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Zusammenfassung

Im Stadium der symptomatischen pAVK kommen endovaskulare und offen chirurgische
Verfahren zur Revaskularisation der unteren Extremitat zum Einsatz. Insbesondere im
fortgeschrittenen Stadium, bei Vorliegen einer kritischen Extremitatenischamie, bei lang-
streckigen Gefal3verschlissen sowie bei kniegelenksuberschreitenden Lasionen wird

die Bypasschirurgie praferiert.

Ziel der Bypassanlage ist in erster Linie der Extremitatenerhalt verbunden mit Symptom-
freiheit und Schmerzlinderung der betroffenen Extremitat und eine damit signifikante
Verbesserung der Lebensqualitat. Als Grundprinzipen fir die Bypasschirurgie gelten ein
adaquater Ein- bzw. Ausstrom Uber vor- und nachgeschaltete GefaRabschnitte, um die
Offenheit und dadurch die Funktionalitat der RevaskularisationsmafRnahme zu gewahr-
leisten. Neben der Hamodynamik spielen auch die Art des verwendeten Bypassmateri-
als sowie der Einfluss von bestimmten Begleit- und Risikofaktoren eine entscheidende

Rolle fur die Offenheitsraten nach erfolgter Revaskularisation.

Der Einsatz von autologem Material, insbesondere der Vena saphena magna, ist nach
wie vor Goldstandard zur Behandlung der chronisch kritischen Extremitatenischamie bei
kniegelenkstberschreitenden Bypéassen. Im Falle einer nicht verfigbaren Vene stellen

Kunststoffprothesen, so zeigen die Daten, jedoch eine akzeptable Alternative dar.

Diese Arbeit wurde als retrospektive Analyse des Patientenkollektivs aus der Praxis flr
Gefal3chirurgie VCM Minchen bzw. der Klinik fur Gefalichirurgie des Isar Klinikums
Minchen zur Untersuchung der Offenheitsraten nach Bypassanlage angelegt. Hier wur-
den die primaren Offenheitsraten von 148 Bypéassen aus den Jahren 2008 bis einschliel3-
lich 2017 in Abhangigkeit von verwendetem Bypassmaterial und begleitenden Risikofak-
toren mit Ergebnissen von vorliegenden Studien verglichen. Der Literaturvergleich er-
folgte rlickblickend mit neun retrospektiven Studien bis einschlieBlich 2006. Das Ge-
samtkollektiv der einzelnen Studien variierte von 33 bis 394 Teilnehmern. Es wurden
tiberwiegend Offenheitsraten bei infragenualen und kruralen Anschlusspositionen unter-
sucht. Bei einem Drittel der Vergleichsstudien war das Gesamtkollektiv ausschlief3lich

dem Stadium der kritischen Extremitatenischamie (Il und IV) zugeordnet.

Das in der eigenen Erhebung untersuchte Gesamtkollektiv mit einem deutlich Giberwie-
genden Anteil an mannlichen Patienten und der genannten Verteilung an Risiko- sowie

Begleitfaktoren war mit den Zahlen anderer Studien vergleichbar.



Zusammenfassung 6

Das Gesamtkollektiv erhielt basierend auf vorliegenden Grunderkrankungen im Verlauf
eine gerinnungshemmende Medikation. Zum Einsatz kamen dabei Thrombozytenaggre-

gationshemmer sowie Antikoagulantien.

Das Gesamtergebnis dieser Studie zeigte eine priméare Offenheitsrate von 32,4 % +
3,8 % nach einem Jahr, von 19,6 % + 3,3 % nach zwei Jahren und von 10,8 % + 2,6 %
nach drei Jahren. Hier wurden alle pAVK Stadien sowie jede mdgliche distale Anschluss-
position erfasst. Bei differenzierter Betrachtung der Ergebnisse wird eine Verringerung
der Offenheit des Bypasses offensichtlich, erstens, je weiter distal die Anastomose an
der unteren Extremitét erfolgt, und zweitens, je fortgeschrittener das pAVK Stadium ist.
Diese Daten decken sich mit dem formulierten Konsens der Forschungsliteratur. Insge-
samt liegen die Ergebnisse der eigenen Studie im direkten Vergleich etwas hinter den
Ergebnissen der Vergleichsarbeiten. Hier werden generelle Offenheitsraten tber 70 %,
je nach Anschlussposition und pAVK Stadium, nach einem Jahr beschrieben. Zusam-
menfassend lasst sich dennoch feststellen, dass der Vene weiterhin der Vorzug gegen-
Uber Kunststoff als Bypassmaterial gegeben wird, da insgesamt héhere Offenheitsraten

erzielt werden.

Fur die Funktionalitat der durchgefuhrten Revaskularisation und somit der dauerhaften
Offenheit eines Bypasses ist eine begleitende medikamentdse antithrombotische Nach-
behandlung unerlasslich. In den vergangenen Jahren, insbesondere seit der Veroffent-
lichung der COMPASS-Studie und der VOYAGER-PAD-Studie im Jahr 2020, wurden
neue Aspekte in Hinblick auf die gerinnungshemmende Medikation hervorgebracht. Die
Intensivierung der Therapie durch eine Kombination aus TAH und Antikoagulantien er-
zielt nachgewiesen deutlich bessere Ergebnisse zur Offenheit. AbschlieRend zeigt sich
bei der Veranderung der medikamenttsen Nachbehandlung eine Schwache der eigenen
retrospektiven Evaluierung, da sie vornehmlich ein historisches Patientenklientel abbil-

det und der Informationsgehalt fur die aktuelle Therapie nur eingeschrankt belastbar ist.
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1. Einleitung

1.1 Grundlagen zur peripheren arteriellen
Verschlusskrankheit

1.1.1 Definition und Klassifikation

Die periphere arterielle Verschlusskrankheit (pAVK) bezeichnet ein multifaktorielles
Krankheitsbild, das mit einer Minderdurchblutung der Extremitaten versorgenden Arte-
rien einhergeht. Hier liegt die haufigste Ursache in der Arteriosklerose, welche im Krank-
heitsverlauf zu Stenosen sowie Verschlussen der peripheren Gefal3e fuhrt. Die unteren
Extremitéten sind dabei zu Gber 90 % betroffen [1].

Die Stadieneinteilung von Fontaine ist das gangige Klassifikationssystem der pAVK in
Deutschland. Diese betrachtet lediglich symptomatische Aspekte. Die Rutherford Klas-
sifikation wird hingegen im angelsachsischen Raum sowie international wissenschaftlich
zur Einteilung der pAVK verwendet [2]. Diese verknipft die Einteilung nach Fontaine mit

objektivierbaren Messmethoden [3].

Klassifikation nach Fontaine Klassifikation nach Rutherford
Stadium Klinisches Bild Grad/Kategorie Klinisches Bild
1 Beschwerdefreiheitl 1! bei AVK 0/0 asymptomatische AVK
- geringe Claudicatio intermittens,
Claudicatio intermittens Doppler > 50 mmHg
1] - bei Gehstrecke = 200 Meter (Stadium lla) /2 mafige Claudicatio intermittens

- bei Gehstrecke < 200 Meter (Stadium lib) schwere Claudicatio intermittens,

Doppler < 50 mmHg

Ruheschmerz bei Horizontallage der betroffenen
n ) /4 Ruheschmerzen
GliedmaBRe

distale atrophische Lésion
mit akralem Gewebsuntergang

Nekrose (Gewebsuntergang), Gangran s

- IVa: trophische Stdrung, trockene Nekrosen

- : -
- 1Vb: bakterielle Infektion der Nekrose, feuchte Nach proximal ausgehende Lasion,
e /e (iber das Niveau der MittelfuRknochen
hinausgehend)

Tabelle 1: Vergleich der Klassifikationssysteme bei pAVK [4]

Dem Stadium | nach Fontaine bzw. Rutherford 0 sind asymptomatische Patienten zuge-
ordnet. Stadium Il nach Fontaine und Rutherford | bezeichnet die symptomatische Ma-
nifestation der Erkrankung als Claudicatio intermittens. Die kritische Extremitatenischa-
mie wird in Stadium I1I/IV nach Fontaine und Rutherford Il/1ll zusammengefasst [5]. Die

klinische Einteilung ist fur die Therapieentscheidung unerlasslich [6].
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Bei diabetischem FuRssyndrom kommt das WIfl System als eine weitere Klassifikations-
moglichkeit zum Einsatz. Hier entscheiden die Kriterien ,Wunde®, ,Ischamie” und ,Fu-

Rinfektion® Uber eine mdgliche Beinamputation und das Outcome der Revaskularisation

3],

1.1.2 Verlauf und Prognose
Typischerweise beginnt die Erkrankung asymptomatisch und nimmt dann mit zuneh-

mender Verschlusssymptomatik ihren Verlauf tber belastungsabhéngige Beschwerden
bis hin zur Extremitatenischamie und zur Nekrose [7]. Im asymptomatischen Stadium
bleiben jegliche Friihsymptome bei bis zu 75 % der pAVK Patienten aus [6].

Das erste einschrankende Symptom der Erkrankung, die Claudicatio intermittens, auf3ert
sich in einem reduzierten Gehvermdgen, das durch einen reproduzierbaren, belastungs-
abhangigen ischamischen Muskelschmerz verursacht wird [1]. Eine Verbesserung der
Claudicatio tritt bei ungefahr einem Viertel der Patienten spontan ein, wohingegen sich
bei ca. 30-50 % der Betroffenen keine Verbesserung zeigt. Eine Verschlechterung der
Symptomatik ist bei ca. einem Viertel zu verzeichnen [5]. Diese auR3ert sich durch Ruhe-
schmerzen sowie Haut- und Gewebslasionen im Bereich druckbelasteter Pradilektions-
stellen [8].

Daten aus der getABI Studie belegen, dass neben der symptomatischen auch die
asymptomatische pAVK ein wesentlicher Indikator fir kardiovaskulare Morbiditat und
Mortalitat ist [2]. Somit hat die Sicherung der Diagnose zu einem friihen Zeitpunkt einen
entscheidenden prognostischen Wert, da die Progression der Erkrankung eingedammt

werden kann [9].

1.1.3 Pravalenz und Inzidenz
Um die Pravalenz der asymptomatischen pAVK einschatzen zu kdnnen, wird standard-

mafRig die nicht invasive, kostenginstige Messung des Kndchel-Arm-Index (ABI) heran-
gezogen [10]. Der Normwert bei Gesunden betragt 0,9-1,2 [1]. Mit einer Spezifitat von
nahezu 100 % und einer Sensitivitdt von annahernd 95 % gibt ein ABI Wert < 0,9 (in
Ruhe unter Standardbedingungen gemessen) das Vorliegen einer mindestens 50 pro-
zentigen Gefalistenose an und kann somit eine pAVK identifizieren [6]. Bei Patienten mit
vorliegendem Diabetes mellitus und Mediasklerose kénnen falsch negative Werte durch

die Kalzifikation der Gefal3e und der damit verbundenen Rigiditat gemessen werden [11].
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Deshalb steht unter anderem der Zehen-Arm-Index (TBI) zur Verflgung, um Aussagen
zur Hamodynamik im Falle der Mediasklerose zu treffen. TBI und ABI korrelieren linear
mit der kardiovaskularen Morbiditat und Letalitat [2]. Die Messung des ABI dient nicht
nur als zuverlassiges diagnostisches Mittel, sondern ermdglicht zudem als Verlaufskon-

trolle eine valide Auskunft Uber den GefalRstatus nach erfolgter Therapie [12].

Die Angaben zur Pravalenz von 3—-10 % in der Allgemeinbevélkerung variieren enorm,
da diese abhangig von der untersuchten Population, den Untersuchungsmethoden so-
wie den zugrundeliegenden Risikofaktoren sind [6, 10, 13]. Die Pravalenz wird meist
unterschéatzt, da Patienten, wie bereits dargestellt, zu einem friihen Zeitpunkt der Erkran-
kung haufig keine Beschwerden oder atypische Symptome aufweisen [14, 15]. Bei Pati-
enten im Alter von 70 Jahren steigt die Pravalenz im Vergleich zur Allgemeinbevélkerung
deutlich und liegt hier bei einem Wert von 20 % [6].

Den aktuellen Leitlinien zufolge sind in jingeren Altersgruppen vorrangig Manner mit
frihen Symptomen der pAVK (Claudicatio intermittens) betroffen, wohingegen mit stei-
gendem Alter kaum noch geschlechtsspezifische Unterschiede bestehen [5]. Im Ver-
gleich der Geschlechter dominieren im fortgeschrittenen Stadium (kritische Extremitate-

nischamie) eher die Frauen [10, 16].

Eine besondere Rolle spielen die an Diabetes erkrankten Patienten mit diabetischem
FuBsyndrom, da eine begleitende sensible Neuropathie vorliegt. Die Schmerzempfin-
dung ist dadurch gestoért und als Konsequenz werden tiefe Lasionen im fortgeschrittenen
Stadium erst spat wahrgenommen. Die Pravalenz ist somit bei der Claudicatio niedriger

als bei der kritischen Extremitatenischamie [17, 18].

Ursachen fir die stetig steigende Inzidenz und Pravalenz der GefalRerkrankung sind eine
Uberalterung der Gesellschaft, eine Zunahme chronischer proartherogener Risikofakto-
ren sowie insbesondere ein zunehmendes Patientenkollektiv an Diabetikern [6]. Die Er-
hohung der Lebenserwartung, welche den Altersdurchschnitt der Gesellschaft anhebt,
wird bei Fowkes et al. als entscheidender Faktor fir den Anstieg der Inzidenz identifi-
ziert [19]. Dabei werden diesbezlglich speziell Unterschiede in einkommensschwachen
bzw. -starken Gebieten ermittelt. Im Zeitraum von 2000 bis 2010 stieg die Inzidenz in
Landern mit niedrigem sowie mittlerem Einkommen um 28,7 %. Ein Anstieg war auch in

Landern mit hohem Einkommen zu verzeichnen, jedoch lediglich um 13,1 % [19].
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1.1.4 Risikofaktoren
Die Entstehung und Progression einer pAVK ist von verschiedenen Risikofaktoren ab-

hangig. Hauptrisikofaktoren sind Diabetes mellitus, Nikotinabusus, arterielle Hypertonie
sowie Hyperlipidamie. Die Mehrheit der pAVK Patienten weist mindestens einen der ge-

nannten pradisponierenden Faktoren auf [20].

Diabetes mellitus gilt als einer der bedeutendsten Risikofaktoren fir die Entstehung klas-
sischer arteriosklerotischer Erkrankungen. Verglichen mit der koronaren Herzkrankheit
(KHK) sowie dem Schlaganfall besteht ein starkerer Zusammenhang zwischen Diabetes
und der pAVK [15]. Durch einen Anstieg des HbAlc um jeweils 1 % steigt das Risiko
einer korrespondierenden pAVK um 26 % [10].

Diabetes ist vor allem fiir die Progression der pAVK verantwortlich [17]. Im Vergleich zur
gesunden Kontrollgruppe weisen Diabetiker doppelt so haufig das fortgeschrittene Sta-
dium der Ischamie auf [10]. Patienten mit Diabetes mellitus entwickeln ein erweitertes
Befallmuster der arteriosklerotischen L&sionen, welches sich insbesondere in distale Ge-
falabschnitte erstreckt [2, 17].

1911 beschreibt Erb erstmals, dass bei Rauchern ein dreifach erhdhtes Risiko fur das
Auftreten einer Claudicatio intermittens im Vergleich zu Nichtrauchern besteht. Dieser
Zusammenhang gilt seither als starkster modifizierbarer Risikofaktor und verstérkt durch
entsprechende Exposition sogar den Schweregrad der pAVK [10]. Des Weiteren kann
die Framingham-Studie einen starkeren Zusammenhang zwischen Rauchen und dem
Auftreten einer pAVK im Vergleich zur Manifestation einer KHK nachweisen. Zudem er-
kranken Raucher durchschnittlich zehn Jahre friiher an einer pAVK als Nichtraucher
[21].

Die Koinzidenz einer pAVK mit einer KHK liegt haufig vor und ist Ausdruck der zugrun-
deliegenden generalisierten Arteriosklerose. Die pAVK hat einen starken pradiktiven
Wert fur kardio- und zerebrovaskulare Ereignisse. Diese Ereignisse bestimmen die Mor-
biditdt und Mortalitdt der Erkrankten. Verglichen mit einer gesunden Vergleichspopula-
tion haben pAVK Patienten ein dreifach hdheres Risiko, an einem kardiovaskuléaren Er-
eignis zu versterben [13]. Die jahrliche Mortalitatsrate betragt bei Patienten mit einer
PAVK 2,4 % gegenuber 1,8 % bei Vorliegen einer KHK [22]. Bei Patienten aus dem
REACH-Reqgister steigen kardiovaskulare Ereignisse nach einem einjahrigen Beobach-
tungszeitraum von 13 % bei isolierter KHK auf 23,1 % bei KHK mit gleichzeitig auftre-
tender pAVK [23].
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Der Schweregrad der pAVK verlauft proportional zum Mortalitatsrisiko. Eine frihe Diag-
nosestellung bezlglich dieser vitalen Bedrohung ist daher fundamental [15]. Im Stadium
der stabilen Claudicatio intermittens betragt die 1-Jahres-Mortalitatsrate 5,7 %, wohin-
gegen im Stadium der kritischen Extremitatenischamie (Stadium Il und 1V) der Wert auf
23,1 % ansteigt [24].

Der Risikofaktor Hypertonie hat einen deutlich geringeren Einfluss auf die Entstehung
einer pAVK im Vergleich zu Diabetes mellitus und Nikotinabusus. Hypertonie wird aller-
dings mit einem doppelten Risiko fir das Auftreten einer pAVK in Verbindung gebracht

[5].

Bei 50 % aller pAVK Patienten besteht eine Koinzidenz mit einer Hypercholesterinamie.
Bei auffalligen Cholesterinwerten liegt ein zweifach erhghtes Risiko vor, ein symptoma-
tisches Stadium der Erkrankung zu erreichen [8].

Eine wichtige Rolle spielt der Risikofaktor Niereninsuffizienz bei Patienten, die im Verlauf
der pAVK eine Amputation der Extremitat erleiden [20]. Lawall et al. berichten in Stadium
Il der Niereninsuffizienz von einer bis zu 15 % koinzidenten pAVK, wahrend im dialyse-

pflichtigen Stadium bei 50 % der Patienten eine pAVK vorliegt [2].

Ein interdisziplinares Team aus Internisten, Radiologen sowie Gefalichirurgen erfasst
alle vorliegenden Risikofaktoren, ermittelt den bestehenden Gefal3status, ordnet den Pa-
tienten dem Stadium zu und kann dadurch eine optimal individuell angepasste Therapie

einleiten.

1.2 Begriffsdefinitionen

Internationale Publikationen in diversen wissenschaftlichen Journals verwenden spezifi-
sches Fachvokabular und medizinische Fachtermini, die eine genaue Beschreibung des
Zustandes nach Revaskularisation ermdglichen sollen. Diese terminologische Einheit-
lichkeit und Eindeutigkeit stellt die Vergleichbarkeit der Ergebnisse nach erfolgter Inter-
vention bzw. Bypassanlage sicher. Die ursprunglich englischsprachigen Termini aus
dem angelsachsischen Raum werden dann (in Teilen) auch in die deutsche Fachliteratur
tubernommen. Einige zentrale Begrifflichkeiten sollen im Folgenden definiert und diffe-

renziert werden.
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1.2.1 Patency
Der Begriff Patency definiert die Funktionalitét der Gefalirekonstruktion. Im Deutschen

wird der Begriff Offenheitsrate synonym verwendet. Zum Nachweis der Patency sollten
ausschlie3lich objektive Kriterien eingesetzt werden. Dazu stehen die vaskulare Bildge-
bung sowie die ABI Messung zur Verfligung. Die GefaRdarstellung erfolgt durch
Duplexsonographie, Angiographie und MRA. Im Rahmen der ABI Messung ist entschei-
dend, dass der hdchste postoperativ ermittelte Wert in der Nachsorge aufrechterhalten

bleibt. Ein maximaler Abfall von 0,1 erfiillt noch die Kriterien der Patency [25].

1.2.2 Primary Patency
Der Begriff Primary Patency bezeichnet die Offenheitsrate bei urspriinglich funktionsfa-

higem Zustand des dilatierten Gefallsegments oder implantierten Bypasses ohne zu-
satzlich erfolgte Intervention oder offen chirurgische Mallnahmen im weiteren Ver-
lauf [25]. Hierbei wird der Zeitraum vom ersten Eingriff bis zum Auftreten behandlungs-

beddrftiger Veranderungen beschrieben.

1.2.3 Primary Assisted Patency
Ist die Funktionalitat der dilatierten Lasion bzw. des Bypasses noch gewébhrleistet, erfolgt

eine Intervention, um einem drohenden Verschluss vorzubeugen. Die Offenheitsrate
nach prophylaktischer Intervention wird als Primary Assisted Patency bezeichnet [25].
Die Zunahme der Lasion wird durch den Abfall des ABI Wertes und/oder durch duplex-

sonographische Untersuchung oder Angiographie detektiert.

1.2.4 Secondary Patency
Die Secondary Patency fasst die vollstdndige Offenheitsrate nach allen eingesetzten

Mafinahmen zur Wiederherstellung der Durchgéngigkeit des dilatierten GefalZabschnitts
oder Bypasses nach komplettem Verschluss zusammen [25]. Hierbei handelt es sich um
den Zeitraum, bis die Rekonstruktion nach mehreren bereits erfolgten Revisionseingrif-

fen abschlieRend aufgegeben werden muss.
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1.3 Behandlungsmaoglichkeiten bei pAVK

1.3.1 Uberblick
Zahlreiche interdisziplindre Gefalizentren in Deutschland sind auf die Therapie von

pPAVK Patienten spezialisiert. Vor allem bei komplexen Befunden wird dort eine leitlini-
engerechte sowie evidenzbasierte Behandlung angestrebt [6].

Die Therapie richtet sich nach dem Stadium der Erkrankung und erfolgt sowohl kausal
als auch symptombezogen. Diese beinhaltet konservative sowie invasive Ansatze, um

folgende Ziele zu erreichen:

1. Die Risikoreduktion kardiovaskularer, zerebrovaskularer und peripher vaskularer

Ereignisse.

2. Die Verbesserung der Symptomatik und damit einhergehend eine Optimierung
der Gehfahigkeit, Belastbarkeit und Lebensqualitat.

3. Die Verhinderung der Progression der Erkrankung.

Die Basistherapie fur alle Stadien der pAVK umfasst die Beseitigung der beeinflussbaren
Risikofaktoren als kausalen Ansatz. In Stadium | und Il nach Fontaine steht vor allem die
konservative Therapie im Vordergrund. Im asymptomatischen Stadium ist die Risikore-
duktion kardiovaskularer Erkrankungen vorrangig. Das Hauptkriterium in Stadium I stellt
die Verbesserung der Lebensqualitat mit Linderung der Symptome dar. Invasive Verfah-
ren kommen Uberwiegend ab Stadium Il zum Einsatz. Oberstes Ziel ist der Extremita-

tenerhalt mit Verbesserung des peripheren Blutflusses [5].

1.3.2 Konservative Behandlungsmoglichkeiten
Das konservative Therapiekonzept zur Behandlung der pAVK ist multimodal. Dieses be-

inhaltet eine LebensstilAnderung des Patienten, die medikamentdse Behandlung kardi-
ovaskularer Risikofaktoren und Begleiterkrankungen sowie ein Gehtraining. Die Modifi-
zierung des Lebensstils erfolgt durch eine Nikotinkarenz bei Rauchern und eine Ge-

wichtsreduktion durch kérperliche Aktivitat bei Ubergewicht.

Zum Einsatz kommen hier entsprechende Medikamente zur Senkung folgender Werte:
Blutdruck < 140/90 mmHg, HbAlc < 7 % und LDL-Cholesterin < 100 mg/dl. Die Anwen-
dung von Thrombozytenaggregationshemmern dient der Sekundarpravention zur Ver-

meidung kardiovaskulérer Ereignisse.
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In Stadium 1l ist die Verbesserung der Gehstrecke das oberste Ziel. Dem strukturierten
Gehtraining unter Aufsicht sowie regelmafiger Anleitung kommt eine besondere Bedeu-
tung zu, da es als wichtigste nicht-medikamentése Therapie gilt [5, 26, 27].

Cetin et al. bestarken dies durch Ihre Ergebnisse zu regelméRig durchgefuihrtem und
Uberwachtem Gehtraining Uber einen Zeitraum von mindestens drei Monaten. Die durch-
schnittliche maximale Gehzeit und -strecke steigt um 96 %. Daruber hinaus erhodht sich
die durchschnittliche schmerzfreie Gehzeit und -strecke sogar um 134 % [8]. Dadurch
besteht in diesem Stadium kein signifikanter Unterschied im Outcome eines Patienten
verglichen mit einer operativen Therapie [6].

Ab dem Stadium der kritischen Ischdmie kommt die konservative Therapie an ihre Gren-
zen. Sie findet zwar noch Anwendung zur konservativen Kontrolle von Schmerzen und
begleitenden Infektionen, doch der primare Behandlungsansatz ab Stadium Il ist die
Revaskularisation zur Verbesserung des peripheren Blutflusses. Um den Erhalt der Ext-

remitdt zu gewadhrleisten, kommen zusatzlich invasive Verfahren zum Einsatz [5].

1.3.3 Interventionelle und operative Moglichkeiten bei pAVK
Invasive arterielle Rekonstruktionen erfolgen interventionell endovaskular oder offen chi-

rurgisch. Fir interventionelle Eingriffe steht ein spezielles Katheterverfahren, die perku-
tane transluminale Angioplastie (PTA), zur Verfigung. Diese kann solitar oder in Kombi-
nation mit einer Stentimplantation beziehungsweise weiteren interventionellen Verfahren

angewendet werden.

Zu den operativen Mdoglichkeiten zahlen die Thrombendarteriektomie (TEA) mit und
ohne Patchplastik sowie die Bypassoperation [28]. Die Indikationsstellung fur eines der
beiden Verfahren erfolgt unter Beriicksichtigung des Stadiums der pAVK und der zu-
grundeliegenden Symptome, der Lokalisation und der Ausdehnung der Stenose sowie

der Begleiterkrankungen [6].

Beide Verfahren sind fur den Patienten mit unterschiedlichen Belastungen, Risiken und
Langzeitergebnissen verbunden. Um den Patientenwunsch bei der Wahl des passenden
Verfahrens miteinzubeziehen, ist eine detaillierte Aufklarung durch den Gefaflichirurgen
entscheidend [29]. Dem Gefal3chirurgen steht hierflr, neben der symptombasierten Fon-
taine-Klassifikation, das 2007 tUberarbeitete Trans-Atlantic Inter-Society Consensus Do-
kument (TASC Il) zur Verfugung. Das Dokument beinhaltet ein Klassifikationssystem,

welches den Komplexitatsgrad arteriosklerotischer Plaques auf morphologischer Ebene
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im aortoiliakalen, femoropoplitealen und kruralen Segment exakt beschreibt. Die Kom-

plexitat der GefaR3lasionen nimmt von Typ A bis Typ D zu [10].

1.3.3.1 Angioplastie

Die perkutane transluminale Angioplastie mittels Ballonkatheter kommt in erster Linie bei
kurzstreckigen isolierten Stenosen sowie fokalen Verschlissen der arteriellen Strom-
bahn zum Einsatz. Fir TASC A Lasionen gilt die PTA als Behandlungsmethode der
Wabhl: im aortoiliakalen Segment bei Stenosen mit einer Lange von bis zu 3 cm, im
femoropoplitealen Segment bei Stenosen von bis zu 10 cm Lange sowie bei Verschlis-

sen mit einer Lange von bis zu 5 cm.

Die technische Erfolgsrate der PTA wird bei fokalen iliakalen Lasionen mit nahezu 100 %
angegeben, wobei einschrénkend zu erganzen ist, dass die Quote im Fall von lang-
streckigen iliakalen Verschlissen auf einen Wert zwischen 80 % und 85 % fallt [10]. Die
primaren Offenheitsraten nach durchgefiihrter PTA im jeweiligen Segment sind in der
folgenden Tabelle dargestellt. Angesichts der mittlerweile zur Verfligung stehenden

neuen Devices (spezifische Ballontypen, Medikamentenbeschichtungen etc.) haben sich

die Offenheitsraten noch deutlich verbessert.

Segment Priméare Offenheit nach 1-3 Jahren (%)
Aortoiliakal 70-96 %
Femoropopliteal — Stenose 75-86 %
Femoropopliteal — Verschluss kurz 58-85 %
Femoropopliteal — Verschluss lang 35-70 %

Tabelle 2: Ubersicht der PTA-Ergebnisse in unterschiedlichen GefaRsegmenten [30]

Im kruralen Segment ist die Durchfihrung einer PTA auch technisch moglich. Die Indi-
kation hierfur ist erst ab pAVK Stadium Il und IV gegeben, da Restenosen sowie rezidi-

vierende Verschlisse an Unterschenkelgefal3en gehauft auftreten [30].

Eine PTA kann durch primar oder sekundér eingesetzte Stents erganzt werden. Die pri-
mare Stentimplantation wird bei Stenosen und Okklusionen der A. iliaca communis emp-
fohlen sowie bei Lasionen der A. iliaca extrena als effektiv erachtet [29]. Bosch et al.

vergleichen in ihrer Metaanalyse Ergebnisse der aortoiliakalen PTA mit Resultaten der
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primaren Stentimplantation. Dabei werden Patienten nach verschiedenen pAVK Stadien
sowie der Art der Lasion differenziert. Das primare Stenting stellt einen Vorteil gegentber
alleiniger Angioplastie in Hinblick auf die technische Erfolgsrate dar [31]. Darlber hinaus

sind die Offenheitsraten deutlich Uberlegen [30].

pPAVK Stadium Art der Offenheitsrate nach Offenheitsrate nach
Lasion vier Jahren nach PTA vier Jahren nach Stent

Claudicatio Stenose 65 % 77 %
Claudicatio Verschluss 54 % 61 %
Krmsch_e" o Stenose 53 04 67 %
Extremitatenischamie

Krmsch_e" o Verschluss 44 % 53 04
Extremitatenischamie

Tabelle 3: Offenheitsraten nach PTA und Stentimplantation in Abhangigkeit des pAVK Stadiums
und der Art der Lasion [31]

Eine Erganzung der PTA durch sekundare Stentimplantation im Bereich der Beckenar-
terien ist sinnvoll, wenn das Ergebnis der Ballonangioplastie suboptimal ist. Indikation
hierflir besteht bei persistierenden Reststenosen > 50 %, Recoiling sowie flusslimitieren-

den Dissektionen [29].

Im femoropoplitealen Segment ist die Stentimplantation zurlickhaltend einzusetzen, da
diese bis heute keine Uberzeugenden Ergebnisse liefert [30]. Fir TASC B Lasionen im
aortoiliakalen sowie femoropoplitealen Segment gilt die endovaskulare Therapie als be-
vorzugte Behandlungsart. In den genannten GefaRabschnitten wird fiir Typ C Lésionen

bei risikoarmen Patienten ein gefal3chirurgischer Eingriff empfohlen [10].

Interventionelle Verfahren haben sich technisch enorm weiterentwickelt, sodass die PTA
in vielen Fallen hohergradiger Lasionen der Typen C und D erfolgreich eingesetzt wer-
den kann [29]. Mit steigendem Komplexitatsgrad der Lasionstypen aber sinken die tech-

nische Erfolgsrate und die primére Patency [5].

Vorteile des minimalinvasiven Vorgehens sind niedrige Komplikationsraten, sehr geringe
Morbiditat und Mortalitat sowie gute sekundare Patencyraten [32]. Deshalb werden in-
terventionelle Behandlungen bei Patienten mit kritischer Extremitatenischamie und den
bereits genannten Risikofaktoren empfohlen. Im Stadium der Claudicatio hingegen soll-
ten invasive Verfahren erst bei Patienten mit weit fortgeschrittener Symptomatik einge-

setzt werden [29].
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1.3.3.2  Periphere Bypasschirurgie

Fur TASC D Lasionen im femoropoplitealen Segment ist die Bypassoperation die The-
rapie der Wahl [10]. Die BASIL-Studie ist die grof3te randomisierte Vergleichsstudie von
primérer PTA und Bypassanlage bei Patienten mit kritischer Extremitatenischamie [33].
Aus den Ergebnissen der Studie leitet sich die Empfehlung der aktuellen Leitlinie fir die
primére Bypassanlage bei Patienten mit folgenden Kriterien ab: Gefaldverschluss von
einer Lange > 25 cm, niedriges OP-Risiko, gute autologe Vene sowie erwartetes Uber-
leben von > 2 Jahre [6].

Das Ursprungsgefaf fur eine proximale Anastomose ist entweder die A. femoralis com-
munis, die A. femoralis superficialis oder die A. profunda femoris [34]. Anschlussmdg-
lichkeiten fir die distale Anastomose eines femoropoplitealen Bypasses ist die A. popli-
tea oberhalb des Kniegelenks (supragenual/P1 Segment) beziehungsweise unterhalb
des Kniegelenks (infragenual/P3 Segment). Der krurale Bypass wird am Truncus tibio-

fibularis oder an einem der Trifurkationsgefal3e anastomosiert.

Als Bypassprothesen eignen sich autologe, synthetische sowie biologische Materialien.
Zum Einsatz kommt hierbei die kérpereigene Vena saphena magna, des Weiteren allo-
plastische Materialien wie Dacron (Polyethylenterephthalat) und PTFE (Polytetrafuo-
rethylene) [28]. Beide Kunststoffprothesen liegen ohne und mit Heparin-Beschichtung
vor. Studien belegen den Vorteil hinsichtlich der Offenheitsrate von beschichteten Kunst-
stoffen verglichen mit einer reinen PTFE Prothese [35-37]. Es besteht eine deutliche
Uberlegenheit der Vene im Vergleich zu alloplastischen Prothesen [38-42].

Hunink et al. zeigen in ihrer Metaanalyse fir Venenbypéasse eine primére Offenheitsrate
von 73 % nach funf Jahren. Beim Einsatz von PTFE liegt diese bei 49 % [43]. Ahnliche
primére Patencyraten nach funf Jahren werden in einem Review von Klinkert et al. mit
74 % respektive 39 % bestatigt [39].

Vorliegende Vergleichsstudien kommen hinsichtlich der Uberlegenheit des Bypassma-
terials im suprapoplitealen Segment nicht zu einem eindeutigen Ergebnis [41, 44].

Im infrapoplitealen Segment ergeben sich signifikante Unterschiede in der Verwendung
des Bypassmaterials. Die Vier-Jahres-Patency von Venenbypassen liegt bei 76 %, die
von PTFE Prothesen dagegen bei 54 % [44].
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Die Vene gewinnt zudem an Bedeutung, je kleiner der Durchmesser der Empfangerar-
terie ist. Sie spielt besonders bei Diabetikern mit dem typischen distalen Querschnitts-
verschluss der Unterschenkelarterien eine wichtige Rolle [30]. Die Anlage eines kurzen
popliteodistalen Bypasses ist hier erforderlich [45]. Im Falle einer nicht verfligbaren
Vene, z.B. nach Venenoperation (Radiofrequenzablation, Stripping, Crossektomie),
nach koronararterieller Bypassanlage oder bei zu geringem GefaRdurchmesser, stellen
Kunststoffprothesen jedoch eine akzeptable Alternative dar. Dies trifft bei nahezu einem
Drittel der pAVK Patienten zu [38].

1.3.3.3 Kombinierte Therapieverfahren

Offen chirurgische sowie endovaskulare Verfahren sind komplementdre Behand-
lungsoptionen in der Revaskularisation stenosierter Gefa3abschnitte. Die Kombination
aus beiden Therapiestrategien wird als Hybrideingriff bezeichnet. Die simultane Durch-
fihrung einer transluminalen Ballonangioplastie mit einer TEA oder einer Bypassanlage
erfolgt hauptsachlich bei komplexen Mehretagenlasionen. Diese Verfahren kénnen so-

wohl in proximalen als auch distalen Segmenten angewendet werden [30].

Ein adaquater Ein- bzw. Ausstrom Uber vor- und nachgeschaltete Gefal3abschnitte ist
unerlasslich, um die Offenheit und dadurch die Funktionalitat der Revaskularisations-
maflnahme zu gewéhrleisten [10, 46, 47]. Antoniou et al. untersuchen in ihrer Studie
Unterschiede zwischen den eingesetzten endovaskularen Verfahren je nach Position in
Bezug zur offenen Rekonstruktion. Die Offenheitsrate bei alleiniger proximaler oder dis-
taler Angioplastie simultan zur Bypassanlage zeigt bessere Resultate im Vergleich zur
Patientengruppe mit proximaler und zusatzlicher distaler endovaskularer Intervention.
Die priméare Patency nach 12 Monaten liegt insgesamt bei 71 % [12]. Eine weitere Studie
bestatigt Ergebnisse mit primaren Offenheitsraten von 86,2 % nach sechs Monaten und
79,1 % nach 24 Monaten [48]. Die Durchftihrung von Hybrideingriffen erfolgt zunehmend
durch Gefal3chirurgen, da diese in den letzten Jahren ein entsprechendes Fachwissen
sowie notwendige Fertigkeiten im endovaskularen Teilgebiet vertiefen und weiterentwi-

ckeln konnten [49].
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1.4 Zielsetzung der Studie

Ziel dieser Arbeit ist es, im eigenen Krankengut der Gefal3chirurgie des Isar Klinikums
Minchen die Offenheitsraten von implantierten Venenbypassen zu ermitteln. Die Evalu-
ation erfolgt in Abhangigkeit von verschiedenen Einflussfaktoren im Rahmen einer ret-
rospektiven Analyse in Kombination mit der aktuellen Nachuntersuchung postoperativer
Patienten.

Die Offenheitsraten werden hinsichtlich folgender Einflussfaktoren untersucht:

e Grunderkrankungen (Diabetes mellitus, Hypertonus, KHK, Nikotinabusus, Hyper-

lipidamie, Niereninsuffizienz)
e pAVK Stadien nach Fontaine
o Empfangersegmente (supragenual, infragenual, krural)

e Gerinnungshemmende Medikation (ASS, Clopidogrel, duale Plattchenhemmung,
Marcumar, NOAK)

Die dabei gewonnenen Daten werden anschlieRend mit den Ergebnissen einer parallel
durchgefuhrten Literaturanalyse verglichen, um eine mdglichst exakte Aussage zur
Langzeitoffenheit treffen zu kénnen. Bei der Auswahl der herangezogenen Literatur wird
auf die festgelegten Kriterien wie Langzeitoffenheitsraten und dem Vorliegen relevanter
Risikofaktoren geachtet. Es erfolgt eine Selektion von Studien, die direkte Vergleiche
zwischen autologem Bypassmaterial (Vena saphena magna) und unterschiedlichen
Kunststoffbypassen analysieren. Das bevorzugte Studiendesign umfasst retrospektive,

monozentrische und multizentrische Arbeiten sowie Metaanalysen.



2 Material und Methoden 23

2. Material und Methoden

2.1 Studiendesign und Patientenkollektiv

Das Studiendesign der vorliegenden Arbeit ist rein deskriptiv. Eine retrospektive Analyse
der bereits in Patientenakten vorhandenen Daten wurde in der Praxis fur Gefaf3chirurgie
VCM Minchen durchgefiihrt. Zum Zeitpunkt der Datenanalyse waren die einzelnen Be-
handlungen bereits abgeschlossen.

Als priméarer Endpunkt der Studie wurde die primare Offenheitsrate des implantierten
Bypasses festgelegt. Das vorrangige Ziel war es, die Funktionalitét ab dem Zeitpunkt
der Revaskularisation und im zeitlichen Verlauf zu ermitteln sowie zu vergleichen. Dar-
Uber hinaus erfolgte eine genauere Differenzierung des Patientenkollektivs bezlglich
bestimmter Einflussfaktoren mit jeweiliger Auswirkung auf die Offenheit des Bypasses.
Als sekundéare Endpunkte der Studie wurden die priméren Offenheitsraten der Rekon-
struktion in Abhangigkeit des pAVK Stadiums, des Gefafl3abstroms, der Anschlussposi-
tion des Bypasses, der gerinnungshemmenden Medikation sowie der zu Grunde lie-

genden atherogenen Risikofaktoren definiert.

In die Studie wurden insgesamt 148 Patienten mit bestehender pAVK und Anlage von
Venenbypassen zwischen Oktober 2008 und Dezember 2017 eingeschlossen. Das Pa-
tientenkollektiv umfasste 42 Frauen und 106 Manner. Das mittlere Alter der Patienten
betrug 67,51 £ 11,47 Jahre. 58 Patienten befanden sich in Stadium llIb, 32 in Stadium IlI
und 35 in Stadium IV. Bei 23 Patienten lag eine akute Ischamie, ein Aneurysma oder ein
thrombembolisches Ereignis vor. Die distale Anschlussposition erfolgte bei 29 Patienten
supragenual, bei 57 Patienten infragenual sowie bei 61 Patienten krural. Der Gefal3-
abstrom am Unterschenkel wurde tber die A. tibialis anterior, die A. tibialis posterior oder
die A. fibularis ermdglicht. Das Zielgefal fir die proximale Anastomose war die A. femo-

ralis communis.

Die praoperative Diagnostik umfasste Anamnese, kérperliche Untersuchung, ABI Mes-
sung, Belastungsuntersuchung sowie Bildgebung. Zur Erhebung des Gefal3status wurde
zusatzlich die Farbkodierte Duplexsonographie (FKDS) und die Angiographie einge-
setzt. Die angiographische Darstellung der GefalRe erfolgte hierbei durch eine CT- bzw.
MR-Untersuchung oder durch eine digitale Subtraktionsangiographie (DSA). Die gesam-
melten Befunde ermdglichten eine Indikationsstellung zur Venenbypassanlage sowie die

Planung der Operation.
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Um die Patientendaten exakt zu erheben und auszuwerten, erfolgte die Erstellung einer

Excel-Tabelle mit folgenden Gliederungspunkten:

o Demographische Daten, pAVK Stadium, ABI Wert (pra- und postoperativ)

e Begleiterkrankungen, Risikofaktoren, gerinnungshemmende Medikation

¢ Anzahl der Unterschenkelgefal3e (GefalRabstrom), Anschlussposition

e OP-Datum, letzter Zeitpunkt des funktionsstéandigen Zustands des Bypasses, By-
passverschluss (sofort, friih, spat), Amputation (Minor, Major), Eintritt des Todes

Die retrospektive Auswertung der Krankenakten aus der Datenbank der Praxis fur Ge-
falkchirurgie VCM Minchen lieferte dafiir die spezifischen Informationen zu jedem ein-
zelnen Patienten. Eine Erganzung erfolgte in manchen Fallen durch weitere Befunde
von Hausarzten und fachfremden Disziplinen sowie erstellten OP-Berichten. Anschlie-
Bend wurde eine statistische Analyse der Daten mit dem Statistikprogramm SPSS in

Form eines Kaplan-Meier-Verfahrens durchgefthrt.

Der mittlere Nachbeobachtungszeitraum der 148 Patienten betrug 401,3 Tage
(1,1 Jahre). Das langste Zeitintervall der Nachuntersuchung zum primaren Eingriff lag

bei acht Jahren.

2.2 Durchfuhrung der Nachuntersuchung

Der Behandlungserfolg wurde durch engmaschige Nachkontrollen nach drei, sechs und
zwolf Monaten sowie im weiteren Jahresrhythmus evaluiert. Dies ermdglichte eine zeit-
nahe Erfassung von mdglichen auftretenden Komplikationen. Das Follow-up-Protokoll
gliederte sich in eine telefonische Patientennachsorge und eine kérperliche bzw. appa-

rative Untersuchung des Patienten.

2.2.1 Telefonische Nachsorge
Die telefonische Nachsorge umfasste eine Befragung der Patienten zu den folgenden

Gesichtspunkten:

¢ Allgemeinzustand/aktuelles Befinden, Symptome mit zeitlichem Beginn, Nikotin-
konsum

e Angaben zur maximalen Gehstrecke, Schmerzcharakteristika, Wundheilungssto-
rungen an den Extremitaten

¢ Revisionseingriff, Amputation, sonstige Auffalligkeiten
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Um die Funktionalitat des Bypasses zu erfassen, wurden auch Angehdrige und der be-

handelnde Hausarzt zur Re-Evaluation miteinbezogen.

War eine personliche Vorstellung des Patienten in der Praxis im Verlauf nicht méglich,
wurde bei Bedarf auch eine Fremdanamnese Uber nahe Angehérige eingeholt. War der
Patient zum Zeitpunkt der Erhebung bereits verstorben, wurde lber die Angehérigen
bzw. Gber den Hausarzt versucht, den Status des Bypasses zum Zeitpunkt des Todes
Zu ermitteln.

Wurden die Kontrolluntersuchungen ausschlief3lich bis zum ersten Jahr nach Bypassan-
lage wahrgenommen, erfolgte eine telefonische Einbestellung dieser Patienten fiir die
weiteren jahrlichen Nachsorgen. Fanden die Nachuntersuchungen bei gefafl3chirurgi-
schen Kollegen ambulant oder stationar statt, wurden Befunde zur Verfliigung gestellt.
Im Verlauf waren bei sechs verstorbenen sowie 17 amputierten Patienten keine Kontroll-

untersuchungen mehr moglich.

2.2.2 Klinische und apparative Nachsorge
Um den Erfolg und Nutzen des implantierten Venenbypasses zu evaluieren, beinhaltete

das Follow-up-Protokoll zusatzlich eine korperliche Untersuchung, die Ermittlung des
aktuellen ABI Wertes sowie den Einsatz von Duplexsonographie. Letztere ermdglichte
eine prazise Darstellung der Gefalimorphologie und des Blutflusses. Mittels Farbdoppler

lieRen sich Stenosen durch Flussveranderungen darstellen.

2.2.3 Kriterien und Durchfuhrung der Nachsorge
Ein besonderes Augenmerk wurde auf die subjektive Empfindung des Patienten nach

Bypassanlage gelegt. Hierbei standen die Lebensqualitat und das Wohlbefinden im All-
tag an erster Stelle.

Um friihzeitig Hinweise fir einen drohenden Bypassverschluss zu erhalten, wurde spe-
ziell nach einer Claudicatio Symptomatik als spezifisches Beschwerdebild gefragt. Au-
Rerdem spielte das Fortbestehen kardiovaskulérer Risikofaktoren eine grof3e Rolle in

der Evaluation des Bypasses.

Die aktuelle Medikation, insbesondere gerinnungshemmende Therapeutika, Blutdruck-
senker, Antidiabetika sowie Statine, wurde erfragt und mit der medikament6sen Thera-
pie zum Entlassungszeitpunkt verglichen. Lagen aktuelle Laborwerte vor, wurde auf Pa-

rameter des Fettstoffwechsels, Retentionsparameter sowie den HbA1C Wert geachtet.
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Die klinische Untersuchung wurde durch die Inspektion der unteren Extremitéat eingelei-
tet. Es folgte eine Auskultation der A. femoralis, A. poplitea, A. tibialis posterior sowie
der A. dorsalis pedis zur Erfassung etwaiger Stromungsgerausche. AnschlieRend wurde
der Pulsstatus durch Palpation der Fu3pulse erhoben. Zudem erfolgte die Messung der
ABI Werte an beiden Extremitaten (Vasodop VL320, Firma ELCAT GmbH Wolfratshau-
sen). AbschlielRend fand die duplexsonographische Darstellung der Gefalie der unteren
Extremitaten statt (Philips Ultrasound, Firma Philips Bothell, WA, 98021 USA). Verande-
rungen des Blutflusses, insbesondere des Bypasses, wurden durch die farbkodierte
Duplexsonographie detektiert.

2.3 Literaturanalyse

Die themenrelevante Fachliteratur wurde umfangreich recherchiert, um die eigenen Re-
sultate des Patientenkollektivs mit Venenbypassanlage vergleichen zu kénnen. Dafir
wurden veroffentliche Artikel und Studien in der Datenbank MEDLINE (PubMed) exzer-
piert und analysiert. Folgende mesh words wurden zur Eingrenzung der Suche gesetzt:
peripheral arterial disease, critical limb ischemia, lower leg bypass, graft, saphenous vein
graft, above knee, below knee, patency.

Das bevorzugte Studiendesign umfasste retrospektive, monozentrische und multizentri-
sche Arbeiten sowie Metaanalysen.

Ein priméares Ziel bei der Auswahl der Studien war, Ergebnisse zur Offenheit der By-
passe aus einem moglichst umfangreichen Zeitintervall abzubilden. Deshalb wurden ins-
gesamt neun Studien selektiert, die im Zeitraum von 2006 bis einschlie3lich 2018 in un-

terschiedlichen Jahren ihre Ergebnisse veroffentlichten.

Ein weiteres elementares Auswabhlkriterium war die Anzahl der untersuchten Bypdasse in
den jeweiligen Studien. Insgesamt wurden bei den neun Vergleichsstudien 988 Falle
analysiert. Die einzelnen Studien umfassten mit 33 bis 394 Fallen unterschiedliche Gro-
Ren der Gesamtkollektive. In der eigenen Arbeit war die Fallzahl mit 148 implantierten

Bypéassen im Mittelfeld angesiedelt.

Ein weiterer wichtiger Aspekt, um die Vergleichbarkeit mit den eigenen Daten zu ge-
wabhrleisten, war die ahnliche Verteilung der demographischen Daten sowie der vorlie-
genden Risikofaktoren. Hierbei gelang es, vier Studien zu finden, die identische Risiko-
faktoren bericksichtigten (KHK, Hypertonie, Dyslipidamie, Niereninsuffizienz, Nikotin,
Diabetes mellitus Typ 2). Bei zwei weiteren Arbeiten der neun Vergleichsstudien war

lediglich jeweils ein Risikofaktor nicht erfasst worden (Nikotin, Dyslipidamie).
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Ausschlaggebend bei der Selektion der Vergleichsstudien war die Erfassung der pri-
maren Offenheitsraten nach Bypassanlage nach ein, zwei und drei Jahren. Es gelang
zwei Studien mit einzubeziehen, die ebenso nach dem ersten, zweiten und dritten Jahr
nach Operation die priméaren Offenheitsraten erfassten. Bei sechs der neun Studien wur-
den die primaren Offenheitsraten nach zwei der drei priméar definierten Zeitpunkte unter-
sucht. AuRBerdem wurde bei den ausgewahlten Studien auf die Mdglichkeiten der An-

schlussposition des Bypasses geachtet.

In der eigenen Studie wurden daruber hinaus als sekundare Endpunkte die Offenheits-
raten nach vorliegendem pAVK Stadium sowie die Ergebnisse zur Offenheit unter gerin-
nungshemmender Medikation erfasst und ausgewertet. Diese zusatzlichen Parameter

waren keine Auswabhlkriterien fir die Vergleichsstudien.

Die Selektion der Studien erfolgte, um eine moglichst genaue Vergleichbarkeit mit den
eigenen Kriterien der Studie herzustellen.

Die Resultate aus der Pub-Med-Recherche wurden in das Literaturverarbeitungspro-
gramm EndNote X9 fiir Macintosh (Clarivate analytics, Philadelphia, USA) eingepflegt

und als Zitierhilfe fur das Quellenverzeichnis genutzt.

2.4 Statistische Auswertung

2.4.1 Datenverarbeitung
Fur die Datenerhebung wurde das elektronische Arztinformationssystem CGM Medistar

(CompuGroup Medical Deutschland AG Koblenz) genutzt. Dieses speichert elektroni-
sche Patientenakten mit den relevanten Daten der auszuwertenden Parameter. Hierfur
war das Einsehen von Arztbriefen, Laborwerten, OP-Berichten sowie Entlassungsbrie-
fen notig. Die erhobenen Daten wurden in Microsoft Excel 2010 fir die weitere Bearbei-

tung eingeflgt und Ubersichtlich dargestellt.

2.4.2 Datenanalyse
Das Excel-Datenblatt diente als Vorlage fur die anschliel3ende Datenanalyse. Die Ana-

lyse der Daten wurde mit dem Statistikprogramm SPSS Statistics Version 27 durchge-
fuhrt (IBM Deutschland GmbH Ehningen). Es erfolgte eine genaue Untersuchung der
demographischen Daten, die Kalkulation von Mittelwerten sowie von Standardabwei-
chungen. Zudem wurde die Auswertung hinsichtlich der Abhangigkeit von Risikofakto-

ren vorgenommen.
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2.4.3 Kaplan-Meier-Methode
Als statistischer Test wurde das Kaplan-Meier-Verfahren eingesetzt. Diese Untersu-

chungsmethode dient dem Ermitteln der Wahrscheinlichkeit, ob bei einem Versuchsob-
jekt ein bestimmtes Ereignis innerhalb eines Zeitintervalls eintritt oder nicht stattfindet.
Es ermdglicht die Ermittlung der kumulativen Offenheit.

Graphisch wird die Offenheitsrate des Bypasses durch eine Kaplan-Meier-Kurve darge-
stellt. Dabei erfolgt auf der x-Achse die zeitliche Erfassung in Tagen und auf der y-Achse
wird die kumulative Offenheit angegeben. Das verwendete Statistikprogramm erlaubte
dabei nicht die Angabe in Prozent. Daher sind die Angaben als Dezimalzahlen von 0 bis

1 vorhanden.

Neben der graphischen Darstellung erfolgte die Angabe von Mittelwert und Median bis
zum Eintritt des Ereignisses fiir jede Bedingung als Tabelle. Der Median ist der Zeitpunkt,
bei dem fur 50% der Falle das Ereignis Bypassverschluss eingetreten ist.

In der vorliegenden Arbeit wurden die primaren Offenheitsraten der Patientengruppen
mit diversen Risikofaktoren in den jeweiligen pAVK Stadien verglichen. Es schloss sich
ein deskriptiver Vergleich der Offenheitsraten in den unterschiedlichen Patientengrup-
pen mittels Kaplan-Meier-Kurven an. Das Konfidenzintervall wurde als Mal} fur die Ge-
nauigkeit der Schatzung verwendet. Hierbei wurden die Ober- und Untergrenzen des
Intervalls angegeben. Um die statistische Signifikanz zweier oder mehrerer Patienten-
gruppen zu bewerten, wurde der p-Wert errechnet und mit p < 0,05 als signifikant fest-

gelegt.
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3. Ergebnisse

3.1 Demographische Daten

3.1.1 Allgemeine Darstellung des Patientenkollektivs
Bei 148 Patienten mit bestehender pAVK wurde im Zeitraum von 2008 bis 2017 eine

Venenbypassanlage durchgefiihrt. Der mittlere Nachbeobachtungszeitraum betrug
401,3 Tage (1,1 Jahre). Die Nachuntersuchung mit langstem Zeitintervall zum priméaren
Eingriff lag bei 8 Jahren. Das Gesamtkollektiv (n = 148) gliederte sich in 42 weibliche
(28,4 %) und 106 mannliche (71,6 %) Patienten.

Das Durchschnittsalter des Patientenkollektivs zum Operationszeitpunkt betrug 67,51 +
11,47 Jahre. Der Altersdurchschnitt der Patientinnen lag bei 71,1 + 11,1 Jahren. Zum
Zeitpunkt der Operation war die jingste Frau 47 Jahre, die alteste 90 Jahre alt. Das
mittlere Alter der Manner betrug 65,5 + 11,3 Jahre. Der juingste Patient war 31 Jahre,

der dlteste 87 Jahre alt.

Wahrend des Nachbeobachtungszeitraums sind von 42 Patientinnen vier Frauen (9,5 %)

sowie zwei der 106 mannlichen Patienten (1,9 %) verstorben.

3.1.2 Verteilung der demographischen Daten innerhalb der Gruppen
Die nachfolgende Tabelle zeigt eine Gesamtiibersicht sowie eine Gegenuberstellung der

jeweiligen pAVK Stadien hinsichtlich demographischer Daten und Verteilung der Ein-
flussfaktoren. Der Vergleich zwischen den verschiedenen Gruppen zeigte keinerlei sig-

nifikante Abweichung.

Die Ereignisse sind in der Auswertung nach Bypassanlage, dem Gesamtkollektiv sowie
den einzelnen Stadien zugeordnet. Die praoperative Stadien-Einteilung der pAVK er-

folgte nach der Fontaine Klassifikation.
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Charakteristika Demographische Daten

Gesamt PAVK IIB | pAVK Il pAVK IV | Akute

Ischamie/
sonstige

Patienten 148 58 32 35 23
Alter (Jahre) £ 67,51 + 63,44 + 67,52 + 74,01 £ 67,85+

11,47 11,71 12,06 9,28 8,64
Méannlich i 106 (71,6) 40 (69) 22 (68,8) 22 (62,9) | 22(95,7)
Weiblich |l 42 (28,4) 18 (31,0) | 10(31,3) 13(37,1) 143
Risikofaktoren
Diabetes 40 (27,0) 14 (24,1) | 7(21,9) 15(42,9) | 4 (17,4)
mellitus Typ 2 |l
NIDDM |l 21 (14,2) 10(17,2) | 3(9,4) 5(14,3) 3 (13,0
IDDM |l 19 (12,8) 4 (6,9) 4 (12,5) 10 (28,6) | 1(4,3)
Hyperlipidamie |l 54 (36,5) 21(36,2) | 10(31,3) 16 (45,7) | 7(30,4)
Hypertonie | 109 (73,6) 43 (74,1) | 23(71,9) 29 (82,9) | 14 (60,9)
KHK I 46 (31,1) 13 (22,4) | 13 (40,6) 13(37,1) | 7(30,4)
Nikotin |l 67 (45,3) 34 (58,6) | 15 (46,9) 10 (28,6) | 8(34,8)
Nieren- 16 (10,8) 3,2 4 (12,5) 8(22,9) 1(4,3)
Insuffizienz |l
Gerinnungshemmende Medikation
ASS I 31 (20,9) 22 (37,9 |2(6,3) 3(8,6) 4(17,4)
Clopidogrel |l 8 (5,4) 5 (8,6) 3(9,4) 0 0
Duale TAH Il 92 (62,2) 29 (50) 23 (71,9) 23 (65,7) | 17 (73,9)
NOAK I 74,7 2 (3,49 2 (6,3) 2 (5,7 1(4,3)
Marcumar/ 10 (6,8) 0 2 (6,3) 7 (20) 1(4,3)
Sonstige |l
Ereignisse
Bypass 22 (14,9) 5(8,6) 8 (25) 5(14,3) 4(17,4)
Verschluss i
Amputation | 17 (11,5) 0 2 (6,3) 12 (34,3) | 3(13,0)

I Daten als Mittelwert + Standardabweichung
I Daten entsprechen der Anzahl der Patienten; (x): Prozentangaben im Verhaltnis zur Gesamtmenge

Tabelle 4: Demographische Daten und Charakteristika

3.1.2.1 Einflussfaktor Geschlecht

Bei 148 Patienten erfolgte eine Bypassanlage. Zum Operationszeitpunkt befanden sich
58 Patienten in Stadium Ilb (39,1 %), 32 in Stadium 1l (21,6 %) sowie 35 in Stadium IV
(23,6 %). Akute Ischamien, Aneurysmen oder thrombembolische Ereignisse wurden bei

23 Patienten (15,5 %) als Indikation zur Bypassanlage gestellit.

In Stadium I11b fand bei 31 % der Frauen sowie bei 69 % der Manner eine Operation statt.
Vergleichbare Werte lieferte Stadium 11l mit 31,3 % Patientinnen und 68,8 % Patienten.
In Stadium IV wurde bei 37,1 % der Frauen sowie bei 62,9 % der Manner ein Venenby-

pass angelegt.

Der gro3te Unterschied in der Verteilung der Geschlechter fiel bei Patienten mit akuter
Ischamie bzw. sonstigen vaskularen Ereignissen auf. Nur 4,3 % waren weiblich, hinge-

gen 95,7 % mannlich.
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3.1.2.2 Einflussfaktor Stoffwechsel

Hier wurden die Risikofaktoren Diabetes mellitus Typ Il sowie Hyperlipidamie evaluiert.
Insgesamt 40 Patienten (27 %) hatten einen Diabetes mellitus, davon 21 nicht insulin-
pflichtig (52,5 %) und 19 insulinpflichtig (47,5 %).

In Stadium I1b bestand bei 14 von 58 Patienten (24,1 %) ein Diabetes mellitus. In diesem
Stadium dominierten die nicht insulinpflichtigen Patienten mit 17,2 % verglichen mit 6,9
% der insulinpflichtigen Diabetiker. In Stadium 1l zeigte sich &hnlich wie in Stadium llb
der prozentuale Anteil an Diabetikern mit 21,9 % des Gesamtkollektivs. In Stadium IV
hingegen befanden sich deutlich mehr Diabetiker im Gesamtkollektiv (42,9 %), davon

28,6 % insulinpflichtig versus 14,3 % nicht insulinpflichtig.

Prozentualer Anteil an Patienten mit Diabetes mellitus abhangig
vom pAVK Stadium

100

58----

PAVK II-  pAVK Ilb  pAVK Il = pAVK IV
\Y

mProzent 27 24,1 21,9 42,9

Abbildung 1: Anteil der Patienten mit Risikofaktor Diabetes in Abhéngigkeit des pAVK Stadiums
in Prozent

Das Vorliegen des Risikofaktors Hyperlipidamie stellte den drittgrof3ten Anteil am Ge-
samtkollektiv dar. Die Storung im Fettstoffwechsel war bei insgesamt 54 Patienten
(36,5 %) auffallig. Den gré3ten Anteil davon nahmen Patienten in Stadium IV mit 45,7 %
ein. In den weiteren pAVK Stadien wurden Werte zwischen 30,4 % und 36,5 % bestimmt.

Prozentualer Anteil an Patienten mit Hyperlipidamie abh&angig vom
pPAVK Stadium

100
50
o A & » D
PAVK llb-  pAVK b = pAVK Il PAVK IV
\%
mProzent 36,5 36,2 31,3 45,7

Abbildung 2: Anteil der Patienten mit Risikofaktor Hyperlipiddmie in Abhangigkeit des pAVK Sta-
diums in Prozent
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3.1.2.3 Einflussfaktor kardiovaskulares und renales System

In der Gesamtauswertung wurde als haufigster Risikofaktor die arterielle Hypertonie bei
109 Patienten (73,6 %) ermittelt. An zweiter Stelle folgte bei 67 Patienten (45,3 %) der
Nikotinabusus. In der Verteilung der beiden Einflussfaktoren auf die jeweiligen pAVK
Stadien fuhrte das Stadium llb mit 43 Hypertonikern (74,1 %) sowie 34 Rauchern
(58,6 %). Eine koronare Herzkrankheit lag bei 46 Patienten (31,1 %) vor. In der Aus-
gangskohorte wurde bei 16 Patienten (10,8 %) eine Niereninsuffizienz diagnostiziert.

3.1.2.4 Einflussfaktor gerinnungshemmende Medikation

Das Gesamtkollektiv erhielt basierend auf vorliegenden Grunderkrankungen im Verlauf
eine gerinnungshemmende Medikation. Zum Einsatz kamen Thrombozytenaggregati-
onshemmer sowie Antikoagulantien. Nur ein Patient bekam ein weiteres gerinnungs-
hemmendes Medikament (namentlich nicht in der Patientenakte erwéhnt). Dieses wurde

unter Sonstige aufgefihrt.

Der Grof3teil des Patientenkollektivs erhielt eine duale TAH (62,2 %), gefolgt von einer
Monotherapie mit ASS (20,9 %) bzw. Clopidogrel (5,4 %). Nur ein geringer Prozentsatz
wurde mit NOAK (4,7 %) oder Marcumar/Sonstige (6,8 %) behandelt. Als préaferierte Art

der Nachbehandlung lasst sich stadientibergreifend die duale TAH feststellen.

Verteilung der gerinnungshemmenden Medikation am
Gesamtkollektiv

100

80
60
40
Ay ay A&
0
Clopidogrel Duale TAH NOAK Marcumar/
Sonstige
= Prozent 20,9 5,4 62,2 4,7 6,8

Abbildung 3: Anteil der eingesetzten Gerinnungsmedikation am Gesamtkollektiv in Prozent
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3.1.2.5 Einflussfaktor GefaRabstrom

Im vorliegenden Patientengut wurde zusatzlich die Situation des GefalRabstroms ge-
nauer betrachtet. Der Blutfluss ist tGiber die A. tibialis anterior, A. tibialis posterior sowie
A. fibularis moglich. Aus der angefiigten Tabelle geht die Zuordnung der Patienten zur
Anzahl der Unterschenkelgefalie hervor. Zudem erfolgte eine Einteilung nach pAVK Sta-

dium.

Gefal- Anzahl der Patienten pAVK pAVK pAVK
abstrom | am Gesamtkollektiv Stadium llb Stadium IlI Stadium IV
1 65 (43,9 %) 12 11 29
2 27 (18,2 %) 15 8 2
3 56 (37,8 %) 31 13 4

Tabelle 5: GefalRabstrom mit Anteil am Gesamtkollektiv (in Prozent) und in Abh&ngigkeit des
pAVK Stadiums

Die Kreisdiagramme verdeutlichen eine Verminderung des Gefal3abstroms von drei Ge-
falen auf ein Unterschenkelgefall in zunehmendem pAVK Stadium.

STADIUM I1IB STADIUM Il STADIUM IV

m]l m2 m3 m]l m2 m3 m]l m2 m3

B2

25%

a) b) c)
Abbildung 4: Darstellung des Gefalabstroms in Abhéngigkeit von pAVK Stadium Ilb (a), Stadium
Il (b), Stadium IV (c) in Prozent

3.1.3 Spezielle Untersuchungen des Patientenkollektivs
3.1.3.1 Darstellung der ABI Mittelwerte

In Abbildung 5 sind die ABI Mittelwerte zum Zeitpunkt der Aufnahmeuntersuchung der
Patienten sowie nach Bypassanlage dargestellt. Im Gesamtkollektiv aller pAVK Stadien

stieg der ABI Mittelwert nach der Bypassanlage um 0,35.
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Ein vergleichbarer Anstieg des Verschlussdruckindex im Mittel konnte in Stadium Ilb um
0,31 sowie in Stadium IV um 0,34 erzielt werden. Der niedrigste praoperative Mittelwert
mit einem ABI von 0,35 lag in Stadium 11l vor. Durch Zunahme um 0,55 nach Bypassan-

lage erreichte der postoperative Mittelwert in diesem Stadium 0,9.

pAVK praop postop

Stadium MW SD MW SD

1-1v 0,52 0,29 0,87 0,27

lIb 0,53 0,20 0,84 0,27

i 0,35 0,23 0,90 0,24

v 0,54 0,34 0,88 0,31
MW: Mittelwert

SD: Standardabweichung

Tabelle 6: Mittelwerte und Standardabweichungen der Veranderungen der ABI Werte vor und
nach Bypassanlage

ABI Mittelwerte abh&ngig vom pAVK Stadium vor und nach
erfolgtem Eingriff

0,9
0,87 0,84 0,88
0,8
0,6 0,52 0,53 0,54
0 0,35
0' .

Stadium Ilb - IV Stadium IIb Stadium IlI Stadium IV

~

N

o

m ABI préoperativ.  ® ABI postoperativ

Abbildung 5: ABI Mittelwerte in Abhangigkeit des pAVK Stadiums praoperativ vs. postoperativ

3.1.3.2 Darstellung der Bypassverschlisse

Zum Ende des jeweiligen Nachuntersuchungszeitraums zeigte sich bei 85 % des Pati-
entenkollektivs eine priméare Offenheit. 15 % des Gesamtkollektivs erlitten innerhalb des
Beobachtungszeitraums einen Bypassverschluss. Der Anteil sowie die Art der Bypass-

verschlisse werden in folgendem Kreisdiagramm dargestellt.

Als Sofortverschluss wird der Zustand eines nicht durchgéngigen Bypasses innerhalb

von 24 Stunden nach Anlage bezeichnet. Bei 3 % des Patientenkollektivs traf dies zu.
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Ist ein Bypass innerhalb von 30 Tagen postoperativ verschlossen, wird dieses Ereignis
als Fruhverschluss angegeben. In 3 % der Falle bestatigte sich dieser Status.
9 % des Gesamtkollektivs erlitten nach mehr als 30 Tagen einen Verschluss des Venen-

bypasses. Diese Befunde werden als Spatverschluss zusammengefasst.

Anteil der Bypassverschlisse am Gesamtkollektiv

Sofortverschluss
3%
Frihverschluss
3%

Spatverschluss
9%

Abbildung 6: Anteil der Bypassverschliisse am Gesamtkollektiv in Prozent

In der nachfolgenden Abbildung wurden die unterschiedlichen Verschlussarten genauer
betrachtet und einem pAVK Stadium zugeordnet. Die meisten Sofortverschliisse waren
in Stadium IV einzuordnen. Frihverschliisse wurden lediglich in Stadium Ilb sowie IlI
verzeichnet. Mit funf von 14 Spatverschlissen (35,8 %) fihrte Stadium Ill. Patienten, die
im Verlauf einen Protheseninfekt oder ein Aneurysma bildeten, wurden unter Sonstige

zusammengefasst.

Anzahl der Bypassverschlisse abhangig vom
pAVK Stadium
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Abbildung 7: Anzahl der Bypassverschliisse in Abhangigkeit des pAVK Stadiums
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3.1.3.3 Darstellung der Eingriffe nach Bypassverschluss

Bei 22 Patienten des Gesamtkollektivs (14 %) erforderte der verschlossene Bypass ei-
nen Revisionseingriff zur Wiederherstellung der Funktionalitéat. Der Wechsel zu einem
Kunststoffbypass erfolgte in zehn Féllen (45,5 %). Eine Intervention mittels Angioplastie
wurde bei 18,2 % der verschlossenen Bypésse vorgenommen. Bei zwei Patienten
(9,1 %) wurde die Anastomose an ein neues Zielgefal angelegt, um die Revaskularisa-
tion zu gewahrleisten. Unter Sonstige wurden sechs Patienten (27,3 %) zusammenge-

fasst.

Art des Eingriffs nach Bypassverschluss
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Wechsel auf Angioplastie
alloplastischen Bypass

Abbildung 8: Eingriffe nach Bypassverschluss

Der nachfolgenden Tabelle sind die Ereignisse dieser Patientengruppe nach Bypassver-

schluss zu entnehmen.

Anschluss an neues
Zielgefal

10

Sonstige

Weitere Ereighisse nach Bypassverschluss Anzahl: 6
Patient lehnt weitere Therapie ab 1
Konservative Therapie 1
Amputation 2
Akute arterielle Thrombose mit Todesfolge 1
Keine Angabe in der Patientenakte 1

Tabelle 7: Ereignisse nach Bypassverschluss
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3.1.3.4 Darstellung der Anzahl der Amputationen

Im Krankheitsverlauf erfolgte bei 17 Patienten der Ausgangskohorte (11,5 %) eine Am-
putation an der betroffenen Extremitat. Bei 7,4 % der Patienten wurde lediglich bis zum
Vorfuld mit Erhalt der proximalen Extremitat amputiert (Minoramputation 64,7 %). Bei
4,1 % aller Patienten reichte die Minoramputation nicht aus. Hier war die Majoramputa-
tion der betroffenen Extremitat notwendig (35,3 %).

Insgesamt erfolgte die grof3te Anzahl an Amputationen in Stadium IV (n = 12) sowie in
Stadium Ill (n = 2). Bei akuten Ischamien wurden ebenso drei Amputationen durchge-

fuhrt. In Stadium Ilb gelangen die Revaskularisationen ohne jegliche Amputationen.

ANZAHL DER AMPUTATIONEN AM
GESAMTKOLLEKTIV

[e0]
S
—
© -
— [
GESAMTKOLLEKTIV MAJORAMUTATION MINORAMPUTATION
Abbildung 9: Anzahl der Amputationen am Gesamtkollektiv
3.2 Primare Offenheitsraten im Nachsorgezeitraum:

Statistische Analyse von Kaplan- Meier- Kurven

In dieser Arbeit wurden die primaren Offenheitsraten der Bypéasse allgemein sowie — un-
ter Berlcksichtigung der Zuordnung der Patienten — bestimmte Risikofaktoren unter-
sucht. Fir jede der folgenden Untersuchungen wurde nach einem Zeitraum von ein, zwei
und drei Jahren die kumulative Offenheit prozentual mit Standardabweichung ermittelt.
Die kumulative Offenheit wurde auf der y- Achse der folgenden Kaplan- Meier- Kurven
angegeben. Das verwendete Statistikprogramm erlaubte dabei nicht die Angabe in Pro-

zent. Daher sind die Angaben als Dezimalzahlen von 0 bis 1 vorhanden.
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Die zeitliche Erfassung erfolgte auf der x-Achse der nachfolgenden Kurven in Tagen.

Des Weiteren erfolgte fur jede Untersuchung im Anschluss an die graphische Darstel-
lung eine tabellarische Auflistung der Mittelwerte und Mediane mit jeweiligem Standard-
fehler und dem dazugehdérigen 95% Konfidenzintervall mit Unter- sowie Obergrenze. Die

Einheit der angegeben Werte erfolgte in Tagen.

3.2.1 Priméare Offenheit aller Bypasse
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Abbildung 10: Primére Offenheitsrate aller Bypasse

Die Abbildung zeigt die primare Offenheitsrate aller Bypasse. Alle pAVK Stadien sowie
jede mdgliche distale Anschlussposition wurden hier erfasst. Die primare Offenheit be-
trug nach einem Jahr 32,4 % * 3,8 %, nach zwei Jahren 19,6 % * 3,3 % und nach drei
Jahren 10,8 % + 2,6 %.

Mittelwert 2 Median
95%- 95%-
Konfidenzintervall Konfidenzintervall
Standard- Untere Obere Standard- | Untere Obere
Schatzer fehler Grenze Grenze Schatzer fehler Grenze Grenze
401,250 42,401 318,145 484,355 202,000 28,513 146,115 257,885

a. Die Schatzung ist auf die langste Uberlebenszeit begrenzt, wenn sie zensiert ist.

Tabelle 8: Mittelwert und Median fir die kumulative Offenheit aller Bypasse in Tagen
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3.2.1.1 Primare Offenheit aller Rekonstruktionen nach Position der distalen
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Abbildung 11: Primére Offenheitsrate in Abhangigkeit der Anschlussposition

Der Vergleich der primaren Offenheitsrate zwischen den 29 supragenualen Bypassen

(19,6 %), den 57 infragenualen Rekonstruktionen (38,5 %) sowie den 62 kruralen Ve-

nenbypéassen (41,9 %) ergab keinen signifikanten Unterschied mit p = 0,420.

Nach einem Jahr waren 37,9 % + 9,0 % der supragenualen Bypasse offen, nach zwei
Jahren 20,7 % + 7,5 % und nach drei Jahren 10,3 % + 5,7 %.

Die infragenualen Rekonstruktionen zeigten nach einem Jahr eine Offenheit von 36,8 %

+ 6,4 %, nach zwei Jahren von 21,1 % + 5,4 % sowie nach drei Jahren von 10,5 % + 4,1

%. Nach einem Jahr bestand bei 24,2 % + 5,4 % der kruralen Bypésse eine Durchgan-
gigkeit, nach zwei Jahren bei 16,1 % * 4,7 % und nach drei Jahren bei 9,7 % + 3,8 %.

Mittelwert 2

Median

95%-

Konfidenzintervall

95%-

Konfidenzintervall

Standard- | Untere Obere Standard- | Untere Obere

Position Schéatzer fehler Grenze | Grenze Schéatzer fehler Grenze | Grenze

Supra- 489,552 114,779 | 264,585 | 714,519 | 266,000 | 130,961 9,316 | 522,684
genual

Infra- 414,491 61,526 293,900 | 535,083 215,000 36,126 144,193 | 285,807
genual

Krural 347,774 64,878 220,614 | 474,935 143,000 50,744 43,543 | 242,457

Gesamt 401,250 42,401 318,145 | 484,355 202,000 28,513 146,115 | 257,885

a. Die Schatzung ist auf die langste Uberlebenszeit begrenzt, wenn sie zensiert ist.

Tabelle 9: Mittelwerte und Mediane fir die kumulative Offenheit in Abh&angigkeit der Anschluss-
position in Tagen
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3.2.1.2 Primare Offenheit aller Rekonstruktionen nach Stadium der pAVK
10 AVK Stadium
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Abbildung 12: Primére Offenheitsrate in Abhangigkeit des pAVK Stadiums

Verglichen wird hier die primare Offenheitsrate von 70 Bypassen von Patienten in Sta-
dium 1lb (47,3 %) mit 33 Bypassen von Patienten in Stadium Il (22,3 %) und 35 Bypé&s-
sen von Patienten in Stadium 1V (23,6 %) sowie 10 Bypassen von Patienten mit akuter
Ischamie (6,8 %). Hierbei zeigte sich kein signifikanter Unterschied bei p = 0,203.

Von allen Bypassen in Stadium llb waren nach einem Jahr 38,6 % * 5,8 % offen, nach
zwei Jahren 22,9 % + 5,0 % sowie nach drei Jahren 11,4 % + 3,8 %. Lag Stadium llI
zugrunde, zeigte sich eine primare Offenheit von 27,3 % * 7,8 % nach einem Jahr, von
15,2 % + 6,2 % nach zwei Jahren sowie von 6,1 % * 4,2 % nach drei Jahren. Bei allen
Bypassen in Stadium IV bestand eine Durchgéangigkeit von 25,7 % + 7,4 % nach einem
Jahr, von 20,0 % + 6,8 % nach zwei Jahren sowie von 11,4 % + 5,4 % nach drei Jahren.

Wurde eine akute Ischamie behandelt, waren 10,0 % £ 9,5 % der Bypasse nach einem

Jahr offen.
Mittelwert 2 Median
95%- 95%-

Konfidenzintervall Konfidenzintervall

pAVK Standard- | Untere Obere Standard- | Untere Obere
Stadium | Schatzer | fehler Grenze | Grenze | Schatzer fehler Grenze Grenze
IIb 446,929 | 60,062 | 329,206 | 564,651 | 200,000 | 82,097 39,089 | 360,911
111 366,424 | 78,328 |212,902| 519,946 [ 227,000 46,510 135,841 | 318,159
[\ 411,914 | 109,240 | 197,803 | 626,026 | 145,000 99,350 ,000 339,725
Akute 159,100 | 50,870 | 59,395 | 258,805 | 68,000 | 128,072 ,000 319,022

Ischédmie

Gesamt | 401,250 | 42,401 |318,145| 484,355 | 202,000 28,513 146,115 | 257,885

a. Die Schatzung ist auf die langste Uberlebenszeit begrenzt, wenn sie zensiert ist.

Tabelle 10: Mittelwerte und Mediane fiir die kumulative Offenheit in Abhangigkeit des pAVK Sta-
diums in Tagen
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3.2.1.3 Primare Offenheit aller Rekonstruktionen nach Gefalabstrom
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Abbildung 13: Primére Offenheitsrate in Abhangigkeit des GeféalRabstroms

Der Vergleich der primaren Offenheitsrate zwischen 65 Patienten mit Ein-Gefal3abstrom
(43,9 %) und 27 Patienten mit Zwei-Gefal3abstrom (18,2 %) sowie 56 Patienten mit Drei-
GefaRRabstrom (37,8 %) ergab keinen signifikanten Unterschied mit p = 0,535.

26,2 % + 5,5 % der Bypéasse von Patienten mit Ein-Gefal3abstrom waren nach einem
Jahr offen, 15,4 % + 4,5 % nach zwei Jahren sowie 7,7 % * 3,3 % nach drei Jahren.
Rekonstruktionen mit Zwei-GefaRRabstrom zeigten nach einem Jahr eine primare Offen-
heit von 37,0 % + 9,3 %, nach zwei Jahren von 18,5 % + 7,5 % und nach drei Jahren
von 11,5 % + 6,0 %. Bei 37,5 % + 6,5 % der Venenbypéasse von Patienten mit Drei-
GefalRabstrom bestand eine Durchgangigkeit nach einem Jahr, bei 25,0 % + 5,8 % nach

zwei Jahren sowie bei 10,7 % + 4,1 % nach drei Jahren.

Mittelwert 2 Median
95%- 95%-

Konfidenzintervall Konfidenzintervall

Gefal- Standard- | Untere Obere Standard- | Untere Obere
abstrom | Schétzer fehler Grenze | Grenze | Schéatzer fehler Grenze Grenze
1 351,554 63,456 [227,179] 475,928 | 175,000 29,366 117,442 232,558
2 438,704 109,407 | 224,266 | 653,142 | 215,000 | 110,775 ,000 432,119
3 440,875 66,627 [310,285| 571,465 | 231,000 | 48,642 135,663 | 326,337
Gesamt 401,250 42,401 |318,145] 484,355 | 202,000 28,513 146,115 257,885

a. Die Schatzung ist auf die langste Uberlebenszeit begrenzt, wenn sie zensiert ist.

Tabelle 11: Mittelwerte und Mediane fiir die kumulative Offenheit in Abhangigkeit des Gefai-
abstroms in Tagen
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3.2.1.4 Primare Offenheit aller Rekonstruktionen nach Verabreichung
unterschiedlich wirksamer Gerinnungshemmer
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Abbildung 14: Primére Offenheitsrate in Abhangigkeit der Gerinnungsmedikation

In Abbildung 14 erfolgte der Vergleich der primaren Offenheitsrate aller Bypasse zwi-
schen 31 Patienten unter ASS (20,9 %), 8 Patienten unter Clopidogrel (5,4 %), 7 Pati-
enten unter NOAK (4,7 %), 92 Patienten unter dualer TAH (62,2 %), 9 Patienten unter
Marcumar (6,1 %) sowie einem Patienten unter gerinnungshemmender Medikation un-

bekannter Genese (0,7 %). Es resultierte ein signifikanter Unterschied mit p = 0,009.

32,3 % + 8,4 % der Bypasse von Patienten unter ASS waren nach einem Jahr offen,
22,6 % + 7,5 % nach zwei Jahren sowie 9,7 % + 5,3 % nach drei Jahren.
Rekonstruktionen von Patienten unter Clopidogrel zeigten nach einem Jahr eine primére
Offenheit von 37,5 % + 17,1 %, nach zwei Jahren von 25,0 % * 15,3 % und nach drei
Jahren von 12,5 % + 11,7 %.

Venenbypdasse unter NOAK erfuhren einen Verschluss bereits vor dem ersten Jahr nach
Bypassanlage. Ebenso erfolgte dies bei Rekonstruktionen unter sonstiger Medikation.
Bei 32,6 % + 4,9 % der Bypasse von Patienten unter dualer TAH bestand eine Durch-
géngigkeit nach einem Jahr, bei 17,4 % + 4,0 % nach zwei Jahren sowie bei 8,7 % +
2,9 % nach drei Jahren.

Bypéasse von Patienten unter Marcumar waren nach einem Jahr mit 44,4 % + 16,6 %

offen, nach zwei Jahren mit 33,3 % + 15,7 % und nach drei Jahren mit 22,2 % + 13,9 %.
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Mittelwert 2 Median
95%- 95%-

Konfidenzintervall Konfidenzintervall

Gerinnungs- Standard- Untere Obere Standard- | Untere Obere

hemmer Schatzer fehler Grenze Grenze | Schatzer fehler Grenze | Grenze

ASS 399,032 [ 80,563 241,128 | 556,936 | 180,000 | 91,264 1,123 | 358,877

Clopidogrel | 400,375 | 162,187 82,489 718,261 | 144,000 | 123,744 ,000 | 386,538

NOAK 86,857 57,511 ,000 199,579 | 26,000 18,330 ,000 61,927

Duale TAH | 401,522 | 55,468 292,804 | 510,239 | 213,000 [ 20,622 | 172,581 | 253,419

Marcumar 693,556 | 238,682 225,739 | 1161,372 | 342,000 79,008 187,145 | 496,855
Sonstige 22,000 ,000 22,000 22,000 22,000

Gesamt 401,250 | 42,401 318,145 | 484,355 | 202,000 [ 28,513 | 146,115 | 257,885

a. Die Schatzung ist auf die langste Uberlebenszeit begrenzt, wenn sie zensiert ist.

Tabelle 12: Mittelwerte und Mediane fir die kumulative Offenheit in Abh&ngigkeit der Gerinnungs-
medikation in Tagen

3.2.2 Signifikante Ergebnisse der einzelnen pAVK Stadien

3.2.2.1 Primare Offenheit in Stadium Ilb abh&ngig vom Risikofaktor Diabetes
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Abbildung 15: Primare Offenheitsrate in Stadium Ilb in Abh&ngigkeit des Risikofaktors Diabetes

Der Vergleich der primaren Offenheitsrate aller Bypasse in Stadium llb zwischen 44
Nicht-Diabetikern (75,9 %) und 14 Diabetikern (24,1 %) ergab einen signifikanten Unter-
schied mit p = 0,025.
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34,1 % £ 7,1 % der Bypasse von Nicht-Diabetikern waren nach einem Jahr offen, nach
zwei Jahren 15,9 % + 5,5 % und nach drei Jahren 6,8 % + 3,8 %. Wider Erwarten bestand
bei 64,3 % + 12,8 % der Bypéasse von Diabetikern eine Durchgéngigkeit nach einem
Jahr, nach zwei Jahren eine Durchgangigkeit von 51,8 % + 13,3 % sowie nach drei Jah-
ren von 28,6 % + 12,1 %.

Mittelwert @ Median
95%- 95%-
Konfidenzintervall Konfidenzintervall
Standard- | Untere Obere Standard- | Untere Obere
Diabetes | Schétzer fehler Grenze | Grenze Schatzer fehler Grenze | Grenze
Nicht 387,864 67,024 | 256,496 | 519,231 193,000 69,649 56,488| 329,512
vorliegend

Vorliegend | 804,429 175,977| 459,515( 1149,343 782,000 304,010 186,141 | 1377,859

Gesamt 488,414 69,521 | 352,153 624,675 231,000 84,408 | 65,560 396,440
a. Die Schatzung ist auf die langste Uberlebenszeit begrenzt, wenn sie zensiert ist.

Tabelle 13: Mittelwerte und Mediane fir die kumulative Offenheit in Stadium llb in Abhangigkeit
des Risikofaktors Diabetes in Tagen

In den Stadien Il und IV lag kein signifikanter Unterschied bei der primaren Offenheits-
rate von Nicht-Diabetikern verglichen mit Diabetikern vor.

Kumulative Offenheit

Kumulative Offenheit

Tage Tage

a) b)

Abbildung 16: Primare Offenheitsrate in Stadium Il (&) und Stadium IV (b) in Abhangigkeit des
Risikofaktors Diabetes
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3.2.2.2

Primare Offenheit in Stadium Il abhéngig vom Risikofaktor
Hyperlipidamie
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Abbildung 17: Primére Offenheitsrate in Stadium Il in Abhangigkeit des Risikofaktors Hyperlipi-

damie

Verglichen wird hier die primére Offenheitsrate zwischen Bypéassen in Stadium Il von 22

Patienten ohne Hyperlipidamie (68,7 %) und 10 Patienten mit Hyperlipidamie (31,3 %).

Hierbei ergab sich ein signifikanter Unterschied mit p = 0,001.

40,9 % + 10,5 % der Bypasse von Patienten ohne Hyperlipidamie waren nach einem

Jahr offen, 22,7 % + 8,9 % nach zwei Jahren sowie 9,1 % * 6,1 % nach drei Jahren.

Bypassanlagen von Patienten in Stadium Il mit Hyperlipidamie zeigten bereits vor Ab-

lauf des ersten Jahres einen Verschluss.

Mittelwert @

Median

95%-

Konfidenzintervall

95%-

Konfidenzintervall

Hyper- Standard- Untere Obere Standard- | Untere Obere
lipidamie | Schétzer fehler Grenze Grenze Schétzer fehler Grenze | Grenze
Nicht 482,091 | 109,158 | 268,140 | 696,041 | 267,000 99,671 71,644 | 462,356
vorliegend
Vorliegend | 123,200 28,915 66,527 179,873 109,000 45,062 20,678 | 197,322
Gesamt 369,938 80,733 211,700 528,175 215,000 41,012 134,616 | 295,384

a. Die Schatzung ist auf die langste Uberlebenszeit begrenzt, wenn sie zensiert ist.

Tabelle 14: Mittelwerte und Mediane fir die kumulative Offenheit in Stadium IIl in Abhangigkeit
des Risikofaktors Hyperlipiddmie in Tagen
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In den Stadien IIb und IV ergab sich kein signifikanter Unterschied beim Vergleich der
primaren Offenheitsrate von Patienten ohne Hyperlipidamie mit der primaren Offenheits-

rate von Patienten unter Fettstoffwechselstérung.

Kumulative Offenheit
Kumulative Offenheit

Tage Tage

a) b)

Abbildung 18: Priméare Offenheitsrate in Stadium llb (a) und Stadium IV (b) in Abhéngigkeit des
Risikofaktors Hyperlipidamie

3.2.2.3 Primare Offenheit in Stadium Ill nach Position der distalen
Anastomose
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Abbildung 19: Primére Offenheitsrate in Stadium IIl in Abh&ngigkeit der Anschlussposition
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Der Vergleich der primaren Offenheitsrate zwischen zwei supragenualen Bypassen
(1,4 %), 14 infragenualen Rekonstruktionen (9,5 %) sowie 16 kruralen Venenbypéassen

(10,8 %) ergab einen signifikanten Unterschied mit p = 0,091.

Rekonstruktionen mit supragenualer Anschlussposition zeigten eine deutlich langere Of-
fenheit im Vergleich zu den anderen Anschlusspositionen, wobei diese Beobachtung
aufgrund der geringen Anzahl nicht als reprasentativ gelten kann und daher nur einge-
schrankt belastbar und verwertbar ist.

Bei den infragenualen Bypassen waren nach einem Jahr 35,7 % + 12,8 % und nach zwei
Jahren 14,3 % + 9,4 % offen. Der Bypassverschluss erfolgte bereits vor dem dritten Jahr
nach Anlage.

6,3 % * 6,1 % der kruralen Rekonstruktionen zeigten eine primare Offenheit nach einem
Jahr. In diesen Fallen ereignete sich der Verschluss bereits vor dem zweiten Jahr nach

Implantation.
Mittelwert @ Median
95%- 95%-
Konfidenzintervall Konfidenzintervall
Standard- | Untere Obere Standard- | Untere | Obere
Position Schatzer fehler Grenze | Grenze Schatzer fehler Grenze | Grenze
Supra- 1153,000 223,000 715,920| 1590,080 930,000
genual
Infra- 402,929 85,374 | 235,596 | 570,261| 255,000 48,642 | 159,663 | 350,337
| __genual
Krural 243,188 121,468 5,109 481,266 89,000 80,000 ,000 | 245,800
Gesamt 369,938 80,733 | 211,700| 528,175| 215,000 41,012 | 134,616 | 295,384

a. Die Schatzung ist auf die langste Uberlebenszeit begrenzt, wenn sie zensiert ist.

Tabelle 15: Mittelwerte und Mediane fur die kumulative Offenheit in Stadium 11l in Abh&ngigkeit
der Anschlussposition in Tagen
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In den Stadien lIb und IV ergaben sich keine signifikanten Unterschiede beim Vergleich

der primaren Offenheitsrate in supragenualer, infragenualer sowie kruraler Position.

Kumulative Offenheit
Kumulative Offenheit

Tage Tage

a) b)

Abbildung 20: Priméare Offenheitsrate in Stadium llb (a) und Stadium IV (b) in Abh&angigkeit der
Anschlussposition

3.2.2.4 Primare Offenheit in Stadium Il nach Verabreichung unterschiedlich
wirksamer  Gerinnungshemmer

MASS
—1Clopidogrel
INOAK
08 duale TAH
—1Marcumar
I sonstige
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Kumulative Offenheit

00
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Abbildung 21: Primare Offenheitsrate in Stadium Il in Abhangigkeit der Gerinnungsmedikation

In Abbildung 21 erfolgte der Vergleich der primaren Offenheitsrate zwischen Bypassen
in Stadium Il von zwei Patienten unter ASS (6,3 %) mit drei Patienten unter Clopidogrel
(9,4 %), zwei Patienten unter NOAK (6,3 %), 23 Patienten unter dualer TAH (71,9 %),
einem Patienten unter Marcumar sowie einem Patienten mit unbekannter Gerinnungs-

hemmung (6,3 %). Hierbei ergab sich ein signifikanter Unterschied mit p = 0,001.
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34,8 % £ 9,9 % der Bypasse von Patienten unter dualer TAH waren nach einem Jahr
offen, nach zwei Jahren 17,4 % + 7,9 % sowie nach drei Jahren 8,7 % = 5,9 %. Alle
weiteren Bypdasse in Stadium Il waren unter jeglicher gerinnungshemmenden Therapie

vor dem ersten Jahr nach Anlage verschlossen.

Mittelwert @ Median
95%- 95%-
Konfidenzintervall Konfidenzintervall
Gerinnungs- Standard- | Untere Obere Standard- | Untere Obere
hemmer Schatzer| fehler Grenze | Grenze Schéatzer fehler Grenze | Grenze
ASS 469,000 461,000 ,000| 1372,560 8,000
Clopidogrel 84,000 65,684 ,000 212,740 27,000 13,880 ,000 54,206
NOAK 13,500 12,500 ,000 38,000 1,000
Duale TAH | 460,609 99,923 | 264,760 656,457 258,000 28,748 | 201,654 | 314,346
Marcumar 5,000 ,000 5,000 5,000 5,000
Sonstige 22,000 ,000| 22,000 22,000 22,000
Gesamt 369,938 80,733 | 211,700| 528,175| 215,000 41,012 | 134,616 | 295,384

a. Die Schatzung ist auf die langste Uberlebenszeit begrenzt, wenn sie zensiert ist.

Tabelle 16: Mittelwerte und Mediane fir die kumulative Offenheit in Stadium 11l in Abh&ngigkeit
der Gerinnungsmedikation in Tagen

In den Stadien IllIb und IV zeigten sich keine signifikanten Unterschiede beim Vergleich
der primaren Offenheitsrate der Bypésse unter den einzelnen gerinnungshemmenden
Medikamenten.

Kumulative Offenheit
Kumulative Offenheit

a) b)

Abbildung 22: Primare Offenheitsrate in Stadium Ilb (a) und Stadium IV (b) in Abhangigkeit der
Gerinnungsmedikation

3.2.3 Weitere Risikofaktoren: Hypertonie und Nikotin
In den vergleichenden Analysen der beiden kardiovaskularen Risikofaktoren arterielle

Hypertonie sowie Nikotinabusus ergab die primére Offenheitsrate hinsichtlich des klini-
schen Stadiums bzw. der Lage der distalen Anastomose keinen signifikanten Unter-
schied.
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3.3 Zusammenfassung der Literatur

Im Folgenden werden die Ergebnisse zur primaren Offenheitsrate der Bypéasse aus den
ausgewahlten Vergleichsstudien sowie aus der eigenen Arbeit Ubersichtlich dargestellt
(s. hierzu Tabelle 17, S. 51 und 52).

Insgesamt wurden neun Studien zwischen 2006 und 2018 evaluiert, welche Aussagen
zur primaren Offenheitsrate nach Bypassanlage liefern. Dabei wurden die Ergebnisse
von insgesamt 988 Fallen aus den Vergleichsstudien mit den Resultaten der 148 implan-
tierten Bypassen der eigenen Studie verglichen.

Aus der Tabelle ist eine heterogene Nennung der Risikofaktoren der jeweiligen Studien
ersichtlich.

Die priméaren Offenheitsraten wurden groR3tenteils nach einem, zwei oder drei Jahren
angegeben. Dabei erfolgte in den ausgewahlten Studien eine Differenzierung der An-
schlussposition des Bypasses im Bereich des P1 Segments, des P3 Segments oder in

kruraler Position.
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Battaglia | Daenens | Dorigo Dorigo Neville Gessaroli | Uhl uhl Kaisar Isar
et al. et al. et al. et al. et al. et al. et al. et al. et al. Klinikum
2006 2009 2011 2012 2012 2015 2015 2017 2018 2022

Bypasse (n=) 37 110 133 394 50 33 109 76 46 148
Distale Anschluss- 12 P1 29 P1
position3 (n=) 37 P3 48 P3 45 P3 187 P3 76 P3 57 P3
50 K 88 K 207 K 50 K 33K 109 K 46 K 62 K
Alter (Jahre) 70 70,4 72,9 72,4 63 75,9 74 70,5 75 67,5
Manner? 27 77 82 294 31 20 77 49 28 106
(73) (70) (61) (75) (62) (60,6) (70,6) (64,5) (61) (71,6)
Frauent 10 33 51 100 19 13 32 27 18 42
(27) (30) (39) (25) (38) (39,4 (29,4) (35,5) (39) (28,4)
KHK? 15 na 51 133 na 22 39 38 16 46
(40) (38) (34) (66,7) (35,8) (50,0) (35) (31,1)
Hypertonie! 33 na 112 330 31 na 94 68 36 109
(90) (84) (84) (62) (86,2) (89,9) (78) (73,6)
Dyslipidamiet 26 na 69 188 na na na 37 15 54
(70) (52) (48) (48.,7) (33) (36,5)
Niereninsuffizienz? 12 na 20 47 9 4 33 21 10 16
(33) (15) (12) (18) (12,1) (30,3) (27,6) (22) (10,8)
Nikotin?t na 73 70 236 na na 34 34 19 préop 67
(66) (52,5) (60) (31,2) (44,7) (41) (45,3)
6 postop

(13)
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Diabetes mellitus Typ 2t | 17 na 133 161 30 14 56 33 26 40
(46) (100) (41) (60) (42,4) (51,4) (43,4) (57) (27,0)
21 (14,2)
NIDDM
19 (12,8)
IDDM
Primary Patency? (%) na na (32,4)2
1 Jahr (91) P1 (37,9) P1
(81,1) P3 | (72) P3 (75,3) P3 (36,8) P3
H;ggrisk: (69) K (86,0) K (84) K (77,5 K 87)K (24,2) K
(LOV\‘I r)isk:
(92,9)
Primary Patency? (%) na na na na na (19,6)2
2 Jahre (80) P1 (20,7) P1
(80,3) P3 | (72) P3 (21,1) P3
High risk: (64) K (71) K (78) K (16,1) K
(72,2)
Low risk:
(92,9)
Primary Patency? (%) na na na na na (10,8)2
3 Jahre (10,3) P1
(76) P3 (69) P3 (62,2) P3 (10,5) P3
(58) K B3)K (7)) K (68,2) K (67) K 9,77K
4 Jahre 4 Jahre

1 Anzahl; in Klammern prozentualer Anteil

2 Kumulative Offenheit

3 Distale Anschlussposition (P1 = supragenual, P3 = infragenual, K = krural)

na = nicht angegeben

Tabelle 17: Ubersicht und Zusammenfassung der einzelnen Risikofaktoren in verschiedenen Vergleichsstudien
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4. Diskussion

Die Implantation kniegelenkstberschreitender Bypéasse zum Extremitatenerhalt im Sta-
dium der chronisch kritischen Ischamie ist nach wie vor das bewéhrteste Verfahren.
Trotz erzielter Fortschritte sind die Behandlungsergebnisse aber weiterhin in reger Dis-
kussion. Vor allem die Art des verwendeten Bypassmaterials sowie der Einfluss von be-
stimmten Begleit- und Risikofaktoren spielen eine entscheidende Rolle fur die Offen-
heitsraten. In zahlreichen Studien wurden diese Zusammenhange untersucht [50-55].

Der Einsatz von autologem Material, insbesondere der Vena saphena magna, ist nach
wie vor Goldstandard zur Behandlung der chronisch kritischen Extremitatenischamie bei
kniegelenksiberschreitenden Bypéassen [44, 55-59]. Aus diesem Grund wurde diese ret-
rospektive Analyse im eigenen Patientenkollektiv der Praxis fur Gefal3chirurgie VCM
Minchen angelegt. Hier wurde die primare Offenheitsrate der Bypasse aus den Jahren
2008 his einschlie3lich 2017 in Abhangigkeit von verwendetem Bypassmaterial und be-

gleitenden Risikofaktoren mit den Ergebnissen vorliegender Studien verglichen.

Hierbei zeigten sich sowohl die demographischen Daten der Patienten als auch die Ver-
wendung der Bypasslokalisationen vergleichbar zu den bereits in der Literatur vorhan-

denen klinischen Analysen (s. hierzu Tabelle 8).

4.1 Literaturvergleich fur die Langzeitoffenheitsraten

In der fachspezifischen Forschungslandschaft finden sich zahlreiche Studien, welche
zum Vergleich sowie zur Bewertung der Offenheitsraten von Venenbypassen im zu un-
tersuchenden Patientenkollektiv genutzt werden kdnnen. Die Auswahl der herangezo-
genen Literatur wurde unter Bertlicksichtigung festgelegter Kriterien wie Langzeitoffen-
heitsraten und dem Vorliegen relevanter Risikofaktoren getroffen. Zudem wurden Stu-
dien selektiert, die direkte Vergleiche zwischen autologem Bypassmaterial (Vena sa-

phena magna) und unterschiedlichen Kunststoffbypassen analysieren.

Solche Untersuchungen wurden bereits in den 80er Jahren durchgefiihrt und sie sind
grundsatzlich weiterhin einschlagig, obgleich aufgrund verbesserter Materialien die Ver-
wendung von Kunststoff in der Bypasschirurgie zunehmend bessere Zahlen in der Lang-
zeitoffenheit liefert [37, 44, 55, 60, 61]. Die herangezogene Literatur der vorliegenden
Arbeit ist damit riickblickend bis einschlief3lich ins Jahr 2006 datiert.
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Im Jahr 2006 flhrten Battaglia et al. eine retrospektive, monozentrische Studie mit ins-
gesamt 74 infragenualen femoropoplitealen Bypassen durch. Hier wurden 37 Vena sa-
phena magna Bypéasse mit 37 Heparin-beschichteten DePTFE Propaten Bypassen ver-
glichen [62]. Das Gesamtkollektiv dieser Studie hatte ein durchschnittliches Alter von 70
Jahren und war damit nur unwesentlich alter als das eigene Patientenkollektiv. In der
Gruppe der Venenbypasse waren 27 mannliche Patienten (73 %) und zehn weibliche
Patienten (27 %). Die eigene Analyse wertete Ergebnisse von 57 infragenualen Venen-
bypassen aus. Die Geschlechterverteilung in der eigenen Studie entsprach der Vertei-
lung bei Battaglia et al.

Des Weiteren erfolgte eine Unterteilung in Subgruppen mit hohem bzw. niedrigem Risiko
fur Thrombosen im weiteren Verlauf. Der entscheidende Faktor hierbei war die Grol3e
und Anzahl der distalen AnschlussgefalRe. Die Subgruppenanalyse ermdglichte eine
préazisere Prognose hinsichtlich der Offenheitsraten. In der Venengruppe wurden 23 Pa-
tienten mit hohem Risiko und 14 Patienten mit niedrigem Risiko eingestuft, wobei sich
die Risikoklassifikation an der Anzahl der Unterschenkelgefaf3e orientierte. Es befanden
sich deutlich mehr Hochrisiko-Patienten (62,2 %) in der Venengruppe, die Propaten-

gruppe zeigte dagegen weniger Hochrisiko-Patienten (35,1 %).

Die Ein-Jahres-Offenheitsrate der Venenbypdasse aller Patienten lag bei 81,1 % vergli-
chen mit 78,4 % der alloplastischen Bypasse. Im zweiten Jahr ergab sich eine Durch-
gangigkeit der Bypasse von 80,3 % in der Venengruppe im Vergleich zu 75,6 % in der
Kunststoffgruppe. Diese Zahlen lagen deutlich Gber den von der vorliegenden Studie
ermittelten Offenheitsraten bei infragenualen Rekonstruktionen, die nach einem Jahr

36,8 % und nach zwei Jahren 21,1 % betrugen.

Die Ergebnisse hinsichtlich des GefaRabstroms als Indikator fir Hochrisiko-Patienten
zeigten ebenfalls deutliche Abweichungen von den hier ermittelten Werten. Bei Battaglia
et al. waren in der Hochrisiko-Gruppe die 23 Venenbypéasse nach einem Jahr mit 73,9 %
und nach zwei Jahren mit 72,1 % Uuberlegen (vgl. Propaten 46,2 % bzw. 40,0 %).

In der hier vorliegenden Studie wurden deutlich mehr Patienten mit Ein-GefalRabstrom
untersucht. Diese 65 Patienten des Gesamtkollektivs (43,9 %) zeigten Offenheitsraten
von 26,2 % nach einem Jahr und 15,4 % nach zwei Jahren. Mit 92,9 % erzielten die
Venenrekonstruktionen in der Niedrigrisiko-Gruppe nach einem Jahr sehr gute Ergeb-

nisse, dennoch lagen hier die Propaten-Prothesen knapp vorne (95,8 %).
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Diese Ergebnisse missen jedoch aus einer kritischen Perspektive betrachtet werden,
da die im Allgemeinen weniger Uberzeugenden Kunststoffprothesen einen Vorteil ge-
genuber der Rekonstruktion mit Vena saphena magna haben. Annahernde Werte wur-
den in den Niedrigrisiko-Gruppen nach zwei Jahren festgestellt (Vene: 92,9 %, Kunst-
stoff: 94,4 %).

Die Autoren verdeutlichten den Vorzug der Vene als Bypassmaterial bei Ein-Gefal3-
abstrom am Unterschenkel und bei praoperativer Notwendigkeit von Prostanoiden — vor
allem bei Patienten in pAVK Stadium IV. Ist eine adaquate Vene wegen mangelnder
Qualitat oder bereits durchgefuhrtem koronararteriellem Bypass nicht verfiuigbar, stellt
die Propatenprothese aber eine vielversprechende Alternative dar.

Die Ergebnisse der eigenen Studie in pAVK Stadium IV bei 35 Patienten der Gesamtko-
horte (23,6 %) zeigen — unabhangig von der Anschlussposition — eine Durchgéngigkeit
aller Venenbypasse von 25,7 % nach einem Jahr, von 20,0 % nach zwei Jahren sowie
von 11,4 % nach drei Jahren. In diesem Kontext ist insbesondere die medikamentdse
Nachbehandlung nicht ausreichend beleuchtet. Auch angesichts der deutlich verénder-
ten Nachbehandlungsregime ist davon auszugehen, dass die hier evaluierten Daten fiir

ein historisches Patientenkollektiv zutreffen [63].

Daenens et al. analysierten 2009 in einer gro3 angelegten, retrospektiven, nicht rando-
misierten Studie die Offenheitsraten von 110 Vena saphena magna Bypassen und 240
Heparin-beschichteten ePTFE Bypassen [64]. Das Gesamtkollektiv umfasste 70 %
mannliche (n = 77) und 30 % weibliche Patienten (n = 33). Diese Verteilung lag mit
71,6 % (n = 106) bzw. 28,4 % (n = 42) annahernd auch in den eigenen Daten vor. Be-
ziglich des Durchschnittsalters lie3 sich ein geringer Unterschied von 2,9 Jahren ver-

zeichnen, der fUr die Aussagekraft der Studie aber vernachlassigbar sein durfte.

In dieser Vergleichsstudie wurden die Anschlusspositionen genauer betrachtet und in 12
supragenuale (11 %), 48 infragenuale (44 %) sowie 50 krurale Bypasse (45 %) unter-
gliedert. Eine Aufschlisselung in Patientengruppen mit relevanten Risikofaktoren wurde

lediglich bezlglich des Nikotinkonsums vorgenommen.

Die Ein-Jahres-Offenheitsraten lagen nach Implantation eines Venenbypasses in supra-
genualer Position bei 91 %, in infragenualer Position bei 72 % und in kruraler Position
bei 69 %. Die Zwei-Jahres-Offenheitsraten betrugen jeweils 80 %, 72 % und 64 %.
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Damit bestand fur die primaren Offenheitsraten der ersten beiden Jahre kein signifikan-
ter Unterschied zwischen den Vena saphena magna Bypéassen und den eingesetzten

Kunststoffprothesen. Dies galt auch im Hinblick auf die Anschlussposition.

In den von dieser Studie erhobenen Daten wurden rund zweieinhalbmal so viele supra-
genuale Bypasse (n = 29) untersucht. Die Differenz der Bypasse mit infragenualer An-

schlussposition lag in der Analyse bei neun (Deanens et al. n = 48, Egamkul n = 57).

Bei kruraler Anschlussposition (n = 62) war eine Differenz von zwdlf Bypassen zu ver-
zeichnen (Deanens et al. n = 50, Egamkul n = 62). In der hiesigen Analyse fielen die
Werte zur Offenheit schlechter aus und lagen nach Implantation eines Venenbypasses
in supragenualer Position bei 37,9 %, in infragenualer Position bei 36,8 % und in kruraler
Position bei 24,2 % (bei Zwei-Jahres-Offenheitsraten von 20,7 %, 21,1 % und 16,1 %).

Der Risikofaktor Nikotinkonsum lag in der Vergleichsstudie mit 73 Patienten (66 %) hau-
figer vor als in der eigenen Untersuchung (n = 67, 45,3 % vom Gesamtkollektiv). Aus der
Studie gingen keine spezifischen Offenheitsraten hinsichtlich des Risikofaktors hervor.
Daten aus der vorliegenden Studie zeigten bei Rauchern nach einem Jahr priméare Of-
fenheitsraten von 35,6 % in Stadium llb, von 33,9 % in Stadium Ill und 31 % in Stadium
V.

Ein so nicht zu erwartendes Ergebnis lag in Stadium IIl vor. Raucher wiesen hier nach
einem, zwei und drei Jahren geringfligig bessere Offenheitsraten als Nichtraucher auf
(Raucher: 33,9 %, 20 %, 13,6 %; Nichtraucher: 31 %, 18,6 %, 6,8 %). Urséchlich daftr
konnte die bei Rauchern hohere Konzentration von Carboxyhamoglobin und Kohlenmo-
noxid sein, welche die Inhibition der glatten Muskelzellen und damit die Restenosebil-

dung beeinflusst. Diese Werte zeigten jedoch keine statistische Signifikanz [65].

In den Jahren 2011 und 2012 publizierten Dorigo et al. zwei grol3e retrospektive, multi-
zentrische, nicht randomisierte Studien [66, 67]. In der zuerst verdffentlichten Studie wur-
den Uber einen Zeitraum von acht Jahren insgesamt 313 Patienten im Stadium der kriti-
schen Extremitatenischamie und vorliegendem Diabetes mellitus in sieben italienischen

gefal3chirurgischen Zentren untersucht.

Das Gesamitkollektiv zeigte auch hier ein h6heres Durchschnittsalter (72,9 Jahre) vergli-
chen mit dem durchschnittlichen Alter aller Studienteilnehmer der vorliegenden Untersu-
chung (67,5 Jahre), unabhangig von pAVK Stadium und Anschlussposition. In der Ver-

gleichsstudie wurden 82 mannliche (61 %) und 51 weibliche Patienten (39 %) im Stadium
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der kritischen Extremitatenischamie untersucht. Die eigene Analyse zeigte unabhangig
von der Anschlussposition und dem pAVK Stadium eine Geschlechterverteilung der Ge-
samtkohorte von 71,6 % mannlichen Patienten (n = 106) und 28,4 % weiblichen Patien-
ten (n = 42).

Auch hier fand eine genauere Differenzierung der Anschlussposition statt. Die Bypas-
simplantation unterhalb des Kniegelenks erfolgte bei 133 Patienten mittels autologer
Vene (42,5 %), bei 180 Patienten wurden Heparin-beschichtete ePTFE Prothesen ein-
gesetzt (57,5 %). Unter den 133 Venenbypassen wurden 45 infragenuale und 88 krurale
Anastomosen durchgefuhrt.

In der Venengruppe zeigte die primare Offenheitsrate der infragenualen und kruralen
Bypasse gemeinsam ein signifikantes Ergebnis mit p = 0,03 nach vier Jahren. Diese lag
bei 63,5 %. Kunststoff lag im Vergleich bei 46,3 %. In der Subgruppen-Analyse zeigte
die Anastomose infragenual eine Offenheitsrate von 76 % nach vier Jahren (Kunststoff:
46,5 %). Dieses Ergebnis war statistisch signifikant mit p = 0,02. Wurde die krurale An-
schlussposition gewahlt, zeigte sich eine Offenheitsrate von 58 % nach vier Jahren
(Kunststoff: 45,8 %). Hier lag keine statistische Signifikanz mit p = 0,4 vor. Die Autoren
bekréaftigten damit abschlieBend die Uberlegenheit der autologen Vene hinsichtlich der

primaren Offenheit.

In der eigenen Studie wurden 14 infragenuale Venenbypasse (9,5 %) und 16 krurale
Rekonstruktionen (10,8 %) im Stadium der kritischen Extremitatenischamie (pAVK Sta-
dium Ill) untersucht. Die infragenualen Bypasse zeigten eine Offenheit von 35,7 % nach
einem Jahr und von 14,3 % nach zwei Jahren. Der Bypassverschluss erfolgte bereits
vor dem dritten Jahr nach Anlage. Bei den kruralen Rekonstruktionen bestand nach ei-
nem Jahr nur noch eine Offenheit von 6,3 %. In diesen Fallen ereignete sich der Ver-
schluss bereits vor dem zweiten Jahr nach Implantation. In der Vergleichsstudie Uber-
zeugten die infragenualen sowie die kruralen Bypasse hinsichtlich der Offenheit mit deut-

lich besseren Ergebnissen, sogar noch nach vier Jahren.

Im Gesamtkollektiv der multizentrischen Studien wiesen alle 133 Teilnehmer den Risi-
kofaktor Diabetes mellitus auf. Diese Anzahl an Diabetikern war um ein sechsfaches
grof3er als in der eigenen Untersuchungsgruppe (n = 22). Bei der eigenen Analyse waren
nur 40 Patienten des Gesamtkollektivs (27,0 %, alle pAVK Stadien eingeschlossen) von
der Erkrankung betroffen. 22 Patienten unter den 40 Diabetikern (55 %) befanden sich

zudem im Stadium der kritischen Extremitatenischamie (pAVK Stadium Il und IV).
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In pAVK Stadium Il waren Bypasse von Nicht-Diabetikern nach einem Jahr mit 35,6 %
und nach zwei Jahren mit 23,7 % offen. Bypasse von Diabetikern zeigten nach einem
Jahr eine Offenheit von 15,3 %. Im zweiten Jahr waren diese bereits verschlossen. In
pAVK Stadium IV waren 31 % der Bypasse von Nicht-Diabetikern nach einem Jahr offen,
nach zwei Jahren betrug der Wert 15,3 %. Lag ein Diabetes mellitus vor, zeigten sich

Offenheitsraten von 27,1 % nach einem und zwei Jahren.

In der hier vorgelegten Studie lieferte die Analyse in Stadium Ilb nicht zu erwartende
Ergebnisse. Die Untersuchung zur primaren Offenheit von 44 Nicht-Diabetikern (75,9 %)
und 14 Diabetikern (24,1 %) erbrachte in Stadium llb einen signifikanten Unterschied mit
p = 0,025. Bypasse von Nicht-Diabetikern waren nach einem Jahr mit 34,1 %, nach zwei

Jahren mit 15,9 % und nach drei Jahren mit 6,8 % offen.

Wider Erwarten bestand bei Diabetikern eine Durchgéngigkeit von 64,3 % der Bypasse
nach einem Jahr, von 51,8 % nach zwei Jahren sowie von 28,6 % nach drei Jahren.
Ahnliche Phanomene wurden bereits in der Herzchirurgie nach Bypassanlage beobach-
tet, wo sich in der Friihphase bessere Offenheitsraten bei Diabetikern zeigten [68].

Die im Folgejahr vertffentlichte zweite Studie von Dorigo et al. umfasste insgesamt 950
Patienten mit femoropoplitealen Bypassen unterhalb des Kniegelenks. 394 Patienten
(41,5 %) erhielten die Vena saphena magna als Bypassmaterial, bei 556 Patienten
(58,5 %) wurde Heparin-beschichtetes ePTFE verwendet.

Das durchschnittliche Alter der Venengruppe lag bei 72,4 Jahren. In der Analyse der
eigenen Arbeit waren die Patienten etwas jiinger. Das Durchschnittsalter des Gesamt-
kollektivs, unabhéngig von der Anschlussposition, betrug 67,5 Jahre. Unter den 394 Stu-
dienteilnehmern befanden sich 294 mannliche Patienten (75 %) und 100 weibliche Pati-
enten (25 %). Die Geschlechterverteilung der eigenen Gesamtkohorte, unabhangig von
der Anschlussposition, lag bei 71,6 % mannlichen (n = 106) und 28,4 % weiblichen Pa-
tienten (n = 42).

Auch diese Vergleichsstudie bestatigte hinsichtlich der primé&ren Offenheit ein &hnliches
Resultat. In der Venengruppe zeigte die primare Offenheitsrate nach vier Jahren ein sig-
nifikantes Ergebnis mit p = 0,004. Diese lag bei 61 % (Kunststoff: 44,5 %). Die Differen-
zierung der Anschlussposition lieferte bei 187 infragenualen Venenbypassen eine Of-
fenheit von 69 % nach vier Jahren (Kunststoff: 45,2 %). Hier lag ein hoch signifikantes

Ergebnis mit p < 0,001 vor.
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Bei 207 kruralen Anastomosen zeigte sich ein signifikantes Ergebnis mit p = 0,04. Die
Offenheitsrate lag bei 53 % nach gleichem Zeitraum (Kunststoff: 39 %). Wurden hinge-
gen die sekundare Offenheitsrate und der Extremitatenerhalt betrachtet, lieferten Hepa-

rin-beschichtete Prothesen vergleichbare Ergebnisse.

In die Studie wurden alle pAVK Stadien miteinbezogen. Die zuvor verdffentlichte Studie
konzentrierte sich ausschlie3lich auf die kritische Extremitatenischamie. Dies ermog-
lichte einen besseren Vergleich mit den eigenen Daten. Die infragenualen Rekonstrukti-
onen zeigten nach einem Jahr eine Offenheit von 36,8 %, nach zwei Jahren von 21,1 %
sowie nach drei Jahren von 10,5 %, unabh&ngig vom pAVK Stadium.

Bei den kruralen Bypassen bestand nach einem Jahr eine Offenheit von 24,2 %, nach
zwei Jahren von 16,1 % und nach drei Jahren von 9,7 %, ebenfalls unabh&ngig vom
jeweiligen pAVK Stadium. Auch hier zeigten die hier vorgelegten Ergebnisse eine gerin-
gere Langzeitoffenheitsrate im Vergleich zu den erwahnten Studien.

Neville et al. hingegen bewerteten 2012 die primaren Offenheitsraten ihrer retrospekti-
ven, monozentrischen Studie von insgesamt 112 kruralen Bypassimplantationen mit au-

tologem sowie alloplastischem Material als vergleichbar [69].

Das durchschnittliche Alter der Venengruppe lag bei 63 Jahren. In der Analyse der vor-
liegenden Arbeit waren die Patienten etwas alter. Das Durchschnittsalter des Gesamt-
kollektivs, unabhéngig der Anschlussposition, betrug 67,5 Jahre. In der Vergleichsstudie
wurden 50 krurale Venenbypasse untersucht, darunter waren 31 ménnliche (62 %) und
19 weibliche Patienten (38 %). Die eigene Analyse wertete Ergebnisse von 62 kruralen
Venenbypassen aus, was 41,9 % der Gesamtkohorte abbildet (n = 148). Die Geschlech-
terverteilung des Gesamtkollektivs, unabhangig der Anschlussposition, zeigte 71,6 %
mannliche Patienten (n = 106) und 28,4 % weibliche Patienten (n = 42).

Die Offenheitsrate bei Neville et al. war bei 50 Patienten mit Venenbypass nach einem
Jahr mit 86,0 % angegeben. Wurden Heparin-beschichtete Kunststoffprothesen verwen-
det, zeigte sich eine primare Offenheit von 75,4 % bei 62 Patienten. In der vorliegenden
Arbeit war nach einem Jahr eine Offenheitsrate von 24,2 % bei kruraler Anschlussposi-

tion zu verzeichnen.

Die Autoren zeigten, dass die Risikofaktoren Niereninsuffizienz (ESRD) und trophische
Storungen, insbesondere nicht heilende Ulcera, die Ein-Jahres-Offenheitsrate in der Ge-

samtkohorte verringerten. Dies wurde besonders bei den Werten zur Offenheit deutlich,
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die bei vorliegender Niereninsuffizienz nach einem Jahr 57,1 % betrugen. Der Anteil

ohne Risikofaktor der Niereninsuffizienz belief sich dagegen auf 83,2 %.

Bei 18 % des Gesamtkollektivs (n = 9) lag eine weit fortgeschrittene Funktionsstérung
der Niere vor. In der eigenen Arbeit wurde bei 16 Patienten (10,8 %) eine Niereninsuffi-
zienz im Endstadium diagnostiziert. Aufgrund der geringen Fallzahlen war eine statisti-

sche Evaluierung im eigenen Patientenkollektiv nicht moglich.

Trophische Stérungen wurden in der Vergleichsstudie bei 35 Patienten festgestellt. Da-
bei waren 22 Patienten von nicht heilenden Ulcera (44,0 %) und 13 Patienten von Gan-
granen (26,0 %) betroffen. Die Ein-Jahres-Offenheitsrate lag bei kruraler Anschlusspo-
sition und Patienten mit Ulcera bei 72,9 %. Bei Patienten mit Gangrénen und kruraler
Bypassanlage lag die Offenheitsrate bei 71,4 %.

In der eigenen Studie befanden sich 35 Patienten der Gesamtkohorte (n = 148) in pAVK
Stadium 1V (23,6 %). Eine Differenzierung zwischen Ulcus und Gangran wurde nicht
durchgefuhrt. Bei allen Bypassen in Stadium IV, unabhéangig der Anschlussposition, be-
stand eine Durchgangigkeit von 25,7 % nach einem Jahr, von 20,0 % nach zwei Jahren

sowie von 11,4 % nach drei Jahren.

Im Jahr 2015 verglichen Gessaroli et al. femorokrurale Rekonstruktionen in einer retro-
spektiven, monozentrischen Studie. Hierbei wurden 33 Vena saphena magna Bypésse

und 41 Heparin-beschichtete PTFE Bypasse untersucht [70].

Das Gesamtkollektiv mit einem Durchschnittsalter von 75,9 Jahren umfasste 60,6 %
mannliche (n = 20) sowie 39,4 % weibliche Patienten (n = 13). In der selbstverfassten
Studie wurden insgesamt 106 Manner (71,6 %) und 42 Frauen (28,4 %), unabhangig
von der Anschlussposition, untersucht. Das durchschnittliche Alter der Gesamtkohorte
(n = 148) lag bei 67,5 Jahren.

Die Studie ermittelte primare Offenheitsraten bei Venenbypassen von 84 % nach einem
Jahr und von 71 % nach zwei sowie drei Jahren. In der Vergleichsgruppe war eine Durch-
gangigkeit des Kunststoffbypasses von 84 %, 80 % und 70 % in den entsprechenden
Jahren zu verzeichnen. Solche vergleichbaren Werte lagen ebenso in der Analyse zum
Extremitatenerhalt (Vene: 84 %, 75 %, 75 %; Kunststoff: 87%, 87%, 76 %) und dem
Patiententberleben (Vene: 87 %, 73 %, 65 %; Kunststoff: 87 %, 75 %, 75 %) in den

jeweiligen Gruppen nach ein, zwei und drei Jahren vor.
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Die kritische Evaluierung der Daten dieser Studie zeigt hinsichtlich der Verwendung des
Bypassmaterials keine eklatanten oder nennenswerten Unterschiede. Die Autoren ver-
wiesen auch auf die Notwendigkeit gréRerer Studien und randomisierter Daten, um die
vergleichbaren Resultate ihrer Arbeit zu bestatigen. In der eigenen Studie wurden kon-
trastierend fast doppelt so viele femorokrurale Venenbypasse (n = 62) untersucht. Die
primare Offenheitsrate lag jeweils bei 24,2 %, 16,1 % und 9,7 % in den ersten drei Jah-
ren. Daten zum Extremitatenerhalt und zum Patientenliberleben wurden in der eigenen
Arbeit nicht berlcksichtigt.

In den Jahren 2015 und 2017 vertffentlichten Uhl et al. zwei retrospektive, monozentri-
sche Vergleichsanalysen von insgesamt 198 kruralen Venen- und Kunststoffoypédssen
und 151 femoropoplitealen P Il Bypassen aus autologem oder alloplastischem Material
[54, 71]. In der ersten Studie ergaben sich primare Offenheitsraten der 109 kruralen Ve-
nenbypasse im Stadium der kritischen Extremitatenischamie von 77,5 % nach einem
Jahr und 68,2 % nach drei Jahren. In der Vergleichsgruppe mit 89 Heparin-beschichte-
ten PTFE Bypassen waren nach drei Jahren lediglich 34,1 % der Bypasse durchgangig.

In der eigenen Arbeit wurden mit 16 kruralen Venenbypassen (10,8 %) im Stadium der
kritischen Extremitatenischamie (pAVK Stadium Ill) deutlich weniger Félle analysiert.
Hier zeigte sich eine primare Offenheitsrate von 6,3 % nach einem Jahr. Bereits im zwei-

ten Jahr nach Bypassimplantation erfolgte der Verschluss.

Das Gesamtkollektiv dieser Studie hatte ein durchschnittliches Alter von 74 Jahren. In
der Analyse der eigenen Arbeit waren die Patienten im Durchschnitt jiinger (67,5 Jahre),
unabhangig der Anschlussposition. Es wurden 77 mannliche (70,6 %) und 32 weibliche
Patienten (29,4 %) mit kruraler Bypassanlage untersucht. Die Geschlechterverteilung
spiegelte sich in der eigenen Arbeit mit 71,6 % mannlichen Patienten (n = 106) und
28,4 % weiblichen Patienten (n = 42) wider. Hier wurden jedoch alle Anschlusspositionen
und alle pAVK Stadien berticksichtigt.

Erfolgte die distale Anastomose im P Il Segment (Studie 2) im Stadium der kritischen
Extremitatenischamie, konnten primare Offenheitsraten von 75,3 % im ersten Jahr und
62,2 % im dritten Jahr bei 76 Venenbypassen verzeichnet werden. Im Vergleich dazu
wurden die Offenheitsraten bei Einsatz von 75 Heparin-beschichteten PTFE Prothesen
mit 73,6 % und 51,7 % ermittelt.
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Auch hier lagen in der eigenen Studie deutlich weniger infragenuale Rekonstruktionen
(P 1) im Stadium der kritischen Extremitatenischamie (pAVK Stadium l1ll) vor. Die 14
Venenbypdasse zeigten eine primare Offenheitsrate von 35,7 % und 14,3 % in den ersten

beiden Jahren. Der Bypassverschluss erfolgte hier bereits im dritten Jahr nach Anlage.

Das Gesamtkollektiv der Studie mit einem Durchschnittsalter von 70,5 Jahren umfasste
64,5 % mannliche (n = 49) sowie 35,5 % weibliche Patienten (n = 27). In der eigenen
Arbeit wurden insgesamt 106 Méanner (71,6 %) und 42 Frauen (28,4 %), unabhangig von
der Anschlussposition und des pAVK Stadiums, untersucht. Das durchschnittliche Alter
der Gesamtkohorte (n = 148) lag bei 67,5 Jahren.

Die Autoren bekraftigten insgesamt den Einsatz von autologem Material. Dieses lieferte
in der ersten Studie signifikant bessere Ergebnisse hinsichtlich der Offenheitsraten, des
Uberlebens und des Extremitatenerhalts nach einem Jahr sowie nach drei Jahren. In der
zweiten Studie waren lediglich die Resultate zum Extremitatenerhalt signifikant besser
(Vene: 90 %; Kunststoff: 62,9 %). In beiden Studien stellte die Vene, unabhangig der
Anschlussposition, die erste Wahl als Bypassmaterial dar. Die Verwendung von Heparin-
beschichteten PTFE Prothesen zeigte eine akzeptable Alternative auf. Auch die hiesigen
Daten zeigen hinsichtlich der Verwendung des Bypassmaterials vergleichbare Ergeb-

nisse.

Kaisar et al. entwickelten 2018 eine retrospektive und vergleichende Follow-up Studie,
die Uber einen Zeitraum von 15 Jahren Langzeitoffenheitsraten von 46 krural implantier-
ten Vena saphena magna Bypéassen und 62 Heparin-beschichteten PTFE Bypassen un-
tersuchte [72]. Das Gesamtkollektiv dieser Studie hatte ein durchschnittliches Alter von
75 Jahren. In der Analyse der eigenen Arbeit waren die Patienten jiunger. Das Durch-
schnittsalter betrug 67,5 Jahre, unabhangig von der Anschlussposition. Die Geschlech-
terverteilung des Gesamtkollektivs lag bei 71,6 % Méannern (n = 106) und 28,4 % Frauen
(n = 42). Kaisar et al. untersuchten 28 mannliche (61 %) und 18 weibliche Patienten
(39 ).

Die priméaren Offenheitsraten in der Venengruppe waren mit 87 %, 78 %, 67 % und 61 %
in den ersten vier Jahren angegeben. Ahnlich verhielten sich die Offenheitsraten bei
Einsatz von alloplastischem Material (85 %, 71 %, 64 %, 57 %). Vergleichbar gute Werte
lieferten nach vier Jahren auch die sekundaren Offenheitsraten sowie die Ergebnisse
zum Extremitatenerhalt. Die Fallzahl war in der eigenen Studie mit 62 kruralen Venen-

bypassen hoher. Hier zeigten sich aber deutlich niedrigere priméare Offenheitsraten von
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24,2 %, 16,1 % und 9,7 % in den ersten drei Jahren. Sekundare Offenheitsraten und

Daten zum Extremitatenerhalt wurden in der eigenen Arbeit nicht ermittelt.

Daruber hinaus legte die Studie von Kaisar et al. einen Fokus auf die OP-Dauer und die
Lange des Krankenhausaufenthalts. Beides waren entscheidende Faktoren, welche die
Auswahl des Bypassmaterials vor allem bei multimorbiden Patienten mitbestimmten. Mit
einer durchschnittlichen OP-Dauer von 196 = 34 min. und einem Krankenhausaufenthalt
von 5,2 + 2,3 Tagen profitierten in diesem Fall Patienten mit Kunststoffbypass (vgl. Vene:
287 £ 65 min.; 7,5 + 3,6 Tage).

Ein Vergleich zur eigenen Studie war hier nicht moglich, da diese beiden Fragestellun-
gen keine Studienendpunkte markierten. Die Studie ist zudem insgesamt kritisch zu hin-
terfragen, da der Patienteneinschluss insgesamt tiber einen extrem langen Zeitraum er-
folgte und die Anzahl der Patienten fiir den gewdahlten Beobachtungszeitraum nur sehr
gering ist. In Zusammenschau der Ergebnisse wurde bei fehlendem autologem Material

der Einsatz von Kunststoffprothesen beflrwortet.

Als Pradiktoren fur einen moglichen Bypassverschluss wurden die Risikofaktoren aktu-
eller Nikotinkonsum und schlechter Gefal3abstrom am Unterschenkel hervorgehoben.
Sechs Patienten (13 %) waren aktuell Raucher. Bei 19 Studienteilnehmern (41 %) war

Nikotinkonsum in der Vorgeschichte bekannt.

Der Risikofaktor GefaRabstrom verteilte sich auf 46 krurale Venenbypasse wie folgt: Bei
12 Patienten lag ein Ein-Gefallabstrom (26 %) vor, bei 14 Patienten war immerhin noch
ein Zwei-Gefalabstrom am Unterschenkel (30 %) zu verzeichnen. In der eigenen Studie
hatten 65 Patienten (43,9 %) des Gesamitkollektivs (n = 148), unabhé&ngig von der An-
schlussposition, lediglich ein perfundiertes Unterschenkel-Gefal3. 27 Studienteilnehmer
(18,2 %) wiesen zwei Gefalie zum Abstrom am Unterschenkel auf (18,2 %).

Rekonstruktionen mit Zwei-GefalRabstrom zeigten in der eigenen Studie nach einem
Jahr eine primare Offenheit von 37,0 %, nach zwei Jahren von 18,5 % und nach drei
Jahren von 11,5 %. Deutlich schlechtere Offenheitsraten wurden bei Ein-GefalRabstrom
im gleichen Zeitintervall festgestellt (26,2 %, 15,4 %, 7,7 %). Diese Daten bezogen sich

auf alle Anschlusspositionen.

Die Evaluierung der vorliegenden Studien zeigt insgesamt &hnliche Ergebnisse im

Follow-up der operierten Patienten, dennoch besteht weiterhin das Problem des Ver-
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gleichs retrospektiver Studien. Obgleich die Patientenkollektive in ihrer demographi-
schen Zusammensetzung ahnlich sind, zwingen sich insbesondere in der Definition des
operativen Vorgehens doch Unterschiede auf, welche die Vergleichbarkeit einschran-
ken. Ebenso zeigen sich oftmals nur dirftige Informationslagen zur Nachbehandlung der
Patienten, insbesondere unter Berlicksichtigung medikamentdser begleitender Thera-

pien.

4.2 Gerinnungshemmende Medikation aktuell

Im deutschen Arzteblatt vom August 2021 analysieren Hardung et. al mit ihrer Uber-
sichtsarbeit zur ,antithrombotischen Therapie der peripheren arteriellen Verschluss-
krankheit® [63] die verschiedenen therapeutischen Mdglichkeiten nach endovaskularer
sowie chirurgischer Revaskularisation. Dieser Artikel veranschaulicht die Relevanz so-
wie die stetige Weiterentwicklung der optimalen antithrombotischen Therapie. Dariiber
hinaus wird ein Therapieschema als Orientierungshilfe fur die praktische Umsetzung vor-

geschlagen [63].

Die deutsche Leitlinie empfiehlt im symptomatischen Stadium der pAVK (Claudicatio in-
termittens, Ruheschmerz, Ulcus und Gangran) zur Sekundarpréavention kardiovaskula-
rer Ereignisse eine antithrombotische Therapie mittels TAH. Hierbei werden ASS und
Clopidogrel gleichwertig eingesetzt [5]. In der eigenen Studie erhielten 31 Patienten des
Gesamtkollektives (20,9 %) ASS und 8 Patienten (5,4 %) Clopidogrel.

In den ersten drei Jahren nach Bypassanlage waren hier die priméren Offenheitsraten
aller pAVK Stadien unter Gabe von Clopidogrel tiberlegen (Clopidogrel: 37,5 %, 25,0 %,
12,5 %; ASS: 32,3 %, 22,6 %, 9,7 %).

Dem Stadium der kritischen Extremitatenischamie (Stadium IIl) wurden in der eigenen
Studie zwei Patienten unter ASS (1,4 %) und drei Patienten unter Clopidogrel (2,0 %)
zugeteilt. Hier zeigten sich keine zufriedenstellenden Ergebnisse hinsichtlich der pri-
maren Offenheitsrate. In beiden Subgruppen waren die Bypéasse bereits im ersten Jahr
verschlossen. Positivere Ergebnisse waren unter dualer TAH bei 23 Patienten in Sta-
dium 111 (15,5 %) zu verzeichnen. Die primaren Offenheitsraten lagen in den ersten drei
Jahren bei 34,8 %, 17,4 % sowie bei 8,7 %. Dies verdeutlicht, vor allem in fortgeschrit-
tenen Stadien der pAVK, die Notwenigkeit einer Erweiterung der antithrombotischen

Therapie.
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Ziel dieser medikamentdsen Behandlung ist eine Verringerung des Risikos von kardi-
ovaskularen (MACE) sowie schweren extremitatenbezogenen Ereignissen (MALE).
Dazu zahlen u.a. Myokardinfarkte, Apoplex, akute Extremitatenischamien und vaskular

bedingte Majoramputationen.

Als Folge der zugrundeliegenden generalisierten Arteriosklerose manifestiert sich neben
der pAVK héaufig eine Erkrankung der koronaren sowie zerebralen Gefal3e. Unter allen
pAVK Patienten weisen mindestens 28 % eine KHK und 10 % ein zerebrovaskulares
Krankheitsbild auf [8]. Im untersuchten Gesamtkollektiv der eigenen Studie war die KHK
als Komorbiditat mit 46 % noch deutlicher.

Die pAVK ist ein stark pradiktiver Indikator fur kardio- und zerebrovaskulare Ereignisse.
Diese wiederum bestimmen maf3geblich die Morbiditat und Mortalitét des Patienten. Der
genannte Zusammenhang sowie der Einfluss der eingesetzten antithrombotischen The-
rapie werden in zahlreichen Studien untersucht [73-77]. Verglichen mit einer gesunden
Vergleichspopulation haben pAVK Patienten ein dreifach héheres Risiko, an einem kar-
diovaskularen Ereignis zu versterben [13]. Dies verdeutlicht die Notwendigkeit einer op-
timal individuell abgestimmten Therapie, um die GefalZoffenheit nach einer Revaskulari-
sation zu erhalten und kardiovaskulare sowie extremitatenbezogene Ereignisse zu ver-

meiden.

Neben der antithrombotischen Therapie mit TAH wurde die Wirkung durch Intensivie-
rung mittels oraler Antikoagulantien untersucht. Diese bahnbrechenden Ergebnisse der
2020 veroffentlichten randomisierten, placebokontrollierten COMPASS-Studie zeigten
die Notwendigkeit der Kombination beider Medikamentengruppen. Primére Endpunkte
der Studie waren kardiovaskularer Tod, Apoplex und Myokardinfarkt.

Die Studienteilnehmer erhielten entweder ASS oder die Kombination aus niedrig dosier-
tem Rivaroxaban (2x 2,5 mg) und ASS (1x 100 mg) [78]. Im Vergleich zur ASS Mono-
therapie konnte hier das relative MACE Risiko um 28 % und das relative MALE Risiko
um 46 % reduziert werden [63]. Der Strategiewechsel wurde durch die im selben Jahr
publizierte VOYAGER-PAD-Studie nochmals bekraftigt. Auch hier galt die Kombinati-
onstherapie als wirksamer in der Pravention von kardiovaskularen Ereignissen als die
Monotherapie mit ASS [79].

In der eigenen Studie wurde bei 7 Patienten ein NOAK (4,7 %) verabreicht. Hier war die

Therapie bei alternativer Indikation zur Antikoagulation eingeleitet. Ursachlich war eine
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kardiale Vorerkrankung. Die primare Offenheitsrate nach Bypassanlage unter NOAK
zeigte jedoch kein zufriedenstellendes Ergebnis, da sich die Venenbypésse bereits vor
dem ersten Jahr nach Revaskularisation schlossen. Allerdings wurde hier lediglich eine
Monotherapie mittels NOAK eingesetzt und es wurden sehr geringe Fallzahlen unter-

sucht.

Der Einsatz einer intensivierten antithrombotischen Therapie bringt nach einer durchge-
fuhrten Revaskularisation aber nicht nur Nutzen, sondern erhéht auch das Blutungsri-
siko. Dieser Zusammenhang stellte sich in einer aktuellen systematischen Ubersicht und
Metaanalyse von Savarese et. al deutlich heraus. Die Erweiterung der TAH (ASS) in
Form der dualen TAH (ASS + Clopidogrel), unter zusatzlicher Gabe von NOAK (ASS +
Rivaroxaban), als auch die Anwendung einer alternativen TAH (Clopidogrel, Ticagrelor,
Picotamid, Vorapaxar) flhrten zu einer signifikanten Steigerung von Majorblutungen. Die
Amputationsrate, die periphere Revaskularisation sowie das Schlaganfallrisiko wurden
hingegen bei Eskalation der Therapie gesenkt [77].

Dieser Zusammenhang beider Risiken verdeutlicht, dass die Erweiterung der medika-
mentdsen Therapie eine kritische Abwagung zwischen individuellem Blutungsrisiko und
Ischamierisiko erfordert. Entscheidend fur die Auswahl der adaquaten Medikation bleibt
bei Eskalation bzw. Deeskalation der antithrombotischen Therapie die individuelle An-
passung, das Miteinbeziehen von Vorerkrankungen in die Abwégung sowie die regel-

maRige Evaluation des Nutzen-Risiko-Verhaltnisses.

Angesichts der Vielzahl neuer medikamentdser Regime der Nachbehandlung von By-
passanlagen ist es wichtig, die Evidenz zur Frage der Verschlussprophylaxe zu verbes-
sern. Hierzu ist es notwendig, dass retrospektive Analysen weiterhin durchgefihrt wer-
den, um die differenzierte Indikationsstellung der medikamentésen Nachbehandlung
nach Bypassmaterial und Lokalisation der distalen Bypassanastomose evidenzbasiert

stellen zu kénnen.
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4.3 Kritische Bewertung der eigenen Arbeit

Bei der vorliegenden Studie handelt sich um eine retrospektive Analyse von Patienten-
daten, welche aus verschiedenen Patientendaten zusammengefasst wurden. Obgleich
die Erhebung der Daten unter sorgfaltigen Bedingungen durchgefuhrt wurde, weist die
retrospektive Erhebung Mangel auf. Zum einen ist die Auswertung der vorliegenden Pa-
tientendaten aufgrund fehlender Informationen schwierig, zum anderen ist auch die Be-
wertung von Ereignissen fehleranfallig. Die Nachsorge ist hinsichtlich der Patienten
Compliance oftmals liickenhaft, insbesondere wenn der Patient nicht mehr in der behan-

delnden Klinik erscheint.

Auch fir die direkte Vergleichbarkeit der Patienten ist die Datengrundlage oft diirftig, da
die primére Evaluierung vor dem Eingriff nicht standardisiert war und daher oftmals re-
levante Daten nur lickenhaft oder gar nicht vorhanden waren. Auch in der Entschei-
dungsfindung zum Bypassmaterial sind die notwendigen Informationen nur lickenhaft

vorhanden und retrospektiv nicht mehr zu erheben.

AbschlieRend zeigt sich auch gerade in der Veranderung der medikamentésen Nachbe-
handlung eine Schwache der retrospektiven Evaluierung, da sich hier eher ein histori-
sches Patientenklientel abbildet und der Informationsgehalt fiir die aktuelle Therapie nur

eingeschrankt aussagekraftig ist.



Literaturverzeichnis 68

Literaturverzeichnis

[1]

[2]

[3]

[4]

[5]

[6]

[7]

[8]
[9]

[10]

[11]

[12]

[13]

[14]

[15]

G. Herold, "Innere Medizin 2022," in Innere Medizin 2022: De Gruyter,
S.806-809, 2021.

H. Lawall, C. Diehm, U. Hoffmann, and H. Reinecke, "[Update PAVK:
Epidemiology, comorbidity and prognosis of peripheral arterial obstructive
disease]," Dtsch Med Wochenschr, vol. 140, no. 24, pp. 1798-802, Dec
2015.

R. L. Hardman, O. Jazaeri, J. Yi, M. Smith, and R. Gupta, "Overview of
classification systems in peripheral artery disease,”" Semin Intervent
Radiol, vol. 31, no. 4, pp. 378-88, Dec 2014.

Wikipedia. ,Periphere arterielle Verschlusskrankheit. Bearbeitungsstand:
23. April 2022, 12:10 UTC. URL:
https://de.wikipedia.org/w/index.php?title=Periphere_arterielle_Verschlus
skrankheit&oldid=222299686 (Abgerufen: 18. Juni 2022, 09:01 UTC)

H. Lawall, P. Huppert, and G. Rumenapf, "S3-Leitlinie zur Diagnostik,
Therapie und Nachsorge der peripheren arteriellen Verschlusskrankheit,"
Deutsche Gesellschaft fur Angiologie und Deutsche Gesellschaft fur
GefaBmedizin, vol. 30, S.18-135, 2015.

J. Kersting, L. Kamper, M. Das, and P. Haage, "Guideline-Oriented
Therapy of Lower Extremity Peripheral Artery Disease (PAD) - Current
Data and Perspectives,” Rofo, vol. 191, no. 4, pp. 311-322, Apr 2019.
Leitliniengerechte Therapie der PAVK - Aktuelle Studienlage und Ausblick.
R. Ramos et al., "Prevalence of symptomatic and asymptomatic peripheral
arterial disease and the value of the ankle-brachial index to stratify
cardiovascular risk," Eur J Vasc Endovasc Surg, vol. 38, no. 3, pp. 305-
11, Sep 2009.

C. Cetin and I. Baumgartner, "Die periphere arterielle Verschlusskrankheit
(PAVK)," Schweiz Med Forum, vol. 4, pp. 216-223, 2004.

C. Diehm et al., "Mortality and vascular morbidity in older adults with
asymptomatic versus symptomatic peripheral artery disease," Circulation,
vol. 120, no. 21, pp. 2053-61, Nov 24 2009.

L. Norgren et al.,, "Inter-Society Consensus for the Management of
Peripheral Arterial Disease (TASC Il)," J Vasc Surg, vol. 45 Suppl S, pp.
5-67, Jan 2007.

M. Kallio, C. Forsblom, P. H. Groop, L. Groop, and M. Lepantalo,
"Development of new peripheral arterial occlusive disease in patients with
type 2 diabetes during a mean follow-up of 11 years," Diabetes Care, vol.
26, no. 4, pp. 1241-5, Apr 2003.

G. A. Antoniou et al., "Hybrid endovascular and open treatment of severe
multilevel lower extremity arterial disease," Eur J Vasc Endovasc Surg,
vol. 38, no. 5, pp. 616-22, Nov 2009.

M. T. Alzamora et al., "The peripheral arterial disease study
(PERART/ARTPER): prevalence and risk factors in the general
population,” BMC Public Health, vol. 10, p. 38, Jan 27 2010.

M. H. Criqui, A. Fronek, E. Barrett-Connor, M. R. Klauber, S. Gabriel, and
D. Goodman, "The prevalence of peripheral arterial disease in a defined
population,” Circulation, vol. 71, no. 3, pp. 510-5, Mar 1985.

M. H. Criqui, "Peripheral arterial disease--epidemiological aspects,” Vasc
Med, vol. 6, no. 3 Suppl, pp. 3-7, 2001.


https://de.wikipedia.org/w/index.php?title=Periphere_arterielle_Verschlusskrankheit&oldid=222299686
https://de.wikipedia.org/w/index.php?title=Periphere_arterielle_Verschlusskrankheit&oldid=222299686

Literaturverzeichnis 69

[16]

[17]

[18]

[19]

[20]

[21]

[22]

[23]

[24]

[25]

[26]

[27]

[28]

[29]

[30]

[31]

[32]

F. G. Fowkes, "Epidemiology of peripheral vascular disease,"
Atherosclerosis, vol. 131 Suppl, pp. 29-31, Jun 1997.

E. Faglia, "Characteristics of peripheral arterial disease and its relevance
to the diabetic population,” Int J Low Extrem Wounds, vol. 10, no. 3, pp.
152-66, Sep 2011.

B. Balletshofer et al., "Position Paper on the Diagnosis and Treatment of
Peripheral Arterial Disease (PAD) in People with Diabetes Mellitus,” Exp
Clin Endocrinol Diabetes, vol. 127, no. S 01, pp. 105-113, Dec 20109.

F. G. Fowkes et al., "Comparison of global estimates of prevalence and
risk factors for peripheral artery disease in 2000 and 2010: a systematic
review and analysis,” Lancet, vol. 382, no. 9901, pp. 1329-40, Oct 19
2013.

E. Selvin and T. P. Erlinger, "Prevalence of and risk factors for peripheral
arterial disease in the United States: results from the National Health and
Nutrition Examination Survey, 1999-2000," Circulation, vol. 110, no. 6, pp.
738-43, Aug 10 2004.

W. B. Kannel and D. Shurtleff, "The Framingham Study. Cigarettes and
the development of intermittent claudication," Geriatrics, vol. 28, no. 2, pp.
61-8, Feb 1973.

S. Bansilal et al, "Ticagrelor for Secondary Prevention of
Atherothrombotic Events in Patients With Multivessel Coronary Disease,"
J Am Coll Cardiol, vol. 71, no. 5, pp. 489-496, Feb 6 2018.

P. G. Steg et al., "One-year cardiovascular event rates in outpatients with
atherothrombosis," JAMA, vol. 297, no. 11, pp. 1197-206, Mar 21 2007.
J. P. Cambou, V. Aboyans, J. Constans, P. Lacroix, C. Dentans, and A.
Bura, "Characteristics and outcome of patients hospitalised for lower
extremity peripheral artery disease in France: the COPART Registry," Eur
J Vasc Endovasc Surg, vol. 39, no. 5, pp. 577-85, May 2010.

J. A. Dormandy and R. B. Rutherford, "Management of peripheral arterial
disease (PAD). TASC Working Group. TransAtlantic Inter-Society
Consensus (TASC)," J Vasc Surg, vol. 31, no. 1 Pt 2, pp. 1-296, Jan 2000.
G. Rumenapf et al., "Gehtraining bei Claudicatio intermittens: kritische
Analyse," Gefasschirurgie, vol. 26, no. 2, pp. 92-96, 2021.

P. Duppers, N. Floros, W. Garabet, A. Oberhuber, F. Simon, and H.
Schelzig, "Strukturiertes Gehtraining zur Behandlung der Claudicatio
intermittens," Gefasschirurgie, vol. 22, no. 8, pp. 572-579, 2017.

E. S. Debus and W. Gross-Fengels, Operative und interventionelle
GefalBmedizin. Springer-Verlag, S. 247-319, S. 839-929, 2019.

P. Huppert, J. Tacke, and H. Lawall, "S3-Leitlinien zur Diagnostik und
Therapie der peripheren arteriellen Verschlusskrankheit," Der Radiologe,
vol. 50, no. 1, pp. 7-15, 2010.

K. Hepp, "Gefal3chirurgie, Elsevier Urban & Fischer, 2," ed: Auflage, S.
95-101, S. 111-116, S. 429-479, 2007.

J. L. Bosch and M. G. Hunink, "Meta-analysis of the results of
percutaneous transluminal angioplasty and stent placement for aortoiliac
occlusive disease," Radiology, vol. 204, no. 1, pp. 87-96, Jul 1997.

H. Aihara et al., "Comparison of long-term outcome after endovascular
therapy versus bypass surgery in claudication patients with Trans-Atlantic
Inter-Society Consensus-Il C and D femoropopliteal disease," Circ J, vol.
78, no. 2, pp. 457-64, 2014.



Literaturverzeichnis 70

[33]

[34]

[35]

[36]

[37]

[38]

[39]

[40]

[41]

[42]

[43]

[44]

[45]

[46]

A. W. Bradbury et al., "Bypass versus Angioplasty in Severe Ischaemia of
the Leg (BASIL) trial: A survival prediction model to facilitate clinical
decision making," J Vasc Surg, vol. 51, no. 5 Suppl, pp. 52-68, May 2010.
G. K. Ambler and C. P. Twine, "Graft type for femoro-popliteal bypass
surgery,” Cochrane Database of Systematic Reviews, no. 2, pp. 1-108,
2018.

J. S. Lindholt et al., "The Scandinavian Propaten((R)) trial - 1-year patency
of PTFE vascular prostheses with heparin-bonded luminal surfaces
compared to ordinary pure PTFE vascular prostheses - a randomised
clinical controlled multi-centre trial," Eur J Vasc Endovasc Surg, vol. 41,
no. 5, pp. 668-73, May 2011.

C. Devine, B. Hons, and C. McCollum, "Heparin-bonded Dacron or
polytetrafluoroethylene for femoropopliteal bypass grafting: a multicenter
trial,” J Vasc Surg, vol. 33, no. 3, pp. 533-9, Mar 2001.

B. Hugl et al., "PEPE ll--a multicenter study with an end-point heparin-
bonded expanded polytetrafluoroethylene vascular graft for above and
below knee bypass surgery: determinants of patency," J Cardiovasc Surg
(Torino), vol. 50, no. 2, pp. 195-203, Apr 2009.

J. M. Heyligers, T. Lisman, H. J. Verhagen, C. Weeterings, P. G. de Groot,
and F. L. Moll, "A heparin-bonded vascular graft generates no systemic
effect on markers of hemostasis activation or detectable heparin-induced
thrombocytopenia-associated antibodies in humans," J Vasc Surg, vol. 47,
no. 2, pp. 324-9; discussion 329, Feb 2008.

P. Klinkert, P. N. Post, P. J. Breslau, and J. H. van Bockel, "Saphenous
vein versus PTFE for above-knee femoropopliteal bypass. A review of the
literature," Eur J Vasc Endovasc Surg, vol. 27, no. 4, pp. 357-62, Apr 2004.
C. E. Pereira, M. Albers, M. Romiti, F. C. Brochado-Neto, and C. A.
Pereira, "Meta-analysis of femoropopliteal bypass grafts for lower
extremity arterial insufficiency," J Vasc Surg, vol. 44, no. 3, pp. 510-517,
Sep 2006.

W. C. Johnson and K. K. Lee, "A comparative evaluation of
polytetrafluoroethylene, umbilical vein, and saphenous vein bypass grafts
for femoral-popliteal above-knee revascularization: a prospective
randomized Department of Veterans Affairs cooperative study,” J Vasc
Surg, vol. 32, no. 2, pp. 268-77, Aug 2000.

C. P. Twine and A. D. McLain, "Graft type for femoro-popliteal bypass
surgery," Cochrane Database Syst Rev, no. 5, pp. 1-84, May 12 2010.

M. G. Hunink, J. B. Wong, M. C. Donaldson, M. F. Meyerovitz, and D. P.
Harrington, "Patency results of percutaneous and surgical
revascularization for femoropopliteal arterial disease," Med Decis Making,
vol. 14, no. 1, pp. 71-81, Jan-Mar 1994.

F.J. Veith et al., "Six-year prospective multicenter randomized comparison
of autologous saphenous vein and expanded polytetrafluoroethylene
grafts in infrainguinal arterial reconstructions,” J Vasc Surg, vol. 3, no. 1,
pp. 104-14, Jan 1986.

W. Schmiedt et al., "[Short distal origin vein graft in diabetic foot
syndrome]," Zentralbl Chir, vol. 128, no. 9, pp. 720-5, Sep 2003.

A. Gallino, F. Mahler, P. Probst, and B. Nachbur, "Percutaneous
transluminal angioplasty of the arteries of the lower limbs: a 5 year follow-
up,” Circulation, vol. 70, no. 4, pp. 619-23, Oct 1984.



Literaturverzeichnis 71

[47]

[48]

[49]

[50]

[51]

[52]

[53]

[54]

[55]

[56]

[57]

[58]

[59]

K. W. Johnston, "Femoral and popliteal arteries: reanalysis of results of
balloon angioplasty,” Radiology, vol. 183, no. 3, pp. 767-71, Jun 1992.

A. R. Cotroneo, R. lezzi, G. Marano, P. Fonio, F. Nessi, and G. Gandini,
"Hybrid therapy in patients with complex peripheral multifocal steno-
obstructive vascular disease: two-year results,” Cardiovasc Intervent
Radiol, vol. 30, no. 3, pp. 355-61, May-Jun 2007.

P. S. Aho and M. Venermo, "Hybrid procedures as a novel technique in
the treatment of critical limb ischemia,” Scand J Surg, vol. 101, no. 2, pp.
107-13, 2012.

A. F. AbuRahma, P. A. Robinson, S. P. Stuart, T. A. Witsberger, W. A.
Stewart, and J. P. Boland, "Polytetrafluoroethylene grafts in infrainguinal
arterial revascularization. Factors affecting outcome,” Arch Surg, vol. 128,
no. 4, pp. 417-22, Apr 1993.

J. M. Fichelle, J. Marzelle, G. Colacchio, F. Gigou, F. Cormier, and J. M.
Cormier, "Infrapopliteal polytetrafluoroethylene and composite bypass:
factors influencing patency,"” Ann Vasc Surg, vol. 9, no. 2, pp. 187-96, Mar
1995.

J. V. Lombardi, M. J. Dougherty, K. D. Calligaro, F. J. Campbell, N.
Schindler, and C. Raviola, "Predictors of outcome when reoperating for
early infrainguinal bypass occlusion,” Ann Vasc Surg, vol. 14, no. 4, pp.
350-5, Jul 2000.

Y. P. Panayiotopoulos, M. R. Tyrrell, S. E. Owen, J. F. Reidy, and P. R.
Taylor, "Outcome and cost analysis after femorocrural and femoropedal
grafting for critical limb ischaemia,” Br J Surg, vol. 84, no. 2, pp. 207-12,
Feb 1997.

C. Uhl, C. Grosch, C. Hock, I. Topel, and M. Steinbauer, "Comparison of
Long-term Outcomes of Heparin Bonded Polytetrafluoroethylene and
Autologous Vein Below Knee Femoropopliteal Bypasses in Patients with
Critical Limb Ischaemia,” Eur J Vasc Endovasc Surg, vol. 54, no. 2, pp.
203-211, Aug 2017.

J. Almasri et al., "A systematic review and meta-analysis of
revascularization outcomes of infrainguinal chronic limb-threatening
ischemia," European Journal of Vascular and Endovascular Surgery, vol.
58, no. 1, pp. 110-119, 2019.

D. M. Shah, R. C. Darling, 3rd, B. B. Chang, K. M. Fitzgerald, P. S. Paty,
and R. P. Leather, "Long-term results of in situ saphenous vein bypass.
Analysis of 2058 cases," Ann Surg, vol. 222, no. 4, pp. 438-46; discussion
446-8, Oct 1995.

D. M. Shah, R. C. Darling, 3rd, B. B. Chang, J. L. Kaufman, K. M.
Fitzgerald, and R. P. Leather, "Is long vein bypass from groin to ankle a
durable procedure? An analysis of a ten-year experience," J Vasc Surg,
vol. 15, no. 2, pp. 402-7; discussion 407-8, Feb 1992.

W. Dorigo et al.,, "Autologous saphenous vein and heparin-bonded
expanded polytetrafluoroethylene as graft materials for below-the-knee
femoro-popliteal bypass in patients with critical limb ischemia: A
propensity score-matched analysis," Surgeon, vol. 20, no. 2, pp. 85-93,
Apr 2022.

T. Bisdas, G. Torsello, A. Stachmann, R. T. Grundmann, and C. s. group,
"Results of peripheral bypass surgery in patients with critical limb ischemia
(CRITISCH registry)," Gefasschirurgie, vol. 21, no. Suppl 2, pp. 71-79,
2016.



Literaturverzeichnis 72

[60]

[61]

[62]

[63]

[64]

[65]

[66]

[67]

[68]

[69]

[70]

[71]

[72]

R. B. Rutherford et al., "Factors affecting the patency of infrainguinal
bypass," J Vasc Surg, vol. 8, no. 3, pp. 236-46, Sep 1988.

L. M. Taylor, Jr., J. M. Edwards, B. Brant, E. S. Phinney, and J. M. Porter,
"Autogenous reversed vein bypass for lower extremity ischemia in patients
with absent or inadequate greater saphenous vein," Am J Surg, vol. 153,
no. 5, pp. 505-10, May 1987.

G. Battaglia, R. Tringale, and V. Monaca, "Retrospective comparison of a
heparin bonded ePTFE graft and saphenous vein for infragenicular
bypass: implications for standard treatment protocol,” J Cardiovasc Surg
(Torino), vol. 47, no. 1, pp. 41-7, Feb 2006.

D. Hardung, A. Behne, M. Boral, C. Giesche, and R. Langhoff,
"Antithrombotic Treatment for Peripheral Arterial Occlusive Disease,"
Dtsch Arztebl Int, vol. 118, no. 31-32, pp. 528-535, Aug 9 2021.

K. Daenens, S. Schepers, |. Fourneau, S. Houthoofd, and A. Nevelsteen,
"Heparin-bonded ePTFE grafts compared with vein grafts in
femoropopliteal and femorocrural bypasses: 1- and 2-year results," J Vasc
Surg, vol. 49, no. 5, pp. 1210-6, May 2009.

M. Schillinger et al., "Effect of smoking on restenosis during the 1st year
after lower-limb endovascular interventions,"” Radiology, vol. 231, no. 3,
pp. 831-8, Jun 2004.

W. Dorigo et al., "A multicenter comparison between autologous
saphenous vein and heparin-bonded expanded polytetrafluoroethylene
(ePTFE) graft in the treatment of critical limb ischemia in diabetics,” J Vasc
Surg, vol. 54, no. 5, pp. 1332-8, Nov 2011.

W. Dorigo et al., "Results from an Italian multicentric registry comparing
heparin-bonded ePTFE graft and autologous saphenous vein in below-
knee femoro-popliteal bypasses," J Cardiovasc Surg (Torino), vol. 53, no.
2, pp. 187-94, Apr 2012.

P. Kurlansky, "Graft patency in diabetic patients and the discomfort of
thought,” J Thorac Cardiovasc Surg, vol. 155, no. 6, pp. 2316-2321, Jun
2018.

R. F. Neville, A. Capone, R. Amdur, M. Lidsky, J. Babrowicz, and A. N.
Sidawy, "A comparison of tibial artery bypass performed with heparin-
bonded expanded polytetrafluoroethylene and great saphenous vein to
treat critical limb ischemia,” J Vasc Surg, vol. 56, no. 4, pp. 1008-14, Oct
2012.

M. Gessaroli, S. Tarantini, M. Leone, E. Fabbri, and |. Panzini, "A
comparison of femorocrural bypasses performed with modified heparin-
bonded expanded polytetrafluorethylene grafts and those with great
saphenous vein grafts to treat critical limb ischemia,” Ann Vasc Surg, vol.
29, no. 6, pp. 1255-64, Aug 2015.

C. Uhl, C. Hock, T. Betz, M. Greindl, I. Topel, and M. Steinbauer,
"Comparison of venous and HePTFE tibial and peroneal bypasses in
critical limb ischemia patients unsuitable for endovascular
revascularization,” Vascular, vol. 23, no. 6, pp. 607-13, Dec 2015.

J. Kaisar, A. Chen, M. Cheung, E. Kfoury, C. F. Bechara, and P. H. Lin,
"Comparison of propaten heparin-bonded vascular graft with distal
anastomotic patch versus autogenous saphenous vein graft in tibial artery
bypass," Vascular, vol. 26, no. 2, pp. 117-125, Apr 2018.



Literaturverzeichnis 73

[73]

[74]

[75]

[76]

[77]

[78]

[79]

J. R. Stern et al., "A Meta-analysis of Long-term Mortality and Associated
Risk Factors following Lower Extremity Amputation,” Ann Vasc Surg, vol.
42, pp. 322-327, Jul 2017.

G. Agnelli, J. J. F. Belch, I. Baumgartner, P. Giovas, and U. Hoffmann,
"Morbidity and mortality associated with atherosclerotic peripheral artery
disease: A systematic review," Atherosclerosis, vol. 293, pp. 94-100, Jan
2020.

J. S. Berger et al.,, "Ticagrelor versus clopidogrel in patients with
symptomatic peripheral artery disease and prior coronary artery disease:
Insights from the EUCLID trial,” Vasc Med, vol. 23, no. 6, pp. 523-530, Dec
2018.

M. P. Bonaca et al., "Ticagrelor for Prevention of Ischemic Events After
Myocardial Infarction in Patients With Peripheral Artery Disease,” J Am
Coll Cardiol, vol. 67, no. 23, pp. 2719-2728, Jun 14 2016.

G. Savarese et al., "Antithrombotic therapy and major adverse limb events
in patients with chronic lower extremity arterial disease: systematic review
and meta-analysis from the European Society of Cardiology Working
Group on Cardiovascular Pharmacotherapy in Collaboration with the
European Society of Cardiology Working Group on Aorta and Peripheral
Vascular Diseases," Eur Heart J Cardiovasc Pharmacother, vol. 6, no. 2,
pp. 86-93, Apr 1 2020.

J. Steffel, J. W. Eikelboom, S. S. Anand, O. Shestakovska, S. Yusuf, and
K. A. A. Fox, "The COMPASS Trial: Net Clinical Benefit of Low-Dose
Rivaroxaban Plus Aspirin as Compared With Aspirin in Patients With
Chronic Vascular Disease," Circulation, vol. 142, no. 1, pp. 40-48, Jul 7
2020.

E. S. Debus, M. R. Nehler, and P. A. D. t. executive committee of the
Voyager, "The Voyager PAD Trial - New Path for Post-revascularisation
PAD Patients," Eur J Vasc Endovasc Surg, vol. 59, no. 5, pp. 699-700,
May 2020.



Danksagung 74

Danksagung

An dieser Stelle mdchte mich bei allen aus meinem Umfeld bedanken, die mich auf dem
Weg zur Promotion begleitet und untersttitzt haben.

Mein besonderer Dank gilt meinem Betreuer und Doktorvater Herrn PD Dr. med. Peter
Heider fur die uneingeschrankte und konstante erstklassige Betreuung. Durch die kon-
struktiven Anregungen und wertvollen Ratschldge wurde meine Arbeit stets bereichert.
Ich bedanke mich fur das entgegengebrachte Vertrauen, die Geduld, die enorme Moti-
vation und die engagierte Zusammenarbeit wéhrend des gesamten Zeitraums.

Auch fur die Hilfestellung bei der Umsetzung der statistischen Analyse fur diese Arbeit
bin ich sehr dankbar. Die Durchfiihrung der Datenerhebung und des praktischen Teils
fur die Studie wurden in der Praxis fir GefaRchirurgie VCM Minchen zu jeder Zeit, unter
besten Bedingungen und mit enormer Unterstiitzung durch das Praxisteam ermdglicht.
An dieser Stelle mochte ich mich auch bei Herrn Dr. med. Oliver Wolf und Herrn PD Dr.

med. Tobias Traeger sowie bei allen Mitarbeitern der Praxis bedanken.

Von Herzen danke ich meinen Eltern und meiner Schwester, die mich wahrend meiner
gesamten medizinischen Laufbahn in besonderem Ausmalf unterstitzt haben. Sie sind
wahrend meines bisherigen Lebens uneingeschréankt an meiner Seite und sind die wich-
tigsten Menschen in meinem Leben. Meiner Schwester mochte ich zutiefst danken, fur
ihre bedingungslose Hilfe in allen Lebenslagen. Als meine engste Vertraute nimmt sie
einen besonderen Platz ein, deshalb widme ich Farina Egamkul in Liebe und Dankbar-
keit diese Arbeit.



Affidavit 75

Affidavit

oo /-
2 55,

oo/

LUDWIG- &
MAXIMILIANS- Promotionsbiiro
UNIVERSITAT Medizinische Fakultat 1]
MUNCHEN MMRS

Eidesstattliche Versicherung

Egamkul, Valerie Sofie-Therese

Name, Vorname

Ich erklare hiermit an Eides statt, dass ich die vorliegende Dissertation mit dem Titel:

Evaluierung der Offenheitsraten von Venenbypéassen an den unteren Extremitaten
bei Patienten mit pAVK, Einfluss von Begleiterkrankungen und vergleichende

Analyse von Literaturdaten

selbstandig verfasst, mich auf3er der angegebenen keiner weiteren Hilfsmittel bedient und
alle Erkenntnisse, die aus dem Schrifttum ganz oder anndhernd Glbernommen sind, als
solche kenntlich gemacht und nach ihrer Herkunft unter Bezeichnung der Fundstelle ein-

zeln nachgewiesen habe.

Ich erklare des Weiteren, dass die hier vorgelegte Dissertation nicht in gleicher oder in ahnli-
cher Form bei einer anderen Stelle zur Erlangung eines akademischen Grades eingereicht

wurde.

Munchen, den 23.03.2023 Valerie Egamkul

Ort, Datum Unterschrift Doktorandin bzw. Doktorand



