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1. Einleitung

1.1 Epidemiologie der venosen Thrombembolie

Die ventse Thrombembolie mit der klinischen Manifestation als tiefe Becken-/Beinvenenthrom-
bose und Lungenarterienembolie ist eine relativ haufige kardiovaskulare Erkrankung mit gefiirch-
teten und lebensbedrohlichen Komplikationen. Die Inzidenz der venésen Thrombembolie wurde
in mehreren amerikanischen und europdischen Studien mit ca. ein bis zwei Personen je 1000
Einwohner jahrlich angegeben. (White 2003; Heit 2005; Silverstein et al. 1998; Oger 2000; Nord-
strom et al. 1992; Cushman et al. 2004) Fir die deutsche Bevélkerung im Alter zwischen 18 und
79 Jahren wurde die Lebenszeitpravalenz der Beinvenenthrombose auf ca. 3 — 5% geschatzt
(Rabe et al. 2009).

Das Verhaltnis von Becken-/Beinvenenthrombose zur Lungenembolie wird dabei in vielen Stu-
dien auf ca. 2:1 geschatzt. Das bedeutet, dass ca. bei einem Drittel der Patienten, die an einer
symptomatischen venésen Thrombembolie leiden, eine Lungenembolie diagnostiziert wird. Die
restlichen zwei Drittel der Patienten weisen eine alleinige Becken-/Beinvenenthrombose ohne
Lungenembolie auf. Da in Obduktionsstudien allerdings die Inzidenz von Lungenembolie viel ho-
her geschéatzt wird, lasst sich daraus schlieBen, dass einige Félle auch Kklinisch stumm bzw.
asymptomatisch verlaufen. (White 2003)

Wie viele andere kardiovaskulare Erkrankungen steigt auch bei der venésen Thrombembolie das
Erkrankungsrisiko mit zunehmendem Alter des Patienten unabhangig vom Geschlecht (Nord-
strom et al. 1992). Bei jungen Erwachsenen im Alter von 25 bis 35 Jahren liegt die Inzidenz bei
ca. 30 Féallen pro 100 000 Personen und steigt exponentiell mit 300 bis 500 Fallen pro 100 000
Personen im Alter zwischen 70 bis 79 Jahren (White 2003). Aufgrund des demografischen Wan-
dels unserer Gesellschaft nehmen die vendsen Thromboembolien daher eine sehr wichtige Rolle
ein, insbesondere auch in der stationdren Behandlung von geriatrischen und bettlagerigen Pati-
enten. Laut der Gesundheitsberichterstattung des Statistischen Bundesamtes und des Robert-
Koch-Instituts befanden sich im Jahre 2006 ca. 49 000 Patienten aufgrund von Thrombose in
stationarer Behandlung. Die Zahl hat sich allerdings im Vergleich zu den Jahren zuvor (2000: ca.
56 000 Patienten) reduziert, da die Erkrankung zunehmend im ambulanten Rahmen versorgt
wird. (Rabe et al. 2009)

1.2 Verlaufstypen und Formen der tiefen Becken-
/IBeinvenenthrombose

Je nach Verlaufstyp und Ausdehnung wird bei Becken-/Beinvenenthrombosen zwischen einer
transfaszialen, deszendierenden und schlief3lich aszendierenden Form unterschieden. Die trans-
fasziale Thrombose hat ihren Ursprung im oberflachlichen Venensystem und breitet sich von dort
ins tiefe System aus. Die deszendierende Thrombose entsteht haufig in der V. iliaca (Becken-
venenthrombose) und wachst meist distal, seltener auch proximal in die Vene hinein. Bei der
haufigsten Form der tiefen Beinvenenthrombose handelt es sich um die aszendierende Throm-
bose. Hierbei entsteht der Thrombus in den Venen des tiefen Venensystems oder in den
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Muskelvenen und breitet sich von distal nach proximal in die Oberschenkelvenen, Beckenvenen
oder sogar in die V. Cava aus. (Huck 2018, S. 321; Hach-Wunderle 2015; Linnemann et al. 2023)

Die Becken-/ Beinvenenthrombosen kénnen aulerdem je nach Lokalisation in einer distalen (dis-
tal der Trifurkation) sowie proximalen (proximal der Trifurkation) Form eingeteilt werden. Diese
Einteilung spielt in der Diagnostik eine grof3e Rolle, da sich daraus entscheidende therapeutische
Konsequenzen ergeben. Zu den distalen tiefen Beinvenenthrombosen zahlt eine Thromboseent-
stehung ausschlief3lich in den Leit- und/oder Muskelvenen des Unterschenkels. Proximal davon
unterscheidet man zwischen popliteocruraler, femoropopliteocruraler, iliofemoraler sowie der iso-
liert iliakalen Thrombose. Eine nur auf den Unterschenkel lokalisierte, distale Thrombose, ist hau-
fig schwer zu diagnostizieren, da sie oft nicht die typischen Symptome der tiefen Beinvenenthrom-
bose zeigt. Diese hat aber auch ein eher geringeres Embolierisiko. (Huck 2018)

Im klinischen Alltag ist zudem eine Einteilung nach dem Etagenmodell typisch. Die vier Etagen
entsprechen jeweils den Becken-, Oberschenkel-, Popliteal- sowie Unterschenkelvenenthrombo-
sen.

1.3 Risikofaktoren und Klinik der venosen Thrombembolie

Bereits 1856 hat Rudolf Virchow die Hauptursachen fir die Entstehung einer Thrombose sowie
Embolisierung auf zelluléarer Ebene beschrieben. (Virchow 1856) Demnach spielen drei Faktoren
fur die Entwicklung eines Thrombus eine entscheidende Rolle. Einerseits kann eine traumatische
bzw. iatrogene GefaBwandschadigung (bspw. durch Kathetersysteme/ Injektionen) oder En-
dothelschadigung bspw. in Folge von entziindlichen oder toxischen Veranderungen eine Throm-
boseentstehung begunstigen. Andererseits gehort eine Blutstromungsverlangsamung, eine sog.
Stase, im Rahmen von Immobilisation (z.B. Bettlagerigkeit infolge von Operationen/ Krankheiten),
Rechtsherzinsuffizienz oder bspw. Varikose zu einem weiteren Faktor der virchowschen Trias.
Hinzu kommt die erhdhte Gerinnungsbereitschaft als dritter Punkt in Form von erworbener oder
hereditéarer Thrombophilie (Faktor-V-Leiden-Mutation, Prothrombin-Mutation, Protein-C und Pro-
tein-S-Mangel, Antiphospholipidsyndrom) mit einem Ungleichgewicht zwischen Gerinnung und
Fibrinolyse. (Kushner et al. 2020; Virchow 1856)

Alle uns bisher bekannten Risikofaktoren, die das Thrombosieren einer Beinvene beglinstigen,
werden also unter den ,virchowschen Trias“ zusammengefasst. Uberwiegend handelt es sich bei
der Entwicklung einer intravasalen Thrombose um ein multifaktorielles Geschehen, sodass die
Kombination aus verschiedenen, umweltbedingten und genetischen Risikofaktoren letztendlich
das individuelle Erkrankungsrisiko darstellt. (Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medi-
zinischen Fachgesellschaften (AWMF) 2015; Piazza und Goldhaber 2006; Crous-Bou et al. 2016)

Es gibt unterschiedliche Arten der Kategorisierung von Risikofaktoren fir die vendse Thrombem-
bolie. In der Arbeit von Crous-Bou et al. wird zwischen umweltbedingten und genetischen Risiko-
faktoren unterschieden. Die umweltbedingten Risikofaktoren werden weiterhin in ,provozierende*
und ,nicht provozierende® Faktoren eingeteilt. Zu den provozierenden umweltbedingten Risiko-
faktoren zahlen bspw. Malignome, operative Eingriffe, Trauma oder Frakturen, Immobilisation,
Schwangerschaft und Postpartalperiode. Das Alter, Geschlecht, ethnische Herkunft, Adipositas,
orale Kontrazeptiva oder Hormontherapie sind Beispiele flur nicht-provozierende umweltbedingte
Risikofaktoren fur das Auftreten einer venésen Thrombembolie. Bei den genetischen Risikofak-
toren spielen unter anderem Hamostaseveranderungen/-defekte, die eine Thrombophilie
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beglinstigen, eine wichtige Rolle. Hierzu zahlen insbesondere die Faktor-V-Leiden-Mutation, Pro-
thrombinmutation, Protein-C- und Protein-S-Mangel, Antithrombin-Mangel. (Crous-Bou et al.
2016)

Non-Provoking Risk
Factors
(e.g. age, sex, race/ethnicity,
body mass index and
obesity, oral contraceptive or
hormone therapy use,
corticosteroid use, statin
—.use, diet, physical activity,
sedentary time, air pollution)

Provoking Risk Factors
(e.g. cancer, surgery,
trauma, fracture,
immobilization, pregnancy,
the postpartum period, long
distance travel,
hospitalization,
catheterization, acute

Genetic Risk Factors
(e.g. antithrombin, protein C,
protein S, factor V,
prothrombin, fibrinogen
gamma, blood group non-0)

Abbildung 1: Crous-Bou, Harrington et al. 2016 - Environmental and Genetic Risk Factors.jpg
(Crous-Bou et al. 2016)

In den aktuellen Leitlinen zur Prophylaxe der vendsen Thrombembolien findet man die Einteilung
in ,expositionelle” und ,dispostionelle* Risikofaktoren. Dabei stellen die dispositionellen Risiken
die intrinsischen Risikofaktoren dar, die jeder Mensch als pradisponierende Faktoren mit sich
tragt. Diese werden auch als ,Basisrisiko“ bezeichnet und kénnen je nach Art angeboren oder
erworben sein. Hierzu zahlen in absteigender Reihenfolge je nach Risikobedeutung eine stattge-
habte TVT oder LAE in der Vergangenheit, hereditare Thrombophilien (bspw. Faktor-V-Leiden-
Mutation, Prothrombinmutation, Protein-C- und Protein-S-Mangel, Antithrombin-Mangel, An-
tiphospholipidsyndrom), ein Lebensalter tiber 60 Jahre, positive Familienanamnese bei Verwand-
ten ersten Grades, Adipositas mit einem BMI >30 kg/m?, Einnahme hormoneller Therapie, wie
bspw. Kontrazeptiva, Schwangerschaft und Postpartalperiode, nephrotisches Syndrom sowie
stark ausgepragte Varikosis. Expositionelle Risikofaktoren sind auslésende, extrinsische Fakto-
ren und kénnen ein akutes Ereignis triggern. Beispiele hierfur sind operative Eingriffe, Traumata
oder andere Erkrankungen, die mit einer Immobilisation einhergehen. Malignome, kardiologische
Erkrankungen, wie chronische Herzinsuffizienz oder Herzinfarkt sowie akute Infektionen oder ent-
zundliche Erkrankungen, die zu einer Immobilisation des Patienten fiihren, kdnnen dabei sowohl
als dispositionelle als auch expositionelle Risikofaktoren definiert werden. Je nach Schwere eines
Traumas oder Eingriffes wird das expositionelle Risiko bewertet und in Zusammenstellung mit
den dispostionellen Risikofaktoren individuell beurteilt, um sich fir die Art und Dauer einer Pro-
phylaxe zu entscheiden. (Linnemann et al. 2023)

Da die Klinik einer tiefen Beinvenenthrombose in vielen Fallen unspezifisch ist und somit die Di-
agnostik erschwert wird, kdnnen die Risikofaktoren auf3erdem eine Orientierung fur die
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Diagnosestellung bieten und beim Vorliegen entsprechender Symptomatik bereits einen ersten
Hinweis fir die Erkrankung darstellen.

Zu den Hauptsymptomen der tiefen Beinvenenthrombose gehdren dumpfe Schmerzen in Form
von Schwere- bzw. Spannungsgefihl des betroffenen Beines, eine Schwellung bzw. Umfangs-
vermehrung sowie eine Uberwarmung und Zyanose des betroffenen Beines. Bei der Zyanose
handelt es sich in diesem Zusammenhang um eine livide Verfarbung und keinen Sauerstoffman-
gel. In einzelnen Féllen sind auRerdem Kollateralvenen infolge der Abflussstérung als "Prattsche
Warnvenen" am betroffenen Bein zu sehen. (Nullen et al. 2014; Huck 2018; Hach-Wunderle 2015;
Linnemann et al. 2023) Insbesondere Patienten mit proximaler Venenthrombosen kdnnen auch
haufig Uber unspezifische Symptome, wie Rickenschmerzen, klagen. Bei der tiefen Becken-
/Beinvenenthrombose findet man daher die typischen Symptome aus dem Lehrbuch nur bei ei-
nem Bruchteil der Patienten. Das klinische Bild einer Becken-/Beinvenenthrombose kann je nach
Lokalisation und Ausmal oft sehr mannigfaltig und h&aufig uneindeutig sein. Die breite Palette der
Symptomatik reicht vom extremen Bild einer Phlegmasia coerulea dolens bis hin zu inapparenten
Krankheitsverlaufen. Insbesondere stellen auch bettlagerige Patienten, bei denen haufig ein
asymptomatischer Verlauf typisch ist, eine Problematik bei der Diagnostik dar. (Linnemann et al.
2023) Um eine TVT nicht zu Ubersehen, sollte daher bei klinischem Verdacht stets die tiefe Be-
cken-/Beinvenenthrombose als Differenzialdiagnose in Betracht gezogen werden.

Andererseits haben Studien gezeigt, dass der Thromboseverdacht eines Diagnostikers nicht im-
mer mit der tatsdchlichen Erkrankung an einer Venenthrombose Ubereinstimmt. In einer retro-
spektiven Analyse von Taute et al. wurden 745 Patienten mit der Verdachtsdiagnose Thrombose
untersucht. Dabei stellte sich heraus, dass bei lediglich 28,6% der Féalle die Verdachtsdiagnose
bestétigt werden konnte. Bei den restlichen 71,4% wurde die Verdachtsdiagnose verworfen und
es wurde eine alternative Diagnose flur die Beschwerden der Patienten gefunden. (Taute et al.
2010) Dies zeigt, dass die Diagnostik der tiefen Beinvenenthrombose in vielen Féllen eine groRRe
Herausforderung fir den Arzt darstellt und der Thromboseverdacht allein unzureichend ist. An-
dererseits kdnnen Venenthrombosen auch haufig aufgrund der unspezifischen Symptomatik feh-
lerhaft eingeschatzt und somit iibersehen werden. In diesen Fallen kann der noch frische Throm-
bus fragmentieren und zur geflrchteten und potenziell tédlichen Friihkomplikation der Lungenar-
terienembolie fihren. Hierbei werden die Lungenarterien zum Teil oder vollstandig durch den
eingeschwemmten Thrombus aus den Becken- oder Beinvenen verschlossen. Es zeigte sich,
dass bei der Halfte der Patienten mit der Verdachtsdiagnose ,tiefe Beinvenenthrombose® gleich-
zeitig eine Lungenembolie diagnostiziert wurde. (Partsch 2001) Daher kann es auch vorkommen,
dass sich die tiefe Beinvenenthrombose primér mit den Symptomen einer Lungenembolie préa-
sentiert. Somit sollte die Symptomatik einer Lungenembolie auch immer im Zusammenhang mit
der Beinvenenthrombose erfragt werden. Aufféllig hierbei wéren akute Dyspnoe, Tachypnoe so-
wie Symptome einer bereits auftretenden Pleuritis oder Lungeninfarkts (Thoraxschmerzen, Hus-
ten, Hamoptysen, Fieber). Zusatzlich hierzu kénnte eine akute Rechtsherzbelastung zur plétzlich
einsetzenden Tachykardie, Hypotonie, Synkope oder gestaute Halsvenen fiihren. (Stoeva et al.
2018; Amboss 2020; Hach-Wunderle 2015; Linnemann et al. 2023)

1.4 GefaBanomalien

Eine Besonderheit bei der Atiologie der Beinvenenthrombose stellt das May-Thurner-Syndrom
dar. Dabei handelt es sich um eine 1957 entdeckte Gefal3anomalie, bei der es durch die Kom-
pression der linken V. iliaca communis durch die rechte A. iliaca communis zur Entwicklung eines
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sogenannten Beckenvenensporns in der linken V. iliaca communis kommt. Dies entsteht im Rah-
men einer bindegewebigen Endothelverdnderung. (MAY und THURNER 1957) May und Thurner
haben im Rahmen von post mortem Untersuchungen insgesamt 430 Obduktionen durchgefuhrt.
Der Beckenvenensporn konnte bei dieser Untersuchung in 22% der Falle nachgewiesen werden.
Dies flhrte zu der Annahme, dass diese Verengung einen zusatzlichen Risikofaktor fir die Ent-
stehung einer Beckenvenenthrombose darstellen kdnnte. Man vermutet, dass auch dies der
Grund dafir ist, dass eine Beckenvenenthrombose auf der linken Seite etwa achtmal héufiger
auftritt als auf der rechten Seite. (MAY und THURNER 1957) Neben diesem sog. May-Thurner-
Syndrom existieren auch angeborene Gefallanomalien mit einer Abweichung in der Lage oder
Verlauf der Vena cava inferior. Eine dieser Gefal3anomalien ist die sog. Azygoskontinuitat. Ihre
Pravalenz wird auf ca. 0,6% geschéatzt. (Kruk et al. 2000) Dabei ist eine Unterbrechung des he-
patischen Venenabschnitts, welcher direkt in den rechten Vorhof einmindet, die Ursache fir ei-
nen veranderten vendsen Ruckfluss tber die V. Azygos zum Herzen. Der abnormal erhghte Blut-
strom sorgt dafir, dass die V. Azygos typischerweise dilatiert ist. Diese Venenvariation verlauft
haufig, solange der vendse Ruckfluss gesichert ist, asymptomatisch und wird daher oft nur im
Rahmen von CT-Untersuchungen als Zufallsbefund entdeckt. Es kann allerdings auch durch die
chronische Verengung der Venen zu einem Schweregefiihl der Beine sowie Varizen filhren. Zu-
satzlich vorhandene Risikofaktoren der ventsen Thrombembolien kdnnen auf3erdem in diesem
Fall eine tiefe Beinvenenthrombose beglnstigen. Zur Verhinderung von unerwarteten Komplika-
tionen, insbesondere bei chirurgischen und interventionellen Eingriffen, sollte eine vorher diag-
nostizierte Azygoskontinuitét stets dokumentiert und bertcksichtigt werden. (Mandato et al. 2019;
Malaki et al. 2012; Kruk et al. 2000; Cissarek 2009)

1.5 Diagnostik der tiefen Becken-/Beinvenenthrombose

Die vendsen Thrombembolien in Form einer tiefen Becken-/Beinvenenthrombose oder Lungen-
embolie gehdren mit einer Lebenszeitpravalenz von ca. 5% zu der dritthaufigsten kardiovaskula-
ren Erkrankung. Dem Statistischen Bundesamt zufolge starben im Jahre 2006 7620 Patienten an
der Lungenembolie, welche als gefiirchtete Frihkomplikation der Becken-/Beinvenenthrombose
gilt. Damit war die Lungenembolie als Todesursache auf Rang 23 der haufigsten Todesursachen
zwischen den Jahren 2000 bis 2006. (Rabe et al. 2009)

Um das Risiko der Lungenembolie effektiv zu minimieren, sind daher eine rechtzeitige Diagnostik
sowie eine anschlieende, sofortige Therapiemal3nahme der Erkrankung von zentraler Bedeu-
tung. Diagnostisch stellt neben der Anamnese und der kérperlichen Untersuchung die Kompres-
sionssonographie die Methode der Wahl dar. (Linnemann et al. 2023)

Die klinische Diagnose der tiefen Becken-/Beinvenenthrombose ist aufgrund der unspezifischen
Symptomatik nicht zuverlassig. Zur Bestatigung oder zum Ausschluss einer Thrombose sind da-
her im Verdachtsfall weitere apparative Malinahmen nétig. Basierend auf dem vom kanadischen
Héamatologen Philip Steven Wells entwickelten sogenannten Wells-Score wurde ein diagnosti-
scher Algorithmus etabliert und validiert, der in den aktuellen nationalen und internationalen Leit-
linien Eingang gefunden hat. (Guyatt et al. 2012; Hach-Wunderle 2015; Linnemann et al. 2023)
Mit dem Wells-Score wird standardisiert die klinische Wahrscheinlichkeit (Pretestwahrscheinlich-
keit) fur das Vorhandensein einer tiefen Becken-/Beinvenenthrombose im Verdachtsfall ermittelt.
Je nach klinischer Wahrscheinlichkeit schlief3t sich die weitere laborchemische bzw. apparative
Diagnostik an. Ist die mittels Wells-Score ermittelte klinische Wahrscheinlichkeit beim Verdacht
auf TVT hoch (Punktezahl = 2), folgt als weiterer Schritt der Diagnostik die Durchfiihrung einer
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Kompressionssonographie. Da diese Untersuchung sowohl eine hohe Spezifitat als auch Sensi-
vitat besitzt, gilt sie in der Diagnostik der Beinvenenthrombose als Goldstandard. Damit kann eine
tiefe Beinvenenthrombose mit hoher Wahrscheinlichkeit entweder ausgeschlossen oder bestatigt
werden. Im Falle einer mittelhohen klinischen Wahrscheinlichkeit (1 - 2 Punkte) sowie einer ge-
ringen Wahrscheinlichkeit (Punktzahl < 1) fir das Vorhandensein einer tiefen Becken-/Beinven-
enthrombose, sollten zunéchst die D-Dimere als Fibrin-Fibrinogenspaltprodukte bestimmt wer-
den. Dieser Parameter hat bei erh6hten Werten eine geringe Spezifitit. Bei normalen Werten
allerdings besitzt der D-Dimer eine hohe Sensivitat und somit auch einen hohen negativ pradikti-
ven Wert. Aus diesem Grund kann bei einem normalen D-Dimer-Wert eine TVT ausgeschlossen
werden. Bei einem erhdhten Wert allerdings muss als ergénzende Untersuchung eine Kompres-
sionssonographie durchgefiihrt werden. (Wells 2007) Besteht eine hohe Wahrscheinlichkeit fir
das Vorliegen einer TVT und ist zu dem Zeitpunkt eine apparative Diagnostik nicht verfligbar bzw.
zeitnah nicht méglich, kann auch initial eine antikoagulative Therapie begonnen werden. An-
schlieBend sollte die Verdachtsdiagnose mittels apparativer Diagnostik bestatigt bzw. ausge-
schlossen werden. (Linnemann et al. 2023)

Die Tabelle 1 und Tabelle 2 zeigen den Wells-Score bzw. seine Interpretation. In der Abbildung
2 wird der diagnostische Algorithmus, wie er in der aktuellen nationalen Leitlinie empfohlen ist,
dargestellt (Linnemann et al. 2023).
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Tabelle 1: Wells-Score in Anlehnung an Wells 2007 (Wells 2007)

Kriterien Punkte
Anamnese Aktives Malignom (Behandlung lauft oder innerhalb | 1
der letzten 6 Monate behandelt oder Palliativ-Fall)
In der Vorgeschichte dokumentierte TVT* 1
Immobilisation Lahmung, Parese oder kirzliche Immobilisation der | 1
unteren Extremitaten (Gips)
o Bettlagerigkeit fir 3 Tage oder mehr oder 1
e Grolerer chirurgischer Eingriff innerhalb der
letzten 12 Wochen, bei dem eine Vollnarkose
oder Regionalanasthesie erforderlich waren
Symptome Lokalisierte Schmerzen entlang der tiefen Venen 1
Schwellung des gesamten Beines 1
Wadenschwellung mindestens 3cm grofier als Ge- | 1
genseite (gemessen 10 cm unterhalb der Tubero-
sitas tibiae).
Eindriickbares Odem am betroffenen Bein 1
Erweiterte oberflachliche Kollateralvenen am be- |1
troffenen Bein (Keine Varizen)
Differenzialdiag- | Alternative Diagnose mindestens so wahrscheinlich | -2

nostik

wie eine TVT

*TVT=Tiefe Beinvenenthrombose
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Tabelle 2: Interpretation der erreichten Punkte des Wells-Scores in Anlehnung an Wells 2007
(Wells 2007)

Interpretation

<1 Punkt Geringe Wahrscheinlichkeit fur eine TVT*
1 -2 Punkte Mittlere Wahrscheinlichkeit fur eine TVT
2 2 Punkte Hohe Wahrscheinlichkeit fir eine TVT

*TVT=Tiefe Beinvenenthrombose

TVT nicht sicher
auszuschlieRen

|
VT normwertig ™VT

-+ "
ausgeschlossen nachgewiesen
|

erhoht
VaBeinVT L. Va BeckenVT

radiologische Bildgebung
(z.B. CT-/MR-Venografie)

U - ™ VT T T
ay‘sgesch\ossen nachgewiesen ausgeschlossen nachgewiesen
" ¥ 2 i
[ keine Therapie ] [ Therapie ] [ keine Therapie ] [ Therapie ]

Abbildung 2: Diagnosealgorithmus bei Verdacht auf eine tiefe Beinvenenthrombose (Erstereignis)
unter Anwendung der duplex-unterstitzten vollstandigen Kompressionssonographie (dv-KUS)

Eine weiterfilhrende diagnostische MalRBhahme, wie das Thrombophilie-Screening oder eine ge-
Zielte Tumorsuche, kann in bestimmten Fallen erwogen werden (Linnemann et al. 2023).

Bei der Thrombophilie unterscheidet man in erster Linie zwischen einer erworbenen und einer
hereditaren Form. Letztere betrifft ca. 10% der europaischen Bevolkerung. Die Faktor-V-Leiden-
Mutation und G20210A-Mutation des Prothrombins z&hlen dabei zu den haufigsten Thrombophi-
lien als hereditéare Ursachen fur die Thromboseentstehung. Je nachdem, ob es sich dabei um
eine heterozygote oder homozygote Form handelt, unterscheidet sich die Héhe des Thrombose-
risikos. Patienten mit einer homozygoten FVL- oder Prothrombin-Mutation sowie einem Protein
S-, Protein C- oder Antithrombin-Mangel haben bspw. ein héheres Thromboserisiko als die hete-
rozygoten Formen der FVL- und Prothrombin-Mutationen. Tritt allerdings sowohl eine heterozy-
gote FVL-Mutation als auch eine heterozygote Prothrombin-Mutation in Kombination auf, so ist
das Thromboserisiko ebenfalls hoch. Eine erworbene Thrombophilie ist beispielsweise das An-
tiphospholipidsyndrom oder die Heparininduzierte Thrombozytopenie. (Linnemann 2016; Hach-
Wunderle 2015; Linnemann et al. 2023)



1 Einleitung 13

Das Thrombophilie-Screening in der Akutphase eines thrombembolischen Ereignisses hat weit-
gehend keine therapeutische oder diagnostische Relevanz. Die Indikation fir ein Thrombophilie-
Screening wird erst bei der Entscheidung uber die Dauer der Antikoagulationstherapie, im Rah-
men der individuellen Risikoanalyse fir das Rezidivrisiko, relevant. (Linnemann 2016; Hach-Wun-
derle 2015; Linnemann et al. 2023)

In einer prospektiven Kohortenstudie von Prandoni et al. im Jahre 1996 wurden 355 konsekutive
Patienten mit einer erstmalig aufgetretenen symptomatischen tiefen Beinvenenthrombose in ei-
nem Zeitraum von acht Jahren beobachtet. Nach zwei Jahren waren 17,5% und nach acht Jahren
30,3% der Patienten von einem rezidivierenden thrombembolischen Ereignis betroffen. (Prandoni
et al. 1996)

Um das Rezidivrisiko fiir die Patienten individuell einschatzen zu kénnen, gehort in einigen Fallen
unter anderem auch die Thrombophiliediagnostik. Insbesondere bei einer proximalen und unpro-
vozierten Thrombose (ohne einen erkennbaren Einflussfaktor) und bei rezidivierenden (provo-
zierten) Thrombosen oder positiver Familienanamnese (Thrombembolische Ereignisse bei Ver-
wandten ersten Grades) sollte eine Abklarung der Thrombophilie erfolgen. (Linnemann 2016;
Hach-Wunderle 2015; Linnemann et al. 2023)

Eine Thrombophilie-Diagnostik sollte dann im Idealfall ohne Einfluss von Antikoagulantien erfol-
gen. Daher liegt der optimale Zeitpunkt fir die Durchfiihrung bei 10-14 Tagen nach dem Absetzen
von Vitamin-K-Antagonisten bzw. zwei Tage bei direkten oralen Antikoagulantien. (Hach-Wun-
derle 2015; Linnemann et al. 2023)

Ein weiterer Risikofaktor flr die Entstehung eines thombembolischen Ereignisses ist die maligne
Erkrankung, die im Rahmen einer lokalen Kompression oder eines paraneoplastischen Syndroms
die Thromboseentstehung beglinstigen kann. Bei Patienten mit unprovoziertem tiefen Becken-
/Beinvenenthrombose ist das Risiko fiir das Vorhandensein eines zuvor nicht diagnostizierten
Malignoms erhoht. (Carrier et al. 2008) Die aktuellen nationalen Leitlinien empfehlen daher bei
Patienten mit Venenthrombose unklarer Atiologie, je nach Alter, Geschlecht und Risikofaktoren,
eine entsprechende Tumordiagnostik in Erwagung zu ziehen (Hach-Wunderle 2015; Linnemann
et al. 2023).

1.6 Das postthrombotische Syndrom als Spatkomplikation

Das postthrombotische Syndrom beschreibt eine Reihe von chronischen Symptomen, die sich
infolge einer durchgemachten tiefen Beinvenenthrombose als Spatkomplikation entwickeln kon-
nen. In 20-40 % der Falle sind Patienten nach einer tiefen Beinvenenthrombose innerhalb der
ersten zwei Jahre trotz adaquater Antikoagulationstherapie vom sog. posthrombotischen Syn-
drom (PTS) betroffen. Ein schweres PTS taucht sogar bei 5% bis 10% der Patienten auf. (Kahn
et al. 2008b; Prandoni et al. 1996)

Galanaud et al. fuhren aus, dass zu den Hauptrisikofaktoren fir die Entwicklung eines PTS eine
ausgedehnte Thrombose, rezidivierende ipsilaterale Beinvenenthrombose, anhaltende Bein-
symptome ein Monat nach akuter Beinvenenthrombose, Adipositas sowie das hohe Alter zéhlen
(Galanaud et al. 2016a).

Die konservative Akuttherapie mit Antikoagulation soll in erster Linie akut die Aszension sowie
Ausdehnung des Thrombus und damit auch das Auftreten der gefirchteten Frihkomplikation ei-
ner TVT, die Lungenembolie, vermeiden. Allerdings bleibt die Spatkomplikation, das PTS, mit
einer Rate bis zu 50% relativ hoch. (Baldwin et al. 2013)
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Die Pathophysiologie des PTS wird haufig auf eine permanente vendse Hypertonie zuriickgefuhrt
(Prandoni und Kahn 2009). Diese wiederum resultiert aus einer vendsen Obstruktion sowie ve-
nosem Reflux (Vedantham 2009). Die Obstruktion ist meist die Folge eines Restthrombus, wel-
cher als Residuum trotz adaquater Akuttherapie mit Antikoagulantien erhalten geblieben ist und
nicht komplett aufgeldst wurde. Der vendse Reflux entwickelt sich nach dem entziindlichen Um-
bau der Venenwand und der daraus entstehenden Venenklappenzerstérung. Diese Prozesse
fuhren zu einer erhdhten Gewebepermeabilitat sowie Perfusionsminderung der Wadenmuskula-
tur, wodurch sich die Symptome, wie Beinddeme und Ulzerationen des PTS erklaren lassen.
(Vedantham 2009; Galanaud et al. 2016b; Singh und Masuda 2005; Baldwin et al. 2013)

Die Symptome reichen von einfacher Beinschwellung bis hin zum Ulcus cruris und Uberlappen
sich mit den Symptomen der primaren vendsen Insuffizienz. Zu den Symptomen zéhlen neben
Beinschwellungen auch Schmerzen mit einem Ziehen sowie Schweregefiihl in den Beinen. Pati-
enten berichten haufig, dass die Beschwerden sich durch Belastung, wie beim Gehen oder Ste-
hen, verstarken. Bei der Untersuchung kdnnen Beinddeme, Farbveranderungen an der Haut, wie
Rotung, Zyanose oder Hyperpigmentierung, Teleangiektasien, neu aufgetretene Krampfadern
sowie in schweren Fallen schmerzhafte Ulzerationen auffallen. (Galanaud et al. 2016b) Viele Pa-
tienten fiihlen sich aufgrund ihrer Symptomatik insbesondere in ihren alltdglichen Tatigkeiten ein-
geschrankt. Daher beeinflusst das PTS je nach Schweregrad die Lebensqualitat der Patienten
negativ. (Kahn et al. 2008a)

Die Diagnose eines PTS erfolgt in erster Linie klinisch. Nach einer durchgemachten tiefen Be-
cken-/Beinvenenthrombose kénnen die ersten Symptome in der Regel drei bis sechs Monate
zum ersten Mal auftreten. Bis zur Entwicklung der schwersten Form, des Ulcus cruris, vergehen
aber in der Regel mehrere Jahre nach einer durchgemachten Thrombose. (Galanaud et al.
2016b)

Der Villalta-Score stellt eine Klassifikationsform dar, anhand derer der Schweregrad eines PTS
beschrieben werden kann (Villalta et al. 1994). Dieser untersucht insgesamt finf subjektiv be-
schriebene Symptome sowie insgesamt sieben klinisch ermittelte Untersuchungsbefunde (Ulcus
cruris einbegriffen) (Galanaud et al. 2016b). Im Jahre 2009 hat die ,International Society on
Thrombosis and Haematosis“ (ISTH) im Rahmen einer Studie insgesamt sechs Bewertungsska-
len analysiert (Kahn et al. 2009). In diesem Zusammenhang wurde der Villalta-Score als Standard
zur Diagnosesicherung sowie Klassifikation eines PTS ausgewahlt. Im Rahmen einer systemati-
schen Analyse der Messeigenschaft des Scores zeigte sich dieser als zuverlassig und hinrei-
chend valide bei Patienten mit bestatigter TVT-Diagnose. (Kahn 2009) Als einen Schwachpunkt
des Scores sah allerdings die ISTH, dass das Ulcus cruris im Score nicht bertcksichtigt wird. Ihre
Empfehlung lautete daher, einem ,floriden Ulkus cruris® 15 Punkte zu vergeben, unabhangig von
der erreichten Gesamtpunktzahl. Somit wirde bei einem Ulcus cruris definitionsgeman ein
schweres PTS vorliegen. (Kahn et al. 2009)
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Symptoms and
Clinical signs None Mild Moderate  Severe

Symptoms

Pain 0 points 1 point 2 points 3 points
Cramps 0 points I point 2 points 3 points
Heaviness 0 points | point 2 points 3 points
Paresthesia 0 points | point 2 points 3 points
Pruritus 0 points | point 2 points 3 points

Clinical signs
Pretibial edema 0 points | point 2 points 3 points
Skin induration 0 points 1 point 2 points 3 points
Hyperpigmentation 0 points I point 2 points 3 points
Redness 0 points | point 2 points 3 points
Venous ectasia 0 points I point 2 points 3 points
Pain on calf 0 points 1 point 2 points 3 points
compression

Venous ulcer Absent Present

Abbildung 3: Villalta-Score (Kahn et al. 2009b)

1.7 Die CEAP-Klassifikation

Die CEAP-Klassifikation gilt seit ihrer Erstvertffentlichung im Jahre 1995 als eine anerkannte
wissenschaftliche Standardmethode, um Venenerkrankungen zu klassifizieren. Laut den Autoren
kann sie bei akuter Venenthrombose der unteren Extremitat, chronisch venéser Insuffizienz der
unteren Extremitat sowie Venenthrombose der oberen Extremitat angewandt werden. (Porter und
Moneta 1995) Die erste Uberarbeitung der Klassifikation mit Verbesserung von Details sowie
Einflhrung einer verkirzten Version, der sog. Basis-CEAP, fand 2004 statt (EkIof et al. 2004).
Heute wird diese Klassifikation international, vor allem im Bereich der wissenschaftlichen Unter-
suchungen, als Goldstandard zur Dokumentation sowie Vergleich der unterschiedlichen chroni-
schen Venenerkrankungen angewendet.

Fur die Klassifizierung sollen dabei insgesamt die vier Kategorien, klinische Zeichen (C), atiolo-
gische Klassifikation (E), anatomische Verteilung (A) sowie die Pathophysiologie (P) betrachtet
werden. Die Abbildung 4 zeigt dabei die einzelnen Klassifikationsmdglichkeiten. (EKI6f et al. 2004;
Nullen et al. 2014)

Obwohl die CEAP-KIassifikation in der Fachliteratur haufig zu finden ist und im wissenschaftlichen
Rahmen angewendet wird, ist sie fiir die alltdgliche Verwendung als Klassifikation von Venener-
krankungen in der Klinik, aufgrund der dafir bendtigten speziellen Untersuchungen, unpraktisch
und wird daher selten eingesetzt. (Nullen et al. 2014)
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C Clinical signs: Beine mit chronischer Venenerkrankung
werden in Abhangigkeit von objektiven klinischen
Zeichen in die klinischen Klassen 0-6 eingeteilt, darii-
ber hinaus wird nach asymptomatisch und symptoma-
tisch unterschieden

G Keine sichtbaren oder palpablen Zeichen einer Venen-
erkrankung

G Besenreiser, retikulare Varizen, Corona phlebectatica
(&} Varizen
(@ Odeme ohne Hautverinderungen

Caa Hautveranderungen (Pigmentationen, Stauungs-
ekzeme)

C4,  Hautverdnderungen (Dermoliposklerose, Hypo-
dermitis)

Cs Hautveranderungen und Ulkusnarben
Ce Florides Ulcus cruris

S Symptomatisch (inkl. Schmerzen, Engegefiihl, Haut-
irritationen, Schweregefiihl und Muskelkrampfe sowie
anderen Beschwerden, die auf eine venose Stérung
zuriickzufiihren sind)

A Asymptomatisch

E Venenerkrankungen kénnen kongenital, primar oder
sekundar bedingt sein

Congenital (= kongenital)

A

Primar

©

Sekundar (postthrombotisch)

m m m m

No venous cause identified, d. h. keine vendse Ursache
feststellbar

3

A Anatomische Klassifikation

A, Superficial (oberflachliche Venen)
A, Perforansvenen

Ay Deep (tiefe Venen)

A, No Venous Location Identified (keine vendse
Lokalisation)

P Pathophysiologische Klassifikation. Ursache der
Beschwerden sind:

P, Reflux

P Obstruktion

P Reflux und Obstruktion

P, No Venous Pathophysiology Identiable (keine vendse

Pathophysiologie feststellbar)

Abbildung 4: CEAP-Klassifikation (Nullen et al. 2014)

1.8 Behandlungsstrategien und aktuelle Leitlinie

1.8.1 Konservative medikamentdse Akuttherapie

Eine akute Beinvenenthrombose kann in der Regel ambulant durch niedergelassene Arzte be-
handelt werden. Eine Ausnahme stellen Patienten mit schweren Komorbiditaten dar wurde eine
Becken-/Beinvenenthrombose diagnostiziert, ist unmittelbar eine anschlie3ende Akuttherapie
entscheidend, um das Risiko fur das Auftreten der gefiirchteten Frihkomplikation, Lungenembo-
lie, sowie der Spatkomplikation, postthrombotisches Syndrom, effektiv zu minimieren. Weitere
Therapieziele bestehen unter anderem darin, die Symptome der Patienten zu lindern und ein
weiteres Wachstum des Thrombus zu verhindern. Da der sofortige Therapiebeginn von erhebli-
cher Bedeutung ist, empfiehlt die aktuelle, nationale S2k-Leitlinie eine sofortige Akutbehandlung
bei starkem Verdacht auf Becken-/Beinvenenthrombose und klinisch hoher Wahrscheinlichkeit,
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auch wenn die endgiiltige Diagnostik noch nicht gesichert bzw. abgeschlossen ist. (Hach-Wun-
derle 2015; Linnemann et al. 2023)

Nach der Diagnosesicherung einer tiefen Becken-/Beinvenenthrombose erfolgt demnach die so-
fortige Initialtherapie. Zugelassene Medikamente hierfiir sind unfraktionierte Heparine, Niedermo-
lekulare Heparine, direkt orale Antikoagulation, wie z.B. Rivaroxaban oder das Heparinanalogon,
Fondaparinux, in therapeutischer Dosierung fur mindestens finf Tage. Bei der Wahl der Antiko-
agulation stellen das Niedermolekulare Heparin sowie Fondaparinux die Standardtherapie dar.
Das geringere Blutungsrisiko und somit die héhere Sicherheit sind dabei im Vergleich zum un-
fraktionierten Heparin von Vorteil. Zudem sind bei der Behandlung mit UFH regelmafige apTT-
Kontrollen notwendig. Das INR-Ziel liegt dabei bei 1,5- bis 2,5-fache des Normwertes. Dadurch,
dass beim niedermolekularen Heparin allerdings Laborkontrollen nicht notwendig sind, kann eine
ambulante Initialtherapie der Patienten realisiert werden. Das unfraktionierte Heparin wird daher
nur bei Kontraindikationen (Niereninsuffizienz, Schwangerschaft) fir die Behandlung mit nieder-
molekularem Heparin und Fondaparinux oder bei geplanter interventioneller Rekanalisation als
Initialtherapie eingesetzt. Die Initialtherapie kann je nach Medikament bis zu 21 Tage dauern.
(Wells et al. 2014)

Weiterhin sind in der akuten Initialtherapie direkte orale Antikoagulanzien zugelassen. Dazu ge-
horen Dabigatran, Edoxaban, Rivaroxaban, und Apixaban. Die beiden letzteren kdnnen sowohl
fur die Initialtherapie als auch fir die spatere Erhaltungstherapie verwendet werden. Die Initial-
dosis fur das haufig verwendete Medikament, Rivaroxaban, betragt dabei 15mg zweimal taglich
oral fur insgesamt 21 Tage. Fir die Erhaltungstherapie wird dann die Dosis auf 20mg taglich
reduziert. Bei Apixaban soll zunéchst bei der Initialtherapie flr insgesamt sieben Tage mit einer
Dosis von 10mg zweimal taglich begonnen werden. Fir die anschlieende Erhaltungstherapie
wird die Dosis auf 5mg zweimal taglich reduziert. (Hach-Wunderle 2015; Linnemann et al. 2023)

1.8.2 Interventionelle Rekanalisation

Eine konservative Therapie bei der tiefen Beinvenenthrombose gilt seit langer Zeit als Goldstan-
dard unter den Therapieformen. Sie ist eine sichere Therapieform, um vor allem das Thrombus-
wachstum sowie Embolisierung zu vermeiden. Durch die interventionelle Rekanalisation, zusatz-
lich zu der konventionellen Antikoagulationstherapie, sollte die Offenheitsrate der thrombosierten
Vene erhéht werden. Diese Methode zielt somit in erster Linie auf eine Minimierung der am hau-
figsten auftretenden Spatkomplikation, PTS. (Linnemann et al. 2023)

Es gibt verschiedene Arten und Techniken, die eine vendse Rekanalisation ermdglichen. Neben
der interventionellen Kathetergesteuerten Thrombolyse (CDT- Catheter-directed thrombolysis),
kann auerdem auch eine systemische Lyse sowie eine chirurgische Thrombektomie durchge-
fuhrt werden.

Wahrend die systemische Lysetherapie ein hohes Blutungsrisiko besitzt und somit bei der tiefen
Beinvenenthrombose nicht indiziert ist, handelt es sich bei der perkutanen kathetergesteuerten
Thrombolyse um ein effizienteres Verfahren. In den vergangenen Jahren entwickelte sich die
kathetergesteuerte Thrombolyse aus diesem Grund als eine vielversprechende Technik und zu-
satzliche Therapieoption bei der tiefen Beinvenenthrombose. Durch eine lokale Einbringung des
Lysemedikaments (in der Regel Alteplase) in den Thrombus uber ein Kathetersystem kann bei
erfolgreicher Intervention eine klappenerhaltende Rekanalisation der thrombosierten Vene er-
reicht werden. Auch einer Venenobstruktion durch Restthromben wird durch diese Methode ent-
gegengewirkt. Ein weiterer Vorteil der kathetergesteuerten Thrombolyse ist die Erweiterung
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dieses modernen Verfahrens um eine zusatzliche Ultraschall- (EKOS) oder pharmakomechani-
schen Funktion (Angiojet, Trellis, Aspirex).

Im Jahre 2005 wurde das endovaskuldare EKOS-System zur interventionellen Therapie von Ge-
faRthrombosen entwickelt. Bei der Standard kathetergesteuerten Thrombolyse ist der Kontakt
des Lysemedikaments mit dem Plasminogen-Rezeptor durch das dicht stehende Fibringeflecht
erschwert. Die Ultraschallwellen sollen somit laut Hersteller durch eine Freilegung des Fibringe-
flechts eine Wirkungsverbesserung des Lysemedikaments bewirken, sodass eine schnellere
Lyse erreicht werden kann. (abmedica 2019; BTG plc 2019) Lin et al. untersuchten 2009 33 In-
terventionen bei massiver Lungenembolie. Dabei wurden EKOS- und CDT-Interventionen gegen-
Ubergestellt. SchlieBlich kamen sie zum Ergebnis, dass das EKOS-System vergleichbar mit der
standardmaRigen kathetergesteuerten Thrombolyse (CDT) bei gleicher Wirksamkeit, eine
schnellere Thrombolyse erméglicht und somit die Therapiedauer verkirzt. Aul3erdem konnte eine
Reduktion der Komplikationen sowie das Blutungsrisiko beobachtet werden. (Lin et al. 2009)
Auch andere Studien konnten die positive Wirkung von Ultraschallunterstiitzter Thrombolyse be-
legen (Parikh et al. 2008; Garcia 2017; Engelberger et al. 2014).

Bei der pharmakomechanischen Thrombolyse wird ein mechanischer Thrombektomiekatheter
mit einem lokalen Lytikum in Verbindung gebracht. Es existieren hierbei drei bekannte Systeme,
das Angiojet-, das Trellis- sowie das Aspirex-System.

Beim Angiojet System von ,Boston Scientific* wird mittels schnell einstromender Kochsalzlésung
ein Unterdruck erreicht, sodass der Thrombus auf dieser Weise fragmentiert, Uber den Katheter
aspiriert und damit entfernt wird. AnschlieBend wird lokal das Lytikum appliziert. (Binkert et al.
2016; Boston Scientific 2019; McChesney 2016)

Mithilfe des Trellis-Doppelballon-Katheters wird der thrombosierte Venenabschnitt aus dem ve-
ndsen Blutkreislauf isoliert. In diesem Abschnitt wird lokal das Lytikum appliziert. AnschlieRend
erfolgen die mechanische Fragmentierung sowie Entfernung des Thrombus anhand eines in den
Katheter eingefiihrten, rotierenden Drahtes. Das Trellis-System wird daher auch als eine "isolierte
segmentale pharmakomechanische Thrombolyse" bezeichnet. (Venkatesh Ramaiah et al. 2003).

Ein weiteres Verfahren fir eine mechanische Thrombektomie ist das Aspirex-System. Mithilfe des
Aspirex-Katheters wird der Thrombus zunéchst aspiriert und zerkleinert und somit aus dem Kor-
per entfernt (Straub Medical 2020; abmedica 2020).

Im Vergleich zur CDT bieten diese Behandlungsmethoden eine &hnliche Behandlungseffizienz
mit Reduktion der thrombolytischen Infusionszeit sowie behandlungsbedingten Komplikationen.
In einer aktuellen Meta-Analyse von Tang, Chen et al. wurde die neue Therapiemethode, phar-
makomechanische Thrombolyse (PMT), zur Behandlung von iliofemoraler tiefer Beinvenenthrom-
bose mit der kathetergesteuerten Thrombolyse (CDT) verglichen. Es wurden hierbei sechs Stu-
dien einbezogen. Das Ergebnis dieser Analyse zeigte, dass die PMT im Vergleich zur CDT den
Villalta-Score und damit den Schweregrad eines PTS, die Dauer des Krankenhausaufenthalts
sowie die Thrombolysezeit reduziert. Es konnten allerdings keine Unterschiede beziiglich der
Klappenfunktion, der Blutungskomplikation sowie den Stentergebnissen zwischen den beiden in-
terventionellen TherapiemafRnahmen gezeigt werden. (Tang et al. 2019)

1.8.3 Interventionelle Rekanalisation bei chronischen Verschliissen

Erganzend zu diesen invasiven Therapiemethoden ist es auRerdem mdglich, bei chronischen
Verschlissen oder Kompressionssyndromen eine vendse Stentangioplastie durchzufiihren.
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Ublicherweise konnen die Stents in der V. cava inferior, in den lliakalvenen sowie in der V. femo-
ralis communis Uber einen transpoplitealen Zugang implantiert werden. Patienten mit symptoma-
tischer, chronischer, iliofemoraler Venenobstruktion profitieren von einer interventionellen Thera-
pie mit bspw. selbstexpandierenden Nitinol-Stents. Diese Behandlung wirkt sich positiv auf die
Durchgangigkeitsrate sowie auf die Klinik der Patienten aus. In diesem Zusammenhang ist au-
Rerdem zu beachten, dass Stents, die unterhalb des Leistenbandes angebracht werden, eine
ungunstigere Durchgangigkeitsrate zeigen (OR 2,59, 95 % KIl, 0,99-6,84, p = 0,05). (Stuck et al.
2018)

Lichtenberg et al. fassen 2018 die verfligbare Literatur zusammen und verdéffentlichen dabei ei-
nen Uberblick tiber die aktuell verfiigharen Standards zur Diagnostik sowie interventionellen Re-
kanalisation von chronischen Venenverschliissen. Die Autoren empfehlen in ihrer Schlussfolge-
rung eine interventionelle Rekanalisation mittels vendser Stents fir Patienten mit symptomati-
schen chronischen Venenverschlissen. Im Vergleich zu den arteriellen Stents sollten sich vendse
Stents an den anatomischen Verlauf der Venen anpassen kénnen. Sie bendétigen zudem eine
hohere Radialkraft, um einer zuséatzlichen, auferen Kompression (bspw. bei May-Thurner-Syn-
drom) entgegenwirken zu kénnen. (Lichtenberg et al. 2018)

Insgesamt ist zu betonen, dass bei der Interventionellen Therapie der chronischen Beckenvenen-
verschlisse aussagekraftige, randomisierte Studien noch fehlen. Bei einigen Patienten scheint
die interventionelle Rekanalisation allerdings einen positiven Effekt zu haben. (Razavi et al. 2015)

1.8.4 Sekundarprophylaxe

Die an der Initialtherapie angeschlossene Erhaltungstherapie dient zur Sekundarprophylaxe. Da
das Rezidivrisiko in den ersten Monaten erhoht ist, empfiehlt die aktuelle S2k-Leitlinie eine The-
rapiedauer von insgesamt drei bis sechs Monaten. Im Vergleich zur Akuttherapie wird in der Er-
haltungstherapie die Dosis der Antikoagulanzien reduziert. (Linnemann et al. 2023)

Es stehen mehrere Medikamentengruppen hierfiir zur Auswahl. Standardmafig wurden lange
Zeit Vitamin-K-Antagonisten mit einem INR-Zielwert von 2,0 - 3,0 als Sekundarprophylaxe ver-
wendet. (Wells, 2014) Bei einer VKA-Therapie (in Deutschland hauptsachlich Phenprocoumon)
wird gleich zu Beginn eine Uberlappende Therapie mit Heparinen oder Fondaparinux durchge-
fuhrt, bis der INR-Zielwert an zwei aufeinanderfolgenden Tagen erreicht ist. Vor allem zu Beginn
der Erhaltungstherapie erfolgen daher regelméafig INR-Kontrollen. Bei guter Einstellung und
stabilen INR-Werten finden dann spatestens im Abstand von drei Wochen Kontrollen statt. Meh-
rere Studien, welche die Antikoagulation bei Patienten mit Vorhofflimmern untersuchten, ergaben,
dass in 20% bis 80% der Falle der INR-Zielwert nicht dauerhaft erreicht wird, sodass kurzere
Kontrollintervalle und entsprechende Dosisanpassungen fir das therapeutische Ziel entschei-
dend waren. (Wan et al. 2008) Diese Uberwachung stellt daher einen Nachteil der Therapie mit
VKA dar.

Das, in Deutschland haufig verwendete, Phenprocoumon als VKA besitzt mit durchschnittlich 5,5
Tagen eine relativ lange Halbwertszeit (Wells et al. 2014). Eine weitere Beeintrachtigung ist daher
das sog. "Bridginig" beim Absetzen des Medikaments, bspw. aufgrund von operativen Eingriffen.
Ein zusatzlicher Nachteil besteht darin, dass die VKAs haufiger Wechselwirkungen mit anderen
Medikamenten zeigen. (Wells et al. 2014; Hach-Wunderle 2015; Linnemann et al. 2023)

Daher werden im klinischen Alltag gegenwartig vermehrt direkte orale Antikoagulantien fir die
Sekundarprophylaxe einer tiefen Becken-/Beinvenenthrombose eingesetzt.
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Zu den DOAKs gehoéren sowohl die Faktor Xa-Inhibitoren (Rivaroxaban, Apixaban, Edoxaban)
als auch der Thrombin-Inhibitor Dabigatran. Diese Medikamente haben viele Vorteile gegeniber
den VKAs. Im Vergleich zu den VKAs und Heparinen stellt insbesondere die orale Applikation
sowie das Wegfallen von Spiegelkontrollen wesentliche Vorteile fiir den Patienten dar. Die Pati-
entenzufriedenheit spiegelt sich wiederum in einer verbesserten Compliance wider. Aul3erdem
besitzen die DOAKs mit 8 bis 16 Stunden kurze Halbwertszeiten, welche das Ab- bzw. Umsetzen
des Medikaments erheblich erleichtern. Des Weiteren kann durch die Therapie mit DOAKs das
Risiko der gefiirchteten Komplikation, Heparininduzierten Thrombozytopenie Typ Il, vermieden
werden. (Wells et al. 2014; Linnemann et al. 2023) Die Ergebnisse von Metaanalysen zeigen,
dass der entscheidende Vorteil der DOAKs gegenuber den VKAs das deutlich geringere Risiko
fur die Blutungskomplikation ist. Dabei konnte mit einer DOAK-Therapie, im Vergleich zur VKA-
Therapie eine signifikante Reduktion der Major-Blutungen um 40% erreicht werden. Als Rezidiv-
prophylaxe fiur Beinvenenthrombose haben zudem die DOAKs und die VKAs eine vergleichbare
Wirksamkeit gezeigt. (van Es et al. 2014; van der Hulle et al. 2014)

Bei der Entscheidung Uber die Dauer der Erhaltungstherapie missen sowohl das Rezidivrisiko
als auch das Blutungsrisiko gegeneinander abgewogen werden. Die aktuellen Leitlinien empfeh-
len grundsétzlich eine Therapiedauer von drei bis sechs Monaten. Bei Patienten mit einer provo-
zierten TVT (z.B. Immobilisation bei Frakturen oder Einnahme oraler Kontrazeptiva) oder bei ei-
ner isoliert distalen Unterschenkelthrombose kann die Erhaltungstherapie sogar bereits nach drei
Monaten beendet werden. Liegt allerdings ein erhdhtes Risiko fiir ein Rezidiv vor, sollte eine ver-
langerte Erhaltungstherapie in Betracht gezogen werden. Dabei muss immer eine Nutzen-Risiko-
Abwagung durchgefihrt werden und bspw. eventuelle Blutungsrisiken als Nebenwirkung der An-
tikoagulation in den Entscheidungsprozess miteinbezogen werden. (Hach-Wunderle 2015; Linne-
mann et al. 2023)

Bei der Entscheidung fir eine verlangerte Erhaltungstherapie missen viele Aspekte und Faktoren
beriicksichtigt werden. Zunachst ist es fir die Therapiedauer wichtig, zu wissen, ob die Throm-
boseentstehung durch bestimmte Einflussfaktoren provoziert wurde. Beispiele fur diese genann-
ten Einflussfaktoren kénnen operative Eingriffe, Frakturen oder Traumata, Malignome, Immaobili-
sation, Schwangerschaft oder Hormontherapie (orale Kontrazeptiva) sein. Weiterhin sollte fest-
gestellt werden, ob es sich bei dem provozierten Faktor um einen vortibergehenden oder noch
bestehenden Einflussfaktor handelt (z.B. noch aktive Tumorerkrankung). Ist allerdings keinen
eindeutigen Ausléser fur die Thromboseentstehung zu finden, so spricht man von einer unprovo-
zierten oder idiopathischen Thrombose.

Grundséatzlich missen Patienten mit einer provozierten TVT und einem bekannten Triggerfaktor
laut aktueller nationaler Leitlinie keine dauerhafte Antikoagulation erhalten. Besteht allerdings das
Risiko fur ein Rezidiv weiterhin fort, wie beispielsweise bei einer aktiven Tumorerkrankung oder
beim Antiphospholipidsyndrom, sollte eine verlangerte Erhaltungstherapie in Erwagung gezogen
werden. Auch die Lokalisation der Thrombose ist ein wichtiger Aspekt bei der Entscheidungsfin-
dung fur die Therapiedauer. (Hach-Wunderle 2015; Linnemann et al. 2023) Bei einer Lungenem-
bolie bspw. ist die Mortalitdtsrate hoher als bei einer Beinvenenthrombose (Mearns et al. 2015).
Daher sollten bspw. Patienten mit einer Lungenembolie eher mit einer verlangerten Erhaltungs-
therapie behandelt werden. Grundsétzlich wirde man auf3erdem proximal lokalisierte Thrombo-
sen aufgrund des hoheren Embolierisikos langer antikoagulieren als distale Thrombosen. (Hach-
Wunderle 2015; Linnemann et al. 2023)

Auch das Geschlecht spielt bei der Risikoeinschatzung fir das Auftreten eines Rezidivs eine
wichtige Rolle. Mannliche Patienten mit einer erst aufgetretenen, unprovozierten Thrombose
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haben insgesamt ein 1,8-fach héheres Rezidivrisiko als Frauen. Daher kann bei dieser Patien-
tengruppe eine verlangerte Erhaltungstherapie eher in Betracht werden. Bei Thrombosen, die
aufgrund eines bestimmten Triggerfaktors entstehen und somit provoziert sind, spielt allerdings
das Geschlecht keine Rolle. (Douketis et al. 2011)

Auch ein erhéhter D-Dimer-Parameter, der nach einem Monat nach der Beendigung der Erhal-
tungstherapie gemessen wird, kdnnte ein wichtiger Indikator fir die Wahrscheinlichkeit eines Re-
zidivs bei Patienten mit unprovozierter Thrombose sein. Im Klinikalltag wird dieser Wert allerdings
nicht so haufig in dem Entscheidungsprozess einbezogen. (Palareti et al. 2003)

Insgesamt werden fiir die verlangerte Erhaltungstherapie im Einzelfall das Nutzen sowie das Blu-
tungsrisiko gegeneinander abgewogen. Die Patienten sollten ausfuhrlich tber die Vor- und Nach-
teile einer verlangerten Antikoagulation aufgeklart werden. AbschlieBend sollte auch ihr Wunsch
in den Entscheidungsprozess berticksichtigt werden. (Hach-Wunderle 2015; Linnemann et al.
2023)

Schlief3lich soll vor dem Absetzen der Antikoagulation eine sonografische Kontrolluntersuchung
stattfinden und ein Absetzen bzw. eine verlangerte Antikoagulationseinnahme neu beurteilt wer-
den. (Hach-Wunderle 2015; Linnemann et al. 2023)

1.8.5 Kompressionstherapie

Die aktuellen Leitlinien empfehlen eine Kompressionstherapie, bspw. mit Kompressionsstrimp-
fen der Klasse I, fir mindestens drei Monate. Die Indikation hierfiir ist nur nach einer nachgewie-
senen Beinvenenthrombose gegeben. Die Patienten sollen im Verlauf in regelméRigen Abstan-
den, spatestens aber nach sechs bzw. zwolf Monaten, untersucht werden, um tber die Dauer der
Therapie zu entscheiden. Eine friihzeitige Kompressionstherapie mit medizinischen Kompressi-
onsstrumpfen soll das Risiko fur das Auftreten sowie die Entwicklung eines PTS vermindern.
(Linnemann et al. 2023)

Die nationalen Leitlinien beziehen Ihre Empfehlung unter anderem aus einer Cochrane-Review,
in der 10 RCTs mit insgesamt 2361 Patienten ausgewertet wurden. Dabei konnte eine Reduktion
der PTS-Inzidenz nachgewiesen werden. (Linnemann et al. 2023; Appelen et al. 2017) Auch in
einzelnen RCTs konnte eine Risikoreduktion der PTS-Rate durch eine Kompressionstherapie
festgestellt werden (Linnemann et al. 2023; Brandjes et al. 1997; Prandoni et al. 2004; Amin et
al. 2018).

Obwonhl die Studienlage sehr heterogen ist, stellen einige aktuelle Studien diese allgemeine Leit-
linienempfehlung infrage. Bei der Metaanalyse von Berntsen et al. von 2016 lautet die Schluss-
folgerung der Autoren, dass die Kompressionstherapie wahrscheinlich weder die Mortalitéat noch
das Rezidivrisiko verandern kann. (Berntsen et al. 2016)

Die Metaanalyse von Jin et al. von 2016 zeigt ebenfalls, dass eine Kompressionstherapie mit
Kompressionsstrimpfen das Auftreten eines PTS nicht verhindern kann. Es wird empfohlen, zu-
kinftig groRere randomisiert kontrollierte Doppelblindstudien durchzufihren, um eine genauere
und endgultige Empfehlung aussprechen zu kdnnen. (Jin et al. 2016)

Burgstaller et al. weisen darauf hin, dass die verwendeten Studien in ihrer Analyse zu unter-
schiedlichen Resultaten fiihren. Aus diesem Grund kann keine eindeutige Aussage Uber den Nut-
zen der Kompressionstherapie getroffen werden. (Burgstaller et al. 2016)
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Perrin und EkI6f beschreiben in ihrer Arbeit, dass der Erfolg einer Kompressionstherapie zur Ver-
hinderung eines PTS von der Compliance des einzelnen Patienten abhéngig sein kdnnte. Da in
der Praxis allerdings die wenigsten Patienten sich in Bezug auf das Tragen der Kompressions-
strimpfe compliant zeigen, wiirde darin das Hauptproblem liegen. (Perrin und EkI6f 2016)

Tritschler et al. fassen 2018 die aktuelle Literatur sowie die groRen Studien in den Jahren 2013
bis 2018 in Bezug auf die Diagnostik und Therapie der vendsen Thromboembolie zusammen.
Dabei wird eine Kompressionstherapie als Therapie einer tiefen Beinvenenthrombose nicht mehr
empfohlen. (Tritschler et al. 2018)
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2. Zielsetzung und Fragestellung

Ziel der vorliegenden Dissertation war es, den prozeduralen Erfolg, die periprozedualen Kompli-
kationen sowie den mittelfristigen Verlauf der interventionellen venésen Rekanalisation von kon-
sekutiven Patienten mit einer akuten oder chronischen Becken-/Beinvenenthrombose in einer
retrospektiven Analyse zu evaluieren. Ein weiteres Ziel der Arbeit bestand darin, den Zusammen-
hang zwischen Klinik, Morphologie und Hamodynamik in der postinterventionellen Patientenko-
horte im Rahmen einer Follow-Up Untersuchung zu analysieren und die Lebensqualitat der Pati-
enten zu dokumentieren.
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3. Methodik

3.1 Datenerhebung

In der hier vorliegenden retrospektiven Untersuchung wurden konsekutive Patienten eingeschlos-
sen, die sich in den Jahren 2013 — 2016 einer interventionellen, vendsen Rekanalisation wegen
einer akuten oder chronischer Becken-/Beinvenenthrombose unterzogen. Die Identifikation der
Patienten erfolgte aus dem Klinikinformationssystem des Klinikums der Universitat Minchen. De-
mografische, klinische, duplexsonografische sowie prozedurale Daten wurden systematisch an-
hand der ambulanten und stationdren Krankenakten in einer Excel-Datei erfasst (Tabelle 3). Alle
Patienten erhielten postinterventionell eine duplexsonografische Nachkontrolle. Die Patienten
wurden dann zu einer regularen Nachuntersuchung einbestellt. In diesem Rahmen wurde eine
Verlaufsduplexsonographie durchgefuhrt, fehlende Parameter der Gerinnungsanalyse komplet-
tiert, der Villalta Score zur Erfassung eines PTS bestimmt und eine Venenverschlussplethysmo-
graphie durchgefiihrt. Zudem erfolgte die Erfassung der Lebensqualitat anhand eines SF-36-Fra-
gebogens.

Von den insgesamt 27 Patienten konnten drei Patienten entweder nicht fur eine Follow-Up Un-
tersuchung kontaktiert werden oder sahen sich aul3erstande, wegen eines langeren Auslands-
aufenthaltes zu einer Nachuntersuchung zu erscheinen.

Die erfassten Daten sind tabellarisch im Anhang dargestellt.

Tabelle 3: Erfasste Parameter

Parameter Auspragungsgrade

Patientencharakteristik

Alter zum Zeitpunkt der Intervention In Jahren

Geschlecht 1=weiblich, 2=mannlich
Thrombusalter 1=akut, 2=chronisch
Betroffenes Bein 1=links, 2=rechts, 3=beidseits

Risikofaktoren

Immobilitat 1=ja, 2=nein
Malignom 1=ja, 2=nein
Kontrazeption 1=ja, 2=nein
Schwangerschaft oder Wochenbett 1=ja, 2=nein
Nikotinabusus 1=ja, 2=nein
LAE/TVT in der Vorgeschichte 1=ja, 2=nein

Familienanamnese positiv 1=ja, 2=nein
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Abstromhindernis/ GefalRanomalie (May-Thur-
ner-Syndrom/ Azygoskontinuitat)

1=ja, 2=nein

Thrombophiliescreening

Faktor-V-Leiden (heterozygot)

1=positiv, 2=negativ

Faktor-V-Leiden (homozygot)

1=positiv, 2=negativ

Protein-C/S-Mangel

1=positiv, 2=negativ

Antithrombinmangel

1=positiv, 2=negativ

Prothrombinmutation

1=positiv, 2=negativ

Antikoagulationstherapie

Antikoagulation

1=Rivaroxaban, 2=Phenprocoumon, 3=Apixa-
ban, 4= Dabigatran, 5=Enoxaparin

Prainterventionelle Duplexsonographie

Venensegmente VCI bis V. poplitea

1= thrombosiert, 2= teilthrombosiert, 3= offen

Technische Daten

Stenting

EKOS 1=ja, 2=nein
Trellis 1=ja, 2=nein
Aspirex 1=ja, 2=nein
Perkutane transluminale Angioplastie + 1=ja, 2=nein

Punktionsort

1=Popliteal links, 2=VFC links, 3=Popliteal
rechts, 4=Popliteal bds

Stentposition

1=VCl, 2=VIC, 3=VIE, 4=VFC, 5=VFS

Stentart

1=Sinus-Repo-Visual, 2=Optimed Sinus-Ve-
nous 3=Veniti Vici Venous, 4=0ptimed Sinus-
Obliquus 5=Pregé, 6=cordis smart flex

Primérer Erfolg 1=ja, 2= nein
Sekundéarer Erfolg 1=ja, 2= nein
Komplikationen

Blutungskomplikationen 1=ja, 2=nein

Hb-Wert (prainterventionell)

Mittelwert in g/dl

Hb-Wert (postinterventionell)

Mittelwert in g/dI

Hb-Differenz

Mittelwert in g/dl
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Postinterventionelle Duplexsonographie (Follow-Up)

Venensegmente VCI bis V. poplitea 1= thrombosiert, 2= teilthrombosiert, 3= offen

Klappenfunktion postinterventionell 1= insuffizient 2= suffizient

Villalta-Score

Extremitat; erreichte Punktzahl

Villalta-Score Intervenierte Extremitat vs. nicht-intervenierte

Venenverschlussplethysmographie

Venenkapazitat Mittelwert in ml/2100ml Gewebe
Venodser Ausstrom Mittelwert in ml/200ml Gewebe /Minute
[MI%/min]

LAE= Lungenarterienembolie, TVT= tiefe Beinvenenthrombose, VCI= Vena cava inferior, VIC= Vena iliaca
communis, VIE= Vena iliaca extena, VFC= Vena femmoralis communis, VFS= Vena femoralis superfecialis

3.2 Prozedurale Daten

Prozedurale Daten wurden anhand der dokumentierten Phlebographien sowie der Interventions-
berichte erhoben. Dies betraf Punktionsort, die Wahl der Rekanalisationsverfahren, Typus des
verwendeten Stents, Stentlokalisation sowie Komplikationen wahrend des Eingriffes (Tabelle 3).

3.3 Komplikationen

Die Blutungskomplikationen wurden definiert als eine Einblutung mit einem Hb-Abfall tber 2 g/dI
oder bei nachgewiesener Blutung mit der Notwendigkeit einer Bluttransfusion.

3.4 Duplexsonographie

Die Duplexsonographie der Becken-/Beinvenen wird ublicherweise als Kompressionssonogra-
phie durchgefuhrt. Hierbei werden die femoropoplitealen Venenabschnitte im Querschnitt darge-
stellt und mit dem Schallkopf komprimiert. Fehlende Komprimierbarkeit zeigt eine vollstandige
Thrombosierung des Venenabschnittes an, eine teilweise Komprimierbarkeit weist auf verblie-
bene Thrombusreste hin, wohingegen eine vollstandige Komprimierbarkeit einem offenen, nicht
thrombosierten Venensegment entspricht. Zur Beurteilung der Beckenvenen und der Vena cava
wird zusatzlich die farbduplexsonographische und PW-Dopplersonographische Information des
Blutflusses herangezogen. Im Rahmen dieser Arbeit wurden Venensegmente duplexsonogra-
phisch entsprechend als ,thrombosiert*, ,teilthrombosiert* oder ,offen“ dokumentiert.

Im Rahmen des stationdren Aufenthaltes wurde postinterventionell eine duplexsonographische
Nachkontrolle zur Kontrolle des technischen Erfolges durchgefihrt. Der technische Erfolg wurde
auf Basis der Abschlussphlebographie unmittelbar nach der Intervention und der postintervetio-
nell durchgefihrten Kontrollduplexsonographie definiert. Weitere duplexsonographische Unter-
suchungen erfolgten im Rahmen der Verlaufsuntersuchung. Hierbei wurde neben der Offenheit
der Venensegmente auch die Klappenfunktion der femoropoplitealen Venenachse als suffizient
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oder insuffizient durch proximale und distale Kompression (Wade/Oberschenkel) erfasst. Fir die
Berechnung der Offenheitsrate und der Klappenfunktion im Follow-Up wurde die zeitlich letzte
Duplexuntersuchung herangezogen.

3.5 Venenverschlussplethysmographie

Die Venenverschlussplethysmographie ist ein Verfahren zur Messung der venésen Kapazitat und
des vendsen Ausstroms einer Extremitat. Hierbei handelt es sich um eine nicht-invasive diagnos-
tische MalRnahme, bei der mithilfe von Dehnungsmessstreifen oder Uber eine Blutdruckman-
schette Volumenveranderungen der jeweiligen Extremitat erfasst werden. Eine Indikation fur die
Durchfiihrung dieser Untersuchung besteht bspw. beim Verdacht auf vendse Abflussstérungen
(z.B. TVT) sowie zur Verlaufskontrolle bei nachgewiesenen vendsen Abflussstérungen. Messpa-
rameter sind die ventse Kapazitat sowie der vendse Ausstrom in ml/100ml. Fir die Untersuchung
sollte der Patient zunachst fur einige wenige Minuten ruhig auf den Riicken liegen und die Beine
im Kniegelenk leicht gebeugt und hochgelagert (Standard: 45°Anwicklung des gesamten Beines
bzw. 30° Anwicklung des Oberschenkels) halten. Dadurch wird gewéhrleistet, dass die Venen
der unteren Extremitat entleert werden. Die Messmanschetten werden an den Unterschenkeln
am grofiten Wadenumfang angebracht. An den Oberschenkeln werden Staumanschetten (Druck
60 — 80 mmHg) fir ca. 3 bis 5 Minuten angelegt. Die Volumenzunahme unter der Messman-
schette unter Stauung entspricht der vendsen Kapazitdt. Nach Ablassen der Staumanschette
nimmt das Volumen unter der Messmanschette kontinuierlich ab. Die gréf3te Steilheit der aufge-
zeichneten Volumenabnahme entspricht dabei dem venésen Ausstrom. (Rabe und Gerlach 2006;
Gerlach et al. 2012)

3.6 Villalta Score

Um den Villalta-Score zu ermitteln, wurden die Patienten anamnestisch zu ihren aktuellen Be-
schwerden befragt. Dazu zahlten insbesondere die Fragen nach Schmerzen, Krampfe, Schwere-
gefuhle, Juckreiz oder Missempfindungen.

Im Anschluss wurde eine korperliche Untersuchung durchgefiihrt, um die objektiv zu ermittelnden
Daten fiir den Villalta-Score zu erheben. In diesem Rahmen wurden die Extremitaten auf Odeme,
Rotungen, Verhartungen, Hyperpigmentierung, Venenerweiterung oder Unterschenkel-Kompres-
sionsschmerz untersucht. Das Vorliegen eines PTS wurde bei einem Villalta-Score = 5 definiert
(5-9: Mildes PTS, 10-14: Moderates PTS, = 15 oder beim Vorliegen eines Ulkus cruris: Schweres
PTS).

3.7 Lebensqualitat

Fur die Erfassung der allgemeinen Lebensqualitat bei der hier untersuchten Kohorte wurde der
Short-Form Health Survey (SF-36) Fragebogen verwendet. Die Patienten erhielten im Rahmen
der Nachuntersuchung diese Fragebdgen, welche im Anschluss ausgewertet wurden.

3.7.1 Short-Form Health Survey (SF-36)

Der ,SF-36“ ist ein international anerkannter und standardisierter Fragebogen, mit dessen Hilfe
die allgemeine, gesundheitsbezogene Lebensqualitat evaluiert wird. Dieser ist in 40
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verschiedenen Sprachen erhéltlich und wird sowohl fiir gesunde Probanden als auch unter-
schiedliche Patientengruppen ab einem Alter von 14 Jahren verwendet. Fir die Beantwortung
des gesamten Fragebogens bendtigen die Befragten in der Regel ca. zehn Minuten. Der ,SF-36*
kann sowohl als Fragebogen als auch in Form eines Interviews verwendet werden und enthalt
insgesamt 36 Fragen, die folgende Bereiche abdecken: Kérperliche Funktionsfahigkeit (KOFU),
Korperliche Rollenfunktion (KORO), Kérperliche Schmerzen (SCHM), Allgemeine Gesundheits-
wahrnehmung (AGES), Vitalitat (VITA), Soziale Funktionsfahigkeit (SOFU), Emotionale Rollen-
funktionsfahigkeit (EMRO) sowie Psychisches Wohlbefinden (PSYC). Diese acht Bereiche wer-
den auch als Subskalen bezeichnet. Die Ergebnisse aus den Subskalen werden fir die Auswer-
tung in sog. ,kérperliche sowie psychische Summenskalen® (KSK bzw. PSK) abgeleitet. Zusatz-
lich wird im Fragebogen der aktuelle Gesundheitszustand im Vergleich zum vorherigen Jahr ab-
gefragt. (Bullinger et al. 2011; Ware und Gandek 1998)

Der Fragebogen wurde den Patienten im Rahmen der Follow-Up Untersuchung ausgehandigt.
Sie sollten sich eigensténdig die Fragen durchlesen und diese beantworten. Bei Rickfragen
konnten sie sich jederzeit melden. Im Anschluss wurde schlief3lich der ausgefullte Fragebogen
abgegeben.

Die Auswertung des SF-36 Fragebogens erfolgte per Hand bzw. mithilfe eines Auswertungsbo-
gens. Dabei wurden die KSK- bzw. PSK-Werte anhand der deutschen Normdaten fur Lebens-
qualitat aus dem beigelieferten Handbuch berechnet. (Bullinger et al. 2011; Ware und Gandek
1998). Hierbei wurden zunéchst die einzelnen angekreuzten Werte der Patienten im Fragebogen
nach der Bedienungsanleitung umkodiert, um eine objektive Beurteilbarkeit und Vergleich der
Werte zu gewabhrleisten. Die entstandenen Werte setzten sich aus einer Skala von 0 bis 100
zusammen, wobei 100 die hdchste Lebensqualitat und 0 die niedrigste Lebensqualitéat bedeutet.
Fur die Normierung existieren beim SF-36-Fragebogen Daten einer representativen Stichprobe
aus dem Jahre 1998 mit einer Gesamtanzahl von 2914 Probanden sowie aus dem Bundesge-
sundheitssurvey mit einer Gesamtanzahl von 6967 Probanden. (Ware und Gandek 1998; Bullin-
ger et al. 2011)

3.7.2 Klinisch-chemische Labordiagnostik

Hierbei wurde zur Erfassung der Risikofaktoren ein komplettes Thrombophiliescreening durchge-
fuhrt. Dazu wurden folgende Laborparameter bestimmt: Protein C, Freies Protein S, APC-Re-
sisistenz, Lupus-sensitive aPTT, Lupusantikoagulanz, Anticardiolipin-AK-1gG, Anticardiolipin-AK-
IgM, Anti-Beta2-GP-AK-1gG, Anti-Beta2-GP-AK-IgM, Fibrinogen, Antithrombin, Faktor-V-Leiden-
Mutation, Prothrombin-Mangel, Prothrombin-Mangel, TPZ (Quick), aPTT, D-Dimer, MTHFR-
C677T-Mutation. Da es sich bei dieser Labordiagnostik teilweise um eine molekulargenetische
Analyse handelt, wurden die Patienten vor der Durchfiihrung der Blutentnahme ausfuhrlich tber
die Diagnostik aufgeklart und ihre Zustimmung in Form einer unterschriebenen schriftlichen Ein-
willigung dokumentiert.

Die molekulargenetische Untersuchung erfolgte bei funf der insgesamt 24 Patienten, die zur
Nachuntersuchung erschienen sind, bereits in der Vergangenheit. Bei den restlichen 19 Patienten
erfolgte die molekulargenetische Analyse im Rahmen des Follow-Ups.
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3.7.3 Statistische Auswertung

Die Darstellung der Resultate erfolgte deskriptiv. Kontinuierliche Variablen wurden als Mittelwert
(x Standardabweichung) angegeben. Kategorische Variablen wurden als prozentualer Anteil zur
Grundgesamtheit ausgedriickt.

Zur Auswertung der statistischen Daten wurde zunéchst eine deskriptive Datenanalyse mithilfe
des Microsoft Excel-Programms durchgefiihrt und die Ergebnisse in Form von Diagrammen (Bal-
kendiagramme und Boxplots) dargestellt. Fir die statistische Datenanalyse wurde das R-Studio-
Statistikprogramm verwendet. Der Mann-Whitney-U-Test wurde fiir ungepaarte Stichproben an-
gewandt. Fur verbundene Stichproben kam der McNemar-Test zum Einsatz. Als statistische Sig-
nifikanz wurden p-Werte <0,05 betrachtet.

Zur Erfassung des korperlichen sowie psychischen Summenskalas des SF-36 Fragebogens (Be-
urteilung der allgemeinen Lebensqualitat) wurden die Fragebdgen mittels standardisierten Aus-
wertebdgen des Hochgrefe-Verlages per Hand ausgewertet und mit den deutschen Normwerten
in der Normalbevélkerung sowie mit den durchschnittlichen Werten bei TVT-Patienten verglichen.
Hierzu wurde der ungepaarte t-Test verwendet.
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4. Ergebnisse

4.1 Patientencharakteristika

Im Zeitraum von 2013 bis 2016 wurde bei insgesamt 27 Patienten eine Katheterintervention we-
gen einer akuten oder chronischen Becken-/Beinvenenthrombose durchgefihrt. Bei der Indikati-
onsstellung fur die Intervention spielte die Klinik der Patienten eine entscheidende Rolle. Typi-
scherweise litten Patienten mit einer akuten Thrombose in der Mehrheit der Falle unter einer
Schwellung und Schweregefiihl der betroffenen Extremitat. Patienten mit einer chronischen Be-
cken-/Beinvenenthrombose hingegen klagten Uber eine langer bestehenden Claudicatio venosa.

Die 17 weiblichen und 10 mé&nnlichen Patienten hatten zum Zeitpunkt der Intervention ein Durch-
schnittsalter von 33,9 Jahren (+ 17,8), mit einem maximalen Alter von 78 und einem minimalen
Alter von 14 Jahren (Tabelle 4).

Bei 18 der 23 Patienten mit akutem Verschluss handelte es sich bei der Thrombose um ein Erst-
ereignis. Die restlichen funf Patienten hatten bereits ein thromboembolisches Ereignis (dreimal
proximale TVT, zweimal Unterschenkel-Thrombose, einmal TVT+LAE) in ihrer Vorgeschichte.
Die Mehrheit der Patienten (23 von 27 Patienten; 85%) hatten eine akut aufgetretene Becken-
/Beinvenenthrombose. In zehn Fallen war die V. cava inferior in den thrombotischen Prozess
miteinbezogen. Bei den vier Patienten mit chronischer Becken-/Beinvenenthrombose lag das
thrombotische Ereignis zum Interventionszeitpunkt bereits 1 bis 22 Jahre (Median= 9 Jahre) zu-
ruck. Bei zwei Patienten mit zweimaliger Thrombose fanden die Ereignisse 22 Jahre und 12 Jahre
sowie sechs Jahre und ein Jahr vor der Intervention statt. Die restlichen zwei Patienten hatten
jeweils eine Erstthrombose, welche sich zwei Jahre bzw. sechs Jahre prainterventionell ereig-
nete. Bei allen vier Patienten bestand eine Claudicatio venosa, welche eine ausschlaggebende
Rolle fur die Indikationsstellung der Intervention spielte. In sechs Féllen lagen beidseitige akute
Becken-/Beinvenenthrombosen vor. Bei einem Patienten mit beidseitigem Verschluss, Azygo-
skontinuitat sowie Beteiligung der VCI wurde bei rechtsseitig fehlender Symptomatik nur linkssei-
tig interveniert, sodass insgesamt fnf Patienten eine beidseitige Intervention erhielten.
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Tabelle 4: Uberblick Uber Patientencharakteristika

Variable Anzahl (n=27) | %

Geschlecht (weiblich) 17 63,0
Akute TVT 23 85,2
TVT linkes Bein 19 70,4
Beidseitige TVT 6 22,2
Beidseitige Intervention 5 18,5
Mitbeteiligung der V. cava inferior 10 37,0
TVT-Erstereignis bei akuter TVT* 18 78,3

TVT= tiefe Venenthrombose

* in diesem Fall n=23 (Patienten mit akuter TVT)

Um die Lokalisation der Thrombose darzustellen, werden im Folgenden die einzelnen interve-
nierten Extremitaten betrachtet (Gesamtanzahl = 27 Patienten + 5 beidseitige Interventionen =
32 Extremitaten).

Bei allen 32 Extremitaten lag eine Beckenvenenthrombose vor. Eine isolierte Beckenvenenthrom-
bose konnte bei einem Patienten (einseitig betroffen) nachgewiesen werden. Bei zwei weiteren
Extremitaten wurde zusatzlich zu der Beckenvenenthrombose (ohne Beteiligung der Beinvenen)
eine Beteiligung der Vena cava inferior festgestellt.

Betrachtet man die restlichen 29 Extremitaten, so waren bei allen Extremitaten zusatzlich zu den
Beckenvenen die femoropoplitealen Venensegmente komplett oder zum Teil thrombosiert.

Tabelle 5: Uberblick Giber Thrombose-Lokalistaion

Variable Anzahl (n=32)* | %

Nur Beckenvenen betroffen 1 3,1
Beckenvene + VCI betroffen 2 6,3
lliofemorale Thrombose (+/- VCI) 29 90,6

VCIl= Vena cava inferior

*Hierbei wurden alle thrombosierten und intervenierten Extremitaten beriicksichtigt (27 Patienten + 5 beid-
seitige Interventionen = 32 intervenierte Extremitaten)
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4.1.1 Gerinnungsparameter

Eine Abklarung wesentlicher thrombophiler Gerinnungsparameter lag bei 23 der 27 Patienten vor.
Am weitaus haufigsten fand sich eine heterozygote Faktor-V-Leiden-Mutation bei zehn der 23
Patienten. Die Haufigkeit weiterer thrombophiler Parameter kann aus der Tabelle 6 enthommen
werden.

Tabelle 6: Thrombophiliescreening

Variable Anzahl (n=23) | %
Faktor-V-Leiden (heterozygot) 10 43,5
Protein-C/S-Mangel 2 8,7
Homozygoter Antithrombin-Mangel | 1 4,4
Faktor-V-Leiden (homozygot) 1 4,4
Prothrombinmutation 1 4.4

4.1.2 Risikofaktoren

4.1.2.1 Allgemeine Risikofaktoren

Zehn Patienten hatten eine positive Familienanamnese flr thrombembolische Ereignisse. Ein
Malignom unter Radiochemotherapie bestand bei einem Patienten. Drei Patienten hatten vor dem
akuten Ereignis eine Phase der Immobilisation. Bei zehn der 27 Patienten fanden sich Hinweise
auf das Vorliegen eines May-Thurner-Syndroms (eine GefalRanomalie, bei der es durch die Kom-
pression der linken V. iliaca communis durch die rechte A. iliaca communis zur Entwicklung eines
sogenannten Beckenvenensporns in der linken V. iliaca communis kommt). Drei Patienten wie-
sen eine Azygoskontinuitat auf (Hypoplasie bzw. Aplasie von Abschnitten der V. cava inferior).

Tabelle 7: Allgemeine Risikofaktoren

Variable Anzahl (n=27) | %
May-Thurner-Syndrom 10 37,0
Positive Familienanamnese | 10 37,0
Azygoskontinuitat 3 11,1
Immobilitat 3 11,1
Malignom 1 3,7
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4.1.2.2 Geschlechtsspezifische Risikofaktoren

Bei den 17 Patientinnen bestand in 10 Fallen eine hormonelle Kontrazeption, wobei eine Patientin
zusatzlich einen Nikotinabusus betrieb. Bei zwei Patientinnen ereignete sich die Becken-/Bein-
venenthrombose im Wochenbett. Eine der beiden Patientinnen wurde 14 Tage nach der Geburt
interveniert. Die zweite Patientin wurde nach einem Monat bei Z.n. Spontanpartus interveniert.
Bei einem der 10 mannlichen Patienten bestand eine Testosteroneinnahme (Tabelle 8; Tabelle
9).

Tabelle 8: Geschlechtsspezifische Risikofaktoren (weiblich)

Variable Anzahl (n=17)* | %
Hormonelle Kontrazeption 9 52,9
Hormonelle Kontrazeption und Nikotinabusus | 1 59
Wochenbett 2 11,8

* Anzahl=17 weibliche Patientinnen

Tabelle 9: Geschlechtsspezifische Risikofaktoren (ménnlich)

Variable Anzahl (n=10) * | %

Testosteron-Einnahme | 1 10,0

* Anzahl=10 méannliche Patienten

4.2 Primareingriffe

Alle Patienten erhielten zu Beginn des Eingriffes 5.000 IE unfraktioniertes Heparin. Die Kathete-
rintervention wurde bei den Patienten mit akuter Becken-/Beinvenenthrombose in aller Regel in
lokaler Anasthesie und in den Fallen von chronischen Obstruktionen in Generalanasthesie durch-
gefihrt.

4.2.1 Katheterintervention

Im Folgenden werden der Punktionsort und die Haufigkeit der eingesetzten Revaskularisations-
modularitéaten bei den Primareingriffen aufgefuhrt.

Der Zugangsweg fur die Intervention war in der Uberwiegenden Zahl der Félle die ipsilaterale V.
poplitea (Tabelle 10). Bei den funf Patienten mit beidseitiger Becken-/Beinvenenthrombose wurde
ein beidseitiger poplitealer Zugang gewahlt. Seltener (bei vier Patienten) kam ein Zugangsweg
Uber die VFC links zum Einsatz.
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Tabelle 10: Punktionsort intervenierter Extremitaten bei Priméareingriffen

Punktionsort Anzahl (n=27) %
Popliteal links 16 59,3
V. femoralis com. links 4 14,8
Popliteal rechts 2 7.4
Popliteal beidseits 5 18,5

Die Zielgefal3e der Interventionen waren bei allen Interventionen die Beckenvenen und/oder die
Vena cava inferior. Tabelle 11 gibt einen Uberblick tiber die ZielgefaRcharakteristika. Die Mehr-
heit der Eingriffe bei Patienten mit akuter oder chronischer Becken-/Beinvenenthrombose (9/27)
wurden mittels EKOS-Lyse in Kombination mit einer PTA (=perkutane transluminale Angioplastie)
und anschlieBender Stentimplantation durchgefiihrt. Eine zusatzliche mechanische Thrombekto-
mie mittels Trellis- bzw. Aspirexsystem neben der EKOS-Lyse und PTA/Stenting wurde bei acht
der 27 Patienten durchgefiihrt. Einen Uberblick tiber die H&ufigkeit der eingesetzten Eingriffe
stellt die Tabelle 12 dar. Die Kombination der einzelnen Eingriffe kann aus der Tabelle 13 ent-

nommen werden.

Tabelle 11: Zielgefal3e fur die Intervention

Thrombosierte/ teilthrombosierte Zielgefae fir | Anzahl Extremitaten %
die Intervention (n=32) *

VCI + VIC + VIE 14 43,8
VCI + VIC 15 46,9
VIC + VIE 2 6,3
VIE 1 3,1

VCI= Vena cava inferior, VIC= Vena iliaca communis, VIE= Vena iliaca extena

*Hierbei wurden alle thrombosierten und intervenierten Extremitaten berlicksichtigt (27 Pat. + 5 beidseitige

Interventionen = 32 intervenierte Extremitéten)
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Tabelle 12: Haufigkeit der eingesetzten Eingriffe

Therapieart Anzahl (n=27) | %

PTA und Stenting | 22 81,5
EKOS 22 81,5
Trellis 4 14,8
Aspirex 4 14,8

PTA= Perkutane transluminale Angioplastie

EKOS= Ultraschallgestiitzte Thrombolyse

Tabelle 13: Haufigkeit und Kombination der unterschiedlich eingesetzten Eingriffe

Therapieart Anzahl (n=27) | %
EKOS + Thrombektomie 2 7,4
EKOS + PTA/Stenting 11 40,7
EKOS + PTA/Stent + Thrombektomie | 6 22,2
Nur EKOS 3 111
Nur PTA/Stenting 5 18,5

PTA= Perkutane transluminale Angioplastie

EKOS= Ultraschallgestutzte Thrombolyse

4.2.2 Stentcharakteristika

Insgesamt wurden 50 Stents im Rahmen des initialen Eingriffes bei 27 Patienten implantiert. In
einem Fall lieR3 sich der verwendete Stenttyp aus den Interventionsbefunden nicht ermitteln. Ta-
belle 14 gibt eine Ubersicht iiber die verwendeten Stenttypen wieder. Im Rahmen der Interven-
tionen fand der ,Sinus-Repo-Visual® Stent von dem Hersteller Optimed am haufigsten Verwen-
dung.

Die Stents wurden regelhaft in die Beckenvenen (VIC und VIE) implantiert (41 von 50 Stents).
Am haufigsten (27 von 50) wurden dabei die Stents in die VIC positioniert. Drei Stents wurden im
Rahmen eines Stentings der Beckenachse bis in die V. femoralis communis und in zwei Fallen
bis in die V. femoralis superficialis verlangert. Eine Ubersicht Giber die Lokalisation der Stents gibt
Tabelle 15 wieder.
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Tabelle 14: Verwendete Stentarten

Stentart Anzahl Stents (n=50) * | %
Optimed Sinus-Repo-Visual | 30 60,0
Veniti Vici Venous 8 16,0
Optimed Sinus-Venous 6 12,0
Protégé 2 4.0
Cordis SMART flex 2 4,0
Optimed Sinus-Obliquus 1 2,0
Unbekannt 1 2,0

*Es wurden insgesamt 50 Stents eingesetzt

Tabelle 15: Position der eingesetzten Stents (n=50)

Stentposition | Anzahl Stents (n=50) * | %
VCI 4 8,0
VIC 27 54,0
VIE 14 28,0
VFC 3 6,0
VFS 2 4,0

*Es wurden insgesamt 50 Stents eingesetzt

VCI= Vena cava inferior, VIC= Vena iliaca communis, VIE= Vena iliaca extena, VFC= Vena femmoralis
communis, VFS= Vena femoralis superfecialis

4.3 Reeingriffe im Rahmen des stationaren Aufenthalts

4.3.1 Katheterintervention

Bei insgesamt vier Patienten (mit vier intervenierten Extremitéten) traten im Rahmen des statio-
naren Aufenthalts ein Frihverschluss bzw. ein Stentkollaps auf, sodass ein Reeingriff notwendig
wurde. Die folgenden Tabelle 16 und Tabelle 17 zeigen die verwendeten Interventionen bei die-
sen Zweiteingriffen sowie die unterschiedlichen Punktionsorte.
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Tabelle 16: Eingesetzte Verfahren bei Reeingriffen

Therapieart Anzahl (n=4) *

PTA/Stenting 2

EKOS-Lyse + PTA | 1

Aspirex 1

*Anzahl n = 4 Reeingriffe (bei 4 Patienten)

Tabelle 17: Punktionsort bei Reeingriffen

Punktionsort Anzahl (n=4) *

Popliteal links 3

V. femoralis communis links | 1

*Anzahl n = 4 Reeingriffe

Eine Patientin mit einer deszendierenden Becken-/Beinvenenthrombose bis zur V. femoralis su-
perficialis wurde initial mittels Thrombektomie und Stentimplantation ,Sinus-Repo-Visual“-Stents
in die VIC interveniert. Aufgrund eines Stentkollaps war der Eingriff technisch nicht erfolgreich,
sodass noch im Rahmen des stationdren Aufenthalts eine erneute Intervention indiziert war. Der
vorherige Stent wurde bei dem Reeingriff mit einem ballonexpandierenden Advanta-Stent Gbers-
tentet. Hierbei verlief der zweite Eingriff technisch erfolgreich und es konnte eine erfolgreiche
Rekanalisation erreicht werden.

Bei der zweiten Patientin mit einem Reeingriff wurde initial eine nicht erfolgreiche, chirurgische
Thrombektomie der Beckenachse bei V.a. Phlegmasia coerulea dolens mit Faszienspaltung
durchgefiihrt.Prainterventionell waren postoperativ die komplette Beckenachse und die Beinve-
nen links (d.h. VIC, VIE, VFS, VFC) verschlossen und die V. cava inferior teilthrombosiert. Uber
einen links-poplitealen Zugang wurde eine EKOS-Katheter-Lyse gestartet. Zusatzlich wurden ins-
gesamt fUnf Stents (in den Venensegmenten VIC, VIE sowie in VFS) implantiert. Nach dieser
Intervention kam es zu einer erneuten Rethrombose der Beckenvenen (VIC bis VFS) noch im
Rahmen des stationaren Aufenthalts, sodass in diesem Fall der Eingriff als priméar nicht erfolg-
reich gewertet wurde. Es erfolgte erneut tiber einen poplitealen Zugang eine Thrombektomie mit-
tels ,Aspirex“, welche technisch erfolgreich war. Zwischen der Arteria und Vena femoralis com-
munis wurde zusatzlich chirurgisch eine AV-Fistel angelegt. Die Stents distal des Leistenbandes
in der VFS wurden entfernt. Postinterventionell war die AV-Fistel offen. Diese wurde im weiteren
Verlauf verschlossen. Die VFC sowie die Beckenachse bleiben postinterventionell offen. Distal
davon waren die VFS und V. poplitea verschlossen.

Bei einem Patienten mit einer Aplasie der infrarenalen Vena cava konnte zwar im Rahmen des
Ersteingriffs die linksseitige Beckenachse als Zielgefal? mittels EKOS-Lyse erfolgreich rekanali-
siert werden. Aufgrund der Aplasie der infrarenalen VCI (Azygos Continuation) lie3 sich jedoch
kein zufriedenstellender Abfluss Uber lumbale Kollateralen erzielen, so dass ein Zweiteingriff
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notwendig wurde. Hierbei erfolgte ein frustraner Versuch mit einer Stentimplantation einer Kolla-
teralen zum Anschluss der Vena cava inferior auf Vena azygos (siehe unten unter ,Stentcharak-
teristika“). Postinterventionell verblieben eine Thrombosierung der distalen Vena cava inferior und
der vendsen Beckenstrombahn beidseits mit Schwellneigung des linken Beines. Der Patient
wurde weiter konservativ behandelt.

Bei dem vierten Patienten mit einem Reeingriff im Rahmen des stationdren Aufenthalts handelte
es sich um einen linksseitigen chronischen Verschluss bei Z.n. rezidivierenden Thrombosen.
Prainterventionell waren bei diesem Patienten die Beckenachse komplett und die Oberschenkel-
und Unterschenkelvenen zum Teil thrombotisch verschlossen. Nach dem Ersteingriff mit zweifa-
chem Stenting der Beckenvenen (mit Sinus-Repo-Visual) zeigte sich postinterventionell ein
Frihverschluss der Vena ilica externa, sodass die Indikation fir einen Reeingriff gestellt wurde.
In diesem Rahmen konnten die Beckenvenen als ZielgefalRe mittels EKOS-Lyse und alleiniger
PTA erfolgreich rekanalisiert werden.

4.3.2 Stentcharakteristika

Im Rahmen der vier Reeingriffe wahrend des stationaren Aufenthalts fanden zusétzlich bei zwei
Patienten zwei Stentimplantationen statt. Im ersten Fall wurde ein Advanta-Stent in die VIC und
im zweiten Fall ein Sinus-Repo-Visual-Stent in einer kollateralen Vene zum Anschluss der VCI
auf die V. azygos eingesetzt. Dies war in diesem Fall notwendig, da postinterventionell bei Aplasie
der V. cava inferior kein ausreichender Abfluss Uber das Azygossystem erzielt werden konnte
(siehe oben).

4.4 Sonstige Eingriffe

Bei zwei Patienten wurde zur Prévention einer Lungenarterienembolie ein temporarer Cava-
Schirm durch die Punktion der V. jugularis interna eingesetzt. Bei einer Patientin erfolgte aul3er-
dem die operative Anlage einer AV-Fistel zwischen der VFC und der AFC. Diese war postinter-
ventionell offen und wurde im weiteren Verlauf (zwei Jahre postinterventionell) verschlossen
(siehe oben).

45 Primare und sekundare Offenheitsrate im stationaren
Verlauf

Von den insgesamt 27 Fallen verliefen die Eingriffe bei 19 Patienten primar technisch erfolgreich
(primére Offenheitsrate: 70,4%, Tabelle 18). Im Umkehrschluss waren somit bei acht Patienten
die Eingriffe initial nicht erfolgreich bzw. fur einen erfolgreichen Eingriff waren Reeingriffe notwen-
dig. Die Reeingriffe waren noch im Rahmen des stationaren Aufenthalts bei insgesamt vier Pati-
enten aufgrund von erneuten Verschlissen der Beckenvenen (somit priméar nicht erfolgreiche
Eingriffe) notwendig. Bei drei Patienten konnte nach dem Reeingriff eine erfolgreiche Rekanali-
sation erzielt werden. Bei einem Patienten mit einer Aplasie der infrarenalen Vena cava konnte
zwar die Beckenachse als Zielgefal3 erfolgreich rekanalisiert werden. Aufgrund der Aplasie der
infrarenalen VCI (Azygoskontinuitat) lieR sich jedoch kein zufriedenstellender Abfluss Uber lum-
bale Kollateralen erzielen, so dass ein Zweiteingriff einen Tag spater notwendig wurde (siehe
oben unter ,Reeingriffe im Rahmen des stationaren Aufenthalts“). Daher wurde dieser Fall auch
nach dem Reeingriff als ,technisch nicht erfolgreich“ betrachtet.
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Somit betragt die sekundare Offenheitsrate im Rahmen des stationdren Aufenthalts 81,5% (22
der 27 Patienten).

Tabelle 18: Primére und sekundare Offenheitsrate

Anzahl (n=27) | %

Priméare Offenheitsrate 19/27 70,4

Sekundare Offenheitsrate | 22/27 81,5

4.5.1 Komplikationen

Periprozedural gab es bei insgesamt drei Patienten klinisch relevante Blutungskomplikationen.
Beim ersten Patienten mit einer relevanten Blutungskomplikation handelte es sich um einen 15-
jahrigen Patienten, der sich mit diffusen Unterbauchschmerzen und Fieber in der Notaufnahme
vorstellte. Initial wurde der Patient chirurgisch aufgenommen und es erfolgte eine explorative La-
paroskopie, wobei keine Auffalligkeit intraabdominell festgestellt werden konnte. Im Laufe des
stationaren Aufenthalts wurde der Patient bei Thrombosenachweis der linken Beckenachse und
der VCl interveniert und die abdominellen Schmerzen auf die Beckenvenenthrombose zurtickge-
fuhrt. Postinterventionell wurde sonographisch ein ausgepragtes Hamaskos festgestellt. Dieses
wurde auf die Laparoskopie einige Tage prainterventionell sowie auf die danach durchgefuhrte
Thrombolyse zurtickgeftihrt.

Bei der zweiten Patientin wurde unter der Lysetherapie bzw. nach der Beendigung eine diffuse
Einblutung in den rechten Oberschenkel sowie eine Makroh&amaturie festgestellt. Hiernach er-
folgte eine komplikationslose Transfusion von 2 Erythrozytenkonzentrate.

Der dritte Patient hatte postinterventionell neben einer periinterventionell nachgewiesenen Blu-
tung (Hb-Abfall > 2g/dl) eine Irritation der Nervenwurzel (L1/L2) durch den eingesetzten Stent
bzw. durch die Thrombose. Klinisch zeigte sich bei dem Patienten ein sensibles Defizit des L1
Dermatoms. Bei der Blutung handelte es sich um ein diffuses Hamatom links inguinal und in der
ventralen und lateralen Oberschenkelmuskulatur sowie ein linksseitiges Hamatom popliteal unter
lokaler Thrombolyse Uber die Vena poplitea. Eine Transfusion von Erythrozytenkonzentraten war
in diesem Fall nicht notwendig.

Insbesondere in diesem Zusammenhang ist auffallig, dass bei zwei der genannten drei Patienten
mit einer Blutungskomplikation eine GefalRanomalie im Sinne einer Azygoskontinuitat festgestellt
wurde. Kein Patient erlitt eine intrazerebrale Blutung oder eine Blutung in ein kritisches Organ.

Tabelle 19: Haufigkeitsverteilung der periprozeduralen Komplikationen (n=27)

Komplikationen Anzahl (n=27) | %

Blutungskomplikationen 3 11,1

Irritation der Nervenwurzel durch Stent | 1 3,7
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4.6 Follow-Up

Von den 27 Patienten lagen bei 26 Patienten Follow-Up Untersuchungen vor. Die mediane Nach-
beobachtungsdauer fur die duplexsonographische Untersuchung betrug 38 Monate (Mittlere
Nachbeobachtungszeit 37,8 +18,2; Minimum 2 Monate, Maximum 70 Monate).

Die Venenverschlussplethysmographie und der Villalta-Score konnten bei 24 Patienten erhoben
werden. Diese wurde nach einer medianen Nachbeobachtungszeit von 27 Monaten bestimmt
(Mittlere Nachbeobachtungszeit 28,3 £15,9 Monate; Minimum: 6 Monate; Maximum: 54 Monate).

4.6.1 Rezidive wahrend des Follow-Ups

Basierend auf den duplexsonographischen Follow-Up Untersuchungen kam es in der Folge bei
drei Patienten zu Reverschliissen im Bereich der intervenierten Segmente. Bei einem der drei
Patienten waren zwei Reeingriffe notwendig, sodass insgesamt vier Reeingriffe bei den drei Pa-
tienten wahrend der Follow-Up-Phase durchgefihrt wurden.

Ein 37-jahriger mannlicher Patient, bei dem ein zweifacher Reeingriff notwendig wurde, litt an
einer akuten Becken-/Beinvenenthrombose aufgrund einer Kompression der rechten Venenwand
(linke VIE) durch ein Malignom. Dabei handelte es sich um ein 7 Monate zuvor diagnostiziertes
Rektumkarzinom mit Z.n. tiefer anteriorer Rektumresektion. Der Patient stellte sich damals mit
einer progredienten Beinschwellung sowie Schmerzen rechtsseitig vor. Zu dem Zeitpunkt erhielt
der Patient eine Chemotherapie mit 5-Fluoruracil. Eine Woche danach wurde der Patient initial
mittels EKOS-Lyse sowie PTA-Stenting erfolgreich interveniert. Nach diesem Ersteingriff (nach
ca. einem Jahr und 4 Monaten) stellte sich der Patient erneut mit einer progredienten Beinschwel-
lung sowie Claudicatio intermittens venosa rechts vor. Duplexsonographisch konnte eine In-
Stent-Restenose bei V.a. Stent-Fraktur in der rechten Leiste nachgewiesen werden, sodass eine
erneute Intervention mit einer Stentimplantation des Ubergangs der VFC/VIE durchgefiihrt wurde.
Zwei Tage nach der Intervention konnte beim Patienten eine Umfangsvermehrung der betroffe-
nen Extremitat beobachtet werden. Daraufhin wurde ein Frihverschluss diagnostiziert, sodass
die Indikation fur eine dritte Intervention gestellt wurde. Periinterventionell konnte eine lang-
streckige Rethrombose der Vena femoralis ab dem Ubergang der Vena poplitea/Vena femoralis
sowie eine Thrombosierung der Vena iliaca externa und der Vena iliaca communis dargestellt
werden. Daher wurde erneut ein Stent (VENITI) in die VIE/ Ubergang VFC eingebracht. Im An-
schluss erfolgte in mehreren Durchgangen eine sorgfaltige Rekanalisation der V. femoralis und
der gestenteten VIE mittels Thrombektomie (Aspirex) sowie lokaler Thrombolyse. Dieser Eingriff
verlief technisch erfolgreich. Postinterventionell konnten keine Restthromben mehr festgestellt
werden. Auch bei der duplexsonographischen Nachuntersuchung nach einem Jahr sowie nach 3
Jahren nach dem letzten Eingriff waren alle Venensegmente offen und der femoropopliteale Klap-
penschluss suffizient.

Bei einem weiteren méannlichen 16-jahrigen Patienten mit einem Reeingriff in der Follow-Up-
Phase handelte es sich um den bereits im Kapitel ,Komplikationen® erwahnten Patienten, welcher
initial eine diagnostische Laparoskopie bei unklaren Unterbauchschmerzen erhielt. Bei diesem
Patienten bestand initial eine Thrombose der linken Beckenachse (VIC, VIE, VFC) sowie eine
Teilthrombosierung der VCI und V. Poplitea. Zur Pravention einer Lungenarterienembolie wurde
durch die Punktion der V. Jugularis interna ein temporarer CAVA-Schirm eingesetzt. Als Inter-
vention wurden bei dem Patienten sowohl eine Thrombektomie (Aspirex) und EKOS-Lyse als
auch eine Stentimplantation technisch erfolgreich durchgefiihrt. Zwei Jahre spater erlitt der Pati-
ent nach der Beendigung seiner Antikoagulationstherapie eine Rezidivthrombose der tiefen
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Unterschenkel-Venen links. Daraufhin erfolgte erneut eine orale Antikoagulation mit Rivaroxaban.
Eine weitere Nachkontrolle fand 3 Jahre postinterventionell statt. In Bezug auf die proximalen
Venen war der Befund unverandert, sodass die Antikoagulation erneut abgesetzt wurde. In der
Folge kam es zu einer Rezidivthrombose der VIC sowie VIE links. Es folgte eine erneute kathe-
tergesteuerte Thrombektomie mittels Aspirex, welche technisch erfolgreich war. Postinterventio-
nell waren die Beckenvenen offen und die distalen Venenabschnitte (VFS sowie V. poplitea)
teilthrombosiert. Hiernach erfolgte eine verlangerte Sekundéarprophylaxe mit oraler Antikoagula-
tionstherapie aufgrund des erhéhten Rezidivrisikos. Im Thrombophiliescreening zeigte sich bei
dem Patienten eine heterozygote FVL-Mutation. Bis auf eine positive Familienanamnese konnten
keine zusatzlichen Risikofaktoren festgestellt werden.

Ein weiterer 24-jahriger, mannlicher Patient mit einem Rezidiveingriff litt initial an einer chroni-
schen Becken-/Beinvenenthrombose mit vendser Claudicatio. Prainterventionell waren die Be-
ckenachse und die VFC komplett verschlossen und die VFS und V. poplitea teilthrombosiert. Die
Indikationsstellung fur die Intervention wurde aufgrund der ausgepréagten Klinik des Patienten
(Claudicatio venosa) gestellt. Es erfolgte eine technisch erfolgreiche Intervention mittels PTA und
zweifachem Stenting der VFC und VIE mit Sinus-Repo-Visual Stents. Postinterventionell war der
Patient bei technisch erfolgreichem Eingriff klinisch beschwerdefrei. Zwei Jahre spéter stellte sich
der Patient erneut bei Wiederauftreten einer Claudicatio-Symptomatik sowie einer progredienten
Beinschwellung vor. Duplexsonographisch wurde ein Stentverschluss der VIE nachgewiesen, so-
dass ein Reeingriff mittels EKOS-Lyse und erneuter Stentimplantation (VENITI) der VIE durch-
gefuhrt wurde. Postinterventionell zeigte sich die Beckenachse als Zielsegment offen. Die
duplexsonographischen Nachuntersuchungen ein bzw. 2 Jahre nach dem letzten Eingriff zeigten
weiterhin ein gutes Ergebnis mit offener Beckenachse und Beschwerdefreiheit des Patienten.

Eine 37-jahrige Patientin mit einer 4-Etagen-Becken-/Beinvenenthrmbose erhielt eine lokale E-
KOS-Thrombolyse sowie eine PTA mit anschlieRender Stentimplantation an der VIC links. Beide
Eingriffe waren technisch erfolgreich und die Beckenvenen als Zielsegmente blieben postinter-
ventionell offen. Im Rahmen des Follow-Ups nach vier Jahren zeigten sich allerdings in der
duplexsonographischen Kontrolle die VIE, VFC und VFP links teilthrombosiert. In diesem Fall
wurde bei asymptomatischer Patientin auf einen Reeingriff verzichtet.

Eine weitere 37-jahrige Patientin mit Azygoskontinuitat und einer Thrombose der VCI und der
lliakalvenen beidseits wurde durch eine dreifache Kombination an Eingriffen (EKOS-Lyse, Throm-
bektomie sowie PTA mit Stentimplantation) erfolgreich interveniert. Vier Jahre postinterventionell
wurde duplexsonographisch ein rechtsseitiger Verschluss der Beckenvenenstents nachgewie-
sen. Die linksseitige Beckenachse war komplett offen. Da die Patientin allerdings keine akuten
Beschwerden im Bereich der unteren Extremitéaten angab, wurde auf eine weitere therapeutische
Malnahme verzichtet.

Die jeweils letzte Nachuntersuchung im Rahmen des Follow-Ups zeigte bei insgesamt sieben
von 26 untersuchten Patienten eine Thrombose/Teilthrombose der Zielsegmente (Beckenvenen).
Diese entstanden entweder im Rahmen eines Reverschlusses oder waren bereits postinterven-
tionell nicht erfolgreich rekanalisiert. Somit betrug die sekundare Offenheitsrate im Rahmen des
Follow-Ups 73% (19 von 26 Patienten).

4.6.2 Klinischer Verlauf

Um den klinischen Verlauf der Patienten dazustellen, wird zwischen akuten und chronischen Ver-
schlissen unterschieden. Alle vier Patienten mit einem chronischen Verschluss litten zuvor an
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einer langjahrigen Claudicatio venosa. In diesen Fallen war vor allem die Klinik ausschlaggebend
fur die Indikationsstellung. Bei allen Patienten verliefen die Eingriffe technisch erfolgreich. Dabei
waren allerdings zum Teil Reeingriffe notwendig. Wahrend des Follow-Ups zeigte sich dieses
kleine Patientenkollektiv klinisch beschwerdefrei.

Bei Patienten mit akuten thrombotischen Verschliissen lasst sich der klinische Befund im Rahmen
des Follow-up anhand des Villalta-Scores entnehmen (siehe unten ,Der Villalta-Score®).

4.6.3 Medikamentose Sekundarprophylaxe postinterventionell

Im Rahmen der Sekundéarprophylaxe der vendsen Thromboembolie wurden die Patienten Gber-
wiegend mit einem direkten Antikoagulans in therapeutischer Dosierung behandelt, wobei am
haufigsten Rivaroxaban eingesetzt wurde. Bei der Angabe der verwendeten Antikoagulantien war
eine Mehrfachnennung méglich, da bei einigen Patienten im Laufe der Therapie, bspw. aufgrund
von Unvertraglichkeiten, ein Wechsel des Medikaments erforderlich war.

Tabelle 20: Antikoagulation in der Erhaltungstherapie (n=27)

Variable Anzahl (n=27) | %
Rivaroxaban 21 77,4
Apixaban 6 22,2
Dabigatran 1 3,7
Enoxaparin 3 11,1
Phenprocoumon | 3 111

Zum Zeitpunkt der letzten Nachuntersuchung wurde bei 13 der 27 Patienten (48,1%) die Antiko-
agulationstherpie beendet. Unter diesen Patienten (n=13) mit zeitlich begrenzter Therapie betrug
die Therapiedauer durchschnittlich 12,9 (+ 13,1) Monate mit einer Minimaltherapiedauer von drei
Monaten und einer Maximaltherpiedauer von 48 Monaten. Die mediane Dauer der Antikoagula-
tion betrug sechs Monate.

Eine indefinitive Antikoagulationstherpie erhielten sechs der 27 Patienten (22,2%). Die Griinde
fur eine dauerhafte Antikoagulation waren bei drei Patienten eine Azygoskontinuitat und bei zwei
Patienten eine homozygote FVL-Mutation bzw. ein Antithrombin-Mangel. Die sechste Patientin
mit einer dauerhaften Sekundéarprophylaxe litt an rezidivierenden venésen und arteriellen Throm-
bembolien unklarer Atiologie. Sie stellte sich mit einem thrombotischen Verschluss der V. cava
inferior, V. renalis dextra, der vendsen lliakalgefal3en, der Vena ovarica beidseits sowie einer 4-
Etagen-Beinvenenthrombose rechts vor. Es erfolgte eine EKOS-Lyse Uber beide V. popliteae.
Postinterventionell zeigte sich zwar ein gutes Ergebnis in den Beckenvenen, allerdings war die
proximale V. cava weiterhin (a.e. chronisch) verschlossen. Daher wurde in diesem Fall ebenfalls
eine dauerhafte Antikoagulationstherapie empfohlen.

Bei acht der 27 Patienten (29,6%) wurde aufgrund von Rezidiven oder individuell erh6htem Risiko
fur eine Thrombembolierezidiv nach der Phase der therapeutischen Antikoagulation die Indikation
fur eine verlangerte Sekundarprophylaxe mit Rivaroxaban in prophylaktischer Dosis (10mg/d)
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oder Apixaban (2x2,5mg) gestellt. Daher konnte insgesamt bei dieser Patientengruppe keine
Aussage Uber die Dauer der Antikoagulationstherapie getroffen werden. Die untenstehenden Ta-
belle 21 und Tabelle 22 visualisieren diese Ergebnisse.

Tabelle 21: Dauer der Antikoagulationstherapie bei Patienten mit zeitlich begrenzter Antikoagu-
lationstherapie (n=13)*

Variable Therapiedauer
[Monate]
12,9+ 13,1

Therapiedauer bei zeitlich begrenzter Antiko-
agulationstherapie; MW+ SA

Median 6.0

*Anzahl n = 13 Patienten mit zeitlich begrenzter Antikoagulationstherapie

Tabelle 22: Anzahl der Patienten mit beendeter, nicht beendeter (verlangerter Sekundéarprophy-
laxe) oder dauerhafter Antikoagulationstherapie (n=27)

Variable Patientenanzahl (n =27) | %

Beendet [%)] 13 48,1
Verlangerte Sekundarprophylaxe [%] | 8 29,6
Dauerhatft [%] 6 22,2

4.6.4 Duplexsonographie prainterventionell und im Follow-up

Die Follow-Up Daten lagen bei 26 der 27 Patienten vor. Hiervon wurden vier Patienten beidseitig
interveniert, sodass 30 intervenierte Extremitaten betrachtet werden, wobei die Anzahl der VCI-
Segmente naturgemal der Anzahl der Patienten entspricht (n=26).

Die Tabelle 23 und Abbildung 5 zeigen die Verteilung der einzelnen von thrombotischem Material
betroffenen Venensegmente (komplett thrombosiert oder teilthrombosiert). Der préainterventio-
nelle Status wird dabei dem duplexsonographischen Befund der letzten Follow-Up Untersuchung
gegenibergestellt.

Prainterventionell war die VCI bei neun der 26 Patienten entweder komplett oder zum Teil throm-
bosiert. Im Rahmen der letzten Follow-Up-Untersuchung war dieser Venenabschnitt bei 24 von
26 Patienten nach der Intervention offen. Die Beckenvenen (VIC und VIE) waren préinterventio-
nell mit 28 bzw. 29 der 30 Extremitaten durch thrombotisches Material komplett oder zum Teil
verschlossen. Diese waren nach der Intervention im Rahmen des Follow-Ups jeweils bei 24 der
30 Extremitaten wieder offen.
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Tabelle 23: Vergleich der Venensegmente pra- und postinterventionell im Rahmen des Follow-
Up

Venen- | Prainterventio- Follow-Up: % (prain- | % (post- | p-Wert
seg- nell Thrombo- Thrombosiert/ terventi- | inter-
mente siert/ Teilthrom- Teilthrombo- onell) ventio-

bosiert siert nell)
VCI 9/26** 2/26 34,6 7,7 0,02
VIC 28/30* 6/30 93,3 20,0 0,000008
VIE 29/30 6/30 96,7 20,0 0,000005
VFC 27/30 9/30 90,0 30,0 0,00006
VES 19/30 9/30 63,3 30,0 0,004
V. popli- | 12/30 6/30 40,0 20,0 0,04
tea

*Anzahl n = 30 Extremitéaten; insgesamt 26 Pat. + 4 Pat. mit beidseitiger Intervention, daher insgesamt Be-
trachtung von 30 Extremitaten (**VCIl=26 Segmente)

VCI= Vena cava inferior, VIC= Vena iliaca communis, VIE= Vena iliaca extena, VFC= Vena femmoralis
communis, VFS= Vena femoralis superfecialis



4 Ergebnisse 45

Wert p-Wert
p-ter = 0,000005 p-Wert
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2
VCI VIC VIE VFC VFS V. poplitea
M Priinterventionell: Thrombosiert/ Teilthrombosiert Follow-Up: Thrombosiert/ Teilthrombosiert

Abbildung 5: Vergleich der Venensegmente prainterventionell und im Rahmen des Follow-Up bei
n=30 Extremitaten (prainterv.) und n=30 Extremitaten* (potsinterv.)

* Insgesamt 30 Extremitaten= 26 Patienten + 4 Patienten mit beidseitiger Intervention; VCI=26 Segmente

Der McNemar-Chi-Quadrat-Test ergab bei allen Venensegmenten einen p-Wert < 0,05. Somit
konnte ein signifikanter Unterschied zwischen den pra- und postinterventionellen Werten nach-
gewiesen werden.

4.6.5 Femoropopliteale Klappenfunktion

Im Rahmen der Follow-Up-Untersuchungen wurde duplexsonographisch der Zustand der
femoropoplitealen Venenklappen der intervenierten Extremitéten beurteilt. Bei dieser Untersu-
chung konnten insgesamt 27 Extremitaten in die Analyse einbezogen werden. Bei zwei Patienten
(eine davon beidseitig betroffen) wurde die Klappenfunktion im Follow-Up nicht dokumentiert. Bei
den 27 intervenierten Extremitéaten konnte in 21 Fallen (77,8 %) eine suffiziente femoropopliteale
Klappenfunktion im Follow-Up nachgewiesen werden.
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Tabelle 24: Femoropopliteale Klappenfunktion

Variable Insuffizienter Klappen- Suffizienter Klappenschluss
schluss (n=27) * (n=27) *

Anzahl der Extre- | 6 21

mitaten

Prozentualer An- | 22,2 77,8

teil [%)]

*Anzahl n = 27 Extremitaten (insgesamt zur Untersuchung erschienen: 26 Patienten; Bei 2 Patienten fehlen
die Klappenfunktionsuntersuchung, d.h. 26-2= 24 Patienten, davon 3 Patienten mit beidseitiger Intervention,
d.h. 24 + 3= 27 Extremitaten)

4.6.6 Venenverschlussplethysmographie (VVP)

Die Venenverschlussplethysmographie wurde im Rahmen der Nachuntersuchung bei 24 Patien-
ten durchgefihrt.

Im Folgenden werden in der Tabelle 25 die Ergebnisse der VVP-Untersuchung der intervenierten
und nicht-intervenierten Extremitéaten gegeniibergestellt. Die intervenierten Extremitaten wiesen
im Mittel einen minimal héheren VK-Wert im Vergleich zu den nicht-intervenierten Extremitaten
(5,3mI/200ml vs. 5,2ml/100ml) auf (p-Wert=0,35). Der VA-Wert war numerisch bei nicht interve-
nierten-Extremitaten héher (71,5ml/100ml/min vs. 76,5ml/100ml/min). Bei einem p-Wert von 0,35
bzw. 0,47 (Signifikanzniveau <0,05) bestand allerdings kein signifikanter Unterschied der VK- und
VA-Werte zwischen intervenierten und nicht intervenierten Extremitaten (siehe Tabelle 25 sowie
Abbildung 6 und Abbildung 7).

Tabelle 25: Ergebnisse der VVP bei intervenierten vs. nicht-intervenierten Extremitaten

Variable Intervenierte Nicht-Interve- p-Wert
Extremitaten nierte Extremita-
n=27 ten n=21
VK [mI/100ml] 53+0,6 52+0,5 0,35
VA [mI/100ml/min] | 71,5 £ 22,9 76,5+ 23,1 0,47

VK= Venenkapazitat; VA= Venenausstrom



4 Ergebnisse a7

Venenkapazitit [ml/100ml]

5,35
5,3
5,25
5,2
5,15
5,1
5,05
5
4,95

Intervenierte Extremitaten Nicht-Intervenierte Extremitaten
Abbildung 6: Venenkapazitdt bei intervenierten (n=27)* vs. nicht-Intervenierten Extremitaten
(n=21)*
* Unter den 24 Patienten wurden 3 Patienten bds intervenier (somit 27 intervenierte Extremitéaten), 1 Patient

mit bds. Verschluss aber einseitiger Symptomatik wurde nur einseitig interveniert (21 nicht intervenierte
Extremitaten)

Venenausstrom [ml/100ml/min]

120
100
p-Wert: 0,47

80
60
40

20

Intervenierte Extremitdten Nicht-Intervenierte Extremitdten

Abbildung 7: Venenausstrom bei intervenierten (n=27)* vs. nicht-Interveniertn Extremitaten
(n=21)*

* Unter den 24 Patienten wurden 3 Patienten bds interveniert (somit 27 intervenierte Extremitéaten), 1 Patient
mit bds. Verschluss aber einseitiger Symptomatik wurde nur einseitig interveniert (21 nicht intervenierte
Extremitaten)

4.6.7 Der Villalta-Score

Der Villalta-Score als MaR fur den Schweregrad eines postthrombotischen Syndroms wurde im
Rahmen der Follow-Up Untersuchung bestimmt (Nachbeobachtungszeit von 28,3 + 15,9 Monate;
Minimum: 6 Monate; Maximum: 54 Monate; Median= 27 Monate). Diesbezigliche Daten konnten
bei 24 der insgesamt 27 Patienten erhoben werden. Mit einem Score-Wert von vier oder weniger
hatte die Mehrheit der Patienten (19 Patienten, 79%) zum Zeitpunkt der Untersuchung kein PTS
(der hohere Schweregrad an beiden Extremitaten wurde zugrunde gelegt). Drei Patienten wiesen
definitionsgemaf ein leichtes und zwei ein maRiges PTS auf. Bei keinem Patienten konnte ein
schweres PTS nachgewiesen werden (Tabelle 26).
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Tabelle 26: Schweregrad eines PTS gemaR Villalta Score auf Patietenebene (der héhere Schwe-
regrad an beiden Extremitéten wurde zugrunde gelegt)

Variable Anzahl (n=24)* | %
Kein PTS [%)] 19 79,2
Leichtes PTS [%] | 3 12,5
MaRiges PTS [%] | 2 8,3

PTS= Postthrombotisches Syndrom

*Anzahl n =24 (Es konnte bei 24 der 27 Patienten der Villalta-Score ermittelt werden)

In der Tabelle 27 wird der Villalta-Score der intervenierten Extremitaten (n=27) den nicht-interve-
nierten Extremitaten (n=21) gegenubergestellt. Bei 24 Patienten und 48 Extremitaten wurden 27
Extremitéten interveniert. Einundzwanzig Extremitaten wurden nicht interveniert.

Bei den insgesamt 48 untersuchten Extremitaten bestand in sieben Fallen ein PTS (6 interve-
nierte und 1 nicht-intervenierte Extremitat).

Tabelle 28 gibt den mittleren Villalta-Score fur intervenierte versus nicht-intervenierte Extremita-
ten wieder. Hier wurde der ungepaarte Mann-Whitney-U-Test fiir die Berechnung des p-Wertes
verwendet. Dabei zeigte sich, dass der Villalta-Score bei intervenierten Extremitaten mit 3,1 £ 3,9
signifikant héher war als bei nicht-intervenierten Extremitaten mit 0,9 + 1,4 (p-Wert =0,031).

Tabelle 27: Auftreten eines PTS bei intervenierten (n=27)* vs. nicht-intervenierte Extremitaten
(n=21)*

Variable Intervenierte Extremitat Nicht-Intervenierte Extremitét
(n=27) (n=21)

Kein PTS 21 20

Leichtes PTS | 3 1

MaRiges PTS | 3 0

Schweres 0 0

PTS

PTS= Postthrombotisches Syndrom

* Unter den 24 Patienten wurden 3 Patienten bds intervenier (somit 27 intervenierte Extremitaten), 1 Patient
mit bds. Verschluss aber einseitiger Symptomatik wurde nur einseitig interveniert (21 nicht intervenierte
Extremitaten)
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Tabelle 28: Villalta-Score bei intervenierten (n=27) vs. nicht-intervenierten (n=21) Extremitaten

Intervenierte Extremitaten Nicht-Intervenierte Extremitaten p-
(n=27) (n=21) Wert
3,1+3,9 09+14 0,031

4.6.8 Zusammenhang zwischen Villalta-Score,
Venenverschlussplethysmographie sowie Duplexsonographie

In der folgenden Tabelle 29 und den untenstehenden Abbildungen werden Zusammenhéange zwi-
schen der Morphologie, der venésen Hamodynamik sowie des postthrombotischen Syndroms
dargestellt. Dabei wurde der Mann-Whitney-U-Test fur unabhéangige Stichproben zur statistischen
Prufung der Daten verwendet. Wie bereits im vorherigen Kapitel dargestellt, zeigte sich beziiglich
der Venenkapazitat der intervenierten vs. nicht-intervenierten Extremitéaten nur ein minimaler Un-
terschied ohne statistische Signifikanz (p-Wert 0,35). Auch der Venenausstrom der intervenierten
vs. nicht-intervenierte Extremitaten wies keine statistische Signifikanz auf (p-Wert 0,47). Ange-
sichts der groRen Standardabweichung kann auch keine Aussage Uber einen Trend gemacht
werden.

Wahrend die VK-Ergebnisse bei Extremitaten mit PTS vs. ohne PTS nur einen minimalen Unter-
schied aufzeigten (5,3 ml/100ml vs. 5,2 ml/100ml; p-Wert 0,97), konnten bei Extremitaten ohne
PTS signifikant hohere VA-Werte dokumentiert werden (p-Wert 0,02). Wie bereits im vorherigen
Abschnitt erwahnt, wurde das Vorliegen eines PTS bei einem Villalta-Score = 5 definiert.

Weiterhin wurden die VK- und VA-Werte bei Extremitaten mit noch verschlossenen bzw.
teilthrombosierten Beckenvenen und Extremitaten mit offenen Beckenvenen gegeniibergestellt.
Hierbei zeigten sich keine signifikanten Unterschiede (p-Werte 0,95 und 1).

In diesem Zusammenhang ist wichtig zu erwahnen, dass der duplexsonographische Nachweis
Uber die verschlossenen/teilthrombosierten Beckenvenen auch zum gleichen Zeitpunkt der Da-
tenerhebung des Villalta-Scores und der VVP-Werte (d.h. im Mittel nach 28,3 £ 15,9 Monaten)
erfolgte.
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Tabelle 29: Venenkapazitat und Venenausstrom in verschiedenen Untergruppen
VK [mI/100ml] | p- VA p-
+ SD Wert | [mI/200mI/min] | Wert
+SD
Intervenierte Extremitaten 53+06 715+ 229
(n =27)
0,35 0,47
VS. VS.
VS.
nicht-intervenierte Extremitat | 52 + 0,5 76,5+ 23,1
(n =21)
53+0,8 57,6 £16,3
Mit PTS (n =7) *
VS. VS. 0,97 | VS 0,02
Ohne PTS (n =41) * 52+0,5 76,5+ 22,8
Extremitaten mit verschlosse-
nen/teilthrombosierten Be- 52204 718+193
ckenvenen (n =5) * 0,95 1
VS. VS.
VS.
5,2+0,6 73,9+ 23,4

Extremitaten mit offenen Be-
ckenvenen (n =43) *

*Es wurden nur die von Becken-/Beinvenenthrombose betroffenen Extremitaten berticksichtigt
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Abbildung 8: Gegenuberstellung Venenkapazitat und Venenausstrom bei intervenierten (n=27)

vs. nicht-intervenierten Extremitaten (n=21)
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Abbildung 9: Gegenuberstellung Venenkapazitat und Venenausstrom bei Extremitaten mit PTS
(n=7) und ohne PTS (n=41)



4 Ergebnisse 53
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Abbildung 10: Venenausstrom und Venenkapazitdt bei Extremitaten mit thrombosierten/
teilthrombosierten Beckenvenen (n=5) vs. offenen Beckenvenen (n=43)
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In der folgenden Abbildung 11 wurde der Villalta-Score bei Extremitaten mit thrombosier-
ten/teilthrombosierten vs. offenen Beckenvenen gegeniibergestellt. Extremitaten mit thrombo-
sierten/teilthrombosierten Beckenvenen zeigten im Mittel einen leicht hdheren Villalta-Score, je-
doch ohne statistisch signifikanten Unterschied (3,4 + 2,0 vs. 4,3 + 3,1; p-Wert: 0,6).

14
12 o
10 ™
8 (<]
6
4
2
0
p-Wert: 0,60
Extremitdten mit thrombosierten/
teilthrombosierten Beckenvenen
. Extremitdaten mit offenen

Beckenvenen

Abbildung 11: Villalta-Score bei Extremitaten mit verschlossenen bzw. teilthrombosierten Becken-
venen (n=5) vs. Extremitaten mit offenen Beckenvenen (n=43)

4.6.9 Korrelation der femoropoplitealen Klappenfunktion zur
Venenverschlussplethysmographie und Villalta-Score

Daten zur femoropoplitealen Klappenfunktion und gleichzeitig vorhandenen VVP-Werten und Vil-
lalta-Score lagen von 23 der 27 Patienten vor (darunter bei drei Patienten mit beidseitiger Inter-
vention, daher insgesamt 26 Extremitaten). Dabei existierten nur fir die intervenierten Extremité-
ten Daten zur Klappenfunktion. In diesem Fall wurde fir die statistische Analyse der ungepaarte
Mann-Whitney-U-Test verwendet.
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Funf der 26 Extremitaten hatten eine insuffiziente femoropopliteale Klappenfunktion. Die restli-
chen Extremitéaten wiesen eine suffiziente Klappenfunktion auf. In der Tabelle 30 und Abbildung
12 werden die VK-Werte sowie die VA-Werte bei Extremitaten mit suffizienter vs. insuffizienter
Kappenfunktion gegenibergestellt. Bei einem p-Wert von 0,17 und 0,37 bestand hierbei kein sig-
nifikanter Unterschied. Im Mittel lagen die VK-Werte bei Extremitaten mit insuffizienter Klappen-
funktion leicht héher als bei Extremitaten mit suffizienter Klappenfunktion (5,1 + 0,6 [mI/100ml]
vs. 5,6 £ 0,5 [ml/100ml]). Demgegenuber ist zu beobachten, dass der mittlere Venenausstrom bei
Extremitaten mit suffizienter Klappenfunktion im Trend hdher ist als bei Extremitaten mit insuffizi-
enter Klappenfunktion (75,1 £ 23,3 [ml/200ml/min] vs. 63,7 + 14,6 [mI/200ml/min]).

Tabelle 30: Venenkapazitat und Venenausstrom bei Extremitaten mit suffizienten (n=21) vs. in-
suffizienten (n=5) femoropoplitealen Klappenfunktion

VK p-Wert | VA p-Wert
[m1/200ml] [m1/200ml/min]
+ SA + SA
Suffiziente Klappenfunktion | 5,1+0,6 75,1+ 23,3
VS. VS. VS.
0,17 0.37
Insuffiziente Klappenfunk-|5,6+0,5 63,7 £ 14,6
tion
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M Insuffiziente Klappenfunktion M Insuffiziente Klappenfunktion

Abbildung 12: Venenkapazitat und Venenausstrom bei Extremitaten mit suffizienten (n=21) vs.
insuffizienten (n=5) femoropoplitealen Klappenfunktion

In der Tabelle 31 und Abbildung 13 wurde der Villalta-Score bei Extremitaten mit suffizienten und
Extremitaten mit insuffizienten femoropoplitealen Klappenfunktion gegenlibergestellt. Auch hier
zeigte sich kein signifikanter Unterschied hinsichtlich des Villalta Scores (p-Wert=0,08). Als Trend
bestand ein hdherer mittlerer Villalta-Score bei Extremitaten mit insuffizienter Klappenfunktion zu
(2,2+3,3vs.6,2+4.38).
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Tabelle 31: Villalta-Score bei Extremitaten mit suffizienten (n=21) und insuffizienten (n=5)

femoropoplitealen Klappenfunktion

Villalta-Score MW £ SD p-Wert
Suffiziente Klappenfunktion 2,2+33
VS. VS. 0,08
Inuffiziente Klappenfunktion 6,2+4,8

Villalta-Score
14

g

10 ®

p-Wert: 0,08

B suffiziente Klappenfunktion
I Insuffiziente Klappenfunktion

Abbildung 13: Villalta-Score bei Extremitaten mit suffizienten (n=21) und insuffizienten (n=5)

femoropoplitealen Klappenfunktion
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4.7 Lebensqualitat

Im Rahmen der Follow-Up-Untersuchung wurde die allgemeine, krankheitsiibergreifende und ge-
sundheitsbezogene Lebensqualitat (SF-36 Fragebogen) erfasst. Hierzu lagen Daten von 24 der
27 Patienten vor.

4.7.1 Der Short Form-36 Fragebogen

Der SF-36 Fragebogen ist ein international anerkannter und standardisierter Fragebogen zur
krankheitstbergreifenden Erfassung der allgemeinen Lebensqualitat.

Die Werte aus der Auswertung des Fragebogens wurden mit der deutschen Normstichprobe
(n=2914) von 1994 aus einer Normtabelle, abh&ngig vom Alter und Geschlecht des Patienten,
verglichen und gegenubergestellt. Zusatzlich wurden ebenfalls Werte aus dem Bundesgesund-
heitssurvey von 1998 fur Venenthrombose-Patienten entnommen und diese ebenfalls mit den
erreichten Werten des Patientenkollektivs verglichen. All diese Vergleichswerte aus der Normta-
belle stammen aus dem beigelieferten Handbuch der Fragebdgen. (Bullinger et al. 2011)

Bei der Auswertung der Fragebtgen hatte das betroffene Patientenkollektiv einen mittleren KSK-
Wert (Kérperlicher Summenskala) von 50,9 + 9,7. Verglichen mit der Normalbevélkerung (51,8 +
4,7) lagen die Patienten leicht unter dem Mittelwert, bei einem p-Wert von 0,65 allerdings ohne
signifikanten Unterschied (Signifikanzniveau 0,05).

Der KSK-Mittelwert bei TVT-Patienten war mit einem Wert von 41,2 signifikant tiefer als der mitt-
lere KSK-Wert von dem hier untersuchten Patientenkollektiv (p-Wert 0,01).

Der mittlere PSK-Wert (Psychische Summenskala) der untersuchten Patienten lag bei 46,6 + 14
und somit leicht unterhalb der Werte fur die Normalbevdlkerung (51,2 + 1,5) sowie der TVT-Pati-
enten (50,2 + 10,5). Auch in diesem Fall waren allerdings keine signifikanten Unterschiede (p-
Wert 0,11 bzw. 0,21) zu erkennen. Zur Veranschaulichung der Werte dient die Tabelle 32.
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Tabelle 32: SF-36 Fragebogen-Auswertung im Vergleich zur Normalbevdlkerung und TVT-Pati-

enten (n=24)

KSK [MW % | p- PSK [MW | p-
SA] Wert | + SA] Wert
Eigene Patienten (n=24) 50,9+9,7 46,6 + 14
VS. VS. 0,65 VS. 0,11
Durchschnittliche Werte in der Nor-
malbevdlkerung (n=2914) 518447 512415
Eigene Patienten (n=24) 50,9+9,7
46,6 £ 14
VS. VS.
0,01 VS. 0,21
Durchschnittliche Werte bei TVT-Pati- | 41,2 +
50,2 + 10,5
enten (n=275) 11,24

KSK= Kdrperliche Summenskala; PSK= Psychische Summenskala
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5. Diskussion

5.1 Der rationale Hintergrund einer interventionellen
Rekanalisation

Eine akute Becken-/Beinvenenthrombose wird im klinischen Alltag haufig konventionell mittels
Antikoagulationstherapie behandelt. Da allerdings eine Auflésung des Thrombus durch die allei-
nige Antikoagulation nicht erreicht werden kann, zielt eine kathetergesteuerte Rekanalisation in
dem Fall primar auf eine Reduktion der Thrombuslast. Dadurch sollen klinisch im akuten Fall
Komplikationen, wie die Klappeninsuffizienz und das damit verbundene PTS minimiert werden.
Bei Patienten mit chronischen Verschliissen soll in erster Linie eine Verbesserung der Sympto-
matik (Claudicatio venosa) erreicht werden. (Linnemann et al. 2023)

Bereits 1993 haben Sauvage et al. berichtet, dass sich eine friihzeitige Thrombolyse bei Becken-
Beinvenenthrombose moglicherweise positiv auf den Erhalt der Klappenfunktion auswirken
koénnte. Diese wirde wiederum potenziell das Risiko eines PTS senken. (Sauvage et al. 1993)
Eine interventionelle Therapie im Sinne einer systemischen Thrombolyse, riickte jedoch aufgrund
einer erheblichen Rate an Blutungskomplikationen immer mehr in den Hintergrund. Durch die
technischen Entwicklungen gewann die gezielte pharmakomechanische und kathetergesteuerte
Thrombolyse als eine neue und vielversprechende Methode zur Senkung der PTS-Rate bei aku-
ter Becken-/Beinvenenthrombose an Bedeutung.

Eine solche interventionelle Therapie wird heute allerdings in der Regel eher selten angewendet,
da weiterhin die Blutungskomplikation im Vergleich zur konventionellen Therapie erhéht ist und
dieses interventionelle Therapieverfahren nur in dafir spezialisierten Zentren durchgeftihrt wer-
den kann.

Da die Beckenvenen fur den ungehinderten venésen Abfluss aus den unteren Extremitaten von
zentraler Bedeutung sind, werden auch diese primér als Zielsegmente fir die Rekanalisation ge-
wahlt. Eine Rekanalisation der iliofemoralen Venen unter alleiniger Antikoagulationstherapie oder
systemischer Thrombolyse wird seltener beobachtet als die Rekanalisation der distalen Beinve-
nen. DarUiber hinaus fiihren proximale iliofemorale Thrombosen aufgrund des erheblich gestorten
venosen Abflusses eher zu rezidivierenden Thrombosen, htheren PTS-Raten und einem hdher-
gradigen PTS als distale femoropopliteale Thrombosen. (Comerota et al. 2019) Auch in Anbe-
tracht des héheren Blutungsrisikos im Vergleich zur alleinigen Antikoagulationstherapie wird in
der Regel keine Rekanalisation von gleichzeitig verschlossenen Femoral- oder Poplitealvenen
durchgeftihrt.

5.2 Uberblick iiber die aktuellen Leitlinien zur
interventionellen Rekanalisation

In den 2023 von der Deutschen Gesellschaft fir Angiologie vertffentlichten AWMF-Leitlinien zur
,Diagnostik und Therapie der Venenthrombose und der Lungenembolie“ wird die interventionelle
Rekanalisation bei Becken-/Beinvenenthrombosen als mégliche therapeutische Mal3nahme ge-
nannt. Diese kdnne endovends in Form von lokaler Thrombolyse, kathetergesteuerter mechani-
scher Thrombektomie und pharmakomechanischer Thrombolyse durchgefuhrt werden. Eine sys-
temische Thrombolyse sei aufgrund des hohen Blutungsrisikos nicht mehr indiziert. Da allerdings
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solche invasiven, interventionellen Verfahren insbesondere im Vergleich zur konventionellen The-
rapie trotzdem ein erhdhtes Blutungsrisiko beinhalten, soll diese Malinahme eher fur Patienten
mit geringer Blutungswahrscheinlichkeit, gleichzeitig hohem Risiko fur die Entwicklung eines PTS
und schwerer vendser Stauungssymptomatik in Betracht gezogen werden. Fir diese Art der Be-
handlung sei es au3erdem wichtig, den Patienten ausfuhrlich aufzuklaren und den Eingriff még-
lichst frih nach der Diagnosesicherung durchzufiihren, um das Risiko fur das Auftreten eines
PTS zu minimieren. (Hach-Wunderle 2015; Linnemann et al. 2023)

Laut den Leitlinien der Society for Vascular Surgery (SVS) und dem American Venous Forum
(AVF) kann eine frihe Thrombusentfernung und damit eine kathetergesteuerte (-pharmakome-
chanische) Rekanalisation insbesondere in folgenden Fallen in Erwagung gezogen werden:

- bei Patienten mit einer erstmals aufgetretenen akuten (llio-femoralen) tiefen Becken-
/Beinvenenthrombose,

- einer Symptomdauer unter 14 Tagen sowie

- einem geringen Blutungsrisiko und

- einer akzeptablen Lebenserwartung. (Meissner et al. 2012)

Auch die American Heart Association (AHA) spricht in ihrer wissenschaftlichen Stellungnahme
von 2014 Uber den moglichen Einsatz der kathetergesteuerten, interventionellen Therapiemal3-
nahme bei einer ausgewdahlten Patientengruppe mit akuter tiefer Becken-/Beinvenenthrombose
mit einer Symptomdauer unter 14 Tagen, einem geringen Blutungsrisiko und einer verbleibenden
Lebenserwartung von tber einem Jahr. Vor, wéhrend sowie nach der Intervention soll zusétzlich
eine adaquate systemische Antikoagulationstherapie erfolgen. (Kahn et al. 2014)

Besteht allerdings eine chronische Beckenvenenobstruktion, so kann laut dem Konsensusdoku-
ment der ,European Society of Cardiology working groups of aorta and peripheral vascular dise-
ases and pulmonary circulation and right ventricular function® eine rekanalisierende Thera-
piemalinahme mit Stentimplantation flr Patienten mit maRigem bis schwerem PTS sowie einem
thrombotischen Verschluss der Beckenvene in Betracht gezogen werden. (Mazzolai et al. 2018)
Auch in den Leitlinien der europaischen Gesellschaft fur Gefachirurgie wird eine Angioplastie
und Stentimplantation bei Patienten mit chronischem Becken-/Beinvenenverschluss empfohlen.
(Wittens et al. 2015).

5.3 Uberblick iiber die aktuelle Studienlage

Trotz einer Vielzahl publizierter monozentrischer Serien und Fallberichten zur Thrombolyse und
pharmakomechanischer Rekanalisation bei Becken-/Beinvenentromhrombose fehlten bis vor ei-
nigen Jahren randomisiert kontrollierte Studien.

Erst seit ca. zehn Jahren verfligen wir Gber mehrere randomisiert kontrollierte, multizentrische
Studien zur interventionellen Rekanalisation der akuten Becken-/Beinvenenthrombose. Die Stu-
dien lieferten allerdings insgesamt uneinheitliche Ergebnisse, sodass aktuell die Empfehlungen
zur Durchfiihrung dieses Therapieverfahrens sowohl in den nationalen als auch internationalen
Leitlinien eher zurtckhaltend sind.

Bei einer der bisher grof3ten Studien, der sog. CAVENT-Studie, handelt es sich um eine multi-
zentrisch randomisierte Studie mit insgesamt 209 eingeschlossenen Patienten mit erstmalig auf-
getretenen tiefen Becken-/Beinvenenthrombose. Hierbei wurde die konventionelle Antikoagulati-
onstherapie im Vergleich zur Antikoagulationstherapie mit zusétzlicher kathetergesteuerten
Thrombolyse (CDT) untersucht. Die untersuchten priméaren Endpunkte waren die Haufigkeit fur
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das Auftreten des PTS nach 24 Monaten (definiert anhand des Villalta-Scores, PTS bei Villalta-
score = 5) sowie die iliofemorale Durchgangigkeit nach 6 Monaten. Nach zwei Jahren hatten 37
(41,1%, 95% KI 31,5-51,4) der mit zusétzlicher kathetergesteuerter Thrombolyse behandelten
Patienten ein PTS entwickelt. In der Patientengruppe mit alleiniger Antikoagulationstherapie wa-
ren es hingegen 55 Patienten (55,6%, 95% Kl 45,7—-65,0; p=0,047). Dies entsprach einer abso-
luten Risikoreduktion von 14,4%. Die Offenheitsrate der lliofemoralis nach 6 Monaten wurde bei
58 Patienten (65,9 %, 95 % Kl 55,5-75,0) in der CDT-Gruppe gegeniiber 45 Patienten (47,4 %,
37,6-57,3) in der Kontrollgruppe festgestellt (p=0,012). Blutungskomplikationen in der CDT-
Gruppe trat bei insgesamt 20 Patienten auf. Darunter waren drei gréRere und finf klinisch rele-
vante Blutungen. In der Kontrollgruppe traten keine Blutungskomplikationen auf. Zusammenfas-
send zeigte sich in der CDT-Gruppe eine Reduktion der PTS-Inzidenz nach 2 Jahren bei einer
erhdhten Rate an Blutungskomplikationen. So lautete die Empfehlung der Autoren zum Schluss,
eine interventionelle Therapie im Rahmen einer hoch proximalen TVT und bei Patienten mit ei-
nem niedrigen Blutungsrisiko in Erwégung zu ziehen. Die Verbesserung des Villalta-Scores nach
CDT-Therapie spiegelte sich allerdings nicht in einer verbesserten Lebensqualitat wider. Hier
zeigten sich vergleichbare Resultate in beiden Gruppen. (Enden et al. 2012)

Im Jahre 2016 wurden die Ergebnisse der 5-Jahres-Nachbeobachtung der CAVENT-Studie pu-
bliziert. Insgesamt waren zum Zeitpunkt der Nachbeobachtung Daten von 176 Patienten (87 Pa-
tienten in der CDT-Gruppe und 89 Patienten in der Kontrollgruppe) verfugbar. In der CDT-Gruppe
hatten zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung 37 Patienten ein PTS (43 %; 95 % Kl 33-53) entwi-
ckelt. In der Kontrollgruppe hingegen waren es insgesamt 63 Patienten mit einem PTS (71 %; 95
% KI 61-79) (p<0-0001). Dies entspricht einer absoluten Risikoreduktion von 28 % (95 % KI 14-
42) und einer Number Needed to Treat von 4 (95 % Kl 2-7). Die Lebensqualitat blieb weiterhin
bei beiden Gruppen unveréndert. (Haig et al. 2016)

Im Jahre 2017 folgte die wesentlich gréRere ATTRACT-Studie, die 692 Patienten mit akuter pro-
ximaler Beinvenenthrombose aus insgesamt 56 amerikanischen Zentren einschloss (Vedantham
et al. 2017). Die Kontrollgruppe erhielt eine alleinige Antikoagulationstherapie, die Interventions-
gruppe wurde zusatzlich mittels pharmakomechanischer Thrombolyse behandelt. Nach der
CaVenT-Studie waren die Erwartungen an diese prospektive, randomisierte, multizentrische Stu-
die hoch. Sie sollte zeigen, ob die kathetergesteuerte pharmakomechanische Thrombolyse die
Inzidenz eines PTS (Villata-Score 2 5) innerhalb der 6 bis 24 Monate nach der therapeutischen
Malinahme senken kann. Die Ergebnisse dieser Untersuchung zeigten allerdings keinen signifi-
kanten Unterschied in Bezug auf das Auftreten eines PTS nach 24 Monaten (47 % in der Inter-
ventionsgruppe und 48 % in der Kontrollgruppe; Risikoverhaltnis 0,96; 95 %-KI 0,82-1,11;
p = 0,56). Lediglich in Bezug auf den sekundaren Endpunkt des Schweregrades eines PTS hatte
die Interventionsgruppe einen Vorteil gegentber der Kontrollgruppe. Bei der Interventionsgruppe
waren 18% der Patienten von einem mittelschweren bis schweren PTS betroffen. In der Kontroll-
gruppe waren es dagegen 24% der Patienten (Risikoverhdaltnis 0,73; 95% KI, 0,54 bis 0,98;
P=0,04). Die Katheterintervention war allerdings mit einem signifikant héheren Blutungsrisiko ver-
bunden (1,7% vs. 0,3% der Patienten, P=0,049). In Bezug auf die Lebensqualitat lie3en sich
ebenfalls keine signifikanten Unterschiede zwischen den beiden Gruppen feststellen. (Ve-
dantham et al. 2017)

Die Autoren diskutierten als mégliche Erklarung fur die gegensétzlichen Ergebnisse der AT-
TRACT- und CaVenT-Studie verschiedene methodische Faktoren. So war die CAVENT-Studie
deutlich kleiner als die ATTRACT-Studie (209 vs. 692 Patienten). Aul3erdem kam in der AT-
TRACT-Studie die mechanische Intervention starker zum Einsatz im Vergleich zur CaVenT-
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Studie, bei der eine rein kathetergesteuerte Thrombolyse mit einer langeren rt-PA-Gabe einge-
setzt wurde. Das Reslimee der Autoren der ATTRACT-Studie lautete, dass eine zusétzliche The-
rapie mit einer pharmakomechanischen kathetergesteuerten Thrombolyse bei Patienten mit aku-
ter, proximaler Becken-/Beinvenenthrombose keinen Nutzen im Vergleich zur bisherigen konven-
tionellen Antikoagulationstherapie zeigen konnte. Da aul3erdem das Blutungsrisiko héher als die
konventionelle Therapie sei, bestehe insgesamt eine negative Nutzen-Risiko-Bilanz. (Vedantham
et al. 2017)

Ein weiterer Punkt in der ATTRACT-Studie der haufig kritisiert wurde, ist die Tatsache, dass auch
Patienten mit einer femoropoplitealen Beinvenenthrombose (d.h. ohne Beteiligung der Becken-
venen) eingeschlossen wurden. Daher betrachteten Comerota et al. in ihrer post-hoc Analyse nur
die Patienten mit proximaler Becken-/Beinvenenthrombose aus der Studie. Auch in diesem Fall
zeigten sich allerdings keine signifikanten Unterschiede in Bezug auf die PTS-Rate in beiden
Gruppen. In der Interventionsgruppe konnte allerdings eine signifikante Verringerung des PTS-
Schwergrades sowie eine Verbesserung der venenspezifischen Lebensqualitat festgestellt wer-
den. (Comerota et al. 2019)

Die 2019 verdffentlichte CAVA-Studie war eine randomisiert-kontrollierte, einfach verblindete Stu-
die, die in 15 verschiedenen niederlandischen Krankenhdusern durchgefiihrt wurde. Insgesamt
wurden 184 Patienten im Alter von 18 bis 85 Jahren mit einer erstmalig aufgetretenen akuten
tiefen iliofemoralen Thrombose eingeschlossen. Die Symptomatik der Patienten sollte nicht lan-
ger als 14 Tage bestehen. Die Interventionsgruppe erhielt dabei zusétzlich zur Antikoagulations-
therapie eine ultralschallunterstiitze, kathetergesteuerte Thrombolyse (mittels EKOS-Systems)
mit Urokinase. Die Kontrollgruppe dagegen wurde mit alleiniger Antikoagulations- und Kompres-
sionstherapie (knielange Striimpfe mit 30-40 mmHg Kompressionsdruck) behandelt. In der Inter-
ventionsgruppe war eine zusatzliche perkutane transluminale Angioplastie oder Stentimplanta-
tion zugelassen. Der primére Endpunkt dieser Studie war das Auftreten eines PTS nach einem
Jahr (Villalta Score > 5). In der Interventionsgruppe trat bei 22 (=29%) der Patienten nach einem
Jahr ein PTS auf. In der Kontrollgruppe waren es insgesamt 26 (=35%) (Odds Ratio 0,75 [95%
Kl 38 bis 1,50]). Die Komplikation "schwere Blutung" trat bei 5% der Patienten in der Interventi-
onsgruppe auf. Die Studie bestétigte damit die Resultate der ATTRACT Studie, die ebenfalls eine
eher moderate, nichtsignifikante Senkung der PTS-Inzidenz in der Interventionsgruppe gezeigt
hatte. Die Autoren der CAVA-Studie fassten zusammen, dass die zusatzliche kathetergesteuerte
Thrombolyse mit dem EKOS-System die Inzidenz eines PTS nach einem Jahr nicht verandert.
(Notten et al. 2019) Zwei Jahre spater veroffentlichten die Autoren die Ergebnisse einer abschlie-
Renden Nachuntersuchung nach einer medianen Nachbeobachtungszeit von 39 Monaten, an der
insgesamt 120 Patienten (Interventionsgruppe: 62 Patienten; Kontrollgruppe: 58 Patienten) be-
teiligt waren. Auch im Laufe dieser Zeit konnte kein signifikanter Unterschied der PTS-Rate in
den beiden Gruppen beobachtet werden (31% vs. 45%; OR 0,54; 95%-KI 0,26-1,15; P=0,11). Da
allerdings nach drei Jahren prozentual die Differenz zwischen den beiden Gruppen gréRer wurde,
schlussfolgerten die Autoren, dass der positive Einfluss einer zusatzlichen kathetergestitzten
Thrombolyse auf die PTS-Pravention mit der Zeit zunimmt. (Notten et al. 2021)

Eine Metaanalyse aus dem Jahre 2019 untersuchte schlie3lich insgesamt sechs Studien, darun-
ter auch die CAVENT- sowie ATTRACT-Studie. Der primére Endpunkt der Studie war das PTS-
Risiko. Zum sekundéren Endpunkt zahlte das Blutungsrisiko. Die Analyse zeigte eine Risikore-
duktion des PTS durch die Therapie mit einer zusétzlichen kathetergesteuerten Thrombo-
lyse (CDT) im Vergleich zur alleinigen Antikoagulationstherapie (Odds-Ratio 0,28 (0,12-0,64).
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Eine zusatzliche Subgruppenanalyse der randomisiert-kontrollierten Studien (RCT) wies nur eine
leichte Risikoreduktion der PTS-Rate in den Interventionsgruppen (CDT+AK) im Vergleich zu den
Kontrollgruppen auf (alleinige AK) (OR = 0,76; Kl = 0,58-0,99). Zusatzlich hierzu konnte in den
Interventionsgruppen ein erhohtes Blutungsrisiko nachgewiesen werden (OR= 3,38; Kl 1,33-
8,61). Die Autoren schlussfolgerten daher, dass die interventionelle Therapie mit kathetergesteu-
erter Thrombolyse zusétzlich zur Antikoagulationstherapie zwar das Auftreten eines PTS senken
wirde. Allerdings sei dieser Nutzen auch mit einem dreifach erhéhten Blutungsrisiko verbunden.
Daher sollte der Einsatz dieser interventionellen Therapiemethode individuell je nach klinischem
Fall diskutiert und als Einzelfallentscheidung betrachtet werden. (Alhazmi et al. 2019)
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5.4 Diskussion der eigenen Ergebnisse

Angesichts des unklaren Stellenwertes der kathetergesteuerten Rekanalisation in der Behand-
lung der akuten und chronischen Becken-/Beinvenenthrombose haben wir die Erfahrungen mit
der Methode in der Sektion Angiologie der Medizinischen Klinik und Poliklinik 1V in einer retro-
spektiven Analyse von insgesamt 27 Patienten mit akuter (n=23) und chronischer (n=4) Becken-
/Beinvenenthrombose aufgearbeitet. Die Patienten wurden tber einen mittleren Follow-Up von
37,8 Monaten (+ 18,2) nachverfolgt.

5.4.1 Technisches Vorgehen

In unserer Arbeit wurden Patienten mit sehr unterschiedlichen und zum Teil schwerwiegenden
Ausgangsbefunden (bspw. ausgedehnte TVT mit Beteiligung der VCI und V. renalis; Phlegmasia
coerulea dolens) mit akuter und chronischer Becken-/Beinvenenthrombose interventionell behan-
delt und die Ergebnisse retrospektiv analysiert. Somit wurden vorab, anders als in den grof3en
prospektiven, randomisiert-Kontrollierten Studien, keine Ausschlusskriterien definiert. Daher
wurden auch Patienten mit chronischen Becken-/Beinvenenthrombosen eingeschlossen. In der
Literatur wurden bisher nur sehr wenige Untersuchungen und wissenschaftliche Arbeiten bezig-
lich einer chronischen Becken-/Beinvenenthrombose verdffentlicht. Auch in den drei gro3en ran-
domisiert kontrollierten Studien wurden ausschlie3lich Patienten mit akuten Verschliissen einge-
schlossen. (Enden et al. 2012; Vedantham et al. 2017; Notten et al. 2019)

Aufgrund der heterogenen Ausgangsbefunde wurde in unserer Untersuchung jeder Patientenfall
individuell betrachtet und nach Initiierung einer Antikoagulationstherapie die Indikation fiir eine
interventionelle Rekanalisation gestellt. In der Mehrheit der Falle wurde bei Patienten mit akuter
Becken-/Beinvenenthrombose zunéchst eine kathetergesteuerte Thrombolyse mit Ultraschall-
funktion (EKOS-Lyse) gestartet. Im Anschluss erfolgte eine Kontrolle des Behandlungserfolges
mithilfe einer digitalen Subtraktionsangiographie. Bei weiterhin vorhandener (hamodynamisch)
relevanter Venenobstruktion wurde die Intervention um ein zusatzliches Verfahren (Pharmako-
mechanische Thrombektomie und/oder PTA mit Stenting) erganzt.

Beim pharmakomechanischen Verfahren wird die Thrombolyse um einen Thrombektomiekathe-
ter erweitert. Eine Metaanalyse von Tang et al. konnte den Vorteil der pharmakomechanischen
Thrombolyse im Vergleich zu einer alleinigen kathetergesteuerten Thrombolyse (CDT) zeigen.
(Tang et al. 2019) Auch in der Metaanalyse von Lichtenberg et al. zeigte die perkutane mechani-
sche Thrombektomie bei Patienten mit einer Becken-/Beinvenenthrombose im Vergleich zu einer
alleinigen kathetergesteuerten Thrombolyse eine hohere Offenheitsrate der Venen sowie eine
geringere Blutungsrate. (Lichtenberg et al. 2021)

In unserer Arbeit kamen die kathetergesteuerte Thrombolyse (EKOS-Lyse) sowie die PTA mit
anschlielender Stentimplantation bei den Ersteingriffen am haufigsten zum Einsatz (bei 22 von
27 Patienten =81,5%). Die pharmakomechanische Thrombolyse wurde hingegen bei insgesamt
acht Patienten (29,6%) durchgefiihrt. Bei sechs Patienten (22,2%) war die Kombination aus E-
KOS-Lyse, PTA/Stenting und pharmakomechanische Thrombolyse erforderlich, um postinterven-
tionell eine suffiziente Rekanalisation der Beckenvenen und die Wiederherstellung des venésen
Abflusses erreichen zu kdnnen.

Auch in den gro3en randomisiert kontrollierten Studien kamen kombinierte Verfahren in den In-
terventionsgruppen zum Einsatz. So erhielten 15 Patienten (16,6%) in der Interventionsgruppe
der CAVENT-Studie neben einer kathetergesteuerten Thrombolyse (CDT) eine Stentimplantation
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(Enden et al. 2012). In der ATTRACT-Studie wurde hauptséchlich die pharmakomechanische
Thrombolyse als zuséatzliche Intervention gewahlt. Zuséatzlich wurde bei 82 (27,6%) der Patienten
ein Stent eingesetzt. (Vedantham et al. 2017) Auch in der Interventionsgruppe der CAVA-Studie
wurde zusatzlich zu der durchgefiihrten EKOS-Lyse bei 35 der 77 Patienten (45,5%) ein Stent in
den Becken-/Beinvenen implantiert (Notten et al. 2019).

Im Vergleich hierzu kam in unserer Arbeit die PTA/Stenting haufiger zum Einsatz. Dabei wurde
die Stentimplantation entweder als einzige interventionelle Therapie (5 von 27) oder haufig auch
nach einer EKOS-/pharmakomechanischen Thrombolyse (17 von 27) durchgefuhrt. So wurden
im Rahmen der Rekanalisationen insgesamt 50 Stents implantiert. Dabei kam am haufigsten (30
von 50) der Stent “Optimed Sinus-Repo-Visual® zum Einsatz. Dieser wurde in der Mehrheit der
Falle in den Beckenvenen implantiert.

Das Ziel bei der Stentimplantation nach einer akuten Becken-/Beinvenenthrombose ist dabei die
Verbesserung des vendsen Abflusses und die Vermeidung von flussbehindernden Restthromben
in den Becken-/Beinvenen. Im Falle eines zusétzlich bestehenden MTS, wie bei vielen unserer
Patienten, kann mithilfe einer Stentimplantation der betroffene Venenabschnitt erfolgreich erwei-
tert und der vendse Abstrom langfristig wiederhergestellt werden. Das Ziel dabei ist, das Risiko
fur kiinftige Rezidivthrombosen oder Folgebeschwerden zu minimieren. (Razavi et al. 2015; Liu
et al. 2021)

Bei der Rekanalisation von chronischen Becken-/Beinvenenthrombosen ist die Kombination von
PTA und Stenting die Regel, um die chronisch verschlossenen und fir gewohnlich organisierten
Venenverschlisse wiederzuerdffnen, um dadurch eine Verbesserung der durch den erheblich
behinderten vendsen Rickstrom verursachten Symptomatik (Claudicatio venosa) herbeizufiih-
ren. (Breen 2020)

In der aktuellen S2k-Leitlinie wird die PTA und Stentimplantation als eine additive Behand-
lungsoption im Rahmen einer rekanalisierenden MafRnahme diskutiert (Linnemann et al. 2023).
Es wird darauf hingewiesen, dass aufgrund unzureichender Datenlage sowohl in den nationalen
als auch in den internationalen Leitlinien aktuell keine klaren Empfehlungen bezliglich einer Sten-
timplantation bei akuter und chronischer Becken-/Beinvenenthrombose existieren.

5.4.2 Primare und sekundare Offenheitsrate

Ein technisch erfolgreicher Priméreingriff konnte bei 19 von 27 Patienten erreicht werden. Damit
betrug die primare Offenheitsrate 70,4%. Bei den restlichen acht Patienten waren die Priméarein-
griffe zunachst nicht erfolgreich, sodass bei vier Patienten aufgrund von erneuten Verschliissen
der Beckenvenen noch im Rahmen des stationédren Aufenthalts Reeingriffe notwendig waren. Bei
drei Patienten konnte nach den Reeingriffen ein technischer Erfolg erzielt werden. Die sekundéare
Offenheitsrate im Rahmen des stationdren Aufenthaltes betrug somit 81,5% (22 von 27). Dabei
wurde der technische Erfolg postinterventionell mithilfe einer duplexsonographischen Untersu-
chung uberpruft.

Ein Vergleich mit den Daten aus der Literatur zeigt &hnliche Ergebnisse. In einer klinischen Studie
von Gombert et al. wurden zwischen den Jahren 2009 und 2014 42 Patienten mit einer tiefen
iliofemoralen Venenthrombose, welche eine ultraschallgestiitzte, kathetergesteuerte Thrombo-
lyse erhielten, untersucht. Die primére Offenheitsrate betrug dabei 63,8% und die sekundéare Of-
fenheitsrate 80,5%. (Gombert et al. 2018)
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In den groBen RCTs existieren keine Daten Uber die unmittelbar postinterventionellen Ergeb-
nisse. In der CAVENT-Studie wurde die Offenheitsrate nach sechs Monaten angegeben (65,9%
in der Interventionsgruppe vs. 47,4% in der Kontrollgruppe) (Enden et al. 2012).

In der CAVA- und ATTRACT-Studie wurde das Auftreten eines PTS als primaren Endpunkt ge-
wahlt. Die postinterventionelle Offenheitsrate der Becken-/Beinvenen war kein sekundarer End-
punkt. Allerdings lasst in der ATTRACT-Studie die Zahl der rezidivierenden venésen Thrombo-
embolien nach 10 Tagen (2%) und nach 24 Monaten (12%) eine hohe priméare Offenheitsrate
vermuten. In der CAVA-Studie wurden Rezidiv-Thrombosen und In-Stent-Thrombosen als sekun-
dare Endpunkte angegeben. So zeigte sich nach einem Jahr bei insgesamt 8% der Patienten
Rezidiv- oder In-Stent-Thrombosen. Diese Ergebnisse der beiden Studien deuten ein bzw. zwei
Jahre postinterventionell auf eine hohe (88%-92%) Offenheitsrate hin. (Notten et al. 2019; Ve-
dantham et al. 2017) Da allerdings unmittelbar postinterventionell duplexsonographische Daten
fehlen, lassen sich diese Zahlen nicht direkt mit unseren akuten priméren und sekundaren Offen-
heitsraten vergleichen.

5.4.3 Komplikationsrate

Um eine Entscheidung fur eine interventionelle Behandlungsmdglichkeit und gegen eine rein kon-
ventionelle Therapie rechtfertigen zu kdénnen, spielt die Frage nach der Sicherheit des Eingriffs
eine zentrale Rolle. Bei der interventionellen Rekanalisation ist die Ublicherweise auftretende und
gefiurchtete Komplikation die Blutung.

Bei unserem untersuchten Patientenkollektiv zeigten sich bei insgesamt drei der 27 Patienten
(11,1%) Klinisch relevante Blutungskomplikationen. Keiner der Patienten erlitt eine intrazerebrale
Blutung oder eine Blutung in ein kritisches Organ.

Im Vergleich hierzu werden in der Literatur unterschiedliche Raten an Blutungskomplikationen
beschrieben. Vergleichbar mit unseren Daten traten in der CAVENT-Studie in 11,3% grof3ere und
klinisch relevante Blutungskomplikationen in der Interventionsgruppe auf. Die Blutungskomplika-
tionen in den Interventionsgruppen der ATTRACT- und CAVA-Studie waren mit 1,7% und 5%
deutlich geringer. (Enden et al. 2012; Vedantham et al. 2017; Notten et al. 2019) Dieser Unter-
schied kénnte mit den zwischenzeitlich stattgefundenen technischen Fortschritten (Pharmakome-
chanischen Thrombolyse und EKOS-Lyse vs. Kathetergesteuerte Thrombolyse/ CDT) zusam-
menhangen.

Zwei der drei Patienten mit relevanter Blutungskomplikation wiesen eine Azygoskontinuitat
(Hypo-/Aplasie der Vena cava inferior) auf. Interventionen im Rahmen dieser Fehlbildung sind
langandauernd und erfordern regelhaft eine Kombination aus den verschiedenen Interventions-
methoden (EKOS, PCDT, PTA/Stenting). Die kann darauf hindeuten, dass bei derartigen Eingrif-
fen grundsétzlich von einem héheren Blutungsrisiko auszugehen ist und diese mdglicherweise
eine weniger gute Indikation fur eine vendse Rekanalisation darstellen.

5.4.4 Offenheit der Zielvenensegmente im Follow-Up

Im Rahmen der duplexsonographischen Kontrollen im Mittel nach 37,8 (+18,2) Monaten waren
bei 19 von 26 Patienten die intervenierten Venensegmente weiterhin offen. Dies entspricht einer
Offenheitsrate von 73%. In der Literatur existieren nur sehr wenige Daten zur Langzeit-Offen-
heitsrate bei akuter Becken-/Beinvenenthrombose nach einer interventionellen Therapie. In den
drei groRen RCTs wurde nur in der CAVENT-Studie die Offenheitsrate nach 6 Monaten
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angegeben (65,9%), welche vergleichbar mit unserer oben genannten Offenheitsrate ist (Enden
et al. 2012).

In einer Metaanalyse von Abraham et al. wurden insgesamt 21 Studien eingeschlossen. Dabei
zeigte sich nach 6 Monaten in der interventionellen Gruppe eine héhere venése Offenheitsrate
im Vergleich zur Antikoagulationsgruppe. Die Offenheitsrate in der Interventionsgruppe betrug
71.1%. Auch nach einer mittleren Nachbeobachtungszeit von 30,5 £28 Monaten zeigte sich wei-
terhin eine mit unserem Ergebnis vergleichbare ventse Offenheitsrate (79,6%) in der Interventi-
onsgruppe. (Abraham et al. 2021)

Bei Betrachtung der einzelnen Beckenvenensegmente lasst sich der Effekt der Rekanalisations-
mafRnahmen im Follow-Up eindrucksvoll dokumentieren (siehe Abbildung 5). So nahm der Anteil
der thrombosierten Zielsegmente im Bereich der Beckenvenen deutlich und hochsignifikant ab.
(p=0,000008 [VIC]; p=0,000005 [VIE]). Im Rahmen dieser Betrachtung war auffallig, dass sich
auch femoropopliteale Venensegmente, welche nicht Zielsegmente der Rekanalisation waren,
teilweise wieder eréffneten. Diese Anderung war im Follow-Up Zeitraum ebenfalls statistisch sig-
nifikant (p=0,00006 [VFC]; p=0,04 [VFS]; p=0,04 [V. poplitea]). Der Grund fiir diesen Effekt ist,
dass die lokale Thrombolyse auch einen systemischen Effekt besitzt und ihre Wirkung somit auch
in anderen Venensegmenten entfalten kann.

5.4.5 Villalta-Score

Der Villalta Score wurde 2009 von der ISTH ,International Society on Thrombosis and Haemato-
sis“ als klinischer Standard zur Erfassung eines PTS etabliert (Kahn et al. 2009) und wird seither
in randomisiert-kontrollierten Studien (siehe oben) als priméarer Endpunkt verwendet.

In unseren Untersuchungen wies die intervenierte Extremitat nach im Mittel 28,3 Monaten einen
Villalta-Score von 3,1 + 3,9 und war damit signifikant hdher als der Villalta-Score der nicht-inter-
venierten Extremitaten (0,9 = 1,4; p-Wert =0,031). In der ATTRACT-Studie wurde in der Inter-
ventionsgruppe nach einer Nachbeobachtungszeit von 24 Monaten ein mit unseren Daten ver-
gleichbarer mittlerer Villalta-Score von 3,45 + 0,28 dokumentiert, wahrend die intervenierten Pa-
tienten in der CAVA-Studie einen im Mittel hdheren Villalta-Score von 4,19 + 3,90 aufwiesen.
(Vedantham et al. 2017) (Notten et al. 2019)

Ein Vergleich der PTS-Rate (Villalta Score = 5) zeigt, dass die intervenierten Extremitéaten unse-
res Patientenkollektivs mit 22,2% eine etwas niedrigere PTS-Rate aufwies als die Patienten in
den grof3en randomisiert kontrollierten Studien (CAVENT-Studie: 41%; ATTRACT-Studie: 47%;
CAVA-Studie: 29%) (Enden et al. 2012; Vedantham et al. 2017; Notten et al. 2019). Grunde fur
die unterschiedliche PTS-Rate kdnnen zum einen an den individuellen Risikofaktoren der Patien-
ten (Patientencharakteristika) liegen. Zum anderen kdnnen unterschiedliche Nachbeobachtungs-
zeiten eine zentrale Rolle spielen.

Ein PTS entwickelt sich bei den meisten Patienten erst ab dem zweiten Jahr nach tiefer proxima-
ler Beinvenenthrombose (Prandoni et al. 1996). Die Autoren der CAVA-Studie verdffentlichten
2021 die Ergebnisse ihrer 3-Jahres-Nachbeobachtung. Dabei zeigte sich, dass die PTS-Rate in
sowohl in der Interventionsgruppe als auch in der Kontrollgruppe tber die Nachbeobachtungszeit
angestiegen war (Notten et al. 2021). Ein ausreichend langer Beobachtungszeitraum ist daher
fur die Beurteilung der Effektivitat von rekanalisierenden Mal3nahmen bei vendsen Thrombosen
von zentraler Bedeutung.
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5.4.6 Zusammenhang zwischen Morphologie, Himodynamik und
klinischem Befund

Im Rahmen unserer Untersuchungen erfolgte anlasslich der Follow-Up Untersuchungen eine Ge-
genuberstellung des klinischen Befundes (PTS, Villalta-Score), der Morphologie (Duplexsonogra-
phie) und der vendsen Hamodynamik (VVP). Abseits von der Frage der Effektivitat einer vendsen
Rekanalisation gingen wir in unserem Patientenkollektiv der Frage nach, inwieweit ein Zusam-
menhang zwischen den drei Parametern besteht. Perspektivisch lie3e sich so auf der Basis von
Morphologie und Hamodynamik das potenzielle Risiko fir die Entwicklung eines PTS besser ab-
schéatzen.

Analysen eines potenziellen Zusammenhangs zwischen Klinik, Himodynamik und der Morpho-
logie nach einer tiefen Becken-/Beinvenenthrombose findet sich in der aktuellen Literatur nicht.
Allerdings wurde dieser Zusammenhang in zwei klinischen Studien nach einer tiefen Arm-
venenthrombose untersucht. 2006 verdffentlichten Persson et al. eine retrospektive Studie mit
insgesamt 31 Patienten mit priméarer tiefer Armvenenthrombose der oberen Extremitat, welche
konservativ mit alleiniger Antikoagulationstherapie behandelt wurden. Nach einer mittleren Nach-
beobachtungszeit von flinf Jahren konnte kein eindeutiger Zusammenhang zwischen der Hamo-
dynamik oder der Morphologie und der Entwicklung eines postthrombotischen Syndroms festge-
stellt werden. (Persson et al. 2006) Auch in der Arbeit von Czihal et al. lautete die Schlussfolge-
rung der Autoren, dass das Auftreten eines PTS der oberen Extremitaten nicht mit der vendsen
Hamodynamik oder mit residualen morphologischen Veranderungen verbunden ist (Czihal et al.
2015).

Unsere Daten wiesen zwar bei Extremitaten mit einem Villalta-Score = 5 ein signifikant geringerer
venodser Ausstrom auf als bei Extremitaten ohne den Nachweis eines PTS (p-Wert= 0,02). Ver-
gleichbar mit den Resultaten nach Armvenenthrombose konnten wir in unserem interventionell
behandelten Kollektiv nach einer Becken-/Beinvenenthrombose ansonsten aber keinen Zusam-
menhang zwischen den drei Parametern finden. Offensichtlich spielen andere Faktoren als ver-
bliebene (Rest-)Thromben, wie beispielsweise die Effektivitat der Kollateralfunktion, eine erheb-
liche Rolle in der Beeinflussung des vendsen Ruckstroms und damit der Ausbildung eines PTS.

5.4.7 Lebensqualitat — Der Short Form-36 Fragebogen

Zur Erfassung der allgemeinen Lebensqualitét hat sich der SF-36 Short Form (,Short Form-36
Fragebogen®) als ein haufig verwendetes Instrument weltweit etabliert. Ein weiteres standardi-
siertes, nicht-krankheitsspezifisches Instrument zur Erfassung der gesundheitsbezogenen Le-
bensqualitat ist der EQ-5D (Brooks 1996). Speziell fir Patienten mit Venenerkrankungen wird
haufig der VEINES-QOL/Sym-Fragebogen verwendet (Kahn et al. 2006).

In allen drei gro3en randomisiert-kontrollierten Studien wurde der VEINES-QOL/Sym- Fragebo-
gen verwendet. In der ATTRACT- und CAVA-Studie wurde zusatzlich der SF-36 Fragebogen zur
Erfassung der allgemeinen Lebensqualitat eingesetzt. In der CAVENT- und CAVA-Studie kamen
aulBerdem der EQ-5D zum Einsatz. (Enden et al. 2012; Vedantham et al. 2017; Notten et al. 2019)

In unserer Untersuchung wurde die Lebensqualitat nur im Rahmen des Follow-Up erhoben und
mit dem Mittelwert eines Standardkollektivs aus der Allgemeinbevélkerung und einer TVT-Ko-
horte verglichen. Der mittlere Wert des kérperlichen Summenskalas (KSK) unseres Patientenkol-
lektivs zeigte dabei keine Unterschiede im Vergleich zu den mittleren Werten in der Allgemeinbe-
volkerung (p-Wert= 0,65). Verglichen mit den Werten der TVT-Population wies unser
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untersuchtes Patientenkollektiv im Mittel allerdings einen signifikant héheren KSK-Wert (p-Wert=
0,01). Dies lasst somit vermuten, dass das hier untersuchte Patientenkollektiv, sich kérperlich
weniger eingeschrankt fiihlte, wie die Durchschnittspatienten mit einer tiefen Becken-/ Beinven-
enthrombose. Inwieweit dieser Befund auf einen Effekt der Rekanalisation zurlickzuftihren ist,
bleibt allerdings unklar. Hinsichtlich des PSK-Wertes und somit dem psychischen Befinden
konnte kein signifikanter Unterschied zu den Durchschnittswerten der Kohorten aus der Allge-
meinbevdlkerung und den TVT-Patienten nachgewiesen werden.

5.4.8 Besondere Patientengruppen

Da unsere Studie eine sehr heterogene Patientenpopulation betrachtet, werden im Folgenden
einzelne Patientengruppen sowie ihre Ergebnisse gesondert diskutiert.

5.4.8.1 Patienten mit Azygoskontinuitat

Die Azygoskontinuitat (Aplasie/Hypoplasie der Vena cava inferior) ist eine seltene angeborene
Missbildung der unteren Hohlvene. In der Literatur existieren vor allem Fallberichte, die insbe-
sondere auf die Wichtigkeit der Dokumentation der GeféaRanomalie im Hinblick auf zukunftige
interventionelle Eingriffe und Operationen hinweisen (Kruk et al. 2000; Malaki et al. 2012; Man-
dato et al. 2019; Saito et al. 1995; Galati et al. 2011). Solange der vendse Blutfluss durch lumbale
Kollateralen und das Azygossystem gewahrleistet ist, verlauft diese GefalRanomalie in der Regel
asymptomatisch. Aus diesem Grund bleibt eine Azygoskontinuitat haufig unerkannt und wird ent-
weder als Zufallsbefund oder im Rahmen der Abklarung einer tiefen Becken-/Beinvenenthrom-
bose entdeckt.

In der hier vorliegenden Arbeit wurden insgesamt drei Patienten mit bilateral betroffenen Extre-
mitdten eingeschlossen und im Verlauf beobachtet. Dabei wurden funf der sechs betroffenen
Beckenvenen interveniert. Zwei von drei Patienten besal3en keine zusatzlichen Risikofaktoren
fur ein thrombembolisches Ereignis. In der Literatur wird haufig die Vermutung ausgesprochen,
dass das Vorhandensein einer Azygoskontinuitat allein zu keinem erhéhten Thromboserisiko
fuhrt. Bei Patienten mit einer Becken-/Beinvenenthrombose in Verbindung mit der Azygoskonti-
nuitat sei mindestens ein weiterer Risikofaktor vorhanden. (Mouton und Zehnder 2003)

In der Literatur existieren lediglich einzelne Fallberichte, in denen von vendser Thrombektomie
oder Lyse bei dieser speziellen Patientengruppe berichtet wird (Boecken 1988; Mirzaie et al.
1999; Schweiger et al. 1994). Bei den im Rahmen dieser Arbeit eingeschlossenen drei Patienten
mit Azygoskontinuitat fanden insgesamt vier Eingriffe (bei zwei Patienten bilateral) statt (inklusive
eines Rezidiveingriffs). Zwei der drei Patienten erhielten zusétzlich hierzu eine Thrombektomie in
Kombination mit einer PTA und anschlieRendem Stenting. Technisch waren die Eingriffe bei zwei
der drei Pateinten erfolgreich. Zwei Eingriffe bei einem Patienten (ein Ersteingriff und ein Rezidiv-
eingriff) wurden als technisch nicht erfolgreich bewertet. Hier konnte zwar die Beckenachse als
Zielgefald erfolgreich rekanalisiert werden. Aufgrund der Aplasie der infrarenalen VCI (Azygo-
skontinuitat) liel3 sich jedoch kein zufriedenstellender Abfluss tber lumbale Kollateralen erzielen.

Daten zum Verlauf nach interventioneller Rekanalisation nach Beckenbeinvenenthrombose bei
Patienten mit Azygoskontinuitéat existieren nicht. In unserem Kollektiv ereignete sich funf Jahre
nach Intervention bei einem von drei Patienten eine Stentthrombose in den Beckenvenen der
rechten Extremitat und Teilthrombosen in der VFC links mit suffizienten Venenklappen beidseits.
Ein weiterer Patient wies Restthromben in den rekanalisierten Venensegmenten 13 Monate nach
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der Intervention auf. Der dritte Patient zeigte auch 24 Monate nach der Intervention beidseits
offene rekanalisierte Beckenvenen.

5.4.8.2 Patienten mit chronischen Becken-/Beinvenenthrombosen

Becken-/Beinvenenverschlisse, die seit Uber sechs Monaten bestehen, werden lblicherweise
als chronisch bezeichnet. Angesichts der organisierten postthrombotischen Verschlusssituation
kommt hier im Gegensatz zur akuten Becken-/Beinvenenthrombose in aller Regel die Ballonan-
gioplastie mit Stentimplantation zum Einsatz (Lichtenberg et al. 2018). Indikationen fur einen der-
artigen Eingriff hangen mit den Folgen einer erheblichen vendsen Abflussbehinderung zusam-
men und betreffen in erster Linie eine Claudicatio venosa und das Vorliegen eines nicht heilenden
Ulcus cruris. Randomisierte, kontrollierte Studien zum Stellenwert der Rekanalisation chronischer
iliofemoraler vendser Verschliisse existieren bisher nicht. In der Literatur finden sich vor allem
retrospektive, monozentrische Fallserien. Im Rahmen einer Metaanalyse dieser Daten wird Uber
eine technische Erfolgsrate von tber 80 % und einer (1-Jahres) priméren und sekundaren Offen-
heitsrate von 79 % und 94 % berichtet (Razavi et al. 2015).

Im Rahmen der vorliegenden Arbeit lagen bei insgesamt vier der 27 Patienten chronische Ver-
schlisse der iliacalen vendsen Achse vor. Klinisch bestand bei allen Patienten eine Claudicatio
venosa. Bei allen vier Patienten wurde eine PTA mit anschlieRender Stentimplantation erfolgreich
durchgefihrt. In zwei von vier Fallen waren in der Folge Rezidiveingriffe erforderlich, die wiede-
rum technisch erfolgreich waren. Blutungskomplikationen waren bei den primaren und sekunda-
ren Eingriffen nicht zu verzeichnen.

Im Rahmen des Follow-Up wurden die Patienten nach einer mittleren Beobachtungszeit von 32
Monaten klinisch und duplexsonographisch nachuntersucht. Die Ergebnisse zeigten in allen vier
Fallen eine offene Beckenstrombahn. Lediglich bei einem Patienten waren in der mitgestenteten
Vena femoralis communis noch randsténdige, organisierte Thrombosereste vorhanden. Alle vier
Patienten waren im Rahmen des Follow-Up beschwerdefrei. In der Literatur wird nur sehr inkon-
sistent Uber das Ausmalfd des klinischen Erfolges eines chronischen Beckenvenenverschlusses
berichtet, wobei in den Fallserien mit systematischem, klinischem Follow-Up in der Mehrheit eine
vollstindige Beschwerdefreiheit bestand (Razavi et al. 2015).

5.5 Schlussfolgerung

Die Daten unseres kleinen, heterogenen Kollektives mit vorwiegend akuter Becken-/Beinven-
enthrombose sind hinsichtlich guter priméarer und sekundarer Offenheitsraten vergleichbar mit der
Literatur. Unklarheit besteht jedoch trotz mehrerer randomisiert kontrollierter Studien in der Frage,
inwieweit die Entwicklung eines postthrombotischen Syndroms als Langzeitfolge klinisch relevant
verhindert werden kann. Eine nicht unerhebliche Rate an Blutungskomplikationen - wie auch in
unserer Untersuchung - l&sst derzeit nur eine sehr begrenzte Indikationsstellung bei hochsymp-
tomatischen Patienten mit erkennbar geringem Blutungsrisiko rechtfertigen.

5.6 Limitation der Arbeit

Die vorliegende retrospektive Analyse basiert auf einer Untersuchung eines kleinen, heterogenen
Patientenkollektivs von insgesamt 27 konsekutive Patienten. Der Follow-Up ist unvollstandig, da
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von lediglich 24 der 27 Patienten Follow-Up Daten vorlagen. Resultate zum Villalta Score, zur
Lebensqualitat und zu plethysmographischen Untersuchen konnten nur im Follow-Up durchge-
fuhrt werden. Eine Betrachtung pra- und postinterventionell war somit nicht moglich. Aufgrund
der geringen GroRRe des untersuchten Kollektivs sind Betrachtungen von Untergruppen nur auf
der Basis von Fallbeschreibungen sinnvoll.
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6. Zusammenfassung

Die therapeutische Antikoagulation ist bei einer Becken-/Beinvenenthrombose sowohl in den na-
tionalen als auch in den internationalen Leitlinien weiterhin der Goldstandard. In Anbetracht des
Risikos fir das PTS im Verlauf und des technischen Fortschritts bei den endovaskularen Kathe-
tertechniken riickten in der Vergangenheit interventionelle Therapieverfahren wie die katheterge-
steuerten Thrombolyse, Thrombektomie und Stentimplantation in den Vordergrund. Das Ziel ist,
das Risiko eines PTS durch die Senkung der Thrombuslast und die Wiederherstellung des vend-
sen Abstroms zu minimieren. Randomisierte, kontrollierte Studien haben diesen Nachweis bis-
lang nicht erbringen kdnnen. Aufgrund des, mit dem Eingriff assoziierten, Blutungsrisikos und des
unklaren Stellenwertes des Therapieverfahrens wurden bisher sowohl in den nationalen als auch
internationalen Leitlinien keine klaren Empfehlungen fiir die interventionelle Therapie ausgespro-
chen. Die interventionelle Therapie wird heute daher selten und nur in bestimmten Zentren durch-
gefihrt.

Vor diesem Hintergrund haben wir in der Sektion Angiologie der Medizinischen Klinik und Polikli-
nik IV an der Uniklinik Minchen die Ergebnisse der katheterinterventionellen Behandlung der
akuten und chronischen Becken-/Beinvenenthrombose im Zeitraum von 2013 bis 2016 sowie den
Verlauf nach der Intervention in einer retrospektiven Untersuchung analysiert.

Es wurden insgesamt 27 konsekutive Patienten mit einem Durchschnittsalter von 34 Jahren (14
- 78 Jahre) mit 23 akuten sowie vier chronischen Becken-/Beinvenenthrombosen in die Untersu-
chung eingeschlossen. Prainterventionell waren am haufigsten die lliakalvenen, gefolgt von der
VFC sowie die femoropopliteale Strombahn, thrombosiert. Zielsegmente fir die Rekanalisation
waren primar die Beckenvenen. Am haufigsten wurde eine katheterinterventionelle Thrombolyse
mittels EKOS-Systems (81,5%) sowie eine PTA mit anschlieBender Stentimplantation (81,5%)
durchgefiihrt. Im Rahmen des stationaren Verlaufs betrug die primare Offenheitsrate 70,4% und
die sekundare Offenheitsrate 81,5%. Blutungskomplikationen traten bei drei Patienten (11%) auf.
Im Rahmen des Follow-Up nach im Mittel 37,8 (£18,2) Monaten kam es bei drei Patienten zu
Reverschlissen im Bereich der intervenierten Venensegmente. Bei einem der drei Patienten wa-
ren zwei Reeingriffe notwendig, sodass insgesamt vier Reeingriffe bei den drei Patienten wah-
rend der Follow-Up-Phase durchgefuhrt wurden. Der im Follow-Up bestimmte Villalta-Score, als
MalR fir den Schweregrad eines PTS, lag bei den intervenierten Extremitéaten signifikant hoher
als bei den nicht-intervenierten Extremitaten (p=0,031). Im Rahmen der Follow-Up Untersuchun-
gen liel sich kein Zusammenhang zwischen klinischem Befund (PTS, Villalta-Score), der Mor-
phologie der vendsen Strombahn (Duplexsonographie) und der vendsen Hamodynamik (VVP)
nachweisen. In der Nachbeobachtung zeigte die allgemeine gesundheitsbezogene Lebensquali-
tat im Vergleich zu einem Standardkollektiv aus der Normalbevélkerung keinen signifikanten Un-
terschied bzgl. der korperlichen Funktion (KSK). Im Vergleich zu einem Standardkollektiv von
TVT-Patienten lag der mittlere KSK-Wert unseres Patientenkollektivs signifikant hoher (p-Wert=
0,01).

Patienten mit akuter iliofemoraler Thrombose auf dem Hintergrund einer Azygoskontinuation so-
wie Patienten mit chronischen iliofemoralen vendsen Verschliissen stellen besondere Situationen
dar. Im ersten Fall ist eine hdheren Rethrombosierungsrate bei eingeschréanktem, zentralem ve-
ndésem Abfluss in die Uberlegungen zur Indikationsstellung einzubeziehen. Im zweiten Fall steht
nicht die Thrombolyse, sondern die PTA und Stentimplantation technisch im Vordergrund.
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Aufgrund der aktuell widerspriichlichen bzw. unvollstdndigen Datenlage und der weiterhin zurtick-
haltenden Empfehlungen der nationalen und internationalen Leitlinien bleibt der Stellenwert des
interventionellen Therapieverfahrens bei der akuten und chronischen Becken-/Beinvenenthrom-
bose weiterhin unklar. Daher sollte vor der Indikationsstellung einer interventionellen Therapie
stets eine Nutzen-Risiko-Analyse eines jeden Patienten individuell erfolgen.
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13. Anhang

13.1 Parameterliste

Alter zum

Zeitpunkt

der Interven-
Patienten tion Geschlecht | Thrombusalter | Betroffenes Bein
Patient 1 31 1 1 1
Patient 2 53 1 1 1
Patient 3 17 1 1 1
Patient 4 14 1 1 1
Patient 5 39 1 1 1
Patient 6 28 2 1 1
Patient 7 57 2 1 1
Patient 8 33 1 1 3
Patient 9 35 1 1 1
Patient 10 43 1 1 1
Patient 11 20 1 1 1
Patient 12 17 1 1 1
Patient 13 37 2 1 2
Patient 14 18 1 1 1
Patient 15 16 2 1 1
Patient 16 18 1 1 2
Patient 17 67 2 2 1
Patient 18 31 1 1 3
Patient 19 32 2 1 3
Patient 20 73 1 1 1
Patient 21 78 2 1 1
Patient 22 24 2 2 1
Patient 23 29 1 1 3
Patient 24 21 2 2 1
Patient 25 28 2 2 1
Patient 26 38 1 1 3
Patient 27 17 1 1 3

Anhang 1: Patientencharakteristik

Geschlecht= 1=weiblich, 2=mannlich
Thrombusalter= 1=akut, 2=chronisch

Betroffenes Bein= 1=links, 2=rechts, 3=beidseits
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Pa- |Im- | Ma- | Kont- Niko-

ti- | mo- |lig- |ra- Schwanger- |tina- |LAE/TVTin |positive Abstromhindernis/Ge-
en- |bili- |no |zep- |schaft/ Wo- |bu- der Vorge- |Familien- |faRanomalie (MTS/ Azy-
ten [tdt |m tion |chenbett Sus schichte anamnese | goskontinuitét)

*P1 2 2 1 2 2 2 2 1
P2 1 2 2 2 1 2 1 1
P3 2 2 1 2 2 2 2 2
P4 2 2 2 2 2 2 2 1
P5 2 2 1 2 2 2 1 1
P6 2 2 2 2 2 1 1 2
P7 2 2 2 2 2 2 1 1
P8 2 2 2 2 2 1 1 1
P9 1 2 2 1 1 2 2 2
P10 2 2 1 2 2 2 2 1
P11 2 2 1 2 2 2 2 1
P12 2 2 1 2 2 2 2 2
P13 2 1 2 2 2 2 2 2
P14 1 2 1 2 2 2 2 1
P15 2 2 2 2 2 2 1 2
P16 2 2 1 2 2 2 1 2
P17 2 2 2 2 2 1** 2 1
P18 2 2 2 2 1 2 2 1
P19 2 2 2 2 1 2 2 1
P20 2 2 2 2 1 1 1 2
P21 2 2 2 2 2 1 2 1
P22 2 2 2 2 1 1** 2 2
P23 2 2 1 2 1 2 1 2
P24 2 2 2 2 2 1** 1 2
P25 2 2 2 2 1 1** 2 2
P26 2 2 2 2 1 1 2 2
P27 2 2 2 1 1 2 2 2

Anhang 2: Risikofaktoren

*=Patient

**= chronischer Verschluss

Immobilitat:1=ja, 2=nein
Malignom: 1=ja, 2=nein

Kontrazeption: 1=ja, 2=nein

Schwangerschaft oder Wochenbett:1=ja, 2=nein
Nikotinabusus: 1=ja, 2=nein
LAE/TVT in der Vorgeschichte: 1=ja, 2=nein
Familienanamnese positiv: 1=ja, 2=nein
Abstromhindernis/ Gefallanomalie (May-Thurner-Syndrom/ Azygoskontinuitat): 1=ja, 2=nein



13 Anhang 95

Pati- | Faktor-V-Leiden (he- | Faktor-V-Leiden Protein-C/S- | Antithrombin- | Prothrombin-
enten |terozygot) (homozygot) Mangel mangel mutation

*P1 2 2 2 2 2
P2 2 2 2 2 2
P3 2 2 2 2 2
P4 1 2 2 2 2
P5 == == = = =
P6 2 1 2 2 2
P7 1 2 2 2 2
P8 1 2 2 2 2
P9 1 2 1 2 2
P10 1 2 2 2 2
P11 1 2 2 2 2
P12 2 2 1 2 2
P13 2 2 2 2 2
P14 2 2 2 2 2
P15 1 2 2 2 2
P16 2 2 2 2 2
P17 1 2 2 2 2
P18 2 2 2 2 2
P19 2 2 2 2 2
P20 1 2 2 2 2
P21 2 2 2 2 2
P22 2 2 2 2 1
P23 1 2 2 2 2
P24 2 2 2 1 2

Anhang 3: Thrombophiliescreening

*P=Patient

Hinweis: Patient 5 war zum Zeitpunkt der Blutentnahme unter Marcumar-Therapie, daher wurden die Er-
gebnisse nicht berlicksichtigt

Patienten 25-27: Kein Thrombophiliescreening vorhanden

1=ja; 2= nein



13 Anhang

96

Patienten Antikoagulation

Patient 1

Patient 2

Patient 3

Patient 4

|-

Patient 5

Patient 6

Patient 7

Patient 8

Patient 9

Patient 10

[EEY
(2 T = PSR S FOUIN 2, T PN S S IO T NN 3 B TSN 5N

Patient 11

Patient 12

Patient 13

Patient 14

Patient 15

i
o

Patient 16

Ly
w

[EEN

Patient 17
Patient 18 1;3
Patient 19 1
Patient 20 1;4
Patient 21 1
Patient 22

Patient 23

Patient 25

3
1
Patient 24 2
1
3

Patient 26
Patient 27 1

Anhang 4: Antikoagulationstherapie

1=Rivaroxaban, 2=Phenprocoumon, 3=Apixaban, 4= Dabigatran, 5=Enoxaparin
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Patienten

VCI

VIC

VIE

VFC

VES

V. poplitea

Patient 1

Patient 2

Patient 3

Patient 4

Patient 5

Patient 6

Patient 7

Patient 8

P W W W W W (W W

Patient 8 rechte Seite

Patient 9

Patient 10

Patient 11

Patient 12

Patient 13

Patient 14

Patient 15

Patient 16

Patient 17

Patient 18

P W (W N NN (W W W

Patient 18 rechte Seite

Patient 19

Patient 20

Patient 21

Patient 22

Patient 23

P W W W (P

Patient 23 rechte Seite

Patient 24

Patient 25

Patient 27

Patient 27 rechte Seite
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Anhang 5: Prédinterventionelle Duplexsonographie

Hinweis: Da keine postinterventionelle, duplexsonographische Daten (im Follow-Up) fur Patient 26 ex-
istieren, wurden auch die prainterventionellen, duplexsonographischen Daten zur korrekten statistischen

Berechnung nicht bericksichtigt

VCIl= Vena cava inferior, VIC= Vena iliaca communis, VIE= Vena iliaca extena, VFC= Vena femmoralis
communis, VFS= Vena femoralis superfecialis
1= thrombosiert, 2= teilthrombosiert, 3= offen
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Pun
kti-

Patien- | E- Trel- | Aspi- | PTA+Stenti | ons- | Stentlposi- Priméarer Er-|Sek. Er-
ten KOS |lis rex ng ort |[tion Stentart | folg folg

*P1 1 2 2 1 1 2 1 1 1

Unbe-

P2 1 2 2 1 2 2 | kannt 1 1
P3 1 2 2 1 1 2 1 1 1
P4 1 2 2 1 1 2 2 1 1
P5 1 2 2 1 1 2;3 2 1 1
P6 1 2 2 1 1 2 2 1 1
P7 1 2 2 1 1 2;3 1 1 1
P8 1 1 2 1 4 1;2;3 1 1 1
P9 1 1 2 2 1 -- -- 1 1
P10 1 1 2 1 1 2 1 2 1
P11 1 1 2 1 1 2 1 1 1
P12 1 2 2 1 1 2 1;2 2 2
P13 1 2 2 1 3 3,4 1,5 1 1
P14 1 2 2 1 1 2;3;5 1,6 2 1
P15 1 2 1 1 1 2 3 1 1
P16 1 2 1 1 3 2 3 1 1
P17 2 2 2 1 1 2,34 3 1 1
P18 1 2 1 1 4 1,2 1,3 1 1
P19 1 2 2 2 2 -- -- 2 2
P20 1 2 2 1 1 2 1 2 2
P21 2 2 2 1 2 2 4 1 1
P22 2 2 2 1 1 3,4 1 1 1
P23 1 2 2 2 4 -- -- 1 1
P24 2 2 2 1 2 1,3 1 1 1
P25 2 2 2 1 1 2;3 1 2 1
P26 1 2 1 2 4 -- -- 2 2
P27 1 2 2 2 4 - - 2 2

Anhang 6: Technische Daten

*=Patient

Sek. Erfolg= Sekundérer Erfolg

PTA= Perkutane transluminale Angioplastie

EKOS= Ultraschallgestiitzte Thrombolyse

EKOS/ Trellis/ Aspirex/ PTA+Steting: 1=ja, 2=nein

Punktionsort: 1=Popliteal links, 2=VFC links, 3=Popliteal rechts, 4=Popliteal bds
Stentposition: 1=VClI, 2=VIC, 3=VIE, 4=VFC, 5=VFS

Stentart: 1=Sinus-Repo-Visual, 2=Optimed Sinus-Venous 3=Veniti Vici Venous, 4=Optimed Sinus-Obliquus
5=Pregé, 6=cordis smart flex

Primérer Erfolg: 1=ja, 2= nein

Sekundarer Erfolg: 1=ja, 2= nein
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Patienten | Blutungskomplikation | Hb (prainterventionell) | Hb (postinterventionell) | Hb-Differenz
Patient 1 2 12,6 11,4 1,2
Patient 2 2 14,1 14,6 -0,5
Patient 3 2 12,1 11,5 0,6
Patient 4 2 12 10,9 1,1
Patient 5 2 12,8 11,6 1,2
Patient 6 2 15,5 12,2 3,3
Patient 7 2 15 14,1 0,9
Patient 8 2 12,2 10,3 1,9
Patient 9 2 9,8 9 0,8
Patient 10 2 11,7 -- --
Patient 11 2 12,2 10,7 1,5
Patient 12 2 12,7 11,8 0,9
Patient 13 2 11,2 10,9 0,3
Patient 14 2 7,6 8 -0,4
Patient 15 1 14 9,1 4,9
Patient 16 2 13,7 10,1 3,6
Patient 17 2 14,1 14,8 -0,7
Patient 18 1 10 8,9 1,1
Patient 19 1 11,7 10,6 1,1
Patient 20 2 8 6,9 1,1
Patient 21 2 14 -- --
Patient 22 2 15,5 12,9 2,6
Patient 23 2 10,4 5,7 47
Patient 24 2 16,2 15,9 0,3
Patient 25 2 16,2 15,6 0,6
Patient 26 2 8,5 9 -0,5
Patient 27 2 7 6,3 0,7

Anhang 7: Komplikationen

Hb= Hamoglobin
Patient 10 und Patient 21: Kein Labor postinterventionell vorhanden

Blutungskomplikationen: 1=ja, 2=nein

Hb-Wert (préinterventionell)/ Hb-Wert (postinterventionell)/ Hb-Differenz: Mittelwert in g/dl
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Patient 18 rechte Seite

Patient 19 1

Patient 20 3

Patient 21 3

Patient 22 3

Patient 23 3

Patient 23' rechte Seite

Patient 24 3 nicht untersucht

Patient 25 3 1
Patient 27 1 nicht untersucht

Patient 27' rechte Seite

3

3

3

3

nicht untersucht

Patienten VCI VIC | VIE | VFC | VFES | V. Poplitea | femoropoliteale Klappenfunktion
Patient 1 3 3] 2 2 3 3 1
Patient 2 3 3 3 3 3 3 2
Patient 3 3| 3| 3 3 3 3 2
Patient 4 3 3 3 3 3 3 2
Patient 5 3 3| 3 3 3 3 2
Patient 6 3 3 3 3 3 3 2
Patient 7 3| 3| 3 3 3 3 2
Patient 8 3 3 3 2 2 3 2
Patient 8' rechte Seite 1 1 2 3 3 2
Patient 9 3] 3| 3 3 3 3 2
Patient 10 3| 3| 3 3 2 3 2
Patient 11 3] 3| 3 3 3 3 2
Patient 12 3 1 1 2 3 3 2
Patient 13 3] 3| 3 3 3 3 2
Patient 14 3 3| 3 3 3 3 2
Patient 15 3] 3| 3 3 3 3 2
Patient 16 3| 3| 3 3 3 3 2
Patient 17 3 3 3 3 1 2 1
Patient 18 3| 3| 3 3 3 3 2
3| 3 3 3 3 2
2 2 2 2 2 1
1 1 2 2 2 1
3| 3 1 1 1 2
3 3 2 2 3 1
3| 3 3 3 3 2
3] 3 3 3 3 2
3 3 2 1 2
3 3 3 2 2
1 1 1 2 2
1

Anhang 8: Postinterventionelle Duplexsonographie (Follow-Up)

VCI= Vena cava inferior, VIC= Vena iliaca communis, VIE= Vena iliaca extena, VFC= Vena femmoralis
communis, VFS= Vena femoralis superfecialis

Venensegmente VCI bis V. poplitea: 1= thrombosiert, 2= teilthrombosiert, 3= offen
Klappenfunktion postinterventionell: 1= insuffizient 2= suffizient
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Patienten Intervenierte Extremitat Nicht-Intervenierte Extremitét

Patient 1

Patient 2

Patient 3

Patient 4

Patient 5

Patient 6

o |©O | | [ |d (O

Patient 7

Patient 8 2;

Patient 9

Patient 10

Patient 11

Patient 12

Patient 13

Patient 14

Patient 15

O |k | (N |O |O (A O |O N |O |k [N O |N |(©

Patient 16

A O O |O N |O |IN [N |O

(IR
N

Patient 17
Patient 18 12; 10
Patient 19 0

Patient 20 7
Patient 21 4
Patient 22 3
Patient 23 0; 0 --
Patient 24 8 0

= |k (01 O

Anhang 9: Villalta-Score

Es konnte bei 24 der 27 Patienten der Villalta-Score ermittelt werden
Villalta-Score: 5-9: Mildes PTS (Postthrombotisches Syndrom), 10-74: Moderates PTS, = 15 oder beim Vor-
liegen eines Ulkus cruris: Schweres PTS)
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Patienten VK VA
Patient 1 51 83,7
5,5 86,3
Patient 2 55 113
5,5 92,9
Patient 3 4,7 70,2
4,7 63,1
Patient 4 4.9 76,8
4,6 55,3
Patient 5 4.8 63,5
4,7 58,7
Patient 6 5,8 85
5,8 69,7
Patient 7 6 133,7
5,4 134,2
Patient 8 4,8 50,4
5,2 79,7
Patient 9 6 1175
5,2 99,6
Patient 10 5,5 55,8
5,1 76,5
Patient 11 3,7 57,9
4,5 50,2
Patient 12 45 97,7
4,6 81,5
Patient 13 54 72,5
5,6 102,5
Patient 14 4,6 61,3
5.3 108,1
Patient 15 5,6 70,8
4,9 52
Patient 16 4,8 50,7
5,3 55
Patient 17 6,5 74,9
6 90,6
Patient 18 4,2 49,5
53 53,9
Patient 19 5,5 54,2
5 69,9
Patient 20 5,4 52,8
4,5 52,5
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Patient 21 5,6 64,5
5,4 52,9
Patient 22 5,7 53,1
5,8 95,1
Patient 23 5,7 83,9
5,3 68,7
Patient 24 6 35,7
4,8 59,6

Anhang 10: Venenverschlussplethysmographie

Es konnte bei 24 der 27 Patienten die Venenverschlussplethysmographie durchgefihrt werden
VK= Venenkapazitat; VA= Venenausstrom

Venenkapazitat Mittelwert in ml/200ml Gewebe

Mittelwert in ml/200mI Gewebe /Minute [mI%/min]

Vendser Ausstrom



