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Beckenvenenrekanalisation — Update zu akuten

iliofemoralen Thrombosen

Michael K. W. Lichtenberg

Die Inzidenz der tiefen Venenthrombose (TVT) betrdgt in Westeuropa 1/1000 Ein-
wohner pro Jahr [1]. Die TVT stellt die dritthdufigste kardiovaskuldre Mortalitatsur-
sache [2] bedingt durch eine akute Lungenarterienembolie dar. Als Langzeitkompli-
kation kann sich durch die vendse Abflussstérung ein postthrombotisches Syndrom
entwickeln. Neben der seit vielen Jahren etablierten konservativen Therapie wird die
endovaskuldre Therapie der iliofemoralen TVT aufgrund der Evidenzsituation immer

mehr angewendet.

Langzeitkomplikationen
der iliofemoralen Thrombose

Neben der akuten Komplikation, eine Lungenarterienem-
bolie, ist insbesondere das postthrombotische Syndrom
(PTS) als Langzeitkomplikation der tiefen Beinvenen-
thrombose bekannt. Die Beschreibung eines PTS fasst
alle Folgezustdnde nach einer Thrombose der tiefen Bein-
und Beckenvenen zusammen. Es resultiert eine dyna-
misch-vendse Hypertonie mit erhohtem vendsem
Blutvolumen in den Beinen. Klinisch stellt das PTS ein viel-
gestaltiges Krankheitsbild dar, das von einer diskreten
Schwellungsneigung bis zu schwersten trophischen Sto-
rungen mit zirkuldren Unterschenkelgeschwiiren reicht.
Daraus ergeben sich haufig einschneidende Probleme
fur den Patienten. Es wird geschdtzt, dass etwa 5% der
deutschen Bevélkerung an einem postthrombotischen
Syndrom leiden. Die Betroffenen werden durchschnitt-
lich 8 Jahre friiher berentet und sind durchschnittlich 2
Monate im Jahr arbeitsunfahig. Bei ca. 6-8 % der PTS-Pa-
tienten tritt ein Ulcus cruris auf. Laut der Bonner Venen-
studie [4] liegt in Deutschland die Gesamtpravalenz fiir
ein abgeheiltes Ulkus bei 0,6 % und fiir ein florides Ulkus
bei 0,1 %. Dauerhaft ist die Gefahr einer Rethrombose
deutlich erhoht. Durch eine zunehmende Dekompensati-
on der Kollateralkreislaufe kann es auch nach langer La-
tenzzeit zu zunehmenden hdmodynamischen Stérungen
kommen.

Endovaskulare Thrombektomieverfahren

Entsprechend der aktuellen Leitlinienempfehlungen [5]
sollte die Indikation zur Thrombektomie bei einer iliofe-
moralen Thrombose in Abwdgung der zu erwartenden
kurz- und mittelfristigen Vorteile fiir den Patienten und
der patientenbezogenen Risikosituation fiir einen ent-

sprechenden Eingriff iberpriift werden. Neben der zu er-
wartenden direkten Symptomverbesserung steht gerade
bei jiingeren und mobilen Patienten die Verhinderung ei-
nes postthrombotischen Syndroms im Vordergrund.

Eigene Erfahrungen in unserem Zentrum sowie die ver-

fiigbare Ubersichtsliteratur und Leitlinien [5, 6, 7, 8, 9,

10] (» Tab. 1) empfehlen, die Indikation zur endovaskula-

ren Thrombektomie bei folgender Konstellation zu stel-

len:

= iliofemorale Thrombose mit Erstdiagnose <14 Tage,

= geringes periinterventionelles Blutungsrisiko sowie

= mobiler Patient mit zu erwartender deutlicher Ein-
schrankung der Lebensqualitat ohne Therapie und ak-
zeptabler Lebenserwartung.

Die systemische Lysetherapie kann heutzutage als obso-
let betrachtet werden. Dagegen kann die lokale Kathe-
ter-gesteuerte Applikation des Thrombolytikums unter
angiografischer Kontrolle (catheter directed therapy,
CDT) mit oder ohne gleichzeitigen Einsatz mechanischer
Thrombektomieverfahren (pharmakomechanische
Thrombektomie, PMT) als eine therapeutische Mdglich-
keit angesehen werden, auch wenn durch den Einsatz
moderner, neuer mechanischer Thrombektomieverfah-
ren jegliche Form der Lysetherapie zunehmend verlassen
wird [9]. Hinsichtlich der klinischen Endpunkte ,vendser
Reflux“, ,persistierende vendse Obstruktion“ und ,,post-
thrombotisches Syndrom*“ scheinen die endovaskuldren
Verfahren der chirurgischen Thrombektomie tiberlegen
zu sein, insbesondere vor dem Hintergrund der fehlen-
den Evidenz fir chirurgische Verfahren [5]. Zudem ist
die minimalinvasive endovaskuldre Technik zur Vermei-
dung groRerer Blutverluste, postoperativer Infektionen
und einer Vollnarkose und fiir den kiirzeren stationdren
Aufenthalt bei gleichem Outcome einer chirurgischen
Thrombektomie vorzuziehen.
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Tab.1 Therapieempfehlungen internationaler Fachgesellschaften zur
Behandlung der iliofemoralen Thrombose.

Fachgesellschaft

National Institute
of Healthcare Ex-
cellence, 2020 [11]

National Institute
of Healthcare Ex-
cellence, 2019 [12]

American Society
of Hematology,
2020 [13]

European Society
of Vascular Surge-
ry, 2021 [14]

American College
of Chest Physici-
ans, 2021 [15]

Empfehlung

lokale Lysetherapie als Therapieoption fiir Patien-
ten mit iliofemoraler TVT in Betracht ziehen bei
folgenden Voraussetzungen: Symptomatik <14
Tagen, Lebenserwartung > 1 Jahr, geringes Blu-
tungsrisiko

Die Evidenzlage zur endovaskuldren Therapie der
iliofemoralen TVT ist limitiert. Somit sollte diese

nur in einem wissenschaftlichen Evaluierungsan-
satz unternommen werden.

Fiir die meisten Patienten mit iliofemoraler TVT
wird eine Antikoagulation vor einer lokalen
Thrombolysetherapie empfohlen. Bei Patienten
mit gefahrdeter Extremitat (Phlegmasie) oder
jungen Patienten mit geringem Blutungsrisiko
und proximaler TVT und damit erhdhtem Risiko
eines postthrombotischen Syndroms sollte eine
endovaskuldre Therapie in Erwdgung gezogen
werden.

Bei jungen Patienten mit einer geringen Blu-
tungsgefahr sollte bei einer iliofemoralen TVT
eine Thrombusentfernung durchgefiihrt werden
(Klasse-lla-Empfehlung, Evidenzlevel A). Eine
Thrombektomie sollte bei einer reinen femoro-
poplitealen Thrombose nicht durchgefiihrt wer-
den (Klasse-lll-Empfehlung, Evidenzlevel B).

Bei Patienten mit einer akuten TVT der unteren
Extremitat wird einen Antikoagulation empfohlen
vor einer interventionellen Therapie. Bei Patienten
mit Extremitdten-gefahrdeter Thrombose (Phleg-
masie) wird eine Thrombus-entfernende Therapie
empfohlen.

Eine dringende therapeutische Indikation zur vendsen
Thrombektomie besteht bei Patienten mit Phlegmasia
coerulea dolens (PCD) (Empfehlungsgrad 1, Evidenz-
grad A). Bei diesen Patienten ist aufgrund der ausgeprég-
ten thrombotischen Abflussbehinderungen (Querschnitt-
verschluss) mit einhergehendem starkem Anstieg des
Gewebedrucks von einer Kompromittierung des arteriel-
len Einstroms mit konsekutiver Gefahrdung der entspre-
chenden Extremitdt zu rechnen.

Die Technik der lokalen Lysetherapie umfasst das Einbrin-
gen eines Katheters in den Thrombus. In der Regel wird
ein Katheter verwendet, der das thrombotische Material
durch Mikroperforationen mit einem Lysemedikament
bespriihen kann. Die pharmakomechanische Thrombek-
tomie kombiniert die lokale Lysetherapie mit einer
adjuvanten mechanischen Thrombektomie. Die rein me-
chanische Thrombektomie umfasst verschiedene physi-
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kalische Prinzipien der mechanischen Entfernung (Absau-
gung, Abtragung und/oder Einfangen).

Der Zugangsweg fiir die Durchfithrung zur endovaskula-
ren Therapie einer iliofemoralen Thrombose ist entweder
direkt transfemoral mit Punktion in der distalen Vena fe-
moralis communis oder weiter distal im Verlauf der Vena
femoralis unter Zuhilfenahme der Sonografie (sonogra-
fisch gesteuerte Punktion). Bei fehlender Option im Ver-
lauf der Vena femoralis communis oder femoralis kann so-
nografisch gesteuert in Bauchlage die transpopliteale
vendse Punktion durchgefiihrt werden. Hierbei kann je
nach Diameter der Vena poplitea ein bis zu 16F-Schleu-
senzugang gewahlt werden. Dieser Zugang bietet den
Vorteil, die endovaskuldre Therapie distal des Thrombus
beginnen zu kénnen. Alternativ konnen aber auch die
Vena tibialis sowie die Vena jugularis interna als Zugangs-
weg gewdhlt werden. Nachdem der Katheter (iber einen
Fiihrungsdraht proximal der thrombotischen Beckenvene
gebracht wurde, kann (iber einen daraufhin eingebrach-
ten Katheter z. B. eine lokale Lysetherapie initiiert werden.
Unterschiedliche Lysemedikationen und Applikationsfor-
men wurden in verschiedenen Studien analysiert, wobei
sich jedoch kein signifikanter Vorteil fiir ein bestimmtes
Lysemedikament darstellte. Auch fiir die Dosierung und
die Dauer der Lysetherapie kdnnen keine einheitlichen
Schemata vorgegeben werden. Im europdischen Raum
werden neben Tissue Plasminogen Activator auch Uroki-
nase, Reteplase und Tenecteplase verwendet. Beachtet
werden muss der zeitgleiche Einsatz einer effektiven Anti-
koagulation, in der Regel durch eine intravendse Gabe von
Heparin wihrend der Intervention. Die lokale Lysetherapie
wird im Durchschnitt zwischen 20 und 40 Stunden durch-
gefiihrt. Zwischenzeitliche Verlaufsangiografien (Phlebo-
grafien) dienen dazu, einen Fortschritt der Rekanalisation
zu dokumentieren. Nach erfolgreicher Thrombolyse kann
sich in vielen Féllen eine morphologische Ursache der ilio-
femoralen Thrombose demaskieren, wie eine Beckenve-
nenstenose (z.B. bedingt durch eine Tumorkompression)
oder ein Beckenvenensporn (z. B. May-Thurner-Syndrom).
Eine Stentimplantation schlieBt sich in den meisten Fallen
an. Die bekannteste Studie zur Lysetherapie bei iliofemo-
raler Thrombose ist das National Venous Registry [16], die
im Rahmen eines multizentrischen Registers 473 Patien-
ten mit symptomatischer iliofemoraler und femoropopli-
tealer Beinvenenthrombose nachverfolgte nach lokaler
Lysetherapie mit Urokinase. Die kumulative Offenheitsra-
te fir die CDT nach 12 Monaten betrug 60 %. Blutungs-
komplikationen traten hauptsdchlich im Rahmen der
Punktion auf bei 54 der eingeschlossenen Patienten, ent-
sprechend einer Rate von 11 %. Lediglich 6 Patienten des
Kollektivs erlitten eine periinterventionelle komplikative
Lungenarterienembolie. Ein 2011 veroffentlichter Review
unter Einschluss der bis dahin publizierten CDT-Studien
kam zu dem Schluss, dass die CDT die Wahrscheinlichkeit
eines PTS von 78 % auf 27 % reduzierte unter Inkaufnahme
einer Blutungsrate von 8 % [17].
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Ein grundsétzliches Problem vieler vendser Thrombekto-
miestudien ist die Uneinheitlichkeit der Endpunktdefinie-
rung und des Follow-ups zwischen 12 und 24 Monaten.
Endpunkte entsprechender Studien und Register waren
nicht immer die Vermeidung eines PTS, vielmehr wurden
Endpunkte wie vendse Offenheit und vendser Reflux als
Surrogatmarker anaylsiert. Auch zu kurz gewdhlte Fol-
low-up-Zeitraume kénnen die Entwicklung eines PTS
nicht aussagekréftig analysieren. Dieser Kritik stehen 3
wesentlich besser konzipierte randomisierte Studien
gegeniiber. Die 2012 im Lancet publizierte norwegische
CAVENT-Studie (long-term outcomes after additional ca-
theter-directed thrombolysis versus standard treatment
for acute iliofemoral deep vein thrombosis) mit einem
kontrolliert-randomisierten Design [18] analysierte die
Sicherheit und Effektivitdt der CDT im Vergleich zur Stan-
dard-Antikoagulationstherapie. 189 Patienten mit Erster-
eignis einer iliofemoralen Thrombose wurden in diese
Studie aufgenommen. Das Patientenalter lag zwischen
18 und 75 Jahren. Endpunkte dieser Studie waren die Of-
fenheitsrate der behandelten tiefen Venen nach 6 Mona-
ten sowie die Inzidenz eines postthrombotischen Syn-
droms nach 24 Monaten. Die mittlere Dauer der lokalen
Lysetherapie betrug 2,4 Tage. In der CDT-Gruppe wurde
bei 43 von 90 Patienten eine komplette Rekanalisation
der venosen iliofemoralen Strombahn dokumentiert, 37
Patienten verbesserten sich deutlich aus himodynami-
scher Sicht, hatten aber weiterhin eine deutliche Throm-
buslast mit jeweils nur teilrekanalisiertem Venensystem.
Nur 10 Patienten besserten sich himodynamisch und
funktionell nicht. Nach Beendigung der CDT-Therapie
wurde eine endovaskulare Therapie (vendse Angioplas-
tie) mit oder ohne Stentimplantation bei 39 Patienten
durchgefiihrt. Insgesamt konnte nach 24 Monaten
eine signifikant geringere Inzidenz des postthromboti-
schen Syndroms im Vergleich zur Standard-Antikoagula-
tionstherapie festgestellt werden (41,1% vs. 55,6 %,
p=0,047). Nach 6 Monaten zeigte sich eine persistieren-
de offene Beckenvene im Vergleich zur Standardtherapie
signifikant haufiger (65,9% vs. 47,4%, p=0,012). Ledig-
lich 2% der Patienten in der Lyse-Gruppe zeigten eine
Blutungskomplikation unter der lokalen Lysetherapie.

Die groRte in den USA durchgefiihrte Studie, die AT-
TRACT-Studie [19], hatte das ambitionierte Ziel, insge-
samt 692 Patienten in 46 Interventionszentren fiir einen
direkten randomisierten Vergleich zwischen einer phar-
makomechanischen Katheterthrombolysetherapie und
einer Standardtherapie (effektive Antikoagulation und
Kompressionstherapie) aufzunehmen. Die Nachbeobach-
tungszeit nach Therapieeinleitung wurde auf 24 Monate
festgelegt. Die Ergebnisse der Studie wurden 2017 im
New England Journal of Medicine veréffentlicht. In der
Zusammenfassung wurde geschlussfolgert, dass eine en-
dovaskuldre Therapie bei Patienten mit proximaler Bein-
venenthrombose (iliofemoral und femoropopliteal) ge-
geniber einer Standardtherapie mit Antikoagulation und

Kompressionstherapie keine Vorteile zeigt und sogar
vermehrt Prozedur-assoziierte Komplikationen (z. B.
Blutungskomplikationen) aufweist. Viele methodische
Mangel wurden im Nachgang im Studienprotokoll identi-
fiziert. Der groRte Schwachpunkt war der Einschluss von
Patienten mit einer alleinigen femoropoplitealen Throm-
bose ohne Beteilung der lIliakalvenenstrombahn. Diese
Patienten wiesen am hdufigsten keine Vorteile fiir die en-
dovaskuldre Therapie auf und zeigten Prozedur-assoziiert
viele (Blutungs-) Komplikationen. Es muss kritisiert wer-
den, dass Patienten mit einer femoropoplitealen Throm-
bose therapiert wurden. Ein weiterer Schwachpunkt war
der sehr haufige Einsatz von venés nicht zugelassenen
Beckenvenenstents fiir Patienten mit hamodynamisch re-
levanten Beckenvenenstenosen.

Eine daraufhin im Nachgang von Comerota et al. [5]
durchgefiihrte Subgruppenanalyse, bei der nur Patienten
mit einer iliofemoralen Thrombose analysiert wurden,
zeigte eine signifikant reduzierte niedrigere Rate eines
postthrombotischen Syndroms nach 24 Monaten im Ver-
gleich zur konservativen Therapie sowie eine deutliche
Verbesserung der klinischen Symptome.

Der besondere Vorteil der mechanischen Thrombektomie
gegeniiber der Lysetherapie ist der Verzicht auf jegliche
Art der Lysemedikation. Der Vorteil der mechanischen
Thrombektomie unter Verwendung verschiedener physi-
kalischer Krafte (z.B. Aspiration mit dem archimedischen
Prinzip) wurde in einer kirzlich verdffentlichten Metaana-
lyse eindeutig herausgestellt [9]. Die Autoren konnten zei-
gen, dass sich die Effektivitat hinsichtlich der Endpunkte
~Thrombusentfernung“ und ,Verhinderung eines PTS* zwi-
schen der Lysetherapie und der mechanischen Thrombek-
tomie nicht unterscheidet. Der groRe Vorteil der mechani-
schen Thrombektomie liegt in einer signifikant geringeren
Blutungskomplikationsrate im Vergleich zur Lysetherapie.
Entsprechend dieses statistisch signifikanten Sicherheits-
vorteils fiir die mechanische Thrombektomie schlussfol-
gerten die Autoren, dass eine lokale Lysetherapie zur Be-
handlung einer iliofemoralen Thrombose nicht mehr
eingesetzt werden sollte und stattdessen eine mechani-
sche Thrombektomie durchgefiihrt werden sollte.

Die aktuell hdufigsten und auch am besten analysierten
mechanischen Thrombektomiesysteme sind das Clottrie-
ver-System (Inari Medical), das Jeti-System (Abbott Vas-
cular), das Aspirex-System (BD) und das Indigo-System
(Penumbra).

Die derzeitig verfiigbare Studienlage ist aus Sicht der evi-
denzbasierten Medizin deutlich besser zu beurteilen als
in der Vergangenheit. Entsprechend haben die jiingsten
Leitllinien der ESVS 2022 eine endovaskulare Therapie
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mit einem Empfehlungsgrad lla versehen [3]. Somit soll-
ten Patienten mit einer iliofemoralen Thrombose einer
Indikationsprifung fiir eine endovaskuldre Therapie
unterzogen werden. Die unter konservativer Therapie
haufig unzureichende Rekanalisation der Venenstrom-
bahn fiihrt zu einer persistierenden, hdmodynamisch
relevanten Ausstrom-Obstruktion mit sekundarer Klap-
peninsuffizienz der Leitvenen, spater auch der Stamm-
venen der betroffenen unteren Extremitat. Die klinischen
Symptome reichen von der venésen Claudicatio bis hin
zur vendsen Ulzeration.
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