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Zusammenfassung

Einleitung: Hickman Katheter® oder Port-a-Cath® sind in der Padiatrie haufig verwendete,
subkutan getunnelte, zentralvendse Langzeitkatheter (Katheter). In dieser Studie wurden
Kinder nachuntersucht, die einen Katheter venenerhaltend mittels Venae sectio
(chirurgische Freilegung und Eroffnung einer Vene) in die Vena jugularis interna (VIJI)
implantiert bekamen. Ziel der Studie war es, den Zustand der VJI zu beschreiben. Dabei
sollten die erbrachten Ergebnisse mit den Ergebnissen aus der Literatur, insbesondere mit
den Ergebnissen nach Implantation eines Katheters in Seldinger-Technik (sonographisch-
gestlitzte Punktion der Vene mit Einfliihren eines Katheters unter Zuhilfenahme einer

elastischen Fiihrungssonde), verglichen werden.

Material und Methode: Eingeschlossen wurden Patienten bis einschlieBlich 18 Jahre, die
einen Katheter einseitig implantiert und zum Zeitpunkt der Untersuchung wieder
explantiert bekommen hatten. Die Operation und dopplersonographische
Nachuntersuchung fanden an der Kinderchirurgischen Klinik und Poliklinik im Dr. von
Haunerschen Kinderspital, Klinik der Ludwig-Maximilians-Universitat zu Minchen statt. Im
Zuge der Nachuntersuchung wurde die VJI auf zwei mogliche Endpunkte hin untersucht:
relevante und nicht relevante Gefallverdnderungen. Eine GefdBverdnderung
(Venenverschluss, Stenose, Dilatation, endotheliale Gefalldsion) wurde als relevant
eingestuft, wenn sie eine dopplersonographische Veranderung des Blutflussmusters

verursachte.

Ergebnisse: Es wurden 100 Patienten nachuntersucht, davon 58 Jungen. Das Alter betrug
zwischen 33 Tage und 18 Jahre (Mittelwert, M: 6 Jahre). Bei 93 Patienten (93%) wurde der
Katheter zur Chemotherapie oder Stammzelltransplantation implantiert, lediglich bei 7
Patienten (7%) zur parenteralen Erndhrung (PN). Der Katheter verblieb 25 Tage bis 3.8 Jahre

(M: 271 Tage). Das Nachuntersuchungsintervall reichte von der Nachuntersuchung am
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selben Tag bis 13 Jahre nach Katheterentfernung (M: 54 Monate). Alle Katheter (100%)
wurden sicher in die VI platziert, Operations-assoziierte Komplikationen kamen dabei nicht
vor. Die Operationszeit variierte zwischen 20 und 115 Minuten (M: 56 Minuten).
Zweiundzwanzig Patienten (22%) zeigten eine relevante Venenveranderung, davon 13
Patienten (13%) eine hochgradige Stenose oder Lasion und 9 Patienten (9%) einen

Venenverschluss.

Diskussion: Unsere Daten zeigen, dass die Venae sectio auf der einen Seite mit einer
langeren Operationszeit (56 Minuten versus 19 Minuten bei Seldinger-Technik), auf der
anderen Seite jedoch mit einer erfolgreichen Implantation (100% versus 90.3-91.6% bei
Seldinger Technik) ohne Operations-assoziierte Komplikationen (wie Pneumothorax,
Haematoperikardium, Katheterfehllage) einhergeht. Da eine korrekte Lage und sofortige
Befahrbarkeit des Katheters bei den meisten Indikationen fir einen Hickman Katheter®
oder Port-a-Cath® unabdingbar ist, stellt diese Sicherheit den Hauptvorteil der Venae sectio
gegeniber der Seldinger-Technik dar. Jedoch treten relevante Venenveranderungen nach
Venae sectio fast doppelt so hdufig wie nach Seldinger-Technik auf (22% versus 12%). Noch
deutlicher wird der Unterschied bei der Verschlussrate, die nach Venae sectio 3-Mal so hoch
wie nach Seldinger-Technik ist (9% versus 3%).

Trotz des Vorkommens relevanter Venenveranderungen nach Venae sectio bei knapp
einem Viertel der Patienten, korrelierten in der statistischen Analyse lediglich die
durchgemachte, Katheter-assoziierte Sepsis sowie die Tumor-assoziierte Thrombose
signifikant mit der Entstehung relevanter Venenveranderungen. Hier sind die Ergebnisse
aufgrund der geringen Fallzahlen jedoch mit Einschrankungen zu werten. Einige
Vorkommnisse gilt es dennoch hervorzuheben, wenn auch keine statistisch signifikante
Korrelation beschrieben werden kann. So scheint die Liegedauer des Katheters einen
Einfluss auf die Entstehung relevanter Venenverdanderungen zu haben. Bei einer
Katheterliegedauer > 365 Tage zeigten sich fast doppelt so viele relevante
Venenveranderungen wie bei den Patienten mit einer Liegedauer < 1 Jahr. Noch deutlicher

wird es, wenn man die Patienten hinsichtlich PN und Chemotherapie oder
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Stammzelltransplantation gesondert untersucht. Hier treten relevante
Venenveranderungen in 43% (nach PN) im Vergleich zu 20% (nach Chemotherapie oder
Stammzelltransplantation) der Falle auf. Dies entspricht auch den Ergebnissen anderer
Veroffentlichungen. Da der Katheter im Falle einer PN in der Regel mehrere Jahre
verwendet wird, unterstiitzt dies auch die Hypothese der Korrelation zwischen langer
Liegedauer und der Entstehung relevanter Venenveranderungen.

Zusammenfassend ldsst sich sagen, dass die Venae sectio als sichere Methode ohne
Operations-assoziierte Risiken zu sehen ist. Daher scheint diese Methode der Seldinger-
Technik Uberlegen, wenn die Indikation eine bevorstehende Chemotherapie oder
Stammzelltransplantation ist. In diesen Fallen ist die sichere Platzierung des Katheters, der
sofort befahrbar ist, als Prioritat zu sehen. Wenn jedoch die Indikation zum Langzeitkatheter
eine PN ist und wie etwa beim Kurzdarmsyndrom in der Regel viele Jahre bendtigt wird,
scheint es ratsam, die weniger traumatisierende Seldinger-Technik zu verwenden. Damit ist

eine mehrfache Punktion der Vene im Verlauf des Lebens maoglich.
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Abstract

Introduction: Hickman Catheter® or Port-a-Cath® are subcutaneously tunneled central
venous long-term catheters (catheters) commonly used in pediatrics. This study followed
up on children who had a catheter implanted in the internal jugular vein (1JV) using vessel
sparing surgical venous cut-down (surgical exposure and opening of a vein). The aim of the
study was to describe the condition of the IJV. The results obtained should be compared
with the results from the literature, in particular with the results after implantation of a
catheter using the Seldinger technique (sonographic-assisted puncture of the vein with

insertion of a catheter with the aid of an elastic guide probe).

Material and methods: Patients of up to and including 18 years of age with unilateral
surgical catheter placement and removal at the time of the study were included. Surgery
and Doppler sonographic follow-up examinations were performed at the Department of
Pediatric Surgery at the Dr. von Hauner Children’s Hospital, Ludwig-Maximilians-University
of Munich. In the course of the follow-up, the IJV was examined for two possible outcomes:
relevant and non-relevant vascular changes. A vascular change (venous occlusion, stenosis,
dilatation, endothelial vascular lesion) was considered relevant if it caused a Doppler

sonographic change in the blood flow pattern.

Results: There were 100 patients followed up, 58 of whom were boys. Age ranged from 33
days to 18 years (mean, M: 6 years). In 93 patients (93%) the catheter was implanted for
chemotherapy or stem cell transplantation, in only 7 patients (7%) for parenteral nutrition
(PN). The catheter remained in place for 25 days to 3.8 years (M: 271 days). The follow-up
interval ranged from same-day follow-up to 13 years after catheter removal (M: 54
months). All catheters (100%) were safely placed in the 1)V, with no surgery-associated

complications. Surgical time varied between 20 and 115 minutes (M: 56 minutes). Twenty-
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two patients (22%) showed relevant venous change, of which 13 patients (13%) with high-

grade stenosis or lesion and 9 patients (9%) with venous occlusion.

Discussion: Our data shows that venous cut-down is associated with a longer operation time
(56 minutes versus 19 minutes using the Seldinger technique) on the one hand, but on the
other hand with successful implantation (100% versus 90.3-91.6% using the Seldinger
technique) without operation-associated complications (such as pneumothorax,
hemopericardium, catheter malposition). Since a correct position and immediate
accessibility of the catheter is indispensable for most indications for a Hickman Catheter®
or Port-a-Cath®, this represents the main advantage of venous cut-down over the Seldinger
technique. However, relevant venous changes occur almost twice as often after venous cut-
down as after the Seldinger technique (22% versus 12%). The difference is even more
pronounced in the occlusion rate, which is 3 times higher after venous cut-down than using
the Seldinger technique (9% versus 3%).

Despite the occurrence of relevant venous changes after venous cut-down in almost a
quarter of patients, only catheter-associated sepsis and tumor-associated thrombosis
correlated significantly with the development of relevant venous changes in the statistical
analysis. However, due to the small number of cases, the results should be evaluated with
caution. Some occurrences should nevertheless be highlighted, even if no statistically
significant correlation could be described. For example, the dwell time of the catheter
seems to have an effect on the development of relevant venous changes. Patients with a
catheter indwelling time of > 365 days showed almost twice as many relevant venous
changes as patients with an indwelling time of < 1 year. It becomes even clearer when the
patients are examined separately with regard to PN and chemotherapy or stem cell therapy.
Here, relevant venous changes occur in 43% (after PN) compared to 20% (after chemo- or
stem cell therapy) of the cases. This also corresponds to the results of other publications.
Since the catheter is usually used for several years in the case of PN, this also supports the
hypothesis of a correlation between long indwelling time and the development of relevant

venous changes.
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In summary, venous cut-down can be seen as a safe method without surgery-associated
risks. Therefore, this method appears superior to the Seldinger technique when the
indication is an upcoming chemotherapy or stem cell therapy. In these cases, safe
placement of the catheter, which is immediately accessible, should be seen as a priority.
However, if the indication for the long-term catheter is PN and, as in the case of short bowel
syndrome, it is usually needed for many years, it seems advisable to use the less
traumatizing Seldinger technique. This allows for multiple punctures of the vein over the

course of a lifetime.

10
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1. Vorwort

Die Daten der vorliegenden Dissertationsschrift wurden bereits unter dem Titel "Long-term
follow-up examination of the internal jugular vein after vessel-sparing implantation of a
Hickman-Catheter® or Port-a-Cath®" im November 2018 zur Veroffentlichung bei Frontiers
in Pediatrics (IF 2,46) eingereicht und veroffentlicht. Die Arbeit ist unter der
Erstautorenschaft von Laura Ritz und der Letztautorenschaft von Jochen Hubertus unter der
Co-Autorenschaften von Julia Ley-Zaporozhan sowie Dietrich von Schweinitz entstanden.
Zudem wurde ein Vortrag mit dem Titel , Effektivitdt der venenerhaltenden Implantation
von Hickman-Kathetern und Port-a-Cath® im Langzeit-Follow-up” im September 2018 auf
dem Jahreskongress der Deutschen Gesellschaft fiir Kinder- und Jugendmedizin in Leipzig,
sowie eine Posterprasentation auf dem Jahreskongress der European Paediatric Surgeons’
Association im Juni 2018 in Paris, unter dem Titel “"Long-term follow-up examination of the

internal jugular vein after vessel-sparing implantation of a Hickman-Catheter® or Port-a-

Cath®" von Laura Ritz gehalten.

14
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2. Einleitung

Diese Arbeit widmet sich der dopplersonographischen Nachuntersuchung von Kindern nach
einer Therapie mit zentralvendsen Langzeitkathetern (Katheter), welche mittels Venae
sectio (chirurgische Freilegung und Er6ffnung einer Vene) in die Vena jugularis interna
implantiert wurden. Hierbei soll nachvollzogen werden, ob und in welchem Ausmal’ die
Vene hierbei Schaden nimmt. Von sekunddrem Interesse sind zudem die Indikation oder
Liegedauer der Langzeitkatheter sowie Nebenerkrankungen, um potenzielle Risikofaktoren
zu identifizieren, die eine relevante Schadigung der Vene beglinstigen kdnnen.

Die Studie wurde als Unicenter Studie am Dr. von Haunerschen Kinderspital, Klinikum der

Ludwig-Maximilians-Universitat zu Miinchen durchgefiihrt.

Ein Katheter stellt in der Medizin einen Schlauch oder Rohr dar, der zu diagnostischen oder
therapeutischen Mallnahmen in eine Korperhdhle oder Hohlorgan platziert wird, um
Messungen vorzunehmen oder Flissigkeiten ab- oder einzuleiten [1], [2]. Der Katheter kann
ein oder mehrere Lumina aufweisen, ist aus kinstlich hergestelltem Material und kann als
Einmalkatheter oder Dauerkatheter zum Einsatz kommen [2]. Der Langzeitkatheter ist eine
Sonderform des Dauerkatheters. Er bezeichnet Katheter, die in der Regel eine Liegedauer
von zehn Tagen Uberschreiten. Die erste Erwdhnung eines zentralvendsen Katheters, einem
Katheter, der in eine Kérperstamm nahe Vene platziert wird (im Weiteren als Katheter
bezeichnet), erfolgte 1952 durch Robert Aubaniac. Der hier beschriebene Vena subclavia
Katheter wurde bei Soldaten im Zuge der Reanimation eingesetzt [3], [4]. Der Katheter
wurde dann 1973 von John W. Broviac, einem Nephrologen, weiterentwickelt, sodass er
nun subkutan getunnelt implantiert wurde. Wenige Jahre spater modifizierte Robert O.
Hickman, ebenfalls Nephrologe, den Katheter hinsichtlich eines Dacron-Cuffs, woraufhin
der Katheter in seiner heutigen Ausfiihrung und Anwendung geschaffen war. Die subkutane
Tunnelung soll dabei einen ldangeren Einsatz ohne Dislokation oder Katheterinfektion
sichern. Der Dacron-Cuff, eine Filzmuffe, verwachst mit dem umliegenden Gewebe und

schitzt ebenso vor Dislokation und Infektion. Beides erweist sich insbesondere dann als

15
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Vorteil, wenn ein prolongierter Heilungsverlauf absehbar ist, da die katheterassoziierte
Infektion und die Dislokation neben der Thrombosierung des Katheters in der Vene die
haufigsten Komplikationen darstellen [5], [6].

Die Implantation eines zentralvendsen Langzeitkatheters ist auch bei Kindern ein haufig
durchgefiihrter chirurgischer Eingriff. Die filihrende Indikation stellt die Gabe von
Substanzen dar, die lediglich zentralvends verabreicht werden diirfen. Hierbei spielen
neben hyperosmolaren Losungen wie der parenteralen Erndhrung insbesondere auch
Chemotherapeutika oder die Stammzelltherapie entscheidende Indikationen [7]. Auch
wenn Neoplasien im Kindesalter seltener vorkommen als im Erwachsenenalter, wird die
Inzidenz maligner Neoplasien bei Kindern 2018 laut dem Deutschen Krebsregister mit
17.1/100 000 pro Jahr angegeben, was bei 13,46 Millionen Kindern (Alter < 18 Jahre) in
Deutschland einer Pravalenz von zirka 2255 Neuerkrankungen entspricht [8]. Der haufigste
maligne Tumor ist dabei die akute Leukdamie mit 29.7% aller Malignome im Kindesalter. Hier
stellt die Therapie der Wahl die Gabe von Zytostatika und gegebenenfalls die
Transplantation von Stammzellen dar. Mit der Weiterentwicklung der Chemotherapeutika
sprechen auch nicht-hdmatologische Malignome immer besser auf Chemotherapeutika an,
sodass ihr Einsatzgebiet immer weiter ausgebaut wird. So ergibt sich, dass die Gabe von
Chemotherapeutika den groRten Anteil (72.8%) der Indikationen fiir einen getunnelten
Langzeitkatheter im Kindesalter darstellt, gefolgt von parenteraler Erndhrung mit 23.8% [7],
[9]. Zusatzlich kann durch einen zentralvendsen Langzeitkatheter die Anzahl der vendsen
Punktionen reduziert werden, was insbesondere bei Kindern einen willkommenen

Nebeneffekt darstellt.

In der Padiatrie werden als getunnelte Langzeitkatheter Hickman-Katheter® (Abbildung 1),

Broviac-Katheter® oder Port-a-Cath® (Abbildung 2) verwendet [ 7].

16
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Abbildung 1: Hickman-Katheter®
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Quelle: https://www.onkodin.de

Abb. 1: Der Hickman-Katheter® besteht aus einem 1-3-
lumigen Polyurethan-Katheter, mit einem intrakorporalen
(unter dem Hautniveau) und einem extrakorporalen Teil
(aufSerhalb des Hautniveaus). Am distalen Ende gibt es die
Luer-lock-Konnektionsstellen fiir Infusionen oder Spritzen.
Der Dacron-Cuff ist eine Filzmuffe, die mit dem umgebenden
Gewebe verwdchst und den Katheter vor Dislokation

schiitzt.

Abbildung 2: Port- a- Cath®

Quelle:https://www.smiths-medical.com

Abb. 2: Der Port-a-Cath® besteht aus einem Polyurethan-Katheter und
einem  Titan-konturierten  Portal (Portkammer). Durch einen
Steckverschluss wird der Katheter an das Portal konnektiert. Die
Fixierung des Portals erfolgt mittels Einzelknopfnaht im Bereich der
vorgefrdsten Nahtlécher. Da das System komplett intrakorporal liegt,
wird es bei Bedarf mit einer Huber Nadel angestochen und so die

Verbindung nach Extrakorporal geschaffen.

Die Katheter kdonnen entweder perkutan (durch den Chirurgen, Andsthesisten oder

Intensivmediziner) in Seldinger-Technik (sonographisch-gestiitzte Punktion der Vene mit

Einfihren eines Katheters unter Zuhilfenahme einer elastischen Filhrungssonde) gestochen

oder durch den Chirurgen geschnitten implantiert (Venae sectio) werden [10].
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Bei der Seldinger-Technik wird das GefaR optimaler Weise mittels Ultraschalls dargestellt
und durch die Haut punktiert. Anschlieend wird ein Seldinger Draht in das Gefal} platziert.
Uber diesen Draht wird dann eine Schleuse eingebracht, tiber die letztendlich der Katheter

in die Vene vorgeschoben wird [11].

Bei der Venae sectio wird die Vene offen chirurgisch prapariert, angeschlungen und mittels
Schnitts er6ffnet. Der Katheter wird dann unter Sicht in das GefaR eingefiihrt.

Haufig verwendete Gefae sind in der Padiatrie die Vena jugularis interna (VJI) und die Vena
jugularis externa (VJE) [11], da diese der Praparation am Hals gut zuganglich sind. Zudem
kann der im Bereich der Brust externalisierte Katheter leicht sauber gehalten werden. Die
Vena femoralis wird nur ungern verwendet, da sie mit der hochsten Rate an Infektionen
assoziiert ist [12]. Insbesondere bei Kindern, da der Katheter Austritt hier im Windelbereich
liegt. Auch die Vena subclavia oder Vena cephalica werden im Kindesalter aufgrund des
erhohten Risikos eines iatrogen verursachten Pneumothorax [13] selten verwendet. In
Abhangigkeit von der GrofRe der gewahlten Vene wird die Vene ligiert oder der Katheter
venenerhaltend implantiert. Ligiert man das GefaR, sichern Kollateralgefalle den Abfluss
des Blutes. Jedoch steht in diesem Fall das Gefal} nicht mehr zur erneuten Katheterisierung
zur Verfugung. Dies kann vor allem bei einer Langzeitabhdngigkeit im Rahmen einer
parenteralen Erndhrung relevant werden, da der Verlust der zur Verfligung stehenden
Venen im Langzeitverlauf limitierend werden kann.

Im Dr. von Haunerschen Kinderspital, wo die Hauptindikation fiir die Katheterimplantation
eine notwendige Chemotherapie ist, wird primar versucht, den Katheter in die rechte VJE
zu implantieren. Sie liegt direkt subkutan und ist somit leicht zuganglich. Wenn die VJE
jedoch bereits verwendet und ligiert, beziehungsweise zu schmachtig oder verastelt ist,
wird auf die VJI derselben Seite zuriickgegriffen. Wenn moglich erfolgt dann die
Implantation des Katheters in die meist groSlumige VJI venenerhaltend.

Fiir die venenerhaltende Technik wird eine Tabaksbeutelnaht an der Vene vorgelegt, in die

der Katheter nach der Er6ffnung der Vene mittig platziert wird. Das Lumen der VIJI bei
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Kindern variiert zwischen 3mm und 8mm [12], was das Stechen einer Tabaksbeutelnaht zu
einer anspruchsvollen Aufgabe machen kann. Zudem kann es beim Er6ffnen der Vene zu
einer nicht unerheblichen Blutung kommen. Im Rahmen der Grunderkrankung haben die
Patienten oft einen niedrigen Ausgangs-Hamoglobinwert. Daher kann neben der langeren
Narkosezeit auch der Blutverlust eine Belastung fiir den Patienten bedeuten. Der Vorteil
der aufwendigen Technik mit Praparation der Vene, Tabaksbeutelnaht und Eroffnung der
Vene besteht in der Moglichkeit, die Vene primar zu erhalten und nicht zu ligieren, wie es
bei kleinlumigen Venen im Zuge der Venae sectio geschieht [15].

Verglichen mit der Ligatur oder der Naht an der Vene ist die perkutane Punktion der Vene
in der Seldinger-Technik die venenschonendere Methode. Jedoch stellen Komplikationen,
wie der bereits erwahnte Pneumothorax in bis zu 6.6% [3], [16], [17], die Fehlpunktion der
benachbarten Arterie mit konsekutiver arterieller Fehllage in bis zu 0.5% [15] oder die
geflrchtete kardiale Tamponade mit bis zu 1% [18], Limitationen der Seldinger-Technik dar

und werden auch nur bei dieser Technik beschrieben [19].

Die Daten beziglich des Zustandes der VJI nach venenerhaltender Katheterimplantation
variieren stark. So werden bei Kindern Veranderungen der Vene in 4% bis 22% und
Verschlussraten in 4% bis 16% beschrieben [20], [21]. In unserer Klinik wird seit vielen
Jahren die Venae sectio als bevorzugte Methode zur Implantation eines Hickman-Katheters
in die VIl angesehen. Jedoch gibt es immer wieder onkologische Patienten, die nach vorerst
abgeschlossener Therapie erneut einen Hickman-Katheter benétigen. Auch die Patienten
mit einer Langzeitabhangigkeit von einer parenteralen Erndhrung (PN) bendétigen in der
Regel Uber eine lange Zeitspanne hinweg mehrere Katheter-Revisionen aus
unterschiedlichen Griinden. Vor allem bei dieser speziellen Patientengruppe kann die
Anzahl verfligbarer Venen im Laufe der Zeit limitierend werden, so dass hier ganz besonders

ein Vene-schonendes Verfahren angezeigt erscheint.

Fiir diese Arbeit wurde die VJI nach venenerhaltender Implantation eines Langzeitkatheters

dopplersonographisch nachuntersucht. Das Thema entwickelte sich aus der klinischen
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Frage, ob die seit langer Zeit etablierte Methode der Venae sectio noch zeit- und
literaturgemaR ist.
Die Arbeit wurde an der Kinderchirurgischen Klinik und Poliklinik im Dr. von Haunerschen

Kinderspital, Klinik der Ludwig-Maximilians-Universitat Miinchen durchgefiihrt.
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3. Zielsetzung

Ziel der Arbeit ist es, den Zustand der VJI nach venenerhaltender Venae sectio
dopplersonographisch zu erfassen. Anschlielend sollen die Ergebnisse mit den in der
Literatur beschriebenen Ergebnissen zum Outcome der VJI nach Venae sectio sowie nach
Seldinger-Technik verglichen werden. Dabei soll erarbeitet werden, in welchem Ausmal}
Veranderungen der VJI nach Venae sectio auftreten. Letztendlich wird diskutiert, ob die
Veranderungen an der Vene nach Venae sectio, der chirurgische Mehraufwand und die
langere Anasthesiezeit bei chirurgischer Implantation durch die Sicherheit gerechtfertigt

werden, die mit der Implantation mittels Venae sectio assoziiert ist.
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4. Material und Methoden

4.1 Patienten

Einschlusskriterien: Eingeschlossen wurden alle Patienten, die zum Zeitpunkt der
Datenerhebung (Januar bis Dezember 2017) einen Hickman-Katheter® oder Port-a-Cath®
mittels venenerhaltender Venae sectio in die VJI implantiert und zum Zeitpunkt der
Nachuntersuchung bereits wieder explantiert bekommen hatten. Eingeschlossen wurden
Patienten bis zum vollendeten 18. Lebensjahr. Zudem durfte nur an einer VIJI operiert
worden sein, sodass die kontralaterale Seite des Patienten als ,gesunde” Referenz
herangezogen werden konnte. Patienten, die mehrfache Venae sectiones ipsilateral hatten,
wurden ebenfalls eingeschlossen.

Ausschlusskriterien: Patienten, die zum Zeitpunkt der Katheteranlage alter als 18 Jahre alt
waren oder bereits eine Katheteranlage an der kontralateralen VJI hatten. Zudem wurden

Patienten ausgeschlossen, die zum Zeitpunkt der Datenerfassung verstorben waren.

Unter diesen Gesichtspunkten wurden 375 Patienten identifiziert. Die erste
Kontaktaufnahme erfolgte im Januar 2017 postalisch mit Informationsmaterial bezliglich
der Studie. In den darauffolgenden Tagen wurde ein zweiter Kontakt telefonisch
aufgenommen, um so einen Termin zur sonographischen Nachuntersuchung zu

vereinbaren.

4.2 Operationstechnik

4.2.1 Implantation eines Hickman-Katheters®

1. Der Hautschnitt erfolgt horizontal mit einem 15-er Skalpell entlang der
Hautspaltlinien des Halses, anterior-lateral auf Héhe der Halswirbelkdrper 5-6 (C5, C6), zirka
2 cm kranial der Clavicula, am ventralen Rand des M. sternocleidomastoideus. Die
Praparation durch das subkutane Fettgewebe und das Platysma kann entweder mit dem
Elektrokauter oder dem Bipolar und der Schere durchgefiihrt werden. Sodann wird die VII

aufgesucht, die sich lateral und anterior der Arteria carotis communis befindet. Die Vene
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wird freiprapariert und zwei Loops vorgelegt, um den Blutfluss reversibel zu unterbinden

[22].

Abbildung 3: Anatomie der Halsregion

Abb 3: Blauer Pfeil: Vena jugularis interna. Roter Pfeil: Arteria carotis

communis.

Quelle: Grey’s Anatomy: Anatomy of the

Human Body, graph 558

2. Tunneln des mit NaCl 0,9% gespllten Katheters subkutan von pectoral zur zervikalen
Inzision, so dass die Dacron-Muffe zwischen 1 bis 2 cm ab Haut Eintrittsstelle zu liegen
kommt. Ablangen des Katheters.

3. An der VJI wird nun ventral eine Tabaksbeutelnaht mit einem Polypropylene Faden
der Starke 6-0 (Prolene®, Ethicon, Somerville, NJ, USA) vorgelegt. Die Eroffnung der Vene
erfolgt zentral der Tabaksbeutelnaht mit Hilfe eines 11er Skalpells [23]. Zur Blutstillung wird
die Vene durch die vorgelegten Loops reversibel verschlossen und der Katheter, mit Hilfe
von zwei atraumatischen Pinzetten, vorgeschoben. Die korrekte Lage vor dem rechten
Vorhof wird mittels digitalem Bildwandler sichergestellt [24]. Mit der vorgelegten
Tabaksbeutelnaht wird die Venenwand um den Katheter adaptiert. Die jeweiligen Katheter

Schenkel werden durch Aspirieren und Spulen mit NaCl 0.9% auf Durchgangigkeit getestet.
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4. Der Katheter wird an der Haut Eintrittsstelle mit einem nicht resorbierbaren
Polyester Faden der Starke 3-0 (Ethibond®, Ethicon, Somerville, NJ, USA) fixiert.

5. Die Subkutannaht erfolgt mit einem resorbierbaren, geflochtenen 4-0 Faden
(Vicryl®, Ethicon, Somerville, NJ, USA), die Intrakutannaht mit einem 5-0 monofilem,

resorbierbarem Faden (Monocryl®, Ethicon, Somerville, NJ, USA).

4.2.2 Entfernung des Hickman-Katheters®
Fir die Explantation des Katheters, wird die Dacron-Muffe von der pectoralen Haut
Eintrittsstelle aus prapariert und der Katheter, unter gleichzeitiger Kompression der VJI Gber

5 Minuten am Hals gezogen.

4.2.3 Implantation eines Port-a-Cath®

Zur Anlage eines Port-a-Cath® werden Schritt 1. und 3. der Hickman-Katheter Implantation
durchgefiihrt. Der Katheter wird mit einem bezogenen Klemmchen am Ende des Katheters
verschlossen.

3. Horizontaler Hautschnitt pektoral und Praparation einer subkutanen Tasche. Die
Tasche sollte gerade groR genug sein, dass der Port darin zu liegen kommt. Ist die Tasche zu
grof3, kann sich die Portkammer drehen.

4, Subkutanes Tunneln von der pektoralen Tasche zur praparierten Vene mit der
Kornzange. Fassen des gesplilten Katheters und Durchziehen nach pektoral. Nun wird der
Katheter abgelangt und die mit NaCl 0,9% vorgesplilte Portkammer in der praparierten
Tasche platziert. Der Katheter wird nun mit dem vorgesehenen Fixierungsring an der
Portkammer befestigt und gesichert.

5. Annaht der Portkammer erfolgt mit einem nicht resorbierbaren, geflochtenen 4-0
Faden (Ethibond®, Ethicon, Somerville, NJ, USA), die Subkutannaht mit einem
resorbierbaren, geflochtenen 4-0 Faden (Vicryl®, Ethicon, Somerville, NJ, USA), die
Intrakutannaht mit einem 5-0 monofilem, resorbierbarem Faden (Monocryl®, Ethicon,

Somerville, NJ, USA).
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4.2.4 Entfernung des Port-a-Cath®

Fir die Explantation des Ports wird die pectorale Narbe erneut mit einem 15er Skalpell
eroffnet. Der Verwachsungen der Portkammer mit der Umgebung werden mit Hilfe einer
Schere und Bipolar gel6st und der Katheter, unter gleichzeitiger Kompression der VJI liber

5 Minuten am Hals gezogen. Die Wunde wird analog zu oben beschrieben verschlossen.

4.3 Ethikantrag und Einwilligungserklarung

Die Studie wurde im Dezember 2016 durch die Ethikkommission der Ludwig-Maximilians-
Universitdt Minchen genehmigt (Antragsnummer 661-16). Die Aufklarung erfolgte
schriftlich per Post sowie am Untersuchungstag mindlich durch die durchfihrende
Prifarztin.  Eine schriftliche Einwilligung der Patienten oder der rechtlichen

Sorgeberechtigten lag zum Zeitpunkt der Untersuchung vor.

4.4 Patienteneinbestellung

Die meisten Patienten, die in unserer Klinik einen Hickman-Katheter® oder Port-a-Cath®
implantiert bekommen, sind Patienten der padiatrischen Hamato-/ Onkologie. Diese
Patienten gehen in der Regel zu regelmalRigen Nachsorgeuntersuchungen. Um die
Belastung der Patienten zu reduzieren und die Teilnehmerzahl zu erh6hen, wurde versucht,
die sonographische Nachuntersuchung der VIl an einen bereits bestehenden onkologischen

Nachsorgetermin zu koppeln.

4.5 Nachuntersuchung mittels Ultraschalles

Zur sonographischen Nachuntersuchung wurde ein Ultraschallgerat LOGIQ S8 der Firma GE
Healthcare (Buckinghamshire, UK) mit einem 2-8 MHz (9 L) Schallkopf verwendet. Die
Untersuchung wurde von zwei geschulten Studienarztinnen am selben Gerat durchgefihrt.
Im ersten Schritt wurde im M-Mode untersucht, ob die Vene noch perfundiert ist
(Abbildung 4). Zeigte sich in der VII ein Blutfluss, wurden die Wandstruktur sowie mogliche
intraluminale Veranderungen genauer untersucht. Unter den Verdanderungen wurden

zwischen intraluminalen Raumforderungen (adhadrent versus flotierend), Stenosen,
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Dilatationen und/ oder KollateralgefdRen unterschieden. Zum Vergleich wurde die
kontralaterale VJI als gesunde Referenz herangezogen und in gleichem MaRe beurteilt. Im
zweiten Schritt wurde mittels Dopplersonographie das Flussmuster auf potenzielle

Strémungsturbulenzen untersucht.

Abbildung 4: Normalbefund der VJI im Ultraschall M-Mode

Abb 4: Das grolle Lumen der VIJI (blauer Pfeil) ist groRer, die Wand
dinner im Vergleich zu dem darunter liegenden Lumen der
dickwandigen Arteria carotis communis (roter Pfeil).

Quelle: L.A. Ritz et al. Front. Pediatr. 2019
[25]

4.6 Klassifikation des Stenosegrades

In der Literatur gibt es bisher keine giiltige Klassifikation zur Einteilung (zentral-) vendser
Stenosen. Zwei verbreitete Einteilungen des Stenosegrades der Arteria carotis stellen das
European Carotid Surgery Trial (ECST)[26] und das North American Symptomatic Carotid
Endarterectomy Trial (NASCET) [27] dar. Der Stenose in der Arterie liegt in der Regel ein
Arterienplaque zugrunde. Die Bezeichnungen proximal und distal werden anhand der
Flussrichtung des Blutes bestimmt. Das ECST ermittelt das MaR der lokalen Stenose der
Arteria carotis, indem es die prozentuale Reduktion des Durchmessers im Bereich der
Stenose in Bezug auf den urspriinglichen GefalRdurchmesser berechnet. Das NASCET
berechnet den Arteriendurchmesser in Bezug auf den distal der Stenose gemessenen

GefaRdurchmesser. In Anlehnung an diese Einteilungen haben wir eine Klassifikation fiir die
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lokale Stenose der VIJI an der ehemaligen Kathetereintrittsstelle (errechnet im Sinne des
ECST), sowie der Vene distal der ehemaligen Eintrittsstelle erstellt [25]. Im letzteren bezieht
sich der Durchmesser in unserer Klassifikation (angelehnt an den NASCET) auf den
Durchmesser der nicht behandelten Gegenseite, um so eine Dilatation oder Stenose der

Vene zu ermitteln (Abbildung 5).

Abbildung 5: Sonographische Messpunkte der VJI

right IV left IV

C i d

right subclavian vein left subclavian vein

Quelle: L.A. Ritz et al. Front. Pediatr. 2019 [25]

Abb.5: Messpunkte der VJI zur Bestimmung der Stenose. (a) Durchmesser proximal der ehemaligen Eintrittsstelle des
Katheters. (b) Durchmesser der Vene im Bereich der Lasion. Die Einengung des Lumens wird durch Granulationsgewebe
im Bereich der ehemaligen Katheteraustrittsstelle verursacht. Der Grad der lokalen Einengung wird analog des ECST
anhand der prozentualen Reduktion des GefaRdurchmessers bezogen auf Durchmesser-a berechnet. (c) Durchmesser
distal der ehemaligen Kathetereintrittsstelle auf Hohe des Halswirbelkérpers C7. Der Grad der Stenose /Dilatation wird
relativ zum Durchmesser der gesunden, kontralateralen VJI bestimmt (d). Angelehnt an die Messung des NASCET.

Die Deutsche Gesellschaft flir Ultraschall in der Medizin [DEGUM]) hat eine Ultraschall
Klassifikation fiir die Stenose der Arteria carotis interna erstellt [28], die die prozentualen
Stenosegrade des ECST und NASCET in Ultraschall Auffdlligkeiten konvertiert. Sie enthalt
dopplersonographische Auffilligkeiten wie einen gesteigerten systolischen Spitzenfluss,

einen reduzierten diastolischen Fluss, das Auftreten des Alias-Effektes
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(Stromungsturbulenz, die ab einer mittelgradigen Stenose auftritt), oder des Konfetti-
Effektes (Stromungsturbulenz die ab einer hochgradigen Stenose auftritt). Die
Stromungsturbulenzen entstehen durch die Storung des laminaren Flusses. Der Konfetti-
Effekt ist als Zeichen perivaskularer Vibration zu sehen, welche durch den erhéhten Fluss
direkt nach der Stenose verursacht werden. Die Originalversion der Klassifikation ist unter

Arning et al. [28] zu finden. Eine vereinfachte Version enthalt Tabelle 1.

Tabelle 1: DEGUM Klassifikation der Stenose der Arteria carotis interna Stenose

DEGUM Grade Plaque Low Mid Mid-to-high High Very high Maximum Occlusion
NASCET® % 10 2040 50 60 70 80 90 QOcclusion
ESCT® % 45 50-60 70 75 80 90 95 Occlusion
NASCET! % 10 20-40 50 60 70 80 S0 Verschluss
ECST? % 45 50-60 70 75 80 a0 95 Verschluss

Wenig Kein Lumen, nur
B- Mode Plaques Stenose Stenose Stenose (Kollateralen) Mehr Kollateralen

Kollateralen noch Kollateralen

Keine Strémungs- Alias + FllEE LR

Farbdoppler Bild auffalligkeit Alias Effekt Alias Effekt Alias Effekt Konfetti Effekt Effekt Kollateralfluss Kollateralfluss

Quelle: L.A. Ritz et al. Front. Pediatr. 2019 [25]

Tab. 1: Dopplersonographische Konversion von ECST und NASCET. Dabei entsprechen Plaques nach DEGUM einer 10%-
igen Stenose bei NASCET sowie einer 45%-igen Stenose bei ESCT; Geringgradige Stenosen nach DEGUM einer 20-40%-igen
Stenose nach NASCET sowie einer 50-60%-igen Stenose nach ECST; Mittelgradige Stenose nach DEGUM einer 50%-igen

Stenose nach NASCET sowie einer 70%-igen Stenose nach ECST.

INASCET: North American Symptomatic Carotid Endarterectomy Trial [27]
ZECST European Carotid Surgery Trial [26]

Aufgrund der fehlenden, wandverstarkenden Muskelschicht in der Venenwand sind
dopplersonographische Auffalligkeiten vendser Stenosen schwer zu kategorisieren. Daher

haben wir uns in der folgenden Klassifikation zur Graduierung vendser Stenosen auf den
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Alias Effekt (im Sinne von Stromungsturbulenzen) sowie dem Vorhandensein von
KollateralgefafRen fokussiert.

Es ist bekannt, dass die Venendurchmesser eines Individuums der ipsilateralen und
kontralateralen Seite differieren kbnnen. Da jedoch in den seltensten Fallen prdoperativ
eine Ultraschalldarstellung der Venen erfolgte und die Venen im zeitlichen Verlauf aufgrund
des Wachstums des Kindes auch ihren Durchmesser verdanderten, konnte dies nicht als
Referenz herangezogen werden. Daher haben wir uns trotz dieser Einschrankungen
entschlossen, die kontralaterale Seite als Referenz zu nehmen und das entsprechend zu

diskutieren.

4.7 Stenose

Der Durchmesser der VJI wurde gemessen, indem der Schallkopf horizontal ausgerichtet auf
Hohe C7 platziert wurde (Messpunkt c). Das MaR der Stenose wurde in Relation zum
Durchmesser der nicht operierten VIJI auf Hohe C7 ermittelt (Messpunkt d). Da dieser
Durchmesser distal der ehemaligen Kathetereintrittsstelle ermittelt wurde, haben wir hier
entsprechend die angepasste NASCET-Klassifikation angewendet. Im Unterschied dazu
haben wir jedoch als Referenzwert die Gegenseite auf selber Hohe, nicht den
GefaRdurchmesser proximal der Stenose (Messpunkt a), verwendet [27]. Eine Reduktion
des Gefalldurchmessers >20% und <40% wird hierbei als eine geringgradige Stenose
bezeichnet; >40% und <50% Einengung entsprechen einer mittelgradigen, >50% und <60%

einer mittel- bis hochgradigen und >60% einer hochgradigen Stenose (Tabelle 1).

4.8 Gefaldverschluss

Ein GefaBverschluss ist als die Maximalversion der Stenose anzusehen. In diesen Fallen
zeigte sich keine VIJI beziehungsweise kein GefaRlumen und dementsprechend auch kein
Blutfluss. Anstelle dessen sind in der Regel zahlreiche kleinere Venen im Sinne von neu

entstandenen KollateralgefaBen sichtbar (Abbildung 6).
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Abbildung 6: KollateralgefdRe bei Verschluss der VJI

Abb 6: In diesem Ultraschallbild zeigen sich multiple
Venen mit einem geringen GefaBdurchmesser (rote
Pfeile), die sich um die Arteria carotis interna
(grianer Pfeil) gruppieren.

Quelle: L.A. Ritz et al. Front. Pediatr. 2019 [25]

4.9 Dilatation

Eine Dilatation (Aussackung) der Vene wurde in Anlehnung an das NASCET klassifiziert.
Hierfir wurde analog zur Messung der Stenose der Durchmesser auf Hohe C7 bestimmt
(Messpunkt c) und in Relation zum Durchmesser der kontralateralen VJI auf Hohe C7 gesetzt
(Messpunkt d). Dabei entsprechen Werte von > 120% bis < 140% einer geringgradigen
Dilatation, Werte > 140% bis < 150% einer mittelgradigen, > 150% bis

< 160% einer mittel bis hochgradigen und > 160% einer hochgradigen Dilatation.

4.10 GefaBlasion

Als Gefalllasionen werden Verdanderungen des Endothels an der Stelle der ehemaligen
Kathetereintrittsstelle bezeichnet (Abbildung 7). Die Lasion kann einen sichtbaren Defekt
oder eine Hypertrophie des Endothels darstellen. Die Hypertrophie wurde als
Granulationsgewebe oder als persistierender Thrombus gedeutet. Unterschieden wurden
hierbei Lasionen, die lediglich am Endothelium sichtbar waren, von denen, die aufgrund
ihrer GroRe das Venenlumen in ihrem Durchmesser beeintrachtigten. Um das Mald der
Stenose festzustellen, die durch eine Venenlumen-alterierende Lasion verursacht wurde,

verwendeten wir die angepasste ECST-Klassifikation.
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Abbildung 7: GefaRlasion

Abb. 7a: Skizze einer Gefallasion im Langsschnitt

Quelle: L.A. Ritz et al. Front. Pediatr. 2019 [25]

Abb 7b: Ultraschallbild einer GefdBlasion im

Querschnitt (roter Pfeil)

Quelle: L.A. Ritz et al. Front. Pediatr. 2019 [25]

Als intraluminale Raumforderung wurde ein Gewebestrang bezeichnet, der ausgehend von
der ehemaligen Kathetereintrittsstelle nach Intraluminal zieht. Interpretiert wurde dies als

persistierender thrombotischer Mantel des ehemaligen Katheterschlauchs (Abbildung 8).
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Abbildung 8: Intraluminale Raumforderung

IJV rechts

Abb. 8: Der thrombotische Mantel (roter Pfeil) geht von
der ehemaligen Kathetereintrittsstelle aus nach
intraluminal. Eine Verdanderung des Blutflusses ist dabei

nicht zu detektieren.

Quelle: L.A. Ritz et al. Front. Pediatr. 2019 [25]

Eine GefaBlasion und eine Stenose beziehungsweise eine Dilatation kénnen auch
nebeneinander bestehen. Dabei kann es lokal durch eine Gefaf3lasion zu einer Stenose

kommen oder die Vene distal der GefaRldsion stenosiert oder dilatiert sein (Abbildung 9).

Abbildung 9: Skizze aller Venenveranderungen

Quelle: L.A. Ritz et al. Front. Pediatr. 2019 [25]
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Abb. 9: In dieser Abbildung wurden die Venenveranderungen schematisch dargestellt. In der ersten Spalte zeigt sich die
VII in Ublichem Durchmesser, mit glattem Endothel (normal vessel). In der zweiten Spalte (Lesion) wurden eine
endotheliale Verdickung im Sinne von Granulationsgewebe, ein persistierender endoluminaler Gewebeschlauch als
Uberrest der thrombotischen Hiille, die den Katheterschlauch umgibt und als drittes eine lokale Stenose, die durch eine
Endothel Hypertrophie entstanden ist. Alle Vorkommnisse der Gefallasion sind an der ehemaligen Eintrittsstelle des
Katheters entstanden. Die dritte und vierte Spalte zeigt eine Stenose beziehungsweise eine Dilatation der Vene.

4.11 Studienendpunkte

Die Ergebnisse wurden in zwei mogliche Endpunkte eingeteilt: relevante oder nicht-
relevante Veranderungen. Eine Veranderung wurde als relevant eingestuft, wenn sie eine
Veranderung des Blutfluss-Musters verursachte oder KollateralgefaRe entstanden waren,

wie sie bei hochgradigen Stenosen und Lasionen vorzufinden sind (Tabelle 2).

Tabelle 2: Relevante und nicht relevante Venenveranderungen

DEGUM-Grade Plaque Low Mid Mid-to-high High Very high Maximum Occlusion
Stenosis % 10 2040 50 60 70 80 90 Occlusion
Lesion % 45 50-60 70 75 80 20 95 Occlusion
Dilatation % 110 120-140 150 160 170 180 190

Sonographic findings None None None None Turbulances Turbulances Turbulances Collateral veins

Quelle: L.A. Ritz et al. Front. Pediatr. 2019 [25]

Tab. 2: Einteilung der Venenverdnderungen modifiziert nach der DEGUM-Klassifikation. Erst ab einer hochgradigen
Verdnderung zeigen sich dopplersonographische Auffilligkeiten. Diese Verdinderungen wurden als relevant gewertet und
sind in der Tabelle fett gedruckt. Die Prozentangaben beziehen sich auf den Anteil der Verdnderung des Venendurchmessers
durch eine Stenose oder Dilatation. Dabei wird der urspriingliche, unverdnderte Venendurchmesser als 100% angese hen.
Ein Plaque ist die minimalste Ausprédgung einer GeféfSverdnderung ohne Dopplersonographische Auffilligkeiten oder
klinische Relevanz. Anschlieffend werden die Verdnderungen mit steigender Ausprdgung in Low (geringgradig), Mid
(mittelgradig), Mid-to-High (mittel- bis hochgradig), high (hochgradig), very high (héchstgradig), Maximum
(maximalgradig) sowie Occlusion (Verschluss) eingeteilt.

4.12 Datenanalyse
Die Generierung der Daten erfolgte Uber die elektronische Patientenakte (ish-Med, SAP,
Walldorf, Germany). Dabei wurden epidemiologische Daten (Geschlecht, Alter zum

Zeitpunkt der Operation, Gewicht zum Zeitpunkt der Operation) sowie Informationen
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bezlglich der Operationsindikation, der Lokalisation des GefalRzugangs, die Liegedauer des
Katheters, Katheter-assoziierte Komplikationen (Katheterthrombose, -sepsis), applizierte
Medikamente Uber den Katheter, Ausbildungsstand des Chirurgen gesammelt. Zudem
wurden die Komorbiditaten des Patienten ermittelt. Dabei untersuchten wir insbesondere
Komorbiditaten, die mit einem erhdhten Risiko fir die Entstehung von Komplikationen in

Frage kamen (zum Beispiel Koagulopathien, Tumorthromben).

4.13 Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung erfolgte in Kollaboration mit dem Institut fir medizinische
Informationsverarbeitung, Biometrie und Epidemiologie (IBE) der Ludwig-Maximilians-
Universitdt Miinchen, Deutschland. Die Analyse wurde mit SPSS (IBM® SPSS Statistics,
Version 25) durchgefiihrt. Zur Einschatzung der statistischen Zusammenhange diente initial
eine multivariate lineare Regression mit Rickwartselimination. AnschlieRend wurden
auffallige Befunde mit dem Chi-Quadrat-Test nach Pearson weiter untersucht. Ziel der
statistischen Analyse war es, Einflussfaktoren zu identifizieren, die einen Einfluss auf die
Entstehung von relevanten Veranderungen haben. Dabei wurde das Signifikanzniveau (p)

auf 5% festgesetzt.

4.14 Literaturvergleich
Um unsere Ergebnisse der venenerhaltenden Venae sectio mit den Ergebnissen der
Seldinger-Technik zu messen und zu vergleichen, erfolgte eine Literatursuche in der

medizinischen Datenbank von PubMed und Cochrane.
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5. Ergebnisse

In der Zeitspanne zwischen Juli 2004 und April 2017 wurde im Dr. von Haunerschen
Kinderspital bei 375 Patienten ein Hickman-Katheter® oder Port-a-Cath® in die VII
implantiert. Initial wurden bereits 36 Patienten von der Studie ausgeschlossen, von denen
20 Patienten unbekannt verzogen und 16 Patienten in der Zwischenzeit verstorben waren.
Die dopplersonographische Nachuntersuchung wurde zwischen Marz 2017 und Dezember
2017 durchgefiihrt. Einhundertdrei Patienten (30,4%) erschienen zum Studientermin.
Davon mussten drei Patienten nachtraglich ausgeschlossen werden: zwei aufgrund
unvollstandiger Datensatze, ein Patient da es im Zuge der Katheterexplantation zu einer
Nachblutung aus der VJI kam, welche erst durch Ligatur der Vene zum Stehen gebracht
werden konnte.

Die Zeitspanne zwischen Katheter-Entfernung und Zeitpunkt der Nachuntersuchung reichte
von der Nachuntersuchung am selben Tag der Katheter Entfernung bis 13 Jahre nach
Entfernung des Katheters (Median 54 Monate).

Von den verbliebenen 100 Patienten waren 58 Patienten (58%) mannlich, 42 (42%)
weiblich. Zum Zeitpunkt der Katheterimplantation waren die Patienten im Mittel sechs
Jahre alt (Spanne: 33 Tage bis 18 Jahre). Dabei war der Anteil der unter 1-Jahrigen 17% (17
Patienten). Der Body Mass Index (BMI) der Patienten zum Zeitpunkt der Operation war bei
12 Patienten (12%) im Normbereich (BMI 18-24), bei 83 Patienten (83%) untergewichtig
(BMI < 18) und lediglich bei flinf Patienten (5%) ibergewichtig (BMI > 25).

Flinfundachtzig Katheter (85%) wurden in die rechte VIJI, 15 (15%) in die linke VIJI
implantiert. Indikation zu den Implantationen des Katheters war in 93 Fallen (93%) eine
bevorstehende Chemotherapie oder Stammzell-Transplantation. Lediglich in sieben Fallen
(7%) wurde der Katheter zur PN implantiert.

Alle Katheter konnten erfolgreich in die VIl implantiert werden (100%), in keinem Fall wurde

eine operationsassoziierte Komplikation beschrieben.

35



Dissertationsschrift Dr. med. univ. Laura Antonia Ritz

5.1 Venenveranderungen

Neun Patienten (9%) wiesen einen Verschluss der VJI im Zuge der sonographischen
Nachuntersuchung auf; bei 91 Patienten (91%) konnte ein Blutfluss detektiert werden
(persistierende VII, pVJI). Wahrend bei 47 Patienten (47%) keine Venenverdnderungen
sichtbar waren, zeigte sich bei 44 Patienten (44%) eine Gefallverdanderung.

Unter den 44 Patienten mit Venenverdnderungen zeigten 13 Patienten relevante

Veranderungen (Abbildung 10).

Da auch der Verschluss der VIl als relevante GefaRalteration zdhlt, hatten 22
Patienten (22%) eine relevante Venenverdanderungen, 31 Patienten (31%) hatten
nicht relevante Venenveranderungen und 47 Patienten (47%) keine

Venenveranderungen nach venenerhaltender Venae sectio der VIJI.

Abbildung 10: Flow-Chart der sonographischen Vorkommnisse

Verschluss der VI
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Abb. 10: Von 100 Patienten haben 91 Patienten eine perfundierte VJI (pVJl), 9 einen Verschluss. Von den 91 pVJI sind 47
Patienten ohne GefaRBveranderung. 44 Patienten weisen eine GefalRverdanderung auf: 19 eine endotheliale Lasion an der
Stelle des ehemaligen Kathetereintritts; 27 eine Stenose; 10 eine Dilatation. 12 Patienten mit lokalen, endothelialen

Lasionen weisen zusétzlich Stenose auf. Diese Patienten sind sowohl in Gruppe I. als auch in Gruppe Il aufgezahlt [19].
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5.1.1 Endotheliale Gefdfldsion

Bei 19 Patienten fanden sich lokale, endotheliale GefaRldsionen an der Stelle der
ehemaligen Kathetereintrittsstelle. Davon war die Gefadf3lasion in sechs Fallen lediglich als
endotheliale Auflagerung sichtbar und schrankte das Lumen nicht ein. In acht Fallen ragte
die GefaRlasion so weit in das Lumen, dass sie eine Veranderung des Venendurchmessers
mit Stromungsturbulenzen verursachte (hochgradige oder hochstgradige Stenose gemald
der DEGUM Klassifikation). Bei fiinf Patienten wurde eine hyperechogene, intraluminale

Raumforderung detektiert. In diesen Fallen war das Blutflussmuster uneingeschrankt.

- Bei Patienten mit endothelialen Venenveranderungen (19 Patienten) zeigten sich
bei acht Patienten (42%) relevante, bei sechs (53%) nicht relevante

Venenveranderungen.

5.1.2 Stenose

Stenosen wurden bei 27 Patienten (27%) festgestellt. Davon waren sieben als geringgradig,
sieben als mittelgradig, eine als mittel- bis hochgradig und 12 als hochgradig einzustufen.
Bei den Patienten mit hochgradigen Stenosen zeigten sich oft zahlreiche KollateralgefaRe
sowie ein dopplersonographisch verandertes Flussmuster. Damit wurden diese

Veranderungen als relevant eingeschatzt.

- Bei Patienten mit Stenosen (27 Patienten) zeigten sich bei 12 Patienten (44%)

relevante, bei 15 Patienten (56%) nicht relevante Venenveranderungen.

5.1.3 Dilatation

Eine Dilatation wurde bei zehn Patienten (10%) gesehen. Davon waren vier als geringgradig,
eine als mittelgradig, eine mittel- bis hochgradig und vier als hochgradig anzusehen. In
keinem Fall wurde dopplersonographisch eine Veranderung des Blutflussmusters

verzeichnet.
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5.1.4 Mehrfache Implantation
Ein Patient hatte in dieselbe VJI zweimal einen Katheter implantiert bekommen. In diesem
Fall zeigte sich in der Nachuntersuchung eine persistierende intraluminale Raumforderung

ohne Auffalligkeiten des Flussmusters.

5.1.5 Nachuntersuchungsintervall

Auch schien das Nachuntersuchungsintervall einen Einfluss auf das Vorkommen von
Gefalllasionen zu haben. Bei 5 Patienten (5%) zeigten sich Venenldsionen mit einer
intraluminalen Raumforderung. Diese waren ausschlieBlich in einem
Untersuchungsintervall von < 1 Jahr zu finden.

Von den neun Patienten mit einem Venenverschluss zeigten sich finf (56%) nach einem
Untersuchungsintervall > 5 Jahre, zwei (22%) zwischen eins und finf Jahren und lediglich

einer (11%) in dem Untersuchungsintervall < 1 Jahr (Tabelle 3).

- Bei Patienten mit Venenldsionen mit einer intraluminalen Raumforderung (5
Patienten) fanden sich alle (100%) im Untersuchungsintervall von < 1 Jahr.

- Bei den Patienten mit Venenverschliissen (9 Patienten) zeigten sich funf Patienten
(56%) in dem Nachuntersuchungsintervall von > 5 Jahren, zwei Patienten (22%) in
dem Nachuntersuchungsintervall zwischen 1-5 Jahren und lediglich ein Patient

(11%) in dem Untersuchungsintervall < 1 Jahr.
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Tabelle 3: Nachuntersuchungsintervalle

Follow-up < 1 year 1-5 >5 Sum
period years years
STATISTICAL CORRELATION P =

Not relevant 16 28 34 78

p=068 p=069 p=097

Relevant B 6 10 22
p=068 p=069 p=097

Lesion il 5 3 19
p=018 p=083 p=0.16
Restricted to 2 2 2 B
vessel's wall p=031 p=062 p=069
Causing 4 3 1 B
high-grade p=039 p=034 p=0.09
stenosis
With intraluminal 5 0 0 5
mass p=000 p=009 p=006
Stenosis 9 11 7 27
p=016 p=083 p=017
Not relevant 4 7 4 156
p=009 p=049 p=0.356
Relevant 1 1 2 4
p=009 p=049 p=035
Relevant 4 3 1 8
stenosis caused p=039 p=034 p=0.09
by lesion
Dilatation 2 4 4 10

p=032 p=081 p=032

QOcclusion 1 2 6 9
p=034 p=043 p=0.12

No of
patients 22 34 44
Quelle: L.A. Ritz et al. Front. Pediatr. 2019 [25]

Tab. 3: Die p-Werte beziehen sich auf die Korrelation zwischen dem Auftreten der GefdlRveranderung und dem
entsprechenden Nachuntersuchungsintervall. Lediglich das Auftreten der intraluminalen Raumforderung zeigt sich
statistisch signifikant korrelierend mit dem Untersuchungsintervall < 1 Jahr (p = 0.0). [25]
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5.2 Operationscharakteristika

5.2.1 Operationszeit
Die genaue Operationszeit konnte lediglich bei 70 Patienten nachvollzogen werden. Die
Operationszeit lag zwischen 20 und 115 Minuten, mit einem Median von 56 Minuten. In 23

Fallen (33%) war die Operationszeit mit > 60 Minuten angegeben.

- Bei den Patienten mit einer Operationszeit > 60 Minuten (23 Patienten) hatten acht
Patienten (35%) relevante, 15 Patienten (65%) nicht relevante Venenverdanderungen
(p = 0.55).

- Bei den Patienten mit einer Operationszeit von < 60 Minuten (47 Patienten) hatten
11 Patienten (23%) relevante, 36 Patienten (77%) nicht relevante

Venenveranderungen.

5.2.2 Ausbildungsgrad

Der Ausbildungsstand des operationsfiihrenden Chirurgen reichte vom Assistenzarzt des 2.
bis 6. Ausbildungsjahres mit Assistenz durch einen Facharzt, bis hin zum Leiter der
kinderchirurgischen Klinik. In acht Fdllen konnte der operierende Chirurg nicht mehr
ermittelt werden, da die Operation vor Einfihrung der elektronischen Patientenakte erfolgt
war.

In 50 Fallen (54%) wurde die Implantation des Hickman-Katheters® oder Port-a-Caths® von
einem Assistenzarzt, in 42 Fallen (46%) von einem Facharzt durchgefiihrt. Die Entscheidung
hierfir wurde anhand des zu erwartenden Schweregrades der Operation, dem

Versicherungsstatus und des Alters des Patienten gestellt.

- Beiden Patienten, deren Katheter durch einen Assistenzarzt implantiert wurde (50%

Patienten), hatten neun Patienten (18%) relevante, 41 (82%) nicht relevante

Venenveranderungen (p = 0.54).
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- Bei den Patienten, deren Katheter durch einen Facharzt implantiert wurden (42
Patienten), wiesen 11 Patienten (26%) relevante, 31 (74%) nicht relevante

Venenveranderungen auf.

5.3 Erhdhtes Thromboserisiko
Nebenbefundlich kamen bei acht Patienten (8%) Genmutationen oder metabolische

Alterationen vor, die zu einem erhéhten Thromboserisiko fiihren.

5.3.1 Lipoprotein(a)

Zwei Patienten hatten laborchemisch gemessene Lipoprotein(a)-Werte > 30mg/dL welche
mit einem erhdhten kardiovaskuldarem Risiko einhergehen und als erhoht gelten (Patient 1:
148mg/dL, Patient 2: 344mg/dL). Beide Patienten waren aufgrund des erhdhten
Thromboserisikos unter antikoagulativer Therapie mit Natrium- Enoxaparin, mit einem anti-
Xa- Zielspiegel zwischen 0.6 - 0.8. Wahrend der Dauer des liegenden Katheters kam es bei
keinem der beiden Patienten zu einem Katheter-assoziierten Zwischenfall. In der
Nachuntersuchung zeigte Patient 1 einen Verschluss der VJI, wahrend Patient 2 keine
Auffalligkeiten der Vene aufwies. Zwei Patienten (2%) wiesen eine homozygote Mutation
des Faktor V- Leiden Gens auf. In der Nachuntersuchung waren beide VJI offen, lediglich ein

Patient hatte eine relevante Veranderung des VII.

5.3.2 Mutation des Methylentetrahydrofolat Reduktase Gens

Bei vier Patienten (4%) wurde eine Mutation des Methylentetrahydrofolat Reduktase Gens
(MTHFR) festgestellt, welche zu einem erhéhten Homocystein- Level fihrt. In zwei Fallen
war diese Mutation homozygot, in zwei Fallen heterozygot. Beide Patienten mit der
heterozygoten MTHFR- Mutation zeigten Katheter-assoziierte Thrombosen, woraufhin eine
antikoagulative Therapie mit Natrium-Enoxaparin fiir 3 Monate eingeleitet wurde. Der anti-
Xa- Zielspiegel wurde auf 0.6 - 0.8 festgesetzt. In der sonographischen Nachuntersuchung
wies ein Patient eine hochgradige Stenose der VJI, der andere Patient keine Auffalligkeiten

auf.
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5.3.3 Tumorassoziierte Thrombose

Zwei Patienten (2%) hatten zum Zeitpunkt der Katheterimplantation eine Tumorassoziierte
Thrombose der zentralen Venen. Beide Patienten erhielten als antikoagulative Therapie
Natrium- Enoxaparin mit einem anti-Xa Zielspiegel zwischen 0.4 - 0.6 fir 3 Monate. Bei
einem Patienten zeigte sich bei der Nachuntersuchung eine mittelgradige Dilatation der VI,
bei dem zweiten Patienten eine hochgradige Stenose.

Bei einem Patienten war die homozygote MTHFR- Mutation mit einer homozygoten Faktor
V- Leiden Mutation verbunden. Zudem wurde bei diesem Patienten eine Tumor-assoziierte
Thrombose festgestellt. In der Nachuntersuchung zeigte sich die VJI offen, jedoch war an
der ehemaligen Katheter Eintrittsstelle eine Lasion sichtbar, die das GefaRlumen hochgradig

stenosierte.

- Bei den Patienten mit erhdhtem Thromboserisiko (8 Patienten) wiesen drei
Patienten (38%) relevante, funf Patienten (62%) nicht relevante
Venenveranderungen auf (p = 0.44).

- Bei den Patienten mit einer Tumor-assoziierten Thrombose (2 Patienten) traten bei

zwei Patienten (100%) relevante Venenveranderungen auf (p = 0.02).

5.4 Katheterassoziierte Komplikationen

Wahrend der Katheter-Liegedauer kam es bei acht Patienten (8%) zu einer
Katheterassoziierten Sepsis. Von diesen acht Patienten zeigten sieben Patienten eine
Auffalligkeit in der dopplersonographischen Nachuntersuchung, lediglich ein Patient wies
keine Venenverdanderungen auf. Sechs Patienten (6%) zeigten in der sonographischen
Nachuntersuchung eine Stenose: vier Patienten eine mittelgradige, ein Patient eine
hochgradige Stenose und der sechste Patient einen Venenverschluss. Ein Patient (1%)
entwickelte eine hochgradige Dilatation.

Ein Patient (1%) entwickelte zusatzlich eine Katheter-assoziierte Thrombose, die

antikoagulativ mit Natrium- Enoxaparin behandelt wurde (anti Xa- Zielspiegel 0.6 - 0.8). In
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der sonographischen Nachuntersuchung zeigte dieser Patient eine endotheliale
Gefalllasion.
Ein Patient hatte zusatzlich eine homozygote MTHFR- Mutation. Dieser Patient zeigte keine

sonographischen Auffalligkeiten in der Nachuntersuchung.

- Bei den Patienten mit einer Katheter-assoziierten Sepsis (8 Patienten) zeigten sechs

(75%) eine relevante, zwei (25%) nicht relevante Venenverdanderungen (p = 0.05).

5.5 Komorbiditaten

Zwei Patienten litten unter Bluthochdruck und wurden antihypertensiv behandelt. In der
sonographischen Nachuntersuchung zeigten beide Patienten einen unauffalligen
Gefallbefund der VII.

Drei Patienten waren Frihgeborene (24+6 Schwangerschaftswoche; 25+2
Schwangerschaftswoche; 34+4 Schwangerschaftswoche), was zum Zeitpunkt der
Katheterimplantation als relevant erachtet wurde. Bei Patienten, die dlter als ein Jahr waren
zum Zeitpunkt der Implantation, wurde die Frihgeburtlichkeit nicht mehr als Kriterium
erfasst. Lediglich ein Patient wies eine relevante GefaBverdnderung in der sonographischen

Nachuntersuchung auf.

5.6 Liegedauer des Katheters
Die Liegedauer des Katheters reicht von 25 Tagen bis 3,8 Jahre, mit einer mittleren
Liegedauer von 271 Tagen. Bei 12 Patienten (12%) wurden die Katheter langer als 365 Tage

verwendet.

- Bei den Patienten mit einer Liegedauer des Katheters > 365 Tage (12 Patienten)

zeigten funf (42%) eine relevante, sieben (58%) nicht relevante

Venenveranderungen (p = 0.27).
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5.7 Hickman-Katheter® oder Port-a-Cath®

Bei 94 Patienten (94%) wurde ein Hickman-Katheter® in die V]I implantiert, lediglich bei
sechs Patienten (6%) ein Port-a-Cath®. Davon waren es in 76 Fallen ein- oder zweilumige
Hickman-Katheter® mit 6-9 French (C.R. Bard Inc., Karlsruhe, Deutschland). In 18 Fallen
wurde ein dreilumiger, 10 French Hickman Katheter implantiert. Von den sechs Patienten
mit Port-a-Cath® (Bard Access Systems, Inc., Salt Lake City, Utah, Vereinigte Staaten von
Amerika) zeigten alle eine Veranderung der VJI im Zuge der Nachuntersuchung, zwei von

ihnen relevant.

5.8 Einflussfaktoren auf die Entstehung relevanter Venenveranderungen

Da in der multivariaten Regressionsanalyse keine Korrelationen sichtbar wurden, wurden
die Ergebnisse einzeln mit Hilfe des Chi-Quadrat Test nach Pearson analysiert (Tabelle 4).
Dabei korrelierten weder das Geschlecht (p = 0.67), noch die operierte Seite (p = 0.18) oder
das Alter zum Zeitpunkt der Operation (Alter < 1/ > 1 Jahr: p = 0.73) signifikant mit der
Entstehung einer relevanten GefaRveranderung.

Von den 12 Patienten mit einer Katheter-Liegedauer von > 1 Jahr, zeigten in der

Nachuntersuchung finf eine relevante Veranderung der VI (p = 0.27).

5.8.1 Erhéhtes Thromboserisiko

In der Gruppe der Patienten mit erhohtem Thromboserisiko zeigte sich lediglich bei den
Patienten mit Tumor-assoziierter Thrombose eine signifikante Korrelation mit der
Entstehung einer relevanten GefaRveranderung (p = 0.02). Weder erhohtes Lipoprotein (a)
(p = 0.44), noch das Vorhandensein einer MTHFR- Mutation (p = 0.7) oder einer Faktor V-
Leiden- Mutation (p = 0.43) erbrachten einen statistisch signifikanten Zusammenhang mit
der Entstehung von relevanten Venenveranderungen.

Von den acht Patienten mit Katheter-assoziierter Sepsis zeigten zwei Patienten
Venenveranderungen, die als relevant eingestuft wurden. Dieser Zusammenhang

korrelierte im Chi-Quadrat Test signifikant (p = 0.05). Arterielle Hypertonie (p = 0.43) oder
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Katheter-assoziierte Thrombosen (p = 0.93) oder Friihgeburtlichkeit (p = 0.68) korrelierten

nicht signifikant.

5.8.2 Indikation zur Katheterimplantation

Bei den Patienten mit Chemotherapie oder Stammzelltherapie (93 Patienten) hatten 74
Patienten (80%) keine relevanten Venenverdanderungen, 19 Patienten (20%) hatten
relevante Venenveranderungen. Nach PN (7 Patienten) zeigten vier Patienten (57%) keine
relevanten Venenveranderungen, drei Patienten (43%) relevante. Statistisch zeigte sich

dabei keine signifikante Korrelation (p = 0.29).

5.8.3 Ausbildungsstand
Von den 92 Patienten mit bekanntem Ausbildungsstand des Operateurs zeigten neun
Patienten nach Operation durch einen Assistenzarzt und 11 Patienten nach Operation durch

einen Facharzt eine relevante Venenverdanderung (p = 0.54).

5.8.4 Port-a-Cath®
Von den sechs Patienten nach Implantation eines Port-a-Caths®, zeigten alle eine

GefalBwandverdanderung, von denen zwei als relevant eingestuft wurden (p = 0.58).

5.8.5 Nachuntersuchungsintervall
Gefdlllasionen mit einer intraluminalen Raumforderung waren lediglich in einem

Untersuchungsintervall von < 1 Jahr zu finden (p = 0.0).
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Tabelle 4: Daten der Analyse mit statistischen p-Werten
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Parameter Number No relevant Relevant Statistical correlation
of alterations alterations with relevant alteration
patients
All patients 100 78 22
Male 58 44 14 0.67
Female 42 34 8 0.67
Right 85 87 18 0.18
Left 15 11 4 0.18
Age < 1 year 17 12 5 0.73
Age = 1 year 83 6 17 0.73
Patent IJV g1 78 13
Occlusion of IV 9 0 9
Lesion/ persistent thrombus (at the catheters 19 1 8
entry site)
Stenosis of the WV 27 16 12
Dilatation of the [JV 10 10 0
Increased risk of thrombosis 8 5 3 (0.44)
Lipoprotein a > 30 mg/dl 2 1 1 (0.43)
Homozygote FVL-mutation 2 1 1 (0.43)
MTHFR- mutation 5 3 2 0.70)
Homozygote 2 1 1
+ homozygote FVL +tumor-ass. Thrombus 1 0 1
Heterozygote 3 2 1
Tumor-associated thrombus 2 0 2 (0.02)
Catheter-associated thrombus during 4 3 1 (0.96)
catheter's indwelling
Catheter-associated sepsis 8 3] 2 (0.05)
+ thrombus 1 1 0
Arterial hypertension 2 1 1 (0.43)
Premature birth 3 2 1 (0.68)
Secondary placement of HG/Port at the same 1 1 0 (0.28)
vV
Operation time < 60min 47 36 ih 0.55
Operation time = 80 min 23 15 8 0.55
Catheter's indwelling time < 365 days 85 64 21 0.27
Catheter’s indwelling time > 385 days 12 7 5 0.27
Level of surgeon training = resident physician 50 41 g 0.54
Level of surgeon training = board-certified 42 31 " 0.54
pediatric surgeon
BMI 18-24 (normal weight) 12 9 3 0.39
BMI <18 (underweight) 83 81 22 0.39
BMI =24 (obesity) 5 5 0 0.39
HGC single- or double-lumen 76 57 18 0.58
HC tripple-lumen 18 17 1 0.58
Port-a-Cath 4 2 0.58
PEN 7 4 3 0.29)

Quelle: L.A. Ritz et al. Front. Pediatr. 2019 [25]

Tab. 4: Die p-Werte wurden durch den Chi-Quadrat Test nach Pearson ermittelt, wobei p < 0.5 als statistisch relevant

gewertet wurde [25]

BMI: Body Mass Index

HC: Hickman-Katheter

PEN: Parenterale Erndhrung
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6. Diskussion

Hickman-Katheter® oder Port-a-Caths® sind in der Padiatrie hdufig verwendete, subkutan
getunnelte, zentralvenose Langzeitkatheter. Die Indikation hierfir wird gestellt, wenn eine
zeitintensive Therapie mit Substanzen ansteht, die aufgrund ihrer Toxizitdt oder
Osmolaritat lediglich zentralvends verabreicht werden dirfen. Die Langzeitkatheter konnen
entweder offen chirurgisch mittels Venae sectio oder ultraschallgesteuert perkutan in
Seldinger Technik eingebracht werden. Unsere Hypothese ist, dass die Venae sectio eine
sichere Methode darstellt, um einen zentralvendsen Zugang zu implantieren und die
Veranderungen der Vene nach Implantation nur wenig von denen nach Seldinger-Technik

abweichen.

In unserer Studie konnten wir 100 Patienten nachuntersuchen, die in einer Zeitspanne
zwischen 2004 und 2017 einen Hickman-Katheter® oder Port-a-Cath® in die VIl implantiert
und auch wieder explantiert bekommen haben. Die Implantation fand jeweils durch die
Mitarbeiter der Kinderchirurgischen Klinik des Dr. von Haunerschen Kinderspital, Klinik der
Ludwig-Maximilians-Universitat Minchen, als Venae sectio statt.

Da der Langzeitkatheter in der Regel fiir die Applikation von Chemotherapeutika oder
parenteraler Erndhrung verwendet wird, kann eine nicht erkannte Fehllage
schwerwiegende Schaden vor allem nach der Applikation von Chemotherapeutika zur Folge
haben. In unserer Studienkohorte wurde eine korrekte Platzierung des Katheters in 100%
der Falle erreicht. Im Vergleich hierzu findet man in der Literatur Erfolgsraten der Seldinger

Technik bei Kindern von 90.3% [29] bis 91.6% [30] (Tabelle 5).
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Tabelle 5: Literaturvergleich

Autor Ritz et al. Ritz et al. Willets et al. Willets et al. Wragget al. Kim et al. Tercan et al. Ohetal. Labato et al. Maietta
Publikationsjahr 2018 2018 2000 2000 2014 2010 2008 2015 1999 2012
Anzahl der Patienten 100 27 79 66 100 23 247 12 50 CR
Implantationsmethode | VS VS VS 'S ST VS bei 26% ST ST ST ST
Alter @6 Jahre <1Jahr @ 4.5 Jahre @ 4.5 Jahre @ 6 Jahre < 1lJahr 933 @ 4.5 Tage

Nachuntersuchung Ultraschall Ultraschall Ultraschall Operativ Ultraschall Ultraschall

Erfolgsrate 100% 100% 90.3% 91.6%

Offen/% 92% 82% 92.4% 84.6% 97% 95.6%

Verédnderungen

relevant/% 22% 29.4% 11.4% 19.2% 15% 26%

Verschlussrate/% 9% 18% 7.6% 15.4% 3% 4.4%

Operationszeit/Minute

n 56 19

Komplikationen - - VD HP Pneu AP

Tab 5: Literaturvergleich der Ergebnisse zu Seldinger-Technik und Venae sectio.

VS: Venae sectio

VD: Dissektion der Vene

Pneu: Pneumothorax

ST: Seldinger Technik

HP: Heamatoperikardium

AP: Punktion der Arterie
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Dennoch geht die sichere Technik einer offen chirurgischen Implantation auch mit einer
erheblich langeren Operationszeit einher. Bei der Venenerhaltenden Venae sectio der VI
verzeichneten wir eine mittlere Operationszeit von 56 Minuten (20-115 Minuten),
wohingegen in der Literatur bezlglich der Seldinger-Technik die mittlere Implantationszeit
mit 19 Minuten (8-80 Minuten) angegeben wird [30]. Operations-assoziierte
Komplikationen wiederum werden lediglich bei der Implantation mittels Seldinger-Technik
beschrieben. So kann es bei dem Versuch der Punktion der Vena subclavia zur Entstehung
eines Pneumothorax in bis zu 6.6% der Falle kommen [3], [17], [31]; beim Vorschieben des
Seldinger Drahtes zu einer Dissektion der Vene [29] oder bei zu tiefem Vorschieben sogar
zur Entstehung einer kardialen Tamponade in bis zu 1% [18]. Auch wurden in bis zu 0.5%
akzidentelle Katheterisierungen der Arteria carotis beschrieben [15]. In unserer
Studienpopulation als auch in der Literatur wurde keine der oben erwdahnten oder andere
Komplikationen nach Venae sectio beschrieben.

In der sonographischen Nachuntersuchung zeigte sich in unserer Studienpopulation eine
Okklusionsrate nach Venae sectio von 9%. Venenveranderungen wurden in 44% der Falle
beobachtet, wobei lediglich 22% als relevant eingestuft wurden (Stenosen oder lokale
GefaRlasionen, die zu einem veranderten Blutflussprofil flihrten; eingeschlossen der 9% mit
GefaRverschlissen). Bei den Venenverdanderungen kamen mit 27% am haufigsten Stenosen
vor, gefolgt von 19% lokale GefiRlasionen und 10% Dilatationen. Ahnliche Ergebnisse
wurden von Willetts et al. [21] 2000 dokumentiert. Im Zuge dieser Studie wurden 79 Kinder
nachuntersucht, die mittels Venae sectio einen zentralvendsen Katheter implantiert
bekommen hatten. Die Nachuntersuchung erfolgte sonographisch vor der Implantation
eines zweiten Katheters. Dabei zeigte sich dopplersonographisch eine Verschlussrate von
7.6%, relevante Stenosen bei 3.8%. Damit wurde eine relevante Venenveranderung in
11.4% der Falle verzeichnet. Jedoch zeigten sich in der folgenden chirurgischen Exploration
10.6% der als offen dargestellten VIl als tatsachlich obliteriert. Als Erklarung werden hierfur
vergroRerte KollateralgefalRe herangefiihrt. Damit zeigte sich die reelle Verschlussrate nach

Freilegung der VJI auf 15.4% erhoht.

49



Dissertationsschrift Dr. med. univ. Laura Antonia Ritz

Wragg et al. haben 2014 in ihrer Studie den Zustand der VJI nach Implantation eines
Hickman-Katheters® mittels Seldinger Technik sonographisch nachuntersucht [33]. Die
Nachuntersuchung fand direkt nach Zug des Katheters statt. In der Studienpopulation von
100 Patienten wurde die Verschlussrate mit 3% angegeben. Abgesehen von der
StudiengroRe entspricht diese Studie auch in dem Durchschnittsalter der Patienten von 6
Jahren unserer Studie. Ein verandertes Flussprofil bei Stenose oder intraluminalen
Thrombus wurde in 12% der Falle beschrieben. Damit ergeben sich in 15% relevante
Venenveranderungen nach Seldinger-Technik.

Die Venenveranderungen in 15% der Falle nach Seldinger-Technik sind sichtbar weniger als
nach Venae sectio mit 22%. Insbesondere die Verschlussrate mit 3% nach Seldinger Technik
stellt den entscheidenden Vorteil gegenuber der Venae sectio mit 9% dar. Wobei die
tatsachliche Verschlussrate nach Venae sectio nach Angaben von Willetts et al. sogar um

das doppelte hoher liegt, wenn man diese chirurgisch tUberprift [21].

Kim et al. veroffentlichten 2010 ihre Studie, in der sie bei 23 Kindern die Verdanderungen der
VJI nach Implantation eines zentralvendsen Katheters in die VIl dopplersonographisch nach
untersuchten [20]. Dabei wurde in 26% eine Venae sectio zur Implantation verwendet. Die
Ergebnisse unabhangig der Operationstechnik sind dhnlich zu unseren Ergebnissen.
GefaRverschlisse wurden in 4.4% detektiert; ein verandertes Blutflussmuster in 21.6%.
Dabei wurden als Risikofaktoren zur Entstehung von relevanten Venenveranderungen
geringes Geburtsgewicht, Friihgeburtlichkeit und eine lange Liegedauer des Katheters
ermittelt [20]. Die Studienpopulation von Kim et al. unterscheidet sich jedoch von unseren
Daten, da hier lediglich Kinder nachuntersucht wurden, die in der Neugeborenenzeit einen
Hickman-Katheter® implantiert bekommen hatten. Vergleichen wir die Daten mit unseren
Patienten < 1 Jahr, zeigen sich relevante Venenveranderungen in 29.4% der Falle, mit einer
deutlich erhohten Verschlussrate auf 17.6%. Eine statistisch signifikante Korrelation
zwischen Geburtsgewicht, Frihgeburtlichkeit oder langer Liegedauer des Katheters

konnten wir in unserer Kohorte jedoch nicht ermitteln.
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In unseren Daten zeigte sich in der Gesamtkohorte eine signifikante Korrelation zwischen
Katheter-assoziierter Sepsis oder einer Tumor-assoziierten Thrombose und der Entstehung
relevanter Venenveranderungen. Da lediglich 8% und 2% der Patienten eine Katheter-
assoziierte Sepsis beziehungsweise eine Tumorassoziierte Thrombose aufwiesen, sind diese

Ergebnisse jedoch mit Vorbehalt zu behandeln und gelten eher als Tendenz.

Auch scheint das Zeitintervall zwischen Katheterexplantation und Nachuntersuchung einen
entscheidenden Einfluss auf das Vorkommen von Venenverdanderungen zu haben. So
wurden intraluminale Raumforderungen lediglich im Untersuchungsintervall < 1 Jahr nach
Katheterexplantation gesehen. Dieser Zusammenhang korrelierte statistisch signifikant. Da
wir davon ausgehen, dass es sich dabei um die persistierende thrombotische Hiille des
Katheters handelt, ist weiter davon auszugehen, dass sich diese mit der Zeit wieder
rekanalisiert. In der Dopplersonographie ging eine intraluminale Raumforderung ohne

Veranderung des Flussprofils einher.

In unserer Kohorte zeigte sich in der Gruppe der Patienten mit einer Liegedauer > 365 Tage
in 42% eine relevante Venenveranderung. Patienten nach PN (die den Katheter in der Regel
fir sehr lange Zeit bendtigen) zeigten in 75% relevante Venenverdanderungen. Beides jedoch
ohne signifikante statistische Korrelation. Dies entspricht aber den Ergebnissen anderer
Studien, die zeigen konnten, dass eine lange Liegedauer mit der Entstehung von

Venenveranderungen einhergeht.

Die Limitationen der Studie zeigen folgende Faktoren. Um den Grad der Stenose zu
bestimmen, modifizierten wir die existierenden Klassifikationen der Stenose der Arteria
carotis interna ECST und NASCET. Der Wandaufbau der Arteria carotis interna mit den
glatten Muskelzellen in der Tunica media unterscheidet sich jedoch von dem der VJI, bei der
diese Muskelschicht fehlt. Damit fehlt der Vene ein entscheidender Faktor zur Stabilitat.
Somit unterliegt der Diameter der Vene durch Umgebungseinfliisse - wie zum Beispiel durch

den Druck des Schallkopfes, einem Valsalva Mandver oder Trendelenburg Lage - einer
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grofleren Variabilitat und geringeren Reproduzierbarkeit [13]. Das Alter der Patienten sowie
das Nachuntersuchungsintervall sind sehr inhomogen und somit fiir einen direkten
Vergleich erschwerend zu werten. Zudem ist die StudiengrofRe mit 100 Patienten so klein,
dass die jeweiligen Venenveranderungen in der Regel mit einer sehr geringen Anzahl

auftreten und eine statistische Analyse oft wenig aussagekraftig ist.

Vergleicht man unsere Daten mit den Daten der Literatur zur Seldinger Technik, zeigt sich
ein zu erwartendes Ergebnis. Auf der einen Seite ist die Venae sectio traumatischer. So
treten relevante Venenveranderungen nach Seldinger Technik lediglich in 15% der Falle,
nach Venae sectio in 22% der Falle auf, bei einer Verschlussrate von 3% nach Seldinger
Technik und 9% nach Venae sectio, mit einer Steigerung bis 18%, wenn man sich lediglich
die Kinder unter einem Jahr ansieht. Auf der anderen Seite bestatigt sich die Venae sectio
als sichere Methode hinsichtlich der korrekten Platzierung des Katheters in der Vene. So
konnte eine erfolgreiche Implantation des Katheters mittels Venae sectio in allen Fallen,
verglichen mit 90.3% bis 91.6%, nach Seldinger Technik erzielt werden. Dieser Unterschied
ist vor allem bei Patienten relevant, die eine Chemotherapie tber den Katheter bekommen.
Die Injektion eines Chemotherapeutikums in die Arterie kann schwerste Komplikationen
nach sich ziehen. Auch operations-assoziierte Komplikationen wurden lediglich im Zuge der

Seldinger Technik beschrieben.

In dieser Arbeit ist es uns gelungen, einige Faktoren aufzuzeigen, die mit der Entstehung
von relevanten Veranderungen in Verbindung gebracht werden kénnen.
Um unsere Vorkommnisse weiter zu priifen, sind eine gréfRere Studienpopulation sowie die

Durchfiihrung einer prospektiven Multicenterstudie wiinschenswert.
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