg explantierten zentralen Gefäße 

besitzen mit 7,81 % bei der A. Pulmonalis-Bifurkation eine signifikant geringere 

Kontaminationsrate, bei der Aorta zeigt sich jedoch mit 15,18 % eine vergleichbare Rate, dies 

kann jedoch mit einem Übergang im Bereich des Leistenbandes in periphere Arterien mit 

entsprechender Schnittführung in Einklang gebracht werden (Vgl. Tab. 26 unter 4.7.1). 

Weitere Untersuchungen werden Gegenstand von detailierten Untersuchungen der Segmente 

der Aorta sein. 

Auf Grund der signifikant unterschiedlichen Kontaminationsraten haben sich bereits 

zwei Konsequenzen für die Praxis ergeben:  

1. Bei Spende von Herz und peripheren Gefäßen muß das Herz primär zur Herstellung der 

Klappen präpariert werden, eine Zwischenreinigung des Laminar-Air-Flow-Bereiches ist 

erforderlich.  

2. Die speziellen Explantationsteams werden auf die Problematik der erhöhten Kontamination 

bei peripherer Gefäßentnahme hingewiesen, die geltenden Hygienerichtlinien im Rahmen der 

Gewebespende werden strikt angewandt. 

 Neben der Analyse der Häufigkeit einer Kontamination wurde als nächstes das 

Spektrum der Besiedlung aller Gruppen betrachtet. Hierbei zeigte sich in allen Gruppen eine 

Besiedlung mit gram-positiven Kokken, speziell mit Enterococcus faecalis und Enterococcus 

faecium an erster Stelle. In der Häufigkeit gefolgt wird dies durch eine Besiedlung mit 

Enterokokken, hier Escheria Coli. An dritter Stelle wird eine Besiedlung mit Staphylococcus 

aureus nachgewiesen, an vierter Stelle folgt eine Besiedlung mit Hefen, hier Candida 

albicans. 

 Nach erfolgtem Nachweis einer signifikanten Besiedlung mit Krankheitserregern 

erfolgte die Untersuchung, ob und in welchem Umfang die seit 1998 angewandte 

antibiotisch/antimykotische Lösung effektiv ist und eine signifikante Reduktion der 

Kontamination zu erreichen ist. Es zeigt sich eine hohe Potenz der angewandten Lösung, mit 

der es gelingt eine Dekontamination von 70,00 % bei Pulmonalklappen bis hin zu 86,76 % bei 

peripheren Arterien zu erzielen.  Ähnliche Erfolge durch eine 24-stündige Behandlung mit 

einer antibiotisch/antimykotischen Lösung wurden 2009 von T.E. Bisdas beschrieben (12). 

Die hier unter Punkt 3.1.5 beschriebene Lösung hat eine hohe Wirksamkeit in der 

antibiotisch/antimykotischen Dekontamination, es konnten durch den Einsatz des 

beschriebenen Verfahrens deutlich mehr Homografts zur Implantation gebracht werden. 
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Eventuelle Nebenwirkungen wurden durch die implantierenden Zentren in den 

vorgeschriebenen Begleitpapieren nicht aufgeführt. Das Verfahren ist im Rahmen der 

Herstellung von Homografts unerlässlich. Eine eventuell kürzere Behandlungszeit als 24 

Stunden kann Gegenstand weiterer Untersuchungen sein.  

 Zusätzlich galt es zu betrachten, ob die in der entsprechenden SOP festgelegten 

Hygienestandards im Rahmen der Herstellung der Homografts als ausreichend anzusehen 

sind, oder ob eine Optimierung der diesbezüglichen SOP erforderlich ist. Die 

Nachweismethodik lässt keinen sicheren Schluß zu, ob bei einer Befundkonstellation negativ 

vor antibiotisch/antimykotischer Dekontamination und positiv danach ein Fehler in der 

Abnahme der Probe vor Dekontamination oder eine Kontamination danach im Rahmen des 

weiteren Herstellungsprozesses vorliegt. Jedoch lassen die Gesamtergebnisse den Schluß zu, 

dass die angewandte Nachweismethode als ausreichend valide anzusehen ist und es sich 

tatsächlich um eine Kontamination im Herstellungsprozeß handelt. Eine Implantation der 

Homografts mit dieser Befundkonstellation ist jedoch ausgeschlossen, da alle Homografts bis 

zum Vorliegen aller erforderlichen Werte in einem separaten Quarantäne-Stickstofftank 

gelagert werden. Auf Grund der vorliegenden Daten mit einer Kontamination von 0,37 % bis 

2,36 % wurde eine Modifizierung der SOP zur Reinigung der Laminar Air flow 

vorgenommen. Ob die Kontaminationsrate im Rahmen der Herstellung gesenkt werden kann, 

kann erst sicher nach Herstellung einer ausreichend großen Vergleichsgruppe beurteilt 

werden. 

 Die Zusammensetzung der antibiotisch/antimykotischen Lösung zur Dekontamination 

und der damit verbundenen Wirksamkeit ist ebenfalls Gegenstand dieser Arbeit. Als 

antimykotische Lösung wird Amphotericin B, wie unter 3.1.5 beschrieben, verwandt. Es ist in 

vitro gegenüber fast allen humanpathogenen Pilzen wirksam (13). Die Ergebnisse ergaben 

insgesamt 4 positive Pilznachweise nach antimykotischer Behandlung, aller in der 

Befundkonstellation negativ vor Behandlung und positiv nach Behandlung. Dies entspricht 

einer Rate von 0,16 %. Eine Kontamination im Rahmen der Herstellung ist, wie oben 

aufgeführt nicht sicher auszuschließen; die angewandte Substanz Amphotericin B ist als 

sicher wirksam zur Dekontamination im Rahmen der Herstellung von Homografts anzusehen. 

 Hinsichtlich der antibiotischen Dekontaminationspotenz zeigen die vorliegenden 

Ergebnisse ebenfalls eine hohe Wirksamkeit. Die eingesetzten Wirkstoffe Metronidazol als 

bakterizides Imidazol gegen obligat anaerobe Keime, Gentamicin aus der  Gruppe der 

Aminoglycoside gegen Staphylokokken, Pseudomonas aeruginosa, Enterobakterien, 

Piperacillin aus der Gruppe der Acylaminopenicilline richtet sich hauptsächlich gegen gram 
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negative Stäbchen, auch gegen Enterokokken. Flucloxacillin aus der Gruppe der 

Isoxazolpenicilline wird als Dekontamination gegen Staphylokken und Streptokokken 

verwandt. Im Ansatz der Lösung kommt es zu keinen Ausfällen, die als Hinweis einer 

Arzneimittelinterferenz angesehen werden müssten. Nebenwirkungen, die als Ursache die 

antibiotisch/antimykotische Dekontamination haben könnten, sind nach Implantation der 

Homografts dieser Studie nicht beschrieben worden.  

Die hier vorgelegten Ergebnisse erlauben den Schluß, dass eine antibiotisch/antimykotische 

Dekontamination mit der hier verwandten Lösung im Rahmen der Herstellung von 

Homografts notwendig und sinnvoll ist. Die signifikante Keimreduktion erhöht nicht nur die 

Sicherheit der Homografts, sondern lässt auch eine signifikant höhere Rate an Homografts zur 

Implantation gelangen. Dies ist sicher auch im Sinne der Spender für eine Gewebespende 

anzusehen. 
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6. Zusammenfassung  
 In einem Beobachtungszeitraum vom 01.04.1998 bis zum 01.04.2010 wurden 

insgesamt 2571 Homografts im Rahmen einer Gewebespende hergestellt. Es handelt sich 

hierbei um 254 periphere Arteriensegmente, 395 Segmente der Aorta, 127 periphere 

Venensegmente, 128 A. Pulmonalis-Bifurkationen, 847 Aortenklappen sowie 820 

Pulmonalklappen. Im Rahmen der Qualitätskontrolle im Herstellungsprozeß wurden nach 

Beendigung der Präparation und vor Beginn einer antibiotisch/antimykotischen 

Dekontamination mit einer definierten Lösung über 24 Stunden bei 4 ° Grad und nach 

Behandlung mit dieser Lösung mikrobiologische Abstrichkontrollen durchgeführt. Ziel dieser 

Studie war es, einen Kontaminationsnachweis zu erbringen, das auftretende Keimspektrum zu 

differenzieren, Unterschiede des Keimspektrums hinsichtlich Entnahmeort darzustellen und 

die Effektivität der Dekontaminationsbehandlung zu beweisen und aus den daraus 

resultierenden Ergebnissen eventuelle Ablaufänderungen im Herstellungsprozess abzuleiten. 

 Es konnte nachgewiesen werden, dass eine hauptsächliche Kontamination mit 

Enterokokken stattgefunden hat mit einer Inzidenz von 4,51% bei Pulmonalklappen bis hin zu 

24,41 % nach Entnahme von peripheren Arteriensegmenten. Der angewandte 

Dekontaminationsprozeß erwies sich als hoch effizient mit einer Dekontaminationsrate von 

70,00 % bei Pulmonalklappen bis zu 86,76 % bei peripheren Artierensegmenten. Hinsichtlich 

der Entnahme konnten signifikante Unterschiede hinsichtlich der Lokalisation gezeigt 

werden, bei der Entnahme von Herzen zur Herstellung von Homografts kam es zu einer 

signifikant niedrigeren Kontamination im Vergleich zur Entnahme von peripheren Arterien 

oder Venen. 

 Als Ergebnis zeigt sich eine insgesamt signifikante Kontamination von Homografts im 

Rahmen der Herstellung, die jedoch durch das hier verwandte Herstellungs- und 

Dekontaminationsverfahren signifikant reduziert wurde. Nebenwirkungen nach Implantation, 

die als Ursache das hier verwandte Verfahren haben, sind nicht gemeldet worden.  

Auf Grund der Ergebnisse wurden bereits Änderungen im Herstellungsprozeß 

hinsichtlich des zeitlichen Ablaufes der Präparation von peripheren Segmenten und zentralen 

Segmenten bei einer Multigewebespende getroffen, das Dekontaminationsverfahren ist, wie 

beschrieben, obligat angewandt und im Rahmen des Zulassungsverfahrens beim Paul-Ehrlich- 

Institut, Berlin, angezeigt. 
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8. Anhang 

zu 4.1: Keimspektrum in der Befundkonstellation Positiv/Negativ der peripheren 

Arterien 

Die einzelnen Keime der Gruppe positiver Nachweis vor Präparation und negativer Nachweis 

nach Dekontamination bei peripheren Arterien sind in Tabelle 9 dargestellt. 
Nachgewiesener Keim/Pilz Anzahl Prozentualer Anteil 

der Kontaminationen 
In % aller 

peripherer Arterien 
Enterococcus faecium 17 24,3 % 6,7 % 
Escheria Coli 10 14,3 % 3,9 % 
Staphylococcus aureus 7 10,0 % 2,8 % 
Staphylococcus epidermidis 6 8,6 % 2,4 % 
Candida albicans 4 5,7 % 1,6 % 
Sprosspilze 3 4,3 % 1,2 % 
Koagulase negative Staphylokokken 3 4,3 % 1,2 % 
Citrobacter koseri 2 2,9 % 0,8 % 
Pseudomonas aeruginosa 2 2,9 % 0,8 % 
Pasteurella pneumotropica 2 2,9 % 0,8 % 
Lactobacillus sp. 2 2,9 % 0,8 % 
Staphylococcus Lugdunensis 2 2,9 % 0,8 % 
Corynebacterium sp. 2 2,9 % 0,8 % 
Proteus vulgaris 1 1,4 % 0,4 % 
Predicoccus sp. 1 1,4 % 0,4 % 
Streptococcus mitis 1 1,4 % 0,4 % 
Staphylococcus warneri 1 1,4 % 0,4 % 
Klebsiella pneumonie 1 1,4 % 0,4 % 
Hafnia alvei 1 1,4 % 0,4 % 
Morganella morganii 1 1,4 % 0,4 % 
Aerobe Sporenbildner 1 1,4 % 0,4 % 
Tab.9: Ergebnisübersicht der Keimverteilung bei peripheren Arterien in der Konstellation positiv/negativ 

Negativer Nachweis vor Behandlung und positiver Nachweis nach Behandlung der 

peripheren Arterien als Kontrolle der Methodik 

In 6 Fällen wurden keine Keime und/oder Pilze vor Beginn der antibiotisch/antimykotischen 

Dekontamination nachgewiesen, es wurden jedoch nach der antibiotisch/antimykotischen 

Dekontamination Keime und/oder Pilze nachgewiesen. Dies entspricht 2,36 % von allen 

Präparaten aus dieser Gruppe. 

Keimspektrum in der Befundkonstellation Negativ/Positiv der peripheren Arterien 

Die einzelnen Keime sind in Tabelle 10 dargestellt. 

Nachgewiesener Keim/Pilz Anzahl Prozent  Prozentualer Anteil 

Staphylococcus epidermidis 2 50 % 2,9 % 
Sprosspilze 1 25 % 1,5 % 
Staphylococcus warneri 1 25 % 1,5 % 
Tab.10: Ergebnisübersicht der Keimverteilung bei peripheren Arterien in der Konstellation negativ/positiv 
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Zu 4.2: Keimspektrum in der Befundkonstellation Positiv/Negativ der Aorten-Segmente 

Die einzelnen Keime der Gruppe positiver Nachweis vor Präparation und negativer Nachweis 

nach Dekontamination bei Aorta ascendens/Arcus aorta /Aorta descendens sind in Tabelle 11  

dargestellt. 

Nachgewiesener Keim/Pilz Anzahl Prozentualer Anteil 
der Kontaminationen 

In % aller 
explant. Aorten 

Staphylococcus aureus 17 21,8 % 4,3 % 
Enterococcus faecium 11 14,1 % 2,8 % 
Escheria Coli 11 14,1 % 2,8 % 
Candida albicans 9 11,5 % 2,3 % 
Pseudomonas aeruginosa 6 7,7 % 1,5 % 
Strepptokokken 4 5,1 % 1,0 % 
Staphylococcus epidermidis 4 5,1 % 1,0 % 
Sprosspilze 3 3,8 % 0,8 % 
Koagulase negative Staphylokokken 2 2,6 % 0,5 % 
Klebsiella pneumonie 2 2,6 % 0,5 % 
B.anthracis 2 2,6 % 0,5 % 
Morganella morganii 1 1,3 % 0,3 % 
Corynebacterium sp. 1 1,8 % 0,3 % 
Streptococcus mitis 1 1,8 % 0,3 % 
Pseudomonas fluorescensis 1 1,8 % 0,3 % 
Staphylococcus homminis 1 1,8 % 0,3 % 
Candida glabrata 1 1,8 % 0,3 % 
Tab.11: Ergebnisübersicht der Keimverteilung bei Segemten der Aorta in der Konstellation negativ/positiv  
 

Keimspektrum in der Befundkonstellation Negativ/Positiv der von Aorta 

ascendens/Arcus aorta/Aorta descendens als Kontrolle der Methodik 

Die einzelnen Keime sind in Tabelle 12 dargestellt. 

Nachgewiesener Keim/Pilz Anzahl Prozent Prozent von allen 
Aorten Segmenten 

Enterococcus faecium 2 33,3 % 0,5 % 
Staphylococcus epidermidis 1 16,7 % 0,3 % 
Candida tropicalis 1 16,7 % 0,3 % 
Staphylococcus aureus 1 16,7 % 0,3 % 
Tab.12: Ergebnisübersicht der Keimverteilung bei Segemten der Aorta in der Konstellation negativ/positiv 
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Zu 4.3: Keimspektrum in der Befundkonstellation Positiv/Negativ der Aortenklappen 

Die einzelnen Keime sind in Tabelle 13 dargestellt. 

Nachgewiesener Keim/Pilz Anzahl Prozentualer Anteil 
der Kontaminationen 

In % aller  
Aortenklappen 

Enterococcus faecium 6 12,8 % 0,7 % 
Staphylococcus aureus 6 12,8 % 0,7 % 
Koagulase negative Staphylokokken 5 10,7 % 0,6 % 
Pseudomonas aeruginosa 4 8,5 % 0,5 % 
Escheria Coli 3 6,4 % 0,4 % 
Vergrünende Streptokokken 3 6,4 % 0,4 % 
Streptococcus mitis 2 4,3 % 0,2 % 
Staphylococcus epidermidis 2 4,3 % 0,2 % 
Aerobe Sporenbildner 2 4,3 % 0,2 % 
Streptococcus mitis 2 4,3 % 0,2 % 
Staphylococcus epidermidis 2 4,3 % 0,2 % 
Sprosspilze 1 2,1 % 0,1 % 
Morganella morganii 1 2,1 % 0,1 % 
Hafnia alvei 1 2,1 % 0,1 % 
Oxytoca 1 2,1 % 0,1 % 
Brevibacterium sp. 1 2,1 % 0,1 % 
Enterococcus sp 1 2,1 % 0,1 % 
Koagulase negative Staphylokokken 1 2,1 % 0,1 % 
Lactobacillus sp 1 2,1 % 0,1 % 
Staphylicoccus haemolyticus 1 2,1 % 0,1 % 
Ralstonia pickettii 1 2,1 % 0,1 % 
Tab.13: Ergebnisübersicht der Keimverteilung bei Aortenklappen in der Befundkonstellation positiv/negativ  
 

Negativer Nachweis vor Behandlung und positiver Nachweis nach Behandlung der 

Aortenklappen als Kontrolle der Methodik 

In 5 Fällen wurden keine Keime und/oder Pilze vor Beginn der antibiotisch/antimykotischen 

Dekontamination nachgewiesen, es wurden jedoch nach der antibiotisch/antimykotischen 

Dekontamination Keime und/oder Pilze nachgewiesen. Dies entspricht 0,59 % von allen 

Präparaten aus dieser Gruppe. 

 

Keimspektrum in der Befundkonstellation Negativ/Positiv der Aortenklappen 

 Anzahl Prozent  Prozent von allen  
Aortenklappen 

Koagulase negative Staphylokokken 1 16,7 % 0,1 % 
Streptococcus sangius 1 16,7 % 0,1 % 
Staphylococcus aureus 1 16,7 % 0,1 % 
Micrococcus luteus 1 16,7 % 0,1 % 
Candida albicans 1 16,7 % 0,1 % 
Staphylococcus aureus 1 16,7 % 0,1 % 
Tab.14: Ergebnisübersicht der Keimverteilung bei Aortenklappen in der Befundkonstellation negativ/positi 
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Zu 4.4: Keimspektrum in der Befundkonstellation Positiv/Negativ der Pulmonalklappen 

Nachgewiesener Keim/Pilz Anzahl Prozent der Gruppe Prozent von allen  
Pulmonalklappen 

Enterococcus faecium 7 16,6 % 0,8 % 
Escheria Coli 6 14,4 % 0,7 % 
Candida albicans 4 9,5 % 0,5 % 
Staphylococcus aureus 3 7,1 % 0,4 % 
Staphylococcus epidermidis 3 7,1 % 0,4 % 
Pseudomonas aeruginosa 2 4,8 % 0,2 % 
Koagulase negative Staphylokokken 2 4,8 % 0,2 % 
Vergrünende Streptokokken 2 4,8 % 0,2 % 
Klebsiella pneumonie 2 4,8 % 0,2 % 
Ralstonia Pickettii 2 4,8 % 0,2 % 
Streptokokken 1 2,4 % 0,1 % 
Aerobe Sporenbildner 1 2,4 % 0,1 % 
Streptococcus anginosus 1 2,4 % 0,1 % 
Hafnia alvei 1 2,4 % 0,1 % 
Staphylococcus capitis 1 2,4 % 0,1 % 
Micrococcus luteus 1 2,4 % 0,1 % 
Oxytoca 1 2,4 % 0,1 % 
Enterobacter cloacae 1 2,4 % 0,1 % 
MRSA 1 2,4 % 0,1 % 
Tab.15: Ergebnisübersicht der Keimverteilung bei Pulmonalklappen in der Befundkonstellation positiv/negativ 

 

Negativer Nachweis vor Behandlung und positiver Nachweis nach Behandlung der 

Pulmonalklappen als Kontrolle der Methodik 

In 3 Fällen wurden keine Keime und/oder Pilze vor Beginn der antibiotisch/antimykotischen 

Dekontamination nachgewiesen, es wurden jedoch nach der antibiotisch/antimykotischen 

Dekontamination Keime und/oder Pilze nachgewiesen. Dies entspricht 0,37 % von allen 

Präparaten aus dieser Gruppe. 

 

Keimspektrum in der Befundkonstellation Negativ/Positiv der Pulmonalklappen 

Nachgewiesener Keim/Pilz Anzahl Prozent  Prozent von allen 
Pulmonalklappen 

Staphylococcus aureus 2 16,7 % 0,2 % 
Enterobacter cloacae 2 16,7 % 0,2 % 
Staphylococcus haemolyticus 2 16,7 % 0,2 % 
Staphylococcus epidermidis 1 8,4 % 0,1 % 
Staphylococcus Xylosus 1 8,4 % 0,1 % 
Proteus mirabilis 1 8,4 % 0,1 % 
Streptococcus pneumoniae 1 8,4 % 0,1 % 
Sprosspilze 1 8,4 % 0,1 % 
Aerobe Sporenbildner 1 8,4 % 0,1 % 
Tab.16: Ergebnisübersicht der Keimverteilung bei Pulmonalklappen in der Befundkonstellation negativ/positiv 
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Zu 4.5 Keimspektrum in der Befundkonstellation Positiv/Negativ der Arteria 

Pulmonalis-Bifurkationen 

Nachgewiesener Keim/Pilz Anzahl Prozent der Gruppe Prozent von allen 
P.-Bifurkationen 

Klebsiella oxytoca 3 17,7 % 2,3 % 
Vergrünende Streptokokken 2 11,8 % 1,6 % 
Koagulase negative Staphylokokken 2 11,8 % 1,6 % 
Pseudomonas aeruginosa 1 5,9 % 0,8 % 
Escheria Coli 1 5,9 % 0,8 % 
Candida albicans 1 5,9 % 0,8 % 
Staphylococcus aureus 1 5,9 % 0,8 % 
Klebsiella pneumonie 1 5,9 % 0,8 % 
Hafnia alvei 1 5,9 % 0,8 % 
Enterokokken 1 5,9 % 0,8 % 
Proteus mirabilis 1 5,9 % 0,8 % 
Neisseria species 1 5,9 % 0,8 % 
Enterococcus sp. 1 5,9 % 0,8 % 
Tab.17: Ergebnisübersicht der Keimverteilung bei A. Pulmonalis-Bifurkationen in der Befundkonstellation positiv/negativ  
 

Negativer Nachweis vor Behandlung und positiver Nachweis nach Behandlung der 

Arteria Pulmonalis Bifurkationen als Kontrolle der Methodik 

In 2 Fällen wurden keine Keime und/oder Pilze vor Beginn der antibiotisch/antimykotischen 

Dekontamination nachgewiesen, es wurden jedoch nach der antibiotisch/antimykotischen 

Dekontamination Keime und/oder Pilze nachgewiesen. Dies entspricht 1,56 % von allen 

Präparaten aus dieser Gruppe. 

 

Keimspektrum in der Befundkonstellation Negativ/Positiv der Arteria Pulmonalis 

Bifurkationen 

Nachgewiesener Keim/Pilz Anzahl Prozent  Prozent von allen  

P.-Bifurkationen 

Staphylococcus aureus 2 66,7 % 1,6 % 
Koagulase negative Staphylokokken 1 33,3 % 0,8 % 
Tab.18: Ergebnisübersicht der Keimverteilung bei A. Pulmonalis-Bifurkationen in der Befundkonstellation negativ/positiv 
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Zu 4.6: Keimspektrum in der Befundkonstellation Positiv/Negativ der peripheren Venen 

Nachgewiesener Keim/Pilz Anzahl Prozent der Gruppe Prozent von allen 
peripheren Venen 

Enterococcus faecium 14 41,2 % 11,1 % 
Escheria Coli 4 11,8 % 3,2 % 
Hafnia alvei 2 5,9 % 1,6 %  
Enterococcus gallinarium 2 5,9 % 1,6 % 
Candida albicans 2 5,9 % 1,6 % 
Proteus mirabilis 1 3,0 % 0,8 % 
Enterobacter cloacae 1 3,0 % 0,8 % 
Ralstonia pickettii 1 3,0 % 0,8 % 
Lactobacillus sp 1 3,0 % 0,8 % 
Staphylococcus haemolyticus 1 3,0 % 0,8 % 
Proteus vulgaris 1 3,0 % 0,8 % 
Aerobe Sporenbildner 1 3,0 % 0,8 % 
Staphylococcus aureus 1 3,0 % 0,8 % 
Staphylococcus hominis 1 3,0 % 0,8 % 
Klebsiella pneumonie 1 3,0 % 0,8 % 
Tab.19: Ergebnisübersicht der Keimverteilung bei peripheren Venen in der Befundkonstellation positiv/negativ  
 

Negativer Nachweis vor Behandlung und positiver Nachweis nach Behandlung 

peripheren Venen als Kontrolle der Methodik 

In 1 Fall wurden keine Keime und/oder Pilze vor Beginn der antibiotisch/antimykotischen 

Dekontamination nachgewiesen, es wurden jedoch nach der antibiotisch/antimykotischen 

Dekontamination Keime und/oder Pilze nachgewiesen. Dies entspricht 0,79 % von allen 

Präparaten aus dieser Gruppe. 

 

Keimspektrum in der Befundkonstellation Negativ/Positiv der peripheren Venen 

Nachgewiesener Keim/Pilz Anzahl Prozent  Prozent von allen  
peripheren Venen 

Staphylococcus warneri 1 50 % 0,8 % 
Aerobe Sporenbildner 1 50% 0,8% 
Tab.20: Ergebnisübersicht der Keimverteilung bei peripheren Venen in der Befundkonstellation negativ/positiv 
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