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1 Einleitung

1.1 Hintergrund und Relevanz

Poplitealarterienaneurysmen (PAA) werden definiert als eine lokale Dilatation der Arteria
(A.) Poplitea auf das 1,5-Fache verglichen mit dem nachstliegendem nicht-aneurysmati-
schen GefiaBabschnitt.!:? Sie manifestieren sich vor allem in ménnlichen Patienten zwi-
schen der 6. und 7. Lebensdekade.? > Obwohl das PAA mit einer Pravalenz von unter 1%
per definitionem den seltenen Erkrankungen zugeordnet wird, macht es 70-80% aller pe-
ripheren Aneurysmata aus und ist daher von zentraler gefaB3chirurgischer Releveanz.?6.7
Das hochste Risiko des PAA geht dabei nicht von der Ruptur, sondern von der Throm-

bosierung des Aneurysmas und der distalen Embolisation aus (siche Abbildung 1).8 12

Abbildung 1: Links: CT mit Kontrastmittel mit beidseitigen PAA mit intraluminalen Thromben. Rechts: 3D-

Rekonstruktion der PAA, wobei nur das durchgangige Lumen rekonstruiert wurde. (Jung G, Leinweber ME,
Karl T, et al. Real-world data of popliteal artery aneurysm treatment. Analysis of the POPART registry.

Manuscript submitted for publication)

Als Folge embolischer Okklusionen der Unterschenkelgefa3e konnen hier schwerwie-
gende Ischamien der unteren Extremitat mit hohen Amputationsraten auftreten.*!0.13-15
Nach allgemeinem Konsensus sollten symptomatische PAA daher unabhangig ihrer
GroBe immer behandelt werden. 10141617

Empfehlungen zur interventionellen oder operativen Versorgung von asymptomatischen
PAA werden ab einem Durchmesser von >2 c¢cm ausgesprochen, um ischamischen Ereig-

nissen vorzubeugen.%10.17,18



Derzeitig existieren zwei Therapieoptionen: die offen-operative (OR) sowie die endovas-
culdre PAA-Rekonstruktion (ER). Die 1969 durch Edwards!® beschriebene offen-chirur-
gische proximale und distale Ligatur des Aneurysmasackes mit anschlieBender Anlage
eines Bypasses ist dabei die heutzutage am hédufigsten durchgefiihrte.? Seit dem Ende der
Neunziger Jahre wird bei einem generellen Bedeutungszuwachs endovascularer Medizin
allerdings auch ein Anstieg der ER in der PAA-Therapie beschrieben und disku-
tiert.%%2122 So konnte allein in Schweden eine 3,6-fach héhere Anzahl von ER-Eingriffen
zwischen den Jahren 1994-2002 und 2008-2012 registriert werden (p = .001).*

Die Frage der Wertigkeit von ER neben dem etablierten Venengraft und seinen sehr gu-
ten Ergebnissen, ist jedoch bei mangelhafter Evidenzlage bis heute nur ungentigend be-
antwortet. Verfahrensvergleichende Studien adaquater Patientenzahl und Follow-up
(FU) Lange sind kaum beschrieben.?2324

Randomisierte kontrollierte Studien (RCT) als Goldstandard der klinischen Forschung
sowie Single-Center-Studien im Allgemeinen sind aufgrund der niedrigen Pravalenz und
der erwartungsgemafen langen unokonomischen Rekrutierungsphase wenig zufrieden-
stellend zu realisieren.>?3 In der einzigen RC'T hinsichtlich vergleichender Ergebnisse von
OR und ER konnten tber einen Zeitraum von vier Jahren nur 30 Eingriffe in n = 26
Patienten registriert werden.?

Aufgrund der unzureichenden Anwendung von RCTs auf die Fragestellung nach der op-
timalen Therapiestrategie fir PAA-Patienten, stellen Registerstudien und grofe Daten-
banken der Routineversorgung daher ein suffizientes Design dar, um reprasentative Stu-
dienpopulationen zu generieren. Das Swedish vascular registry (Swedvasc)*1526:27 sowie
die amerikanische Erhebung von Abrechnungsdaten der Centers for Medicare & Medi-
caid Services’ sind Beispiele fur die effiziente, wissenschaftliche Nutzung von Daten der
alltaglichen Routineversorgung. Fiir die PAA-Therapie fehlte ein solches Register in
Deutschland bislang. Aus diesem Defizit heraus ergab sich die Aufgabe und der Anstof3
fir die 2014 initiierte POPART-Registerstudie, welche zum einen die aktuelle Versor-
gungsleistung abbilden sowie erste vergleichende Langzeitergebnisse zum Stellenwert und
den Erfolgsraten von ER generieren sollte.?

POPART hat sich seitdem zu einem multizentrischen Projekt entwickelt, an dem sich

derzeitig n = 42 Zentren aus dem deutschsprachigen europaischen Raum beteiligen.



1.2 Pathophysiologie und Klinik
Die Atiologie des PAA ist vielschichtig und ist bis heute noch nicht abschlieBend geklirt.

Neben hereditarer Pradisposition, stellen insbesondere Schaden der GefaBwandung, Ni-
kotinabusus und Hypertonie relevante Risikofaktoren fiir die Entstehung und Progredi-
enz von lokalen Dilatationen der Gefal3e dar.”-?? 3!

Da die Zahlen an Betroffenen peripherer Aneurysmen gerade bei Patienten mit Baucha-
ortenaneurysmen (BAA) besonders erhoht sind, diskutiert die Wissenschaft eine mogliche
Diathese zum Aortenaneurysma.?-32 Tuveson et al.3? stellten in einer 2016 verdffentli-
chen Studie dar, dass von n = 225 untersuchten Patienten mit einem bestatigten BAA
28% (n = 63) ebenfalls an einer Ektasie der A. poplitea mit einer Grofle von tber 10,5
mm, 19% (n = 43) mit einem Durchmesser von 12 mm und 11% (n = 25) mit einer Auf-
weitung auf tiber 15 mm litten (p <.05). Zudem wiesen mehr als die Halfte der PAA-
Patienten ein kontralaterales PAA auf.!1,13,33,3%

Pathophysiologisch und histologisch prasentiert sich das PAA different im direkten Ver-
gleich zu anderen Aneurysmen wie beispielsweise der Aorta. Hurks et al.®> wiesen darauf
hin, dass sich das PAA vor allem durch Inflammation in der Intima, erhéhtes Vorkom-
men der Metalloproteinase 2, einer geringeren Assoziation mit atherosklerotischen
Plaques und zusatzlichen Hinweisen auf ein erhchtes Vorkommen von intramuralen Ha-
morrhagien unterschieden. Die Lokalisation des thrombogenen Materials im Aneurys-
masack direkt an der entziindlichen Intima konne eine Antwort auf das hohe thrombo-
embolische Potential geben, welches vom PAA im Unterschied zum BAA ausginge. Aor-
tale Aneurysmen wiesen hierbei vor allem inflammatorische Prozesse in der Tunica
Adventitia auf und neigten bei einem komplikativen Verlauf eher zur Ruptur als zur Em-

bolisation. Letztere traten bei einem BAA in nur etwa 5% der Falle auf.35:36

Das PAA kann ein asymptomatischer Zufallsbefund sein. In der Literatur finden sich hier-
bei differierende Angaben zum Anteil der Patienten, die bei Erstvorstellung keine Symp-
tome aufweisen.?” So sahen Widmer et al.3’ in ihrer Literaturtibersicht aus sechs verschie-
denen Studien3®* Anteile asymptomatischer Patienten von 25-80% und hielten einen
Prozentsatz von 30-40% fur realistisch.

Symptomatische Patienten konnen mit einer Claudicatio intermittens oder Symptomen
einer chronischen Ischdmie sowie Kompressionsschmerzen imponieren.!”-3%39 Zwischen
25% und 30% der Patienten werden aufgrund einer thromboembolisch bedingten akuten

Ischamie mit potentiell lebensbedrohlicher Klinik versorgt. 224445
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Dawson et al.? betonten deswegen die Dringlichkeit der rechtzeitigen Versorgung eines
PAA, da sich im weiteren Verlauf und bei ausbleibender Behandlung in mehr als 57%
der initial asymptomatischen Patienten thromboembolische Komplikationen entwickeln
wiurden.

Aneurysmarupturen werden ebenso in der Literatur beschrieben, sind aber selten, wenn
auch aufgrund des hohen Risikos eines Extremitatenverlustes und der gesteigerten Ge-

samtmortalitit nicht minder schwerwiegend.!246:47

1.3 Therapieverfahren

Aufgrund der vergleichsweise exponierten anatomischen Lage sind periphere Aneurys-
men sowie ihre Therapie bereits seit dem dritten Jahrhundert nach Christus Gegenstand
des chirurgischen Interesses.?’ In den Anfangen der PAA-Chirurgie bestand das allge-
meine Therapiekonzept lange darin, iiber diverse Kompressions-/ Flexions- und Banda-
gierungstechniken eine Thrombosierung des Aneurysmas auszulosen. Antyllus Technik,
die auf den griechischen Chirurgen Antyllus (3. Jahrhundert nach Christus) zurtckging,
kam in ihren Ansétzen der heutigen Therapiestrategie am nachsten. Sie umfasste die pro-
ximale und distale Ligatur des Aneurysmas mit Er6flnung und Ausraumung des Aneu-
rysmasacks.?’ Die Ergebnisse waren jedoch ohne die modernen Kenntnisse der Anidsthe-
sie und den Moglichkeiten zum sterilen Arbeiten so, dass der Chirurg Percival Pott im 18.
Jahrhundert die Meinung vertrat, die Majoramputation sei die beste Behandlung fiir ein
symptomatisches PAA.48

Im Jahr 1969 wurde die erfolgreiche Ausschaltung eines PAA erstmals tiber eine proxi-
male und distale Ligatur des Aneurysmasacks mit anschlieBender Anlage eines Vena (V.)
saphena magna Bypasses durch Edwards beschrieben.!??0 Dies ist heutzutage unter Ver-
wendung eines autologen respektive alloplastischen Interponates die gangigste operative
Therapie des PAA.20 Mit Michael L. Marin wurde 1994 das erste PAA endovascular tiber
einen transfemoralen endoluminalen Stentgraft versorgt.?49 Aktuell stellen diese beiden

Therapiestrategien die therapeutischen Méglichkeiten des PAA dar.

1.3.1 Chirurgisch-offene Aneurysmaausschaltung
Das derzeit gangigste Vorgehen bei OR umfasst die proximale und distale Ligatur des
aneurysmatischen Gefi3segmentes, das anschlieBend durch einen autologen respektive

alloplastischen Bypass via End-zu-Seit-Verbindung tiberbriickt wird.?%:5 Als autologes

11



Bypassmaterial eignen sich die V. saphena magna, die V. saphena parva oder Venen der
oberen Extremitat.? Wenn keine geeignete autologe Vene vorhanden ist, knnen Bypasse
mit Polytetrafluoroethylen Prothesen (PTFE) oder Dacron Anwendung finden.’! Diese
haben jedoch ein schlechteres Outcome beztiglich primarer und sekundarer Offenheits-

rate sowie hohere Amputationsraten. 1351753

1.3.1.1 Medialer Zugang

Der operative Zugangsweg kann von medial oder dorsal erfolgen.*>> Beim medialen Zu-
gang (Medial Approach, MA) wird entsprechend der Aneurysmaausdehnung das I. und
III. Popliteasegment tber einen supra- und infragenikularen medialen Schnitt freigelegt.
Eine erweiterte Praparation mit Freilegung der A. femoralis superficialis kann zudem bei
ausgedehnten Aneurysmen in den Adduktorenkanal erfolgen. Der Aneurysmasack wird
anschliefend proximal und distal ligiert und tiber einen autologen oder alloplastischen
Bypass tiberbriickt.?*% Proximal kann dies abhédngig von der Kaliberdifferenz tiber eine
End-zu-Seit- oder End-zu End-Anastomose erfolgen. Distal wird der Bypass tber eine

End-zu End-Anastomose angelegt.>* In Abbildung 2 ist der OP-Situs bei einem MA mit

reseziertem PAA abgebildet.

Abbildung 2: OP-Situs bei MA mit reseziertem PAA (Jung G, Leinweber ME, Karl T, et al. Real-world data
of popliteal artery aneurysm treatment. Analysis of the POPART registry. Manuscript submitted for publi-

cation)
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Der MA hat den Vorteil, dass er prinzipiell technisch einfacher durchzufiihren ist und
eine gute proximale Darstellung der A. femoralis, sowie eine einfache Mitentnahme der
V. saphena magna, ohne der Notwendigkeit einer weiteren Inzision, erméglicht.38:52 Er
findet daher im Vergleich zum PA hiufiger Anwendung.?15°6 Allerdings bestehe nach
Operationen mit MA das Risiko des erneuten Aneurysmawachstum durch retrograde
Perfusion, da beim MA der Aneurysmasack nicht er6finet wird und die komplette Ligatur
zufithrender Arterien ohne Einsicht in das PAA schwierig ist.!>59 So beobachteten Ravn
et al.!® in 33% ihrer Patienten (n = 57/174) mit MA ein erneutes postoperatives Aneu-
rysmawachstum und damit signifikant haufiger als in Patienten mit posteriorem Zugang

(8,3%,n = 2/24;p = .014).

1.3.1.2 Posteriorer Zugang

Posteriore Zugangswege (Posterior Approach, PA) erfolgen in Patientenbauchlage durch
einen S-formigen Schnitt in der Kniekehle. Besondere Vorsicht bei der Praparation ist
hier aufgrund der V. poplitea sowie des Nervus (N.) tibialis und des N. peronacus gebo-
ten.>+% Das aneurysmatisch veranderte Gefallsegment wird anschlieBend nach proximal
und distal isoliert, arteriotomiert und von thrombotischem Material befreit.>*55
Einmiindende Kollateralen konnen unter Sicht unterbunden werden. AnschlieBend er-
folgt die Uberbriickung des Abschnittes durch eine Bypassanlage via End-zu End-Anasto-
mose.’*> Um differierende Kaliber von Arterie und Bypass auszugleichen, werden die
Enden hierbei angeschragt.’> Fir die Entnahme eines ausreichend groBlumigen Ab-
schnittes der V. saphena magna ist haufig eine weitere Inzision am proximalen Ober-
schenkel in Riickenlage notwendig.>*

Ein PA wird vor allem fur kleinere PAA angewendet, die nicht tiber den Abschnitt zwi-
schen der oberen Begrenzung der Patella bis 1 cm tiber dem Abgang der A. tibialis ante-
rior hinausgehen oder fiir solche, die aufgrund ihrer Gro3e zu einer Kompression von
Nachbarstrukturen fithren.’*5> Nachteilig zu bewerten ist, dass zusétzliche Schnitte zur
Entnahme der Vena saphena magna benétigt werden, wenn sich die tiber den PA zu
erreichende Vena saphena parva ungeeignet als Konduit herausstellt.?3-56 Zudem muss
der Patient in Bauchlage operiert werden, was ein zusatzliches Risiko fiir die Anasthesie
darstellen kann.>!-%6

Bei kleineren Aneurysmen besteht die Moglichkeit, den dilatativ veranderten GefaB3ab-

schnitt komplett zu resezieren und anschlieBend die beiden verbleibenden Segmente zu
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anastomosieren. Eine Resektion des Aneurysmasacks ist allerdings in der Regel nicht no-
tig, wenn kein Risiko von Kompressionsschaden an benachbarten anatomischen Struk-

turen besteht.?® Abbildung 3 zeigt einen OP-Situs bei PA mit reseziertem PAA.

Abbildung 3: OP-Situs bei PA mit reseziertem PAA (Jung G, Leinweber ME, Karl T, et al. Real-world data of

popliteal artery aneurysm treatment. Analysis of the POPART registry. Manuscript submitted for publica-

tion)

1.3.2 Endovasculdare Aneurysmaausschaltung

ER kann abhangig von der anatomischen und klinischen Ausgangssituation sowohl in
Lokal- als auch in Allgemeinanisthesie durchgefihrt werden.!%57-°% Der Zugang zur ipsi-
lateralen A. femoralis communis bzw. A. femoralis superficialis erfolgt perkutan oder of-
fen-chirurgisch als Cut-down. Es werden Schleusen etabliert, welche als Gefa3zugang fir
Fihrungsdridhte und Katheter dienen.® Mithilfe eines intraoperativen Angiogramms
werden die proximalen und distalen Landungszonen des Stentgrafts identifiziert.5”»58
Diese sollten eine Mindestlange von 15-20 mm gesunder Arterie umfassen, um eine si-
chere Abdichtung der Endoprothese an der GefaBBwandung zu garantieren.?5” Antonello
et al.?> empfahlen zudem, dass die Lange des Stentgrafts so gewihlt werden solle, dass die
Prothesenenden etwa 2-3 cm tber das Kniegelenk hinausgehen, da diese hier sonst der
grofiten Flexibilitat des genikularen Bewegungssegmentes ausgesetzt seien.

Der oder die Stentgraft(s) werden tiber einen steifen Katheter im Aneurysma positioniert
und entfaltet. Sollten groBere das Aneurysma perfundierende surale Aste identifiziert wor-

den sein, kann eine Coil-Embolisation vor Stentpositionierung erfolgen, um ein spateres
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Endoleak Typ II vorzubeugen.? Die Nachdilatation mittels Ballonkatheter gewéhrleistet
die finale Fixierung der Endo-prothese.

AnschlieBend erfolgt eine Abschlussangiographie bei dorsalextendiertem und flektiertem
Bein, um die Graftdurchgangigkeit und mogliche bewegungsabhangige Graftkompressi-
onen zu uiberpriifen und auszuschlieBen.>7,5%,60

Das Einsetzen mehrerer Stents kann bei langen Aneurysmen oder bei differierenden
Durchmessern der proximalen und distalen Landungszonen notwendig werden. Der dis-
tale Stentgraft oder der mit groBerem Durchmesser wird hierbei zuerst positioniert.!”
Eine sonographische Darstellung einer erfolgreich platzierten Gore® Viabahn® Endo-

prothese zwei Tage nach der Intervention findet sich in der nachfolgenden Abbildung 4.

Abbildung 4: Sonographische Darstellung eines PAA mit einer Gore® Viabahn® Endoprothese zwei Tage
nach dem Eingriff (Jung G, Leinweber ME, Karl T, et al. Real-world data of popliteal artery aneurysm trea-

tment. Analysis of the POPART registry. Manuscript submitted for publication)

Medizintechnisch stellen popliteale Endoprothesen eine Herausforderung dar, da sie sich
in einem mobilen vaskularen Segment durch eine moglichst groe Flexibilitat bei gleich-
zeitiger radialer Steifigkeit und Inkompressibilitit auszeichnen miissen.?

Die in den Anfangen der ER verwendeten gecoverten Stentgrafts waren in ihrer Konzep-
tion nicht auf die Anforderungen des genikularen Bewegungssegmentes ausgerichtet, so-
dass hier schnell Knickbildung, Erosionen am Material, Stentbriiche und Luxationen be-

obachtet wurden.’! Die Zulassung flexibler Endoprothesen wie des Hemobahn®
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Stentgraft (W. L. Gore & Associates, Inc.; Flagstaff, AZ) zur Behandlung des PAA stellten
hierbei einen Fortschritt in der Versorgung mobiler GefaB3abschnitte dar.%!

Derzeit ist insbesondere die gecoverte Gore® Viabahn® Endoprothese (W. L. Gore &
Associates, Inc.; Flagstaff, AZ) fur ER zugelassen und in verschiedenen Durchmesser von
5-13 mm und Stentldngen bis 250mm erhaltlich.6! 63

Des Weiteren beschrieben Tessarek et al.%! die suffiziente PAA-Versorgung tiber einen
Bare-metal-Stent (Superastent®, ABBOTT, Abbott Park/Ill, USA). Dieser besteht aus
endlos gewobenen Ninitolfaden im Scherengitterdesign, welche hierdurch eine hohere
Radialkraft bei erhaltener Flexibilitat aufweisen. Dieser eigne sich jedoch nicht zur Ver-

sorgung rupturierter Aneurysmen und ist nur bis zu einem Durchmesser von 8 mm ver-

fligbar.6%64

2 Stand der Wissenschaft

Aufgrund der Seltenheit des PAA und den dementsprechend geringen Fallzahlen, sind
reprasentative Studien zu dessen therapeutischen Ansatzen diffizil.

Studien des Evidenzgrades A fehlen, sodass die Frage nach der optimalen Versorgung des
PAA, auch bei den wenigen in der Literatur beschriebenen Studien mit gréBeren Patien-

tenkollektiven, nicht abschlieBend geklart ist.?8:63,65

2.1 Studienlage zur offenen-operativen Versorgung des PAA

2.1.1 Studienlage zur Wahl des operativen Zuganges

Eine in der Literatur haufig diskutierte Frage beztiglich der operativen PAA-Versorgung
ist die Wahl eines MA vs. PA und dessen Einfluss auf das postoperative Outcome. Eine
multinationale Erhebung der Vascunet Collaboration aus acht unterschiedlichen Lan-
dern um Bjorck et al.?? zeigte, dass der MA deutlich haufiger Anwendung findet.

So konnte beobachtet werden, dass bei den drei partizipierenden Landern, die die Art des
operativen Zuganges angegeben hatten, in 85,5% (n = 145/169) der Falle ein MA ge-
wahlt wurde, wohingegen sich nur in 8,9% (n = 15/169) aller Operationen ein Operateur
fir den PA entschieden hatte.

In einer der groBten Studien beziiglich PAA-Operationen von Ravn et al.!> | die in ihrer
Auswertung den umfangreichen Datensatz des Swedvasc-Registers nutzten, wurde eben-

falls nur die Minoritat von n = 60/707 Beine (8,4%) tiber einen PA versorgt. Im 30-Tage-
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FU wurden keine Differenzen in Art und Auftreten von Komplikationen zwischen den
beiden Gruppen registriert. In n = 210 Beinen konnte der pra- und postoperative Aneu-
rysmadurchmesser nach einem Jahr miteinander verglichen werden. In 33% (n = 57/174)
der Beine, die tiber einen MA operiert wurden, stellten die Autoren nach einer mittleren
FU-Dauer von sieben Jahren ein erneutes Aneurysmawachstum fest, wohingegen es in
nur 8,3% (n = 2/24) der Falle mit PA zu einer erneuten Expansion des Aneurysmas ge-
kommen war (p = .014). Dies bestatigte die Ergebnisse von Jones et al.’%; die 2003 eben-
falls in 33% (n = 12/36) der PAA mit MA ein postoperatives Aneurysmawachstum beo-

bachtet hatten.

Kropman et al.>? verglichen 2007 Komplikationen und Offenheitsraten bei Patienten mit
MA (n = 33) und PA (n = 33) im Sinne einer multizentrischen Case-match-Studie und
untersuchten diese nach 1, 4, 6 und 12 Monaten sowie nach 2, 3 und 4 Jahren nach. Die
Komplikationsrate innerhalb der ersten 30 Tage postoperativ lag sowohl bei MA als auch
PA bei jeweils 21% (n = 7). Bis auf zwei frihe Venengraftverschlisse bei PA (6%; p <.05),
konnten keine signifikanten Unterschiede in den Komplikationen zwischen den beiden
Gruppen beobachtet werden. Nach einem Jahr war die primare Offenheitsrate in der
MA-Gruppe mit 93% signifikant besser als in Patienten mit PA (79%; p < .03). Nach drei
Jahren Nachbeobachtungszeit konnte allerdings kein signifikanter Unterschied mehr be-
zuglich der primaren Offenheitsrate festgestellt werden (MA: 76% vs. PA: 66%; p > .05).
Keine Signifikanz war ebenso beziiglich der sekundaren Offenheitsrate (MA: 100% vs.
PA: 96%; p > .05) und der Amputationsrate (MA: 0% vs. PA: 3%; p > .05) zu beobachten.
Die Autoren kamen zu dem Schluss, dass bei gleichen Langzeitergebnissen und geringe-
rem Risiko eines sekundaren Aneurysmawachstums der PA (bei entsprechender Anato-

mie) zu favorisieren sei.

Die Metaanalyse von Phair et al.>® verglich die Ergebnisse beider Zugéange aus siecben
unterschiedlichen Studien mit n = 1427 Patienten (MA: n = 1089; PA: n = 338). Es konn-
ten keine signifikanten Unterschiede in den frithen postoperativen Ergebnissen wie der
30-Tages-Amputationsrate und der primaren/sekundaren 30-Tages-Offenheitsrate be-
schrieben werden, obgleich die Ergebnisse einen PA begtinstigten. In den Langzeitergeb-
nissen beziiglich Amputationen, primaren Offenheitsraten, und Reoperationen schnitten
PA-Patienten deutlich besser ab als Patienten mit MA. Phair et al.>®¢ merkten an, dass

zwar nicht jeder Patient von seiner Anatomie und Anasthesierbarkeit fiir einen PA
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geeignet sei, Chirurgen aber in der Umsetzung des PA trainiert werden sollten, um ithn in
geeigneten Patienten ofter anwenden zu konnen.

In Schweden konnte hier in den vergangenen Jahren bereits ein deutlicher Anstieg in der
Bereitschaft zum PA im Swedvasc-Register verzeichnet werden (1987-2001: 8,6%, n =
60/71715 vs. 2008-2012: 21%, 122/581).4

2.1.2 Studienlage zur Wahl des Graftmaterials

Die Wabhl eines alloplastischen oder autologen Graftmaterials ist entscheidend fiir die Of-
fenheitsrate und den Extremititenerhalt.®13,17.66

Cervin et al.* beschrieben 2015 die Ergebnisse aus n = 592 Eingriffen, wovon in n =
395/451 Fallen (87,6%) ein autologer Venengraft und in n = 56/451 Féllen (12,4%) ein
alloplastischer Graft Verwendung fanden.

In der vergleichenden Auswertung des Outcomes beider Graftmaterialien war der Ve-
nenbypass insgesamt aber auch in allen untersuchten Subgruppen (akute Ischamie/ elek-
tiv symptomatisch/ elektiv asymptomatisch) den alloplastischen Prothesen tiberlegen:

So konnten primare Offenheitsraten nach einem Jahr von 87% (n = 288/331) bei Pati-
enten mit Venenbypass vs. 69,6% (n = 32/46) in Patienten mit alloplastischer Prothese
beobachtet werden (p = .002). Auch in der sekundaren Offenheitsrate unterschieden sich
beide Gruppen signifikant (Vene: 92,8% vs. Prothese: 72,9%; p < .001). Die Amputati-
onsrate in Patienten mit alloplastischer Rekonstruktion war im 12-Monats-FU mit 9,8%
(n = 5/51) fast dreimal so hoch wie in Patienten mit Venenbypass (3,5%, n = 12/347; p
=.036). Patienten, welche akut ischamisch vorstellig geworden waren, profitierten beson-

ders von einer Rekonstruktion mit autologem Venengraft (1-Jahres-Offenheitsrate: Vene:

83,2% (n =79/95) vs. Prothese: 30% (n = 3/9); p <.001).

Huang et al.® gingen der Frage nach, ob OR mit autologem Venenbypass immer noch
als Goldstandard in der PAA-Therapie zu bewerten sei. Hierfiir werteten sie n = 358 PAA
in n = 298 Patienten aus, n = 242 Beinen (68%) erhielten einen Saphena magna Bypass,
n = 94 Patienten (26%) eine Rekonstruktion mit einem PTFE-Graft. Die primaren und
sekundaren 5-Jahres-Offenheitsraten waren fir PTFE-Grafts mit 50% % 7% und 63% *
7% signifikant schlechter als fiir Venengrafts (85%= 3% und 94%= 2%; p <.05). Ebenso
war der Extremitatenerhalt bei Patienten mit Venengraft nach finf Jahren signifikant

besser als in der Gruppe mit PTFE-Graft (99% £ 1% vs. 90% =+ 3%; p <.001). Sie fassten
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zusammen, dass die OR mittels Venenbypass bei geringer Mortalitat und guten Lang-
zeitoffenheitsraten als Goldstandard zu favorisieren sei. Die klinische Ausgangsituation
sei zudem entscheidend fir das operative Outcome, sodass rechtzeitiges Handeln (vor

dem Eintritt von Symptomen) indiziert sei.

Differente Ergebnisse veroffentlichten Pulli et al.!” 2006 mit einer Auswertung von n =
159 PAA in n = 137 Patienten, die in einen Zeitraum von 20 Jahren therapiert worden
waren (1984-2004). Als Hauptpradiktoren fir das postoperative Ergebnis identifizierten
sie die klinische Prasentation des Patienten, den operativen Zugangsweg, die Hohe der
distalen Anastomose sowie die Qualitat des Run-off.

Tatsachlich konnten sie im 60-Monats-FU keinen signifikanten Unterschied zwischen den
Offenheitsraten der Patienten mit PTFE-Grafts (71,5%, n = 118) und der mit Venenby-
passen (79,9%, n = 34; p > .05) feststellen. Huang et al.®® warfen kritisch bezugnehmend

jedoch ein, dass hierbei allerdings die ,,number at risk* nicht angegeben worden war.

Eine weiteres, wenn auch technisch anspruchsvolles, Vorgehen beziiglich des Graftmate-
rials beschrieben Paraskevas et al.57. In n = 37 PAA von n = 32 Patienten, in denen die
Vena saphena magna als Graftmaterial z.B. aufgrund vorheriger Verwendung in der By-
passchirurgie nicht mehr zur Verfuigung stand, wurde die A. femoralis superficialis als
Konduit reseziert und anschlieBend selbst durch einen PTFE-Graft ersetzt. Im 3-Jahres-
FU konnte eine primare Offenheitsrate von 86% sowie eine sekundare von 96% beschrie-
ben werden. Amputationen wurden innerhalb der ersten drei Jahren nicht verzeichnet.
Die Autoren zeigten sich positiv tiber diese Ergebnisse, vor allem im Angesicht der er-
niichternden Erfahrungen, die sie mit PTFE-Grafts im genikularen Bewegungssegment
gemacht hatten. In der beschriebenen Publikation®” verwiesen sie auf nicht publizierte
Daten ihrer Abteilung aus dem Jahr 1995, in denen 3-Jahresoffenheitsraten fiir popliteale
PTFE-Grafts von 52% im Bichat Hospital und 5-Jahresoffenheitsraten von nur noch 38%

im Saint-Joseph Hospital beschrieben worden waren.%
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2.2 Studienlage zur endovasculdren Versorgung des PAA

Trinidad Hernandez et al.!® verglichen 2013 elektive und notfillige Eingriffe mit ER in n
= 31 Beinen von n = 25 Patienten (Elektiv n = 19/31, 61%; Notfall: n = 12/31, 39%).
Die n = 11 Patienten, die mit akuter Ischamie vorstellig geworden waren, wurden vorher
lysiert. Innerhalb der ersten 30 Tage postoperativ verstarben n = 2/12 Akutpatienten (30-
Tages-Mortalitait = 16,7%), wohingegen nach elektiver Versorgung kein Todesfall ver-
zeichnet werden musste (n = 0/9; p = .14).

Innerhalb der ersten 30 Tage wurden funf Stentthrombosen beobachtet, hierunter zwei
Stentverschliisse, letztere in beiden Fallen in Akutpatienten. N = 4/10 Patienten (32%)
entwickelten nach einem perkutanen Zugang ein Leistenhamatom, welches in drei Féllen
operativ revidiert werden musste. Insgesamt konnten in 19,4% (n = 6/31) der Beine
schwere unerwiinschte Ereignisse beobachtet werden, die entweder zum Tod oder zu ei-
ner Re-Operation des Patienten fiihrten. In einem mittleren FU-Zeitraum von 21,3 Mo-
naten [1-75] wurde eine primare Offenheitsrate von 86% (Elektiv: 95% vs. Akutpatien-
ten: 69%, p = .56) nach einem Jahr beschrieben. Im FU konnten die Autoren zudem eine
Stentfraktur (3,2%) nach zehn Monaten in einem ansonsten asymptomatischen Patienten
sowie ein Endoleak Typ I(3,2%) und drei Endoleckagen Typ II(9,6%) feststellen. Elektive
Patienten hatten mit 91% eine hohere, aber nicht signifikant héhere 2-Jahresiiberlebens-
rate (Akutpatient: 73%; p = .15). Trinidad Hernandez et al.!® fithrten die fehlende Signi-
fikanz bei Mortalitat, Amputations- und Offenheitsraten auf die kleine Gruppengrée der
Notfallpatienten zurtick. Sie schlussfolgerten, dass die elektive ER eine addquate Therapie
fir Patienten sei, die ein erhohtes operatives Risiko fiir OR hitten. ER konne ebenso im
Notfallsetting Verwendung finden, obgleich hier eine Tendenz fiir komplikativere Ver-
laufe bestiinde. Die Wertigkeit und Sicherheit von ER in Akutpatienten miisste allerdings

erst in groflen prospektiven Fallserien mit langerem FU eruiert werden.

Saunders et al.®® konnten gute Ergebnisse in n = 34 PAA von n = 26 Patienten beschrei-
ben, die mit einem Viabahn® bzw. Hemobahn® Stent zwischen den Jahren 2005-2012
versorgt worden waren. Alle Patienten wurden ausschlieflich tiber einen perkutanen Zu-
gang versorgt und hierzu nur lokal anisthesiert. Uber die Hélfte der therapierten PAA
waren asymptomatisch (68%, n = 23/34). Nach einem, drei und finf Jahren beobachte-
ten die Autoren primare Offenheitsraten von 88%, 82% und 82 % (sekundare Offenheits-
raten: 90%, 86%, und 86 %). Stentbriiche konnten im gesamten FU nicht nachgewiesen

werden (mittlere FU-Dauer: 40 Monate [4-86]). Im ersten Jahr okkludierten funf

20



Stentgrafts, vier von ithnen mussten aufgrund einer zunehmenden Beinischamie behan-
delt werden. Zwei Patienten wurden amputiert. Tatsachlich waren drei der okkludierten
Stents in primar elektiv versorgten Patienten detektiert worden, sodass kein erhohtes Ver-

schlussrisiko in Akutpatienten bestatigt werden konnte.

Tielliu et al.%? beschrieben 2005 in einer prospektiven Kohortenstudie die Ergebnisse aus
einer Serie mit n = 67 PAA in n = 57 Patienten. 21% (n = 12) der Patienten waren symp-
tomatisch vorstellig geworden, hiervon n = 5 akut ischamisch. Die primare und sekundare
Offenheitsrate nach zwei Jahren lag bei 77% und 87%. In der Uni- wie Multivarianzana-
lyse konnten kein signifikanter Einfluss des Patientenalters, der Indikation (Notfall/elek-
tiv), der Qualitat der Abstromgefal3e sowie der Art oder Anzahl der verwendeten Stent-
grafts eruiert werden. Als einziger signifikanter Faktor fiir Erfolg stellte sich nur die post-
operative Gabe von Clopidogrel dar (Univarianz-Analyse: p = .008; Multivarianz-
Analyse: p < .01).

Gerasimidis et al.”? berichteten 2003 erniichternde Ergebnisse fiir ER, wenn auch in ei-
nem kleinen Patientenkollektiv mit n = 9 Aneurysmen, wovon drei notféllig operiert wur-
den. Verwendung fanden selbstexpandierende Stents, darunter in n = 6 Aneurysmen ein
Hemobahn® Graft (Goretex) aus einem Ninitolstent mit PTFE-Inlay, in n = 2 eine Wall-
graft'™ Endoprothese (Schneider) aus einem Stent mit aulerer Polyethylenterephthalat-
Ummantelung und in einem Patienten ein Passager® Graft (Meadox Medical) aus einem
Ninitol-Stent mit aulerem Polyester-Graft. In n = 4 Patienten (44%) wurde im postope-
rativen FU (Mittlere Dauer: 14 Monate [3-31]) eine Stentgraftokklusion festgestellt. Die
primaren und sekundaren Offenheitsraten lagen fiir einen Monat bei 64% und 88% und

fir ein Jahr bei nur noch 47% und 75%.

Golcher et al.>? untersuchten 2016 das Outcome einer neuen Stent-Generation mit He-
parinbeschichteter expandierter Polytetrafluorethylen-Oberflache in n = 72 PAA von n
= 70 Patienten. N = 16 der vorstelligen Patienten waren symptomatisch (22%), wovon n
= 7 eine akute Ischamie aufwiesen. Die perioperativen Ergebnisse fielen bei 100% tech-
nischem Erfolg, einem kurzen Krankenhausaufenthalt von durchschnittlich 4 Tagen [1-
12], niedrigen Komplikationsraten von 3% und keinen zu verzeichnenden Amputationen
positiv aus. Im anschlieBenden FU (mittlere FU-Lange = 13 Monate [0-63]) konnten nach

einem, zwel und drei Jahren Primare Offenheitsraten von 83%, 69%, und 69%
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beobachtet werden (Sekundare Offenheitsraten: 88%, 81% und 76%). Stentfrakturen
wurden von den Autoren nicht nachgewiesen, ebenso wenig wie ein signifikant erhéhtes
Verschlussrisiko durch Faktoren wie der Anzahl der verwendeten Stentgrafts (p = .94),
die Anzahl der Abstromgefalle (p = .95) sowie der Symptomatik (p = .06).

Sie fuhrten die guten Ergebnisse auf die spezifischen Eigenschaften des technisch opti-
mierten Stentgrafts zuriick sowie der hohen Anzahl an Patienten (46%), die aufgrund der

nun verfligharen langeren Stents nur einen Stentgraft erhalten mussten.

2.3 Vergleichende Studien OR versus ER

2.3.1 Randomisierte Studien

Antonello et al.?> beschrieben 2005 die einzig bisher publizierte prospektive randomisierte
Studie, die vergleichende Ergebnisse zwischen ER und OR thematisierte. Eingeschlossen
werden konnten alle Patienten mit einem PAA, welches mindesten 2 cm im Durchmesser
maf} und einen proximalen und distalen Aneurysmahals von mindestens I cm aufwiesen.
Ausschlusskriterien waren definiert als Alter < 50 Jahren, bestehende Kontraindikationen
fir Antikoagulantien und Thrombolyse sowie schlechte Abstromverhaltnisse oder Kom-
pression von Nerven bzw. Venen durch das Aneurysma. Insgesamt wurden n = 26 Pati-
enten mit n = 30 PAA (OR: n = 15 vs. ER: n = 1)) eingeschlossen. Beztiglich Alter und
Risikofaktoren gab es keine signifikanten Unterschiede zwischen den beiden Gruppen.
Alle OR-Patienten wurden tber einen MA versorgt, die Majoritat mittels autologem Ve-
neninterponat, nur vier Patienten (26,7%, n = 4/15) erhielten eine Rekonstruktion mit
PTTE.

Antonello et al.?> konnten fiir OR-Patienten eine fast doppelt so lange Operations-
dauer (OR: 155,3 Minuten vs. ER: 75,4 Minuten; p < .01) sowie einen signifikant lange-
ren Krankenhausaufenthalt konstatieren (OR: 7,7 Tage vs. ER: 4,3 Tage; p < .01). Das
mittlere FU lag fir OR bei 46,1 Monaten [12-72] und fir ER bei 45,9 Monaten [12-
65]. Die primédren Offenheitsraten fiir OR lagen nach 12, 36 und 48 Monaten bei 100%,
90,9%, und 81,8%. Fir ER waren vergleichbare primare Offenheitsraten von 86,7%
nach 12 Monaten und 80% nach 48 Monaten sowie sekundare Offenheitsraten von 100%
bei 12 und 48 Monaten zu verzeichnen (p > .03). Als ursachlich fiir die guten Ergebnisse
der ER sahen die Autoren die alleinige Verwendung endovascularer Therapie in Patien-
ten mit gutem Abstrom und optimalen anatomischen Voraussetzungen sowie das posto-

perative medikamentése Management. So erhielten alle ER-Patienten eine einmalige
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intravenose Dosis Acetylsalicylsaure (ASS) 125mg direkt nach der Operation sowie an-
schlieBend eine doppelte Plattchenhemmung mit ASS (100mg/Tag) und Ticlodipin
(250mg, 2x taglich).

Antonellos Studie? hatte ihre Limitationen in der niedrigen Patientenzahl, die man in-
nerhalb von vier Jahren eingeschlossen hatte.

In den Jahren 2013-2017 initiierten Eslami et al.”! daher die multizentrische OVERPAR-
Trial (Trial-Number: NCT01817660), welche als multizentrische randomisierte Studie
mit groBBerem Patientenkollektiv aussagekraftige Langzeitergebnisse generieren sollte. Mit
einer jahrlichen Budgetierung von 10.000$ und einem angestrebten FU von 2,5 Jahren
sollten n = 148 asymptomatische Patienten in zwei gleich groie Gruppen fiir ER und OR
aus unterschiedlichen Zentren randomisiert und ausgewertet werden. Im Jahr 2017 sah
man sich allerdings aufgrund groBer Rekrutierungsproblemen gezwungen, die Studie mit

insgesamt nur sechs eingeschlossenen Patienten zu beenden.”?73

2.3.2 Retrospektive Single-Center-Studien

Aufgrund der aufwendigen und der, wie im vorherigen Abschnitt beschriebenen, heraus-
fordernden Umsetzung prospektiver Studien in der PAA-Therapie, ist die bestehende Li-
teratur vor allem durch retrospektive Arbeiten und Metaanalysen gepragt.

Serrano Hernando et al.!3 werteten retrospektiv n = 171 PAA aus n = 142 Patienten aus,
die Gber einen Zeitraum von 20 Jahren behandelt wurden. Hiervon wurden n = 32
(18,7%) PAA mittels ER versorgt. In der OR-Gruppe (n = 139) wurden n = 99 PAA
(57,9%) mittels autologem Venengraft und n = 40 (23,4%) mit alloplastischer Prothese
rekonstruiert.

Patienten mit hohem chirurgischen Risiko und/oder fehlendem Venengraft, die eine ge-
eignete Anatomie aufwiesen (proximale/distale Landungszone >10 mm sowie eine Kali-
berdifferenz der Segmente von < als 2 mm), wurden vornehmlich mittels ER therapiert.
ER-Patienten wiesen praoperativ einen besseren Run-off mit 2-3 offenen Unterschenkel-
gefaBen auf (ER: 81,2%, n = 26/32 vs. OR: 66,2%, n = 92/139; p = .07).

Der mittlere Nachbeobachtungszeitraum lag fiir die gesamte Kohorte bei 49 Monate [1-
288]. Die primaren Offenheitsraten fur Rekonstruktionen mit Venenbypass vs. PTTE-
Rekonstruktionen lagen nach 24 Monaten bei 94,9% vs. 79,0% (p = .04) sowie verglei-

chend zwischen Venenbypass und endovascularem Stentgraft bei 94,9% vs. 79,7% (p =
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.045). Serrano Hernando et al.!3 schlussfolgerten, dass sich ein Stentgraft nicht gegentiber
einem autologen Venenbypass als Goldstandard behaupten konnte.

Sie konstatierten, dass ER jedoch ahnliche Ergebnisse wie eine Bypassanlage mit einem
kurzen PTTFE-Graft erzielen konne (79,7% vs. 79,0%, p > .05) und zumindest aufgrund

threr Minimalinvasivitat gegeniiber einem solchen als iiberlegen zu betrachten sei.

Durchaus gute Ergebnisse fiir ER beobachteten Dorigo et al.”+. In ihrer retrospektiven
Case-Control Studie wurden n = 56 ER und n = 56 OR-Patienten so einander zugeord-
net, dass keine signifikanten Gruppendifferenzen vorlagen. Bei OR erhielten n = 49/56
Patienten eine alloplastische Rekonstruktion. In sechs Rekonstruktionen wurde periope-
rativ eine Thrombose beobachtet, zwei bei ER (3,5%), vier in OR (7%; p = .4).
ER-Patienten waren ebenso wie bei Antonello et al.?> mit 3,2 + 1,1 Tagen signifikant
kiirzer hospitalisiert als OR-Patienten mit 5,7 £ 3,3 Tagen (p < .001).

Das mittlere FU war fiir OR mit 71,5 = 10,4 Tagen fast doppelt so lang wie das fiir ER
(36,4 £ 3,4 Monate; p < .001). Die primare Offenheitsrate nach einem, drei und finf
Jahren lagen fiir OR bei 82,5%, 80% und 64% und fir ER be1 81%, 78% und 72% (p =
.8). Mit einem reinterventionsfreien Uberleben von 76% in der OR-Gruppe und 65,5%
in der ER-Gruppe beobachteten Dorigo et al.’* einen Trend zu einer erhéhten Reinter-
ventionsrate in ER (p = .2), wenn dieser auch nicht signifikant war. Angesichts dieser
dennoch guten Ergebnisse stellte ER fiir die Autoren die Therapie der Wahl in Patienten
mit hohem chirurgischen Risiko und geeigneter Anatomie dar. Aufgrund der exzellenten
Ergebnisse von OR und der langen Erfahrung mit diesem Verfahren sprachen sie jedoch

keine generelle Empfehlung der ER fiir alle PAA-Patienten aus.

2.3.3 Multizentrische Arbeiten und Registerstudien

Grofle Patientenkollektive konnen insbesondere mit multizentrischen Projekten generiert
werden: In einer der groBten hierzu in den USA veroffentlichen Studie aus Abrechnungs-
daten von n = 2962 Patienten der Centers for Medicare & Medicaid Services® wertete
man peri- und postoperative Ergebnisse von ER und OR hinsichtlich Komplikationen,
Reinterventionen und Mortalitatsraten innerhalb eines 90-tagigen FU aus.

Die Autoren beobachteten wahrend der Studienperiode von 2005-2007 eine signifikante
Zunahme von ER (2005: 11,7%, n = 123 vs. 2007: 23,6%, n = 216; p <.0001).
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Nach 30 und 90 Tagen konnten keine signifikanten Unterschiede in Bezug auf Mortalitét
und Amputationen beobachtet werden. Ebenso wurden keine signifikanten Differenzen
in moglichen Komplikationen zwischen den beiden Gruppen ermittelt (OR: 11.3% vs.
ER: 9.3%; p = .17). Auch wenn die Haufigkeit von unerwiinschten Ereignissen weitest-
gehend gleich war, konnten Differenzen in deren Verteilung bestimmt werden.
OR-Patienten waren dabei vor allem von Infektionen (OR: 1,78% vs. ER: 0,18%; p =
.003), kardiologischen (OR: 2,28% vs. ER: 0,91%; p = .04) und pulmonalen Komplika-
tionen (OR: 2,78% vs. ER: 1,28%; p = .04) betroffen. ER-Patienten entwickelten posto-
perativ haufiger Hamatome (ER: 4,74% vs. OR: 2,82%; p = .02).

Differenzen zwischen den beiden Gruppen wurden beztiglich der Anzahl an Reinterven-
tionen festgestellt: Hier war ein signifikanter Anstieg von Reeingriffen innerhalb der ers-
ten 30 und 90 Tage bei den ER-Patienten zu verzeichnen (30 Tage: 7,42%, 90 Tage:
11,84%), fast dreimal so hoch, wie bei der OR-Patientengruppe (30 Tage: 2,11%, 90
Tage: 4,55%; p = .001). Auch wenn sich ER durch eine deutlich kiirzere Liegezeit in den
Krankenhausern auszeichnete (¥ = 1 Tag vs. 4 Tage nach OR; p < .001), waren die
endovascularen Eingriffe aufgrund der verwandten Materialien und der Rehospitalisie-

rung gesamtbetrachtet weniger kosteneflizient (p < .001).

Ein weiteres multizentrisches Projekt stellt das bereits beschriebene 1987 in Schweden
gegrundete Swedvasc-Register dar, welches in Form eines nationalen Registers seit 1992
etwa 90% aller PAA-Operationen erfassen konnte.!>2627 Die schwedischen Autoren
Ravn et al.!” waren in der Lage mit Hilfe von Swedvasc umfassende Daten von n = 717
Beinen in n = 571 Patienten zu erheben.

Obgleich die Studienpopulation grof3 war, wurden nur n = 26/717 Patienten (3,6%) mit-
tels ER therapiert, sodass der Fokus der Arbeit vor allem auf der detaillierten Bewertung
der unterschiedlichen operativen Zugange und Graftmaterialien bei OR lag. Die Ergeb-
nisse beziiglich ER waren vergleichsweise erntichternd. Innerhalb der ersten 30 Tage
wurden in funf Beinen Verschliisse festgestellt, in insgesamt sechs innerhalb des ersten
Jahres. Ein Bein musste innerhalb der ersten 15 Tage amputiert werden. Zwei Patienten
erhielten nach Verschluss eine Bypassrekonstruktion, die in beiden Fallen reokkludierte.
Zwei Patienten wurden lysiert, ebenfalls mit anschlieBender Reokklusion.

N = 11/26 Patienten waren fiir eine Nachuntersuchung zuganglich. Hierbei waren zehn

Stentrekonstruktionen offen, bei einem wurde ein erneutes Aneurysmawachstum (Typ II
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Endoleak) festgestellt. Dies waren die einzigen Ergebnisse, die in der vorliegenden Aus-
wertung beziiglich ER beschrieben und diskutiert wurden.

Auch in Anbetracht der Limitationen durch den kleinen Umfang der ER-Gruppe sowie
die unvollstindigen Langzeitergebnisse sahen Ravn et al.!® sahen keinen Vorteil von ER
in der PAA-Therapie. Die geringe Fallzahl lief3 eine zuverlassige Aussage zur Wertigkeit

von ER in PAA-Patienten allerdings nicht zu.

Im Jahr 2008 fihrte man im Swedvasc-Register ein eigenes Modul zur Registrierung von
PAA-FEingriffen ein, um eine detaillierte Beschreibung von OR und ER zu ermoglichen.
Hiermit war es moglich ein groBeres Kollektiv von OR- und ER-Patienten in den Sub-
gruppen ,,Akute Ischamie® (ER: n = 27, OR: n = 138), ,,Symptomatisch Elektiv* (ER: n
=13, OR: n = 90) und ,,Asymptomatisch” (ER: n = 55, OR: n = 245) auszuwerten.*
ER-Patienten waren in den Subgruppen ,,Asymptomatisch® und ,,.Symptomatisch Elek-
tiv* signifikant alter als OR-Patienten (,,Asymptomatisch®: 74 Jahre [53-89] vs. 68 Jahre
[50-90] und ,,Symptomatisch elektiv: 78 Jahre [63-88] vs. 68 Jahre [46-93]; p <.001).
Patienten, die initial mit akuter Ischamie aufgenommen wurden, wiesen nach ER signifi-
kant schlechtere Ergebnisse nach 30 Tagen und einem Jahr auf als OR-Patienten: So
konnten nach 30 Tagen fur Patienten mit Stentgraft eine primare Offenheitsrate von nur
noch 63% (n = 17/27) festgestellt werden, im Vergleich zu 88,3% (n = 113/128) der OR-
Gruppe (p = .001) sowie ebenso hohere Amputationsraten (OR: 3,7%, n = 5/134 vs. ER:
14,8%,n =4/27;p = .022).

Nach einem Jahr lagen die primaren und sekundaren Offenheitsraten fur akut ischami-
sche ER-Patienten bei 42,9% (n = 9/21) und 47,6% (n = 10/21) vs. 78,8% (n = 89/113;
p =.001) und 86,8% (n = 99/114; p < .001) fiir OR.

Initial asymptomatische Patienten wiesen unabhangig von der Gruppe ein generell bes-
seres Outcome auf, wenn auch hier der Bypass dem Stentgraft tiberlegen war.
Exzellente primare und sekundare Offenheitsraten fir OR von 89% (n = 186/209) und
93,5% (n = 200/214) konnten im Vergleich zur Gruppe der ER-Patienten beobachtet
werden (67,4%, n = 31/46; p < .001 und 83,7%, n = 41/49; p = .026). Die Autoren*
verwiesen hierbei auf den hohen Anteil von Patienten mit Venenbypass im OR-Kollektiv
(87,6%,n = 395/451).

Aufgrund der erntichternden Ergebnisse fiir ER urteilten die Autoren Cervin et al.%, dass
der beobachtete Trend zu einer steigenden Bereitschaft fiir ER zu diskutieren sei. Ob-

gleich weniger groBle Outcome-Differenzen in der Gruppe der asymptomatischen
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Patienten beschrieben wurden, bewies sich OR gerade bei symptomatischen Patienten als
tiberlegen. In Akutpatienten konne ER daher nicht empfohlen werden und auch in
asymptomatischen Patienten sei zu diskutieren, ob ER auBlerhalb klinischer Studien

durchzufiihren sei.

Grip et al.** veréffentlichten Anfang 2020 Ergebnisse der Vascunet Kollaboration, welche
mit n = 10764 registrierten PAA-Eingriffen aus 14 unterschiedlichen Landern die bisher
umfangreichste Analyse vergleichender PAA-Interventionen darstellt.

Die Eingriffe wurden zwischen 2012-2018 durchgefiihrt. Das Durchschnittsalter aller Pa-
tienten lag bei 71,3 Jahren [66,8-75,3]. Die Wahl von ER tiber OR unterschied sich von
Land zu Land und war vor allem vom Alter des Patienten sowie von der Indikation ab-
hangig. 11,6% der unter 60-Jahrigen wurden mittels ER behandelt, wohingegen 28,2%
der iiber 80-Jahrigen eine ER erhielten (p < .001). Von den n = 10764 Patienten wurde
der Grofiteil elektiv vorstellig, 26,8% (n = 2641) waren notfallig versorgt worden und
hierbei vornehmlich tiber OR (83,2%).

In der OR-Gruppe erhielten 63,8% (n = 3415) eine Rekonstruktion mittels autologem
Venenbypass, 35,4% (n = 894) eine alloplastische Prothese und 0.8% (n = 41) eine Re-
konstruktion mit Komposit.

Ahnlich wie in den vorher beschriebenen Studien hatten akut ischdamische Patienten eine
hohere perioperative Komplikationsrate als elektive Patienten. Die Amputationsrate lag
hier bei 5% sowie die perioperative Mortalitat bei 1,9%, wohingegen elektive Patienten
eine vergleichsweise geringe Amputations- und Mortalitatsrate von 0,7% bzw. 0,5% auf-
wiesen (p < .001). Zudem zeigten elektiv versorgte ER-Patienten eine geringere Rate an
Wundkomplikationen, Frithverschliissen und Ereignissen mit akutem Koronarsyndrom
als elektive OR-Patienten (p < .001).

Fir n = 3314 Patienten aus acht Landern konnten Daten hinsichtlich der 1-Jahres-Of-
fenheitsrate erhoben werden. Elektive OR-Patienten wiesen mit 84% eine bessere Offen-
heitsrate als ER-Patienten mit 78,4% auf (p = .005). Hinsichtlich der Amputationsrate
konnten keine signifikanten Gruppendifferenzen ermittelt werden (OR: 1,2% vs. ER:
0,2%; p =.095). Notfillige Patienten beider Gruppen wiesen auch bezuiglich der 1-Jahres-
Ergebnisse ein schlechteres Outcome als elektiv versorgte mit Offenheitsraten von nur
74,4% vs. 83,1% und einer Amputationsrate von 8,5% vs. 1% auf. OR-Patienten, die
einen Venenbypass erhalten hatten, zeigten héhere Offenheitsraten als Patienten mit al-

loplastischer Prothese (86,8% vs. 72,3%; p < .001).
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Die Autoren** sahen in ihren Ergebnissen eine hohe internationale Versorgungsvariabi-
litat und konstatierten, dass eine einheitliche Behandlungs-Guideline fehle, aber dringlich
verlangt sei. Die Ergebnisse sowohl in elektiven als auch notfalligen Patienten favorisier-

ten OR als primare Versorgungsstrategie.

2.3.4 Metaanalysen
Leake et al.!® sahen in ihrer Metaanalyse aus dem Jahr 2016 ebenso schlechtere primare
Offenheitsraten fur ER nach einem und nach drei Jahren, wenn auch vergleichbare
sekunddre Offenheitsraten. Sie fithrten hierfir die Ergebnisse 14 verfahrensvergleichen-
der Studien mit insgesamt n = 3915 OR- und n = 1210 ER-Eingriffen der letzten zehn
Jahre zusammen.
Die primare und sekundare Offenheitsrate nach drei Jahren lag fur OR bei 79,4% [74,5-
83,8] (6 Studien) und 86,6% [82,7-90,0] (5 Studien), wohingegen fir ER nur noch Offen-
heitsraten von 68,2% [63,6-72,7] (6 Studien) und 80,0% [74,3-85,2] (5 Studien) beobach-
tet werden konnten.
Die Langzeitergebnisse sprachen gegen ER, auch wenn diese vorerst Vorteile gegeniiber
OR-Patienten aufwiesen, welche signifikant haufiger postoperative Wundkomplikationen
entwickelten (Odds Ratio: 5,182 [2,191-12,256]; p < .001) und langer hospitalisiert wa-
ren (Odds Ratio: 2,148 [1,225-3,090]; p < .001).
In Anbetracht des signifikant geringeren Verschlussrisikos fiir OR (nach 3 Jahren: Odds
Ratio: 0,580 [0,395-0,852]; p = .006) sprachen sich Leake et al.!8 fiir OR in den meisten
Patienten aus und entwarfen einen Behandlungsalgorithmus fiir Anwendungssituationen
von ER.
ER sei demnach bei Patienten indiziert:

e welche einen garantierten Abstrom von mindestens zwei Unterschenkelgefalen

sowie eine proximale und distale Landungszone von =15mm aufwiesen
e denen eine geeignete Vene fiir einen autologen Bypass fehle
e oder welche sich mit einem hohen operativen Risiko (fortgeschrittenes Alter sowie
schlechte kardiopulmonale Reserve) prasentierten

Eine Kontraindikation fir ER stellten Patienten mit einer ungiinstigen Anatomie oder
einem akuten ischamischen Ereignis dar. Diese sollten tiber OR revaskularisiert werden.
Patienten mit geringer operativer Morbiditat und ginstiger Anatomie seien fur beide

Operationsarten in Betracht zu ziehen.
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3 Ziel dieser Arbeit

Die bestehende Literatur zeichnet sich, wie dargestellt, durch ein divergentes Meinungs-
bild hinsichtlich der Frage aus, ob ER und OR beziiglich Langzeitergebnissen gleichwer-
tig seien konnen. Wohingegen in einigen endovascularen Fallserien und Machbarkeits-
studien!%-59:68.69 durchaus gute Ergebnisse fiir ER beschrieben werden konnten, sahen Au-
toren  von  verfahrensvergleichenden  Studien®!318  aufgrund  schlechter
Langzeitoffenheits- und hoher Interventionsraten haufig keine wirkliche Alternative zum
autologen Venenbypass. Eine systematische Erhebung zur aktuellen Versorgung des PAA
liegt in Deutschland bislang nicht vor.

Ziel dieses Promotionsvorhabens ist es, erstmalig die Versorgungsrealitat in Deutschland
in einem reprasentativen Umfang abzubilden sowie das Potential der verfiigbaren thera-

peutischen Méglichkeiten in der heutigen GefaB3chirurgie zu eruieren.

Folgende Fragen sollen hierzu in dieser Arbeit behandelt werden:

1.) Epidemiologische Faktoren des PAA in Deutschland?

2.) Welche Komorbiditaten sind mit dem PAA assoziiert? Identifikation und Bestati-
gung vorausgegangener Studien beztiglich spezifischer Risikofaktoren.

3.) Wie grof3 ist der Anteil von ER an der Gesamtzahl von Eingriffen und welche
Patienten werden besonders haufig endovascular therapiert?

4.) Welchen Einfluss hat die Klinik des PAA (asymptomatisch, symptomatisch, Not-
fall) auf das Ergebnis der gewahlten Therapie?

5.) Welche Komplikationen treten bei den Therapieverfahren auf?

6.) Wie gestalten sich die primaren und sekundaren Offenheitsraten nach einem
zweijahrigen FU?

7.) Detaillierte Erfassung von OR: Kann auch hier die Studienlage beziiglich der
Wabhl eines alloplastischen oder autologen Konduits bestatigt werden?

8.) Welche Vorteile bietet ein Register in der Forschung seltener Erkrankungen und

welche Herausforderungen ergeben sich in der Umsetzung?
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4 Methoden

4.1 Studiendesign
POPART ist ein multizentrisches Outcome-Register zu ER- und OR-PAA-Versorgun-

gen, welches 2014 durch das Deutsche Institut fir GefaBmedizinische Gesundheitsfor-
schung (DIGG) und der GefaB3chirurgie des Universitatsklinikums Frankfurt unter Herrn
Prof. Dr. Th. Schmitz-Rixen initiiert wurde. Die Studienleitung liegt bei Herrn Prof.
Schmitz-Rixen, das DIGG fungiert als Sponsor.
POPART soll neben vergleichenden Langzeitergebnissen den derzeitigen therapeuti-
schen Standard sowie die Versorgungsrealitat des PAA innerhalb des deutschsprachig,
europaischen Raumes erfassen und stellt zudem ein Qualitatssicherungstool dar.
POPART ist eine nicht-interventionelle Studie. Die erhobenen Daten sollen die Routi-
neversorgung des PAA realistisch abbilden, sodass zusatzliche oder diagnostisch erwei-
terte Nachuntersuchungen oder Visiten im Rahmen der Studienteilnahme nicht vorgese-
hen sind.
Folgende Zielgrof3en wurden definiert:

e Primare Offenheit des Bypasses bzw. des Stentgrafts

e Sckundare Offenheit des Bypasses bzw. des Stentgrafts

e Komplikationsrate

e Dauer des Krankenhausaufenthaltes
Um valide Langzeitergebnisse generieren zu konnen, wird fiir jeden Patienten ein FU von
funf Jahren (60 Monaten) angestrebt. Urspringlich war POPART auf eine Laufzeit von
funf Jahren begrenzt (2014-2019). Da das Register im Rahmen einer dauerhaften Quali-
tatssicherung die Versorgung des PAA verbessern soll, wurde dies im Amendment vom

Juli 2019 tiberarbeitet, sodass POPART nicht mehr zeitlich limitiert ist.

4.2 Stichprobe

4.2.1 Studienzentren

Alle gefaB3chirurgischen Zentren im deutschsprachig europaischen Raum, welche Patien-
ten mit PAA facharztlich behandeln, konnen sich am POPART-Register als Studienzent-
rum beteiligen. Interessierte Institutionen kontaktieren die Registerleitung und erhalten

daraufhin einen Prifarztordner. Dieser enthalt unteranderem die ,Erklarung der
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Prifarzte®, in welcher alle teilnehmenden Priifarzte namentlich aufgefithrt werden und
ihre Teilnahme durch Unterschrift bestatigen. Durch Riicksendung der unterzeichneten
,Erklarung der Prufarzte erhalt die Einrichtung eine fiir das Zentrum angepasste Pati-
enteninformation. Nach Durchsicht durch den Priifarzt und Bestatigung der Korrektheit
aller hierin aufgefiihrten Klinikdaten wird der Zugangscode zum elektronischen Patien-
tendokumentationsbogen (electronic Case Report Form = eCRF) des Online-Portals Sur-
veyMonkey® iibermittelt. Jedes Priifzentrum erhilt hierzu eine fortlaufende Zentrums-

nummer. Der Initiierungsvorgang von Priifzentren ist in Abbildung 5 dargestellt.

Kontaktierung der
E 1O L ! Regi leitung

e | 1]

1. Voraussetzungen zur Teilnahme 2. Erstellung und Versendung des 3. Unterzeichnung der
als Priifzentrum: Priifarztordners durch die Erklarung der Priifarzte
- Lage im deutschsprachigen, Registerleitung an das durch Mitarbeiter des
europdischen Raum potentielle Priifzentrum anfragenden Hospitals

= Fachérztliche PAA-Behandlung

Riicksendung an
Registerleitung

6. Erhalt einer eigenen 5. Priifung und Bestétigung 4. Erstellung und Versen-
Zentrumsnummer + der Patienteninformation dung der zentrums-
eines eCRF-Zuganges auf Korrektheit durch eigenen Patienten-
durch Registerleitung potentielles Priifzentrum information durch die

Registerleitung an das
potentielle Priifzentrum

Abbildung 5: Initilerungsvorgang von potentiellen Priifzentren

Derzeitig partizipieren n = 42 Zentren aus Deutschland und Luxemburg am POPART-
Register (vgl. Tabelle 1). Die deutschen Krankenhauser befinden sich in n = 12/16 Bun-
deslandern. Die Teilnahme am POPART-Register ist fir die Zentren kostenfrei und wird

nicht vergttet.

Tabelle 1: Teilnehmende Zentren des POPART-Registers (in chronologischer Folge ihrer Teilnahme)

Zentrum Name des Krankenhauses Patientenzahl (n)
Frankfurt am Main Universitatsklinikum Frankfurt am Main 41
Karlsruhe Klinikum Karlsruhe 39
Bonn St.-Marien-Hospital Bonn 44
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Gunzburg-Krumbach Kreiskliniken Glinzburg-Krumbach 8
Trier Krankenhaus der Barmherzigen Brider Trier 20
Ulm Bundeswehrkrankenhaus Ulm 62
Frankfurt (Oder) Klinikum Frankfurt (Oder) 15
Monchengladbach Kliniken Maria Hilf GmbH M&nchengladbach 35
Stuttgart Klinikum Stuttgart 63
Speyer Diakonissen-Stiftungs-Krankenhaus Speyer 0
Vogthareuth Schén-Klinik Vogtareuth 42
Luxemburg Hospital Kirchberg Luxembourg 21
Bremen Klinikum Bremen-Nord 12
Homburg Universitatsklinikum des Saarlandes/ Homburg | 35
Miinster Universitatsklinikum Minster 89
Heidelberg Universitatsklinikum Heidelberg 82
Essen Contilia Herz- und GefaRRzentrum Essen 81
Dusseldorf Universitatsklinik Dusseldorf 19
Stuttgart Karl-Olga-Krankenhaus Stuttgart 13
Bad Friedrichshall Klinikum am Plattenwald Bad Friedrichshall 71
Nirnberg Krankenhaus Martha-Maria Nirnberg 6
Sindelfingen Klinikum Sindelfingen-Boblingen 11
Westerstede Ammerland Klinik GmbH Westerstede

Hennigsdorf Oberhavel Kliniken GmbH (Klinik Henningsdorf)
Regensburg Universitatsklinik Regensburg 28
Herne Evangelisches Krankenhaus Herne 12
Frankfurt am Main Krankenhaus Nordwest Frankfurt am Main 0
Wolfsburg Klinikum Wolfsburg

Minster St. Franziskus Hospital Minster 40
Naumburg Klinikum Burgenlandkreis Naumburg 3
Hameln Sana Klinikum Hameln-Pyrmont 13
Singen Hegau-Bodensee-Klinikum Singen 20
Konstanz Klinikum Konstanz 1
Reutlingen Klinikum am Steinenberg-Reutlingen 10
Trier Klinikum Mutterhaus der Borromderinnen 13
Zwickau Heinrich-Braun-Klinikum Zwickau 14
Essen Alfried Krupp Krankenhaus Rittenscheid 2
Schwabisch-Hall Diakonie Krankenhaus Schwabisch-Hall 9
Bremen Rotes Kreuz Krankenhaus Bremen

Ludwigslust Krankenhaus Ludwigslust 0
Bad Neustadt Herz- und Gefal-Klinik GmbH Bad Neustadt 130
Stuttgart Robert-Bosch-Krankenhaus 1
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4.2.2 Patienten

Uber ihre Teilnahme am Register verpflichten sich die Zentren die Einschlusskriterien
fir jeden Patienten zu prifen, welcher aufgrund der Diagnose 172.4 (International Statis-
tical Classification of Diseases and Related Health Problems = ICD-10) vorstellig wird.
Ein Patienteneinschluss ist nur fiir die Patienten moglich, welche ab dem Jahr 2010 be-
handelt worden sind. Das Mindestalter zum Studieneinschluss liegt bei 18 Jahren.
Dariiberhinausgehende Ein- oder Ausschlusskriterien sind nicht definiert.

Jeder potentielle Patient muss vor seinem Einschluss tiber das Register arztlich informiert
werden. Bei Interesse an einer Teilnahme erhalt der Patient eine Patienteninformation
und Einwilligungserklarung. Der zustindige Prufarzt holt anschlieBend das schriftliche
Einverstandnis des Patienten ein.

Patienten werden dann ausschlieflich tber eine Pseudonymisierungsnummer im eCRF
eingegeben. Patienten mit zusétzlichem kontralateralen PAA erhalten fiir jedes Bein eine
eigene Pseudonymisierungsnummer, sodass beide Behandlungen getrennt in die Auswer-
tung einflieBen. Der Klarname des Patienten, das Geburtsdatum, das Datum der Einwil-
ligung und die Pseudonymisierungsnummer werden in einer Patientenidentifikationsliste
dokumentiert. Diese ist im Prifzentrum unter Verschluss zu halten.

Die Wahl des therapeutischen Verfahrens obliegt dem jeweiligen Zentrum bzw. dem
Operateur und ist unabhangig von der Studienteilnahme.

Der Einschlussprozess von Patienten findet sich in Abbildung 6.

Einschlusskriterien erfiillt

)

Schriftliche Einwilligung ﬁ _’ P0O0O1

—

-« I D

1. Potentielle Patienten werden im 2. Ausfiihrliche priifarztliche 3. Pseudonymisierung des
Priifzentrum vorstellig. Aufklarung iiber POPART Patienten +
Priifung der Einschlusskriterien: Register + Eingabe in eCRF durch
- Diagnose 172.4 (ICD-10) Aushandigung der Patienten- registrierten Priifarzt
- Alter > 18 Jahre information/ Einwilligung

- Primarbehandlung nach 2010

Abbildung 6: Vorgang des Patienteneinschlusses in das POPART-Register

Ein Patient scheidet aus, wenn er seine Einwilligung zur Teilnahme zurtickzieht. Dies
kann jederzeit ohne Angaben von Griinden erfolgen und hat keinen Einfluss auf seine
zukunftige medizinische Versorgung. Als klinische Endpunkte sind ,,Tod* und ,,Majora-

mputation® definiert.
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4.3 Dokumentation durch die teilnehmenden Studienzentren

Die Dokumentation der Daten erfolgt tiber einen elektronischen Patientendokumentati-
onsbogen (eCRF) der Online-Eingabeplattform SurveyMonkey®. Die Mehrheit der Fra-
gen missen per Single-Choice-Antwort beantwortet werden. Mehrfachantworten sind
beispielsweise beziiglich der klinischen Prasentation, Nebendiagnosen, Komplikationen
etc. zulassig. Freitexteingaben sind mit Ausnahme der Frage nach der Todesursache nicht
gegeben.

Der Zugang zum eCRF ist passwortgeschiitzt und wird nur registrierten Studienzentren
bekannt gemacht. Eintragungen in den eCRF durfen nur von hierzu qualifiziertem Stu-
dienpersonal getitigt werden. Klarnamen sowie das Geburtsdatum der Patienten werden

im eCRF nicht eingegeben.

Bei jeder Eintragung werden zunachst sechs Basisinformationen abgefragt:
e Zentrumsteilnahme- und Patientennummer
e Alter
e Geschlecht
e Lokalisation des Indexbeines
e Grund fiir den Eintrag ins Register (Primarbehandlung, Nachuntersuchung,

Re-Eingrift/Re-Intervention, Verstorben im FU)

AnschlieBend erfolgt die Eingabe der jeweiligen Primarbehandlung oder FU-Untersu-
chung. Zur Dokumentation des FU stehen Eingabemasken fiir Nachuntersuchungen,
Reeingriffe sowie fiir das Versterben eines Studienpatientens zur Verfigung.

Vorgaben zur Durchfithrung des FU bestehen nicht. Die Patienten werden in den zeitli-
chen Abstanden nachuntersucht, die dem jeweiligen Standard der Institution entspre-
chen. In jeder Nachuntersuchung wird der Befund des Indexbeines, die Offenheit der
Rekonstruktion sowie der ABI uberprift. Ebenso wird die aktuelle Medikation abgefragt.
Verstorbene Patienten werden mit Todesdatum und Todesursache (falls bekannt) tiber

den Dokumentationsbogen erfasst.

Die entsprechenden Eingabepfade des eCRF sind in Abbildung 7 und Abbildung 8 dar-
gestellt. Ein Ausdruck des eCRF ist dem Anhang 10.1.1 zu entnehmen.
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Abbildung 7: Eingabepfad in den elektronischen Patientendokumentationsbogen (Ubersicht gesamt)
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Konversion
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Abbildung 8: Eingabepfad der Primadrbehandlungen in den elektronischen Patientendokumentationsbo-

gen

4.3.1 Erfassung unerwiinschter Ereignisse

Wahrend der Registerlaufzeit konnen unerwiinschte Ereignisse sowie schwerwiegende
unerwinschte Ereignisse auftreten, welche im Register als Komplikationen erfasst und
eingegeben werden. Als nicht-interventionelle Studie stehen diese allerdings nicht in Zu-
sammenhang mit der Registerteilnahme und bediirfen daher keiner behordlichen Mel-

dung.
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4.3.2 Priifarztordner
Jedes teilnehmende Studienzentrum erhalt einen durch die Registerleitung erstellten und

personalisierten Priifarztordner. Hierin enthaltene Dokumente sind:

o Kontaktangaben der Ansprechpartner des POPART-Teams

e Dokumentationslisten blanko (inklusive Patientenidentifikationsliste)
e Patienteninformation und Einwilligungserklarung blanko

¢ Studienprotokoll

e Patientendokumentationsbogen (Ausdruck eCRF blanko)

e Voten und Schriftwechsel der Ethikkommission

e Allgemeine Korrespondenz

4.4 Qualitatsindikatoren des Registers

4.4.1 Kontinuierliche Registerbesprechung

Zur Sicherung der Datenqualitat und des regelrechten Studienverlaufes werden regelma-
Big Registerbesprechungen des POPART-Studienteams abgehalten.

Hierbei werden die derzeitige Eingabe- und Rekrutierungssituation sowie die Vollstan-
digkeit und Plausibilitit der eingegebenen Daten analysiert und aktuelle Projekte zur Ver-
besserung der Registerbeteiligung, der Offentlichkeitarbeit oder administrative Aspekte

diskutiert.

4.4.2 Datenplausibilitatspriifungen

Zur Sicherstellung der Qualitat und Detektion nicht plausibler Dateneingaben finden re-
gelmaBige Datenplausibilitatsprifungen statt.

Im Rahmen der Datenplausibilitatspriifung wird der gesamte Datensatz auf etwaige Un-
klarheiten, Doppel- und Fehleingaben gesichtet und diskutiert. AnschlieBend werden
standardisierte Query-Formulare sowie der betroffene Eingabebogen an das Zentrum zur
Beantwortung gesandt. Der Versand erfolgt datenschutzkonform postalisch oder via E-
Mail-Verschlusselungssystem.

Derzeitig stehen 11 vorgefertigte Query-Formulare zur Verfiigung. Die Beantwortung
der Queries darf nur durch einen registrierten Prifarzt erfolgen. Ein exemplarischer
Query-Report findet sich in Anlage 10.1.4. Der Priufungsprozess ist schematisch in Ab-
bildung 9 dargestellt.
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3. Beantwortung der
Queries durch Priifarzt
des betreffenden

2. Versendung von stan-
dardisierten Queries an

betreffendes Zentrum Zentrums
. 4. Riicksendung der
1. Priifung aller .
Dateneingabe auf beasr;tvzc.me:'etn Queries
Plausibilitat durch an Studienleitung
die Studienleitung

5. Einpflegung der korrigierten /
Antworten in Datenbank durch

Studienleitung

Abbildung 9: Schematische Darstellung des Vorganges zur Datenplausibilitdtsprifung

4.4.3 Monitoring

Das Monitoring der Studienzentren erfolgte wahrend des gesamten Studienverlaufes

durch das POPART-Team telefonisch sowie seit Juni 2019 stichprobenartig in Form von

Onsite-Visits. Die Auswahl der Onsite-monitorierten Zentren wird durch die Registerlei-

tung bestimmt. Folgende Aspekte zur Einhaltung des Registerprotokolls werden im Rah-

men dessen gepruft/ durchgefiihrt:

Vollstandigkeit des Prifarztordners sowie aller relevanten Studiendokumente
Abgleich der Eingaben in den eCRF mit den Quelldaten (Source Data Verifica-
tion)

Regelgerechte und vollzahlige Aufklarung der eingeschlossenen Patienten
Aktualitat des gemeldeten Studienpersonals

Klarung offener Queries

Fir die Durchfiihrung des Monitorings wurden entsprechende standardisierte Monitor-

Dokumente erstellt (vgl. Anhang 10.1.5):

Dokument ,,Monitoring Visit Report* (zusammenfassende Dokumentation der

Ergebnisse des Onsite-Visits)
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e Dokument,,Aktuelles Studienpersonal® (Dokumentation bei Verdnderungen des
Studienpersonals)

e Dokument ,,Uberpriifung der Patienteneinwilligungen auf Vollstindigkeit*

e Dokument ,,Data Clarification Form” (Klarung offener Queries)

e Dokument,,Source Data Verification Log” (stichprobenartiger Abgleich der in

die Datenbank eingegebenen Daten mit den Originaldaten)

4.4.4 Rickmeldesysteme: Benchmark- und Eingabereporte
Eine kontinuierliche Riickmeldung an die partizipierenden Zentren ist zur eigenen ver-
gleichenden Einordnung der Teilnehmer wichtig. Im November 2018 wurden daher re-

gelmafBige Eingabereporte eingefiihrt (vgl. Abbildung 10).

51,3%

Eingabereport Mai 2019
ALLER OR- 9 P
PATIENTEN Zentrum Xy Fig. 1: Entwicklung der Eingabeleistung 05/2018-05/2019
BESITZEN EIN 300 "
Sehr geehrtes Studienteam, o Ennga_ben gesamt
FOLLOW-UP © FU-Eingaben
wir mochten uns zundchst ganz herzlich bei allen 240
Zentren fir die engagierte Mithilfe der vergangenen
Wochen in der Komplettierung des Follow-ups be- -
danken! g
Am 27.04.2019 hatten wir Sie um Ihre Unter- § 180
stitzung gebeten, eventuell ausstehende Nachun- =
tersuchungen nachzutragen. Seitdem konnten 196 =
1 96 neue FU-Eingaben registriert werden. Vielen herz- § 120
lichen Dank dafir! 2
NEUE FOLLOW-UP Anbei finden Sie eine kurze Zusammenfassung der ]
aktuellen gesamten Datensammlung sowie lhrer
EINGABEN IN DEN bisherigen Eingabeleistung. 60
LETZTEN 30 TAGEN Fir Fragen und Anmerkungen hierzu stehen wir
lhnen selbstverstindlich jederzeit gerne zur Ver-
figung! 0
|hr POPART-Studienteam 05/18 08/18 118 02119 05/19
® Primarbehandlungen
@ Nachuntersuchungen
o c::ggf: Tbl. 1: Aktueller Stand POPART 26.05.19
Anzahl Patienten 737
Anteil endovaskularer 79
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Fig.2 Grund
fir den Eintrag Anzahl teilnehmender 38
ins Register Zentren
140 Anzahl Dateneingaben 1.672
Beantwortete Queries 101 von 131

NEUE PATIENTEN
SEIT BEGINN

2019 DIGG

Abbildung 10: Exemplarische Darstellung des Eingabereportes vom Mai 2019

Diese werden den Zentren alle drei bis vier Monate zur Verfiigung gestellt und enthalten
Ubersichtsgraphiken und Tabellen iiber den aktuellen Studienstand, die derzeitige Rek-
rutierungssituation und Eingabeleistung sowie den bisherigen gesamten und zentrumsei-

genen Datensatz. Tabellentibersichten tber die Visiten der eingeschlossenen Patienten

38



sollen als Unterstiitzung in der Nachsorgepflicht dienen. Ein exemplarischer Eingabere-

port kann dem Anhang 10.1.3 enthommen werden.

Zudem ermoglichen Benchmarking-Reporte den Zentren, sich beztiglich Patientenzahl
sowie Vollstandigkeit des FU im Vergleich zu den anderen Studienzentren einzuordnen.

Ein geschwarztes Benchmarking findet sich in der nachfolgenden Abbildung 11.

Ranking Eingabezahl Ranking
Vollstindigkeit des
Follow-up

Ranking Aktualitit des Gesamt-
Follow-up punktzahl
Follow-up

Anzahl Platzierung FU-Quote Platzierung FU-Quote Platzierung
Eingaben

| 3 ’

Abbildung 11: Auszug Benchmarking September 2019 (geschwarzt)

4.4.5 Offentlichkeitsarbeit und Transparenz

Die kontinuierliche Motivation von Meldezentren in freiwilligen, nicht vergiiteten Regis-
tern ist essentiell, um eine konstante Teilnehmerbereitschaft und Eingabeleistung auf-
rechterhalten zu kénnen. Daher wurden im Jahr 2018 die MaBnahmen zur Offentlich-
keitsarbeit intensiviert. Viermal im Jahr erscheint ein Newsletter, der tiber den aktuellen
Studienstand sowie Projekte und Neuerungen im Studienverlauf informiert.
Zwischenergebnisse werden auf nationalen wie internationalen Kongressen vorgestellt.
Zudem sind Fach- und Patienteninformationen zu POPART tber die Websites des
DIGG” und dem Deutschen Register Klinischer Studien’® abzurufen.

39



4.4.6 Meldung des Registers im Deutschen Register Klinischer Studien

Seit Juli 2019 ist das POPART-Register im Deutschen Register Klinischer Studien unter
der Referenznummer DRKS00017609 gemeldet.’® Die Registrierung erhoht die Trans-
parenz des Studienprojektes und stellt eine wichtige Informierungsméglichkeit fiir Pati-

enten wie fiir Fachpersonal dar.””

4.5 Datenmanagement und -schutz

4.5.1 Schutz der Daten von in den eCRF eingegebenen Patienten

Die Eingabe der Daten erfolgt tiber die passwortgeschiitzte Umfrageplattform Survey-
Monkey®. Das Passwort zum eCRF erhalten nur registrierte Meldezentren.

Patienten werden ausschlieBlich anhand von Patienten-Pseudonymisierungsnummern
eingetragen. Klarnamen von Patienten sowie deren Geburtsdatum werden nicht im e-
CRF erfasst. Pseudonymisierungsnummern werden in der Patientenidentifkationsliste
festgehalten, welche stets im Prifzentrum verbleibt und vor unberechtigtem Zugrift ge-
schiitzt wird. Die Registerleitung hat keine Einsicht in Patientenidentifikationslisten, au-
Ber im Rahmen von Monitorvisits.

Der Anbieter des eCRFs Surveymonkey® garantiert die Verschliisselung der Daten sowie
des Datentransfers, die Durchfithrung regelmafiger Sicherheitsaudits und ein entspre-
chendes Vulnerability-Management. Ein Zugriff auf die Website des eCRFs ist nur iiber

eine sichere Virtual Private Network- oder Secure Shell-Verbindung moglich.

4.5.2 Schutz der Daten von teilnehmenden Priiférzten und Institutionen
Eintragungen in den eCRF erfolgen anhand von Zentrumsnummern, die durch die Re-
gisterleitung vergeben werden. Der Name des teilnehmenden Krankenhauses oder des
eingebenden Mitarbeiters oder seine E-Mail-Adresse werden zu keinem Zeitpunkt iiber
Surveymonkey® erfasst.

E-Mail-Adressen fiir die Kommunikation mit der Registerleitung werden nur zu Zwecken
der Kontaktierung und Informierung im Rahmen der Studienteilnahme verwendet. Zu-
griff auf Namen und Kontaktdaten der teilnehmenden Mitglieder der Prifgruppen haben
nur berechtigte Mitarbeiter des POPART-Registers.

Eine Loschung dieser Daten ist auf Wunsch des Betreffenden jederzeit moglich.
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4.5.3 Datenschutzkonforme Bearbeitung und Verwendung durch die Registerleitung
Die Registerleitung ist fur die sichere und datenschutzkonforme Verarbeitung der erho-
benen Daten verantwortlich. Eine Einsicht in das eCRF-System ist nur tiber eine Pass-
worteingabe auf einem vom Adminsitrator freigegebenen Endgerat moglich.

Exportierte Rohdaten werden auf elektronischen Hardware-Sicherungssystemen gespei-
chert und vor unberechtigtem Zugriff geschiitzt.

Dem Sponsor werden die Rohdaten nicht bekannt gemacht. Der Sponsor erhalt aus-
schlieflich die zusammenfassende Auswertung aller Daten in anonymisierter Form.
Ergebnisse der Auswertung werden nur in anonymisierter Form auf wissenschaftlichen
Kongressen oder in Fachzeitschriften veroffentlicht.

Der Umgang mit exportierten pseudonymisierten Daten erfolgt ausschlieBlich zwischen
berechtigten Personen des POPART-Registers und der teilnehmenden Einrichtung auf
datenschutzkonformen Kommunikationswegen (Fax, postalisch, E-Mail-Verschliisse-

lungssysteme). Eine Kommunikation iiber private E-Mail-Adressen ist nicht méglich.

4.5.4 Datenmanagement und Archivierung

Als Ergebnis der Datenplausibilitatsprifung und der Beantwortung von Queries konnen
fehlende oder unkorrekte Daten korrigiert oder erganzt werden. Alle Korrekturen werden
ausschlieBlich in exportierten Daten und nicht in der Originaldatenbank vorgenommen.
Anderungen werden in eigenen Listen dokumentiert und als Ausdruck zusammen mit der
beantworteten Riickfrage und der originalen Beantwortung aufbewahrt.

Mit Beendigung des Registers werden alle Daten der Datenbank exportiert und die Da-
tenbank anschlieBend geschlossen. Dies wird entsprechend dokumentiert. Alle relevanten
Studienunterlagen werden im Original entsprechend der gesetzlichen Archivierungsfrist
von 15 Jahren im jeweiligen Studienzentrum Good Clinical Practice-konform gelagert,

vor unberechtigtem Zugriff geschiitzt und anschlieBend vernichtet.
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4.6 Ethische, rechtliche und administrative Aspekte

4.6.1 Verantwortlichkeiten

Der Sponsor tragt die Gesamtverantwortung fiir das Studienprojekt. Der Sponsor ge-
wahrleistet die Finanzierung des Projektes und wirkt beratend in wissenschaftlichen und
administrativen Belangen ein. Der Sponsor kann Aufgaben an eine Person oder Institu-

tion delegieren’®, in diesem Fall an die Registerleitung.

An die Registerleitung werden folgende Aufgaben delegiert:
¢ Meldung und Registrierung des Registers bei der Ethikkommission
e Rekrutierung von Meldezentren
e Sicherstellung der Datenqualitat durch Monitoring
o Statistische Auswertung des Registers
e Publizierung des Gesamtberichtes im Auftrag des DIGG

o Publikationsvorhaben (in Ricksprache mit dem Sponsor)

Die Prifarzte der teilnehmenden Studienzentren sind fiir die ordnungsgemafe Aufkla-
rung der Patienten, die vollstindige Dokumentation und die wahrheitsgemiBe Ubertra-
gung von Daten in den eCRF verantwortlich.

Eine Visualisierung der Verantwortlichkeiten ist Abbildung 12 zu entnehmen.

Sponsor Registerleitung Teilnehmendes Zentrum

1. Projektfinanzierung 1. Korrespondenz mit 1. Aufkldrung von Patienten
2. Wissenschaftliche/ Ethikkomissionen 2. Dokumentation im eCRF
administrative 2. Rekrutierung/ Betreuung 3, Beantwortung von evtl.
Beratung von Meldezentren Queries
3. Interne Qualitats-
sicherung

4. Stat. Auswertung

Abbildung 12: Verantwortlichkeiten von Sponsor, Registerleitung und teilnehmendem Zentrum
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4.6.2 Votum der Ethikkommission

Das Studienprojekt sowie alle relevanten Studiendokumente wurden der Ethikkommis-
sion des Universitatsklinikums Frankfurt zur Prifung und Genehmigung vorgelegt. Vor-
genommene Anderungen der Patienteninformation, des Studienprotokolls und des eCRF
wurden in Form eines Amendments im August 2019 eingereicht, gepruft und positiv vo-
tiert. Ein Votum der Ethik liegt fiir das Studienprojekt und fiir dieses Promotionsvorha-

ben vor. Einer Beh6rdenmeldung bedarf es nicht.

4.6.3 Patienteninformation

Jeder Patient, der ins POPART-Register eingeschlossen werden soll, muss vorher durch
ein Mitglied der drztlichen Prifgruppe iiber seine Teilnahme aufgeklart werden. Hierzu
wird jedem Zentrum eine fiir sie angepasste Patienteninformation zur Verfiigung gestellt.
Nach Einfiihrung der neuen europaischen Datenschutzgrundverordnung am 25.05.2018
wurde die bestehende Patienteninformation Version 4 einer grundlegenden inhaltlichen
Uberarbeitung unterzogen und hinsichtlich datenschutzrechtlicher Belange angepasst.
Bis zur Fertigstellung von Version 5 wurden die neuen Anspriiche an den Datenschutz-
passus durch ein entsprechendes Beiblatt erfillt, welches in Zusammenarbeit mit dem
hiesigen Datenschutzbeauftragten erstellt und an die Zentren zum 25.05.18 versandt wor-

den ist. Eine exemplarische Patienteninformation findet sich in Anlage 10.1.2.

4.6.4 Probandenversicherung
Die Notwendigkeit fiir eine Probandenversicherung entfallt, da es sich um eine reine Er-

hebung von Routinedaten in Form eines Registers handelt.
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4.7 Statistik

Die Datenanalyse der exportierten Daten erfolgt mithilfe des Statistikprogramms IBM
SPSS Statistics for Macintosh (Version 26.0. Armonk, NY: IBM Corp.). Ein Test auf Nor-
malverteilung erfolgte iiber den Shapiro-Wilk-Test. Da alle kontinuierlichen Variablen
nicht normalverteilt waren, werden diese als Median mit Interquartilsabstand beschrie-
ben. Signifikanzen zwischen den zu untersuchenden Gruppen werden mittels Mann-
Whitney-U-Test fir unabhangige Stichproben eruiert. Als statistisch signifikant werden
Ergebnisse mit einer Irrtumswahrscheinlichkeit von p < .05 angesehen. Kategoriale
Merkmale wurden als absolute Zahl und anteilig in Prozent abgebildet. Testung auf sig-
nifikante Ungleichverteilung erfolgte mithilfe des Chi-Quadrat-Test sowie Fisher-Exakt-
Test (jeweils zweiseitig).

Die dargestellten Offenheitsraten wurden mit Kaplan-Meyer-Kurven berechnet und mit

dem Log-rank-Test verglichen.

4.8 Literaturrecherche

Die Literaturrecherche erfolgte tiber die Meta-Datenbank PubMed’, die Online Biblio-
thek Cochrane Library®® und iiber die Suchmaschine Google scholar®!.
Verwendete Suchterme:

e Popliteal artery aneurysm

e Endovascular popliteal artery aneurysm repair

e Open repair of popliteal artery aneurysm

e Surgical management of popliteal aneurysms

e Open repair vs endovascular treatment for popliteal artery aneurysm

e Contemporary treatment of popliteal artery aneurysm

e Asymptomatic popliteal artery aneurysm

e Emergency repair of popliteal artery aneurysm

e Ruptured popliteal artery aneurysm

e Real world research

e Real world evidence

e Medical registries

e Rare disease registries

e History of popliteal artery aneurysm repair

44



e Techniken der offenen Gefaf3chirurgie

e Techniken der interventionellen Gefa3chirurgie

Eine Prifung auf Plagiate erfolgte mit der Plagiats-Erkennungssoftware iThenticate® iiber

die Lizenz der Goethe-Universitat Frankfurt.

4.9 Begriffsdefinition

Primare Offenheitsraten:

Primare Offenheitsraten wurden in Folgendem fiir 12 und 24 Monate hinsichtlich The-
rapiemodalitat, Symptomatik, Abstrom, Graftmaterial und Wahl des operativen Zugan-
ges ausgewertet. Die primare Offenheitsrate beschreibt dabei das Intervall ab Etablierung
der Rekonstruktion wahrend der Primarbehandlung bis zum ersten Verschluss der Re-

konstruktion.

Sekundare Offenheitsraten:

Die sekundare Offenheitsrate umfasst alle Falle inklusive derer, in denen im Falle eines
Verschlusses eine interventionelle oder offen-operative Rekanalisation nétig geworden ist,
und beschreibt das Intervall ab Primarbehandlung bis zum ersten Verschluss nach Reka-

nalisation.
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5 Ergebnisse
5.1 Entwicklung des POPART-Registers

5.1.1 Entwicklung der Zentrumszahl

Zu Beginn dieses Dissertationsprojektes Anfang 2018 umfasste das POPART-Register

n = 21 Zentren aus Luxemburg sowie aus acht Bundeslandern in Deutschland (vgl. Ab-
bildung 13). Zur Steigerung der nationalen Registerbeteiligung erfolgte im Frithjahr 2018
eine umfassende postalische Rekrutierung gefaB3chirurgischer Zentren, bei welcher insge-
samt n = 103 Hospitaler im Bundesgebiet um Mithilfe gebeten wurden.

Hiervon bekundeten n = 33 Zentren Interesse und n = 16 entschlossen sich anschlieBend
zu einer definitiven Teilnahme. Weitere Initiativen zum Teilnahmeaufruf erfolgten auf
den Jahreskongressen der Deutschen Gesellschaft fiir Gefachirurgie 2018 und 2019 so-
wie auf dem Kongress der Deutschen Gesellschaft fiir Chirurgie 2019.

Im Marz 2021 beteiligten sich n = 42 Meldezentren aus 12 Bundeslandern an POPART.
Die meisten Zentren konzentrieren sich auf Baden-Wirttemberg (n = 12), Nordrhein-

Westphalen (n = 8) und Bayern (n = 5) (vgl. Abbildung 13).

Abbildung 13: Entwicklung der teilnehmenden Zentren Stand 01/2018 (links) bis 03/2021 (rechts)
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5.1.2 Entwicklung der Patientenzahl und der Eingabeleistung

Bis Ende 2017 waren seit Studienbeginn bereits n = 400 Primarbehandlungen (hierunter
n = 45 ER-Patienten) und n = 232 FU-Eingaben registriert worden.

Um das damalige Rekrutierungsziel von n = 1000 Patienten bis Ende 2019 realisieren zu
konnen, wurde zum einen die Rekrutierung neuer Zentren angestrebt (s.0.), zum anderen
motivatorische Aspekte fiir die bereits teilnehmenden Zentren intensiviert.

Die hohere Anzahl an Teilnehmern sowie ein tiberarbeitetes Konzept zur Zentrumsbe-
treuung in Form von Eingabereporten, Benchmarking etc. wirkten sich deutlich auf die
Entwicklung der Gesamteingabeleistung aus.

Wobei im Jahr 2017 n = 268 neue Eingaben aus 20 Zentren registriert wurden, konnte
dies bis zum Jahr 2019 auf eine maximale Eingabeleistung von n = 935 Eingaben gestei-
gert werden. Im Jahr 2020 wurden n = 550 neue Datensatze aus 38 Zentren erfasst (siche

Abbildung 14).
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Abbildung 14: Entwicklung der Eingabeleistung 2014-03/2021

47



Seit Beginn 2018 konnten n = 720 neue Patienten rekrutiert und damit die Zahl einge-

schlossener Patienten mehr als verdoppelt werden (vgl. Abbildung 15).
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Abbildung 15: Entwicklung der Anzahl an Primarbehandlungen 2014 —03/2021

5.1.3 Entwicklung des Follow-up

In der ersten Zwischenauswertung des FU im September 2018 betrug der Anteil an Pati-
enten, fir die mindestens eine Nachuntersuchung oder ein Reeingriff vorlagen, 25,9% (n
= 114) fiir OR- und 36,5% (n = 19) fiir ER-Patienten.

Gerade in der Gruppe der ER-Patienten fiihrte die kleine Stichprobengré3e zu einer ein-
geschrankten Beurteilbarkeit der Zweijahresergebnisse in der Zwischenauswertung des
Herbstes 2018. Zur Verbesserung der FU-Rate wurden im November 2018 Eingabere-
porte eingefuihrt, welche die Zentren in der Nachsorgepflicht der eingeschlossenen Pati-
enten unterstiitzen sollten.

In der zweiten Zwischenauswertung im Marz 2019 konnten daraufhin FU-Raten fir OR
von 41,3% (n = 227) und fiur ER von 38,7% (n = 24) beschrieben werden. Im September
2020 lag fiir 56,3% (n = 484) der OR und 45% (n = 54) der ER-Patienten ein FU vor. In
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der dieser Arbeit zugrundeliegenden Auswertung vom Marz 2021 wiesen 56% (n = 525)

der OR und 46,2% (n = 61) der ER-Patienten ein FU auf.
In der Abbildung 16 und Abbildung 17 ist die Entwicklung der Anzahl von Patienten mit

FU zwischen September 2018 und Marz 2021 dargestellt.

Entwicklung des Follow-up Open repair

[l Patienten mit Follow-up
Patienten ohne Follow-up

25,9%

n= 114/439

September 2018

Marz 2021

0% 25% 50% 75% 100%

Abbildung 16: Entwicklung der Vollstandigkeit des FU bei OR

Entwicklung des Follow-up Endovascular repair

September 2018 36,5% I Patienten mit Follow-up
n= 19/52 Patienten ohne Follow-up
o
Mérz 2021 46’2 %o

n=61/132

0% 25% 50% 75% 100%

Abbildung 17: Entwicklung der Vollstéandigkeit des FU bei ER
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5.2 Auswertung der Primarbehandlungen

Bis zum Marz 2021 konnten n = 2722 Beantwortungen aus n= 38/42 Zentren registriert
werden. Hierbei wurden n = 1120 Primarbehandlungen, n = 1338 Nachuntersuchungen,
n = 228 Reeingriffe und n = 36 Todesfille im FU erfasst. Die mediane Anzahl einge-
schlossener Patienten pro Zentrum lag bei ¥ = 17 [1-130]. Von den Zentren, welche Pa-
tienten eingegeben hatten, hatten zehn Zentren weniger als n = 10 eingeschlossene Pati-
enten.

Unter den n = 1120 Primarbehandlungen waren n = 938 (83,7%) Patienten mit OR-
Versorgung, n = 132 (11,8%) mit ER, n = 2 (0,2%) Patienten erhielten eine alleinige
Thrombolyse ohne operative Rekonstruktion, n = 2 wurden primar majoramputiert
(0,2%) und bei n = 46 (4,1%) Patienten entschied man sich fiir ein abwartendes Vorgehen

(vel. Abbildung 18).
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Abbildung 18: Verteilung der Primarbehandlungen

Aus n = 24 Zentren wurden ER- Patienten registriert, knapp zweidrittel (n = 88) stammen
dabei aus sechs Zentren. Von den n = 132 ER-Patienten mussten n = 5 Patienten (3,8%)
zu einem offenen Sekundareingriff konvertiert werden, einer davon intraoperativ, vier

postoperativ.
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5.2.1 Demographische Angaben und Komorbiditdten

Mit 94,9% (n = 890) der Patienten in der OR-Gruppe und 96,2% (n = 127) bei ER war
die Majoritat der Patienten mannlich (p = .510). In der gesamten Studienpopulation
konnten nur n = 53 Frauen (OR: 5,1%, n = 48; ER: 3,8%, n = 5) registriert werden.
Das mediane Alter im Gesamtkollektiv lag bei ¥ = 69 Jahren [25-98], IQR = 16.

Das mediane Alter der mannlichen Patienten lag bei ¥ = 69 Jahren [25-98], IQR = 15;
das der weiblichen ebenfalls (69 Jahre [50-94]; IQR = 13; p = .429).

ER-Patienten waren mit einem medianen Alter von ¥ = 72 Jahren [51-90] IQR = 11,75)
signifikant alter als OR-Patienten mit ¥ = 68 [25-98] (IQR = 15; p = .001; siche Abbil-
dung 19).
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Abbildung 19: Patientenalter OR vs. ER

In Tabelle 2 sind die Komorbidititen der erfassten Patienten aufgefithrt. Fast 70% der
Patienten beider Gruppen gaben einen diagnostizierten Hypertonus an (OR: 67,1% vs.
ER: 68,2%;p > .05). Mehr als 34% (n = 323) der OR und 27°% (n = 36) der ER-Patienten
hatten eine positive Nikotinanamnese (p > .05). Zudem wiesen Patienten neben einem
PAA haufig weitere aneurysmatische Veranderungen des GefaB3systems auf: So litten die

Halfte der Patienten beider Gruppen an einem kontralateralen PAA (p > .05), fiir 31,3%
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bei OR und 38,6% bei ER lag ein Bauchaortenaneurysma vor (p > .05) und 10,9% bei
OR und 16,7% bei ER wiesen weitere Aneurysmen der Iliacalstrombahn auf (p > .05).
Beziiglich kardiopulmonaler Erkrankungen gab es keine signifikanten Gruppendifferen-

zen (p > .05).

Tabelle 2: Ubersicht der bei Primdrbehandlung angegebenen Komorbidititen OR vs. ER

Parameter OR (n =938) ER (n=132) p

n (%) n (%)
Kardiale Begleiterkrankung 342 (36,5) 50 (37,9) .752
Hypertension 629 (67,1) 90 (68,2) .797
Z. n. Schlaganfall /TIA*! 69 (7,4) 12 (9,1) .480
Z. n. Myokardinfarkt 128 (13,6) 14 (10,6) .335
GFR*2 < 60 ml /min 120 (12,8) 10 (7,6) .086
Dialyse 11 (1,2) 1(0,8) 672
Diabetes mellitus 155 (16,5) 21 (15,9) .858
Adipositas 189 (20,1) 18 (13,6) .076
Pulmonale Insuffizienz 74 (7,9) 10(7,6) .900
Raucher 323 (34,4) 36 (27,3) .103
Bauchaortenaneurysma 294 (31,3) 51 (38,6) .093
Kontralaterales PAA 469 (50,0) 71 (53,8) 415
Maligne Systemerkrankung 43 (4,6) 8(6,1) .456
Aneurysma iliacal 102 (10,9) 22 (16,7) .052
Sonstiges arterielles 102 (10,9) 16 (12,1) .668
Aneurysma
TIA*! = Transitorische ischimische Attacke
GFR*2= Glomerulire Filtrationsrate
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5.2.2 Lokalbefund

Bezuglich des Aneurysmadurchmessers (OR: ¥ = 27mm, IQR = 14 vs. ER: ¥ = 26mm,
IOQR = 14; p = .059; siche Abbildung 20) oder der Aneurysmaliange (OR: X = 6cm, IQR
=6vs. ER: ¥ = 6cm, IQR = 5,5; p = .151; siche Abbildung 21) gab es keine signifikanten
Differenzen zwischen OR und ER.
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Abbildung 20: Maximaler Aneurysmadurchmesser OR vs. ER
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Abbildung 21: Maximale Aneurysmaldnge OR vs. ER
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Ebenfalls konnten keine signifikanten Differenzen hinsichtlich der Qualitat der Zustrom-
gefalle beobachtet werden. ER-Patienten zeigten jedoch einen signifikant besseren Run-
off: Wohingegen 74,2% (n = 696) der OR-Patienten 2-3 offene Unterschenkelgefafle auf-
wiesen, zeigten 82,6% (n = 109) bet ER einen Abstrom durch mindestens zwei Unter-
schenkelgefafle (p = .037). OR-Patienten prasentierten sich zudem signifikant haufiger

mit intraaneurysmatischen Thromben (p < .001; vgl. Tabelle 3).

Tabelle 3: Lokalbefund

Parameter OR (n =938) ER (n =132) p

n (%) n (%)
Patienten mit Thromben im PAA | 888 (94,7) 113 (85,6) <.001
Zustrom
- Ungehinderter Zustrom 829 (88,4) 113 (85,6) .358
- Stenose femoral 103 (11,0) 17 (12,9) .518
- Stenose iliacal 10(1,1) 3(2,3) .209
Abstrom
- Kein GefaR offen 55 (5,9) 5(3,8) .332
- 1 GefaR offen 187 (19,9) 18 (13,6) .085
- 2-3 GefaRe offen 696 (74,2) 109 (82,6) .037

5.2.3 Klinische Prasentation und Indikationsstellung
Die Halfte aller Patienten (50,5%, n = 566) wurde asymptomatisch vorstellig, knapp
20,5% (n = 230) wurden aufgrund einer akuten Notfallsymptomatik versorgt.

Patienten, welche bei Erstvorstellung symptomatisch waren, wurden dabei signifikant

haufiger iber OR behandelt (vgl. Abbildung 22).

Offene Rekonstruktion Endovasculdre Rekonstruktion

tomatisch
symptomatisch symptomatisc
33,33%
51,71%) y
44

453

66,67%
88

Abbildung 22: Verteilung asymptomatischer und symptomatischer Patienten bei OR/ER
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Knapp unter der Halfte der OR-Patienten (48,3%, n = 453) waren damit bei Erstvorstel-
lung asymptomatisch, wohingegen der tiberwiegende Anteil der ER-Patienten keine Be-
schwerden hinsichtlich des PAA angaben (66,7%, n = 88; p < .001).

Bei Patienten mit ischamischer Klinik entschieden sich Operateure deutlich haufiger fir
OR, sodass prozentual doppelt so viele Patienten mit akuter Ischamie tiber OR versorgt
wurden als iber ER (OR: 11,8%, n = 111 vs. ER: 5,3%, n = 7; p = .025). Rupturierte

Aneurysmen waren in beiden Gruppen selten (vgl. Tabelle 4).

Tabelle 4: Klinische Symptomatik bei Primarbehandlung

Parameter OR (n =938) ER (n=132) p
n (%) n (%)

Asymptomatisch 453 (48,3) 88 (66,7) <.001
Akute Ischimie 111 (11,8) 7(5,3) .025
Claudicatio 299 (31,9) 28(21,2) .013
Kritische Ischamie 115 (12,3) 6 (4,5) .009
Komplette Thrombose 120 (12,8) 6 (4,5) .006
Ruptur 9(1,0) 4 (3,0) .065

Fasst man die Parameter ,,akute Ischamie®, ,kritische Ischamie® und ,,Ruptur® als Not-
fallsymptomatik zusammen, so wurden n = 209 (22,3%) OR-Patienten und n = 16
(12,1%) ER-Patienten notféllig versorgt (p = .007).

5.2.4 Operative Angaben

5.2.4.1 Operative Angaben OR
In der nachfolgenden Tabelle 5 findet sich eine zusammenfassende Darstellung der ope-

rativen Angaben zu OR.

Tabelle 5: Operative Angaben OR

Parameter OR (n =938)
n (%)

Andsthesie

- Intubationsnarkose 910 (97,0)

- Regionalanasthesie 28 (3,0)
Zugang:

- anderer Zugang 13 (1,4)

- medialer Zugang (MA) 753 (80,3)

- posteriorer Zugang (PA) 172 (18,3)
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Distale Anastomose:

- popliteal 781 (83,3)
- crural 154 (16,4)
- pedal 3(0,3)

OR-Patienten wurden zu 97% (n = 910) in Intubationsnarkose und zu 3% (n = 28) in
Regionalanasthesie operiert. Die Majoritat der Patienten (80,3%, n = 753) wurde hierbei
tiber einen MA versorgt, in nur knapp 18,3% (n = 172) der Rekonstruktionen wurde ein
PA gewahlt. Hinsichtlich der proximalen Anastomose lag diese in 42,4% (n = 398) femo-
ral distal oder in 40,1% (n = 376) popliteal. Knapp 17% (n = 160) der Bypasse wurden
femoral auf Hohe des Leistenverteilers angeschlossen. Distal wurden mit 83,3% (n = 781)
der Grofiteil der Bypasse popliteal angeschlossen.

Der tiberwiegende Anteil der OR-Patienten erhielt eine Rekonstruktion mit Venengraft,
in 25,5% (n = 239) fand eine alloplastische Prothese Anwendung (vgl. Abbildung 23).
Patienten mit alloplastischer Prothese waren mit X = 71 Jahren [45-94], IQR = 14 signi-
fikant dlter als Patienten mit Venenbypass (¥ = 68 Jahre [25-98], IQR = 16; p = .015).
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Abbildung 23: Rekonstruktionsmaterial bei OR
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5.2.4.2 Operative Angaben ER

ER-Patienten wurden zu 72,7% (n = 96) in Intubationsnarkose behandelt, 19,7% (n =
26) in Lokalanasthesie und 7,6% (n = 10) in Regionalanasthesie.

Uber die Halfte der Aneurysmen wurde iiber einen offenen Zugang (Cutdown) versorgt,
knapp 38,6% (n = 51) uber einen perkutanen Zugang. In n = 15 PAA (11,8%) wurden
mehr als zwei Stents implantiert. Die proximale Landungszone lag zu gleichen Teilen
femoral (51%, n = 52) und popliteal (49%, n = 50). In 96,1% (n = 98) wurde eine popli-
teale distale Landungszone angegeben, in nur vier Patienten (3,9%) lag diese im Bereich
des Tractus tibiofibularis.

Die operativen Angaben zu ER finden sich in der nachfolgenden Tabelle 6.

Tabelle 6: Operative Angaben ER

ER (n =132

Parameter n ("(A,) )
Andsthesie

- Intubationsnarkose 96 (72,7)

- Lokalanasthesie 26 (19,7)

- Regionalanasthesie 10(7,6)
Zugang

- Offener Zugang (cut-down) 81 (61,4)

- Perkutaner Zugang 51 (38,6)
Anzahl verwendete Stentgrafts*

-1 66 (52,0)

-2 46 (36,2)

->2 15 (11,8)
Stentgraftdurchmesser (mm)

- proximal, X [min-max] 8 [5-13]

- distal, X [min-max] 8 [5-14]
Proximale Landungszone*

- Femoral 65 (51,2)

- Popliteal 62 (48,8)
Distale Landungszone*

- Popliteal 122 (96,1)
- Tractus tibiofibularis 5(3,9)
* n = 127 (fiir die 5 zu OR-konvertierten Patienten wurden diese Parameter im eCRF nicht erhoben)
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5.2.4.3 Adjunktive MaRnahmen und Thrombolyse bei OR/ ER

Bei OR-Patienten waren insgesamt seltener adjunktive MaBBnahmen nétig gewesen als
bei ER (p =.002). Bei 6,5% (n = 61) der OR-Patienten wurde ein zusatzlich offener Ein-
griff dokumentiert, 5,2% (n = 49) mussten perioperativ fasziotomiert und 0,9% (n = 8)
minoramputiert werden.

Bei ER-Patienten war in 10,6% (n = 14) der Patienten ein zusatzlich offener Eingriff notig
(p > .05), bei 10,6% (n = 14) wurde ein zusatzlich endovascularer Eingrift beschrieben,
welcher damit signifikant haufiger als bei OR registriert wurde (p <.001). Minoramputa-

tionen wurden als adjunktive MaBBnahme im ER-Patientengut nicht beschrieben (vgl. Ta-

belle 7).

Tabelle 7: Adjunktive MaRBnahmen bei OR/ ER

Parameter S?%(,;‘ 938) ER("(A:; 132) P
Keine 813 (86,7) 101 (76,5) .002
Zusétzlich offener Eingriff 61 (6,5) 14 (10,6) .084
Zusatzlich endovasculérer Eingriff | 25 (2,7) 14 (10,6) <.001
Fasziotomie 49 (5,2) 3(2,3) .140
Minoramputation 8(0,9) 0 .606

Hinsichtlich Thrombolyse gab es keine signifikanten Gruppenunterschiede (vgl. Tabelle
8). In beiden Gruppen hatten knapp 92% der Patienten keine Thrombolyse (p > .03).

Tabelle 8: Thrombolyse ER/OR

Parameter S?%(,;‘ 938) ER("(A:; 132) P

Keine 860 (91,7) 121 (91,7) .994
Praoperativ 21(2,2) 6 (4,5) 132
Intraoperativ 51 (5,4) 4 (3,0) .297
Postoperativ 3(0,3) 2(1,5) 118
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5.2.5 Komplikationen

Fir 83,4% (n = 782) der OR-Patienten und 91,7% (n = 121) der ER-Patienten wurden
innerhalb der ersten 30 Tage postoperativ keine Komplikationen beobachtet (p = .014).
OR-Patienten wiesen eine, wenn auch nicht signifikante, Tendenz zu postoperativen
Wundheilungsstorungen auf (OR: 7,7%, n = 72 vs. ER: 3,0%, n = 4; p = .052).
ER-Patienten zeigten einen hoheren Anteil an endovascularen Reeingriffen (p = .028).
Ansonsten konnten keine weiteren signifikanten Differenzen beschrieben werden.
Insbesondere hinsichtlich schwerer kardiovaskuldrer Ereignisse wie Myokardinfarkten
oder Schlaganfallen (p > .03), aber auch hinsichtlich revisionspflichtiger Blutungen (p >
.05), zeigten sich keine signifikanten Differenzen.

Die 30-Tages-Mortalitat lag fur OR bei 0,5% und fiir ER bei 1,5% (p > .05).

Eine Ubersicht der aufgetretenen postoperativen Komplikationen findet sich in der nach-

folgenden Tabelle 9.

Tabelle 9: Postoperative Komplikationen ER/OR

Parameter OR (n =938) ER (n=132) p
n (%) n (%)

Keine 782 (83,4) 121 (91,7) .014
Wundheilungsstorung 72(7,7) 4(3,0) .052
Endovasculdrer Reeingriff 3(0,3) 3(2,3) .028
Offener Reeingriff 39 (4,2) 3(2,3) .296
Revisionspflichtige Blutung 37 (3,9) 3(2,3) .465
Endoleak - 2(1,5) -
Nervenverletzung 3(0,3) 0 1.000
Kompartment 23 (2,5) 1(0,8) .346
Sepsis 2(0,2) 1(0,8) .327
Pulmonale Komplikation 6(0,6) 1(0,8) .603
Myokardinfarkt 8(0,9) 1(0,8) 1.000
Schlaganfall 1(0,1) 0 1.000
Majoramputation 11 (1,2) 2(1,5) 1.000
Bypassthrombose 10(1,1) 2(1,5) .651
Periphere Embolie 3(0,3) 2 (1,5) .118
Tod 5(0,5) 2(1,5) 210
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Vergleicht man initial asymptomatische Patienten mit den Patienten, die notfallig operiert
werden mussten (akute/kritische Ischamie, Ruptur), so hatten letztere deutlich komplika-
tivere postoperative Verlaufe.

Wohingegen knapp 10,4% (n = 47) der asymptomatischen OR-Patienten Komplikatio-
nen entwickelten, wurden fur 34,9% (n = 73) der Notfallpatienten teils schwere Kompli-
kationen beobachtet (p <.001; vgl. Tabelle 10).

Im ER-Patientengut waren n = 7 (43,8%) der Notfallpatienten postoperativ komplikati-
onsfrei, wohingegen n = 87 (98,9%) der asymptomatischen Patienten keine Komplikati-
onen entwickelten (p <.001).

Wundheilungsstorungen traten bei OR dreimal mehr unter Notfallindikation als unter
elektiven Bedingungen auf (17,2%, n = 36 vs. 5,1%, n = 23; p < .001). Wundheilungssto-
rungen bei ER traten ausschliellich in Notfallpatienten auf (25%, n = 4; p <.001).
Auch die funfzu OR konvertierten Patienten waren alle notfallig vorstellig geworden und
entwickelten im Verlauf teils schwere Komplikationen: Zwei Patienten mussten major-
amputiert werden, wovon einer wahrend des stationaren Aufenthaltes verstarb. Ein wei-
terer Patient verstarb nach einem multikomplikativen Verlauf mit Wundheilungsstorun-
gen und Blutungen nach einem 82-tigigen stationaren Aufenthalt.

Majoramputationen, Sepsis sowie Tod wurden in beiden Gruppen alleinig in symptoma-

tischen Patienten gesehen und hier vor allem unter Notfallindikation (vgl. Tabelle 10).

Tabelle 10: Postoperative Komplikationen notfalliger und initial asymptomatischer Patienten

Parameter OR(n=453) | OR(n=209) | p ER (n = 88) ER(n=16) | p

asympto- Notfall asympto- Notfall

matisch matisch

n (%) n (%) n (%) n (%)
Keine 406 (89,6) 136 (65,1) <.001 | 87(98,9) 7 (43,8) <.001
Wundheilungs- 23(5,1) 36 (17,2) <001 |0 4 (25,0) <.001
stérung
Endovasculdrer 3(0,7) 0 .555 0 3(18,8) .003
Reeingriff
Konversion zu OR - - - 0 5(31,3) <.001
Offener Reeingriff 14 (3,1) 15(7,2) .017 3(18,8) .003
Revisionspflichtige 17 (3,8) 13 (6,2) .156 0 3(18,8) .003
Blutung
Endoleak - - - 0 2 (12,5) .022
Nervenverletzung 0 1(0,5) .316 0 0 -
Kompartment 2(0,4) 19 (9,1) <001 | O 1(6,3) .154
Sepsis 0 2(1,0) 099 |0 1(6,3) .154
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Pulmonale 3(0,7) 2(1,0) 653 |0 1(6,3) 154
Komplikation

Myokardinfarkt 1(0,2) 6(2,9) 005 |0 1(6,3) .154
Schlaganfall 0 1(0,5) 316 0 0 -
Majoramputation 0 9(4,3) <001 | O 2(12,5) .022
Periphere Embolie 2(0,4) 1(0,5) 1.000 | O 2 (12,5) .022
Bypassthrombose 2(0,4) 3(1,4) .184 1(1,1) 0 1.000
Tod 0 4(1,9) 010 |0 2(12,5) .022

Vergleicht man asymptomatische OR- mit asymptomatischen ER-Patienten, so war die
OR-Gruppe weiterhin haufiger von postoperativen Komplikationen betroffen (p = .005,
vgl. Tabelle 11). Sie entwickelten hierbei signifikant haufiger Wundheilungsstorungen,

welche fiir keinen asymptomatische ER-Patienten beschrieben wurden (p = .021).

Tabelle 11: Komplikationen asymptomatischer Patienten OR/ER

Parameter OR (n =453) ER (n = 88) p

asymp- asymp-

tomatisch tomatisch

n (%) n (%)
Keine 406 (89,6) 87 (98,9) .005
Wundheilungsstorung 23 (5,1) 0 .021
Endovasculdrer Reeingriff 3(0,7) 0 1.000
Offener Reeingriff 14 (3,1) 0 141
Revisionspflichtige Blutung 17 (3,8) 0 .089
Nervenverletzung 0 0 -
Kompartment 2(0,4) 0 1.000
Sepsis 0 0 -
Pulmonale Komplikation 3(0,7) 0 1.000
Myokardinfarkt 1(0,2) 0 1.000
Schlaganfall 0 0 -
Majoramputation 0 0 -
Periphere Embolie 2(0,4) 0 1.000
Bypassthrombose 2(0,4) 1(1,1) 414
Tod 0 0 -
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Fir ER-Notfallpatienten wurden im Vergleich zu notfalligen OR-Patienten signifikant

haufiger endovasculare Reeingriffe (p < .001) und periphere Embolien (p = .014) beo-

bachtet (vgl. Tabelle 12).

Tabelle 12: Komplikationen notfilliger Patienten OR/ER

Parameter OR (n =209) ER (n =16) p

Notfall Notfall

n (%) n (%)
Keine 136 (65,1) 7 (43,8) .088
Wundheilungsstorung 36 (17,2) 4 (25,0) .495
Endovasculdrer Reeingriff 0 3(18,8) <.001
Offener Reeingriff 15 (7,2) 3(18,8) 124
Revisionspflichtige Blutung 13 (6,2) 3(18,8) .093
Nervenverletzung 1(0,5) 0 1.000
Kompartment 19 (9,1) 1(6,3) 1.000
Sepsis 2(1,0) 1(6,3) .199
Pulmonale Komplikation 2 (1,0) 1(6,3) .199
Myokardinfarkt 6(2,9) 1(6,3) .408
Schlaganfall 1(0,5) 0 1.000
Majoramputation 9 (4,3) 2(12,5) .179
Periphere Embolie 1(0,5) 2 (12,5) .014
Bypassthrombose 3(1,4) 0 1.000
Tod 4(1,9) 2(12,5) .060
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5.2.6 Medikation
Empfehlungen beziiglich der Langzeitmedikation nach stationarer Entlassung sind in der

nachfolgender Abbildung 24 zusammengefasst.
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Abbildung 24: Empfehlungen zur Langzeitmedikation OR vs. ER

Die teilnehmenden Zentren setzten bei OR-Patienten signifikant haufiger Vitamin-K-
Antagonisten (OR: 31,3%, n = 294 vs. ER: 12,9%,n = 17; p <.001) sowie eine einfache
Plattchenhemmung (OR: 56,0%, n = 525 vs. ER: 30,3%, n = 40; p < .001) als postope-
rative Medikation an. Knapp 11% (n = 105) erhielten eine Antikoagulation mit Vitamin-
K-Antagonisten plus einem Plattchenhemmer (im Vergleich zu ER: 5,3%, n = 7; p =
.038). ER-Patienten erhielten vor allem eine duale Plattchenhemmung (ER: 59,1%, n =
78 vs. OR: 17,8%,n = 167; p <.001).

Direkte orale Antikoagulantien (DOAK) wurden seltener verschrieben, bei OR in 13,2%
(n = 124) der Falle und fur ER in 14,4% (n = 19; p = .710).

Die postoperative Medikation differierte dartber hinaus hinsichtlich der verwendeten Re-
konstruktionsmaterialien bet OR: Die Hilfte der Patienten mit autologem Venenbypass
und alloplastischer Prothese erhielten eine einfache Thrombozytenaggregationshem-
mung (Vene: 57,4%, n = 394 vs. Prothese: 52,3%, n = 125; p > .05). Patienten mit Ve-
nenbypass erhielten signifikant haufiger Vitamin-K-Antagonisten (33,2%, n = 228 vs.
25,9%,n = 62; p = .036), wohingegen Patienten mit alloplastischer Prothese haufiger eine
duale Plattchenhemmung bekamen (28%, n = 67 vs. 13,7%, n = 94; p <.001).
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5.2.7 Lange Hospitalisierung und ITS-Aufenthalt

OR-Patienten waren mit einer medianen Aufenthaltslange von ¥ = 10 Tagen [3-68]
(IQR =6, n = 938) um mehr als 3 Tage langer stationdr aufgenommen als ER-Patienten
mit X = 7 Tagen [1-82] (IQR =6, n = 132; p < .001; siche Abbildung 25).

Initial asymptomatische OR-Patienten waren im Median ¥ = 10 Tage [3-63] (IQR = 4,
n = 453) hospitalisiert, asymptomatische ER-Patienten ¥ = 6 Tage [1-26] IOQOR =4, n =
88; p <.001). Damit waren asymptomatische Patienten beider Gruppen signifikant kiirzer
hospitalisiert als initial symptomatische (OR: ¥ = 11 [2-68], IQR = 8; p < .001 und ER:
X =8[2-82],IQR =8,n =44;p = .012).
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Abbildung 25: Linge des stationdren Krankenhausaufenthaltes OR/ER in Tagen

Fir n = 742 OR-Patienten und n = 93 ER-Patienten wurden Angaben zur Notwendigkeit
einer postoperativen Aufnahme auf eine Intensivmedizinische Station (I'TS), eine Inter-
mediate Care (IMC) oder einen Monitorplatz im verlangerten Aufwachraum gemacht.
OR-Patienten mussten hierbei signifikant haufiger fiir mindestens einen Tag auf eine der
oben genannten Stationen aufgenommen werden (OR: 50,3%, n = 373 vs. ER: 29,0%,
n=27;p <.00I).
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Wenn Patienten auf eine der oben genannten Stationen aufgenommen wurden, gab es
keine signifikanten Gruppendifferenzen hinsichtlich der Aufenthaltslange auf dieser (OR:
X =1Tag [1-37], IQR =1 vs. ER: ¥ = 1 Tag [1-25], IQR = 3; p = .265).

Initial asymptomatische Patienten waren, wenn sie auf I'TS/ IMC aufgenommen werden
mussten, in der OR-Gruppe signifikant und in der ER-Gruppe tendenziell kiirzer auf
dieser aufgenommen (ER: asymptomatisch: ¥ = 1 Tag [1-4], IQR = 0, n = 10 vs. symp-
tomatisch: ¥ = 2 Tage [1-25], IQR =1, n = 17; p < .059; OR: asymptomatisch: X = 1
Tag [1-12], IQR = 0, n = 135 vs. symptomatisch: X = 1 Tag [1-37], IQR =1, n = 238;
p <.001).

5.2.8 Subgruppenanalyse: Medialer versus posteriorer Zugang

80,3% (n = 753) der OR-Patienten wurden tuber einen MA versorgt, nur knapp 18,3% (n
= 172) Giber einen PA. Patienten mit PA waren mit X = 66 Lebensjahren [25-98], IQR =
16,75 signifikant junger als Patienten mit MA (X = 69 Jahre [39-96], IQR = 14; p = .003;
siche Abbildung 26).
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Abbildung 26: Patientenalter MA vs. PA
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Bezuglich der Geschlechterverteilung (Frauenanteil: MA = 5,0%, n = 38 vs. PA = 5,8%,
n = 10; p = .851) sowie dem Durchmesser des Aneurysmas (MA: ¥ = 28 mm [9-99], IQR
= 14 vs. PA: ¥ = 26 mm [12-68], IQR = 13; p = .328) gab es keine signifikanten Grup-
penunterschiede.

Betrachtet man die Komorbiditaten der Gruppen, so wurden Patienten mit kardiopul-
monalen Dysfunktionen signifikant haufiger tiber einen MA operiert (Kardiale Komorbi-
ditat: MA: 38,8%, n = 292 vs. PA: 27,3%, n = 47; p = .005; Pulmonale Insuffizienz: MA:
9,0%, n = 68 vs. PA: 2,9%, n = 5; p = .007). Patienten mit kontralateralen Aneurysmen

oder sonstigen arteriellen Aneurysmen traten ebenfalls signifikant haufiger bei MA auf

(vgl. Tabelle 13). Eine Ubersicht der Komorbidititen findet sich in Tabelle 13.

Tabelle 13: Komorbiditaten MA/PA

Parameter MA (n = 753) PA (n=172) p

n (%) n (%)
Kardiale Begleiterkrankung 292 (38,8) 47 (27,3) .005
Hypertension 498 (66,1) 120 (69,8) .361
Z. n. Schlaganfall / TIA** 58 (7,7) 9(5,2) .260
Z. n. Myokardinfarkt 105 (13,9) 21 (12,2) .550
GFR*2 < 60 ml /min 96 (12,7) 20 (11,6) .689
Dialyse 9(1,2) 1(0,6) .698
Diabetes mellitus 118 (15,7) 32 (18,6) .346
Adipositas 154 (20,5) 34 (19,8) 841
Pulmonale Insuffizienz 68 (9,0) 5(2,9) .007
Raucher 257 (34,1) 57 (33,1) .804
Bauchaortenaneurysma 238 (31,6) 53 (30,8) .840
Kontralaterales PAA 387 (51,4) 72 (41,9) .024
Maligne Systemerkrankung 37 (4,9) 6 (3,5) 423
Aneurysma iliacal 88 (11,7) 12 (7,0) .073
Sonstiges arterielles Aneurysma 89 (11,8) 11 (6,4) .039
TIA*! = Transitorische ischimische Attacke
GFR*2= Glomerulire Filtrationsrate

Betrachtet man die Zu- und Abstromverhaltnisse, so wiesen PA-Patienten in 97,7% (n =
168) einen ungehinderten Zustrom sowie in 82,6% (n = 142) einen Abstrom tber 2-3

Unterschenkelgefa3e auf. MA-Patienten zeigten hingegen in nur 86,2% (n = 649) einen
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ungehinderten Zustrom ohne relevante Stenosen iliacal oder femoral (p < .001) und in
nur knapp 72,4% (n = 545) zwei oder mehr offene Unterschenkelgefalie (p = .006).
Wohingegen PA-Patienten in 69,2% (n = 119) klinisch asymptomatisch vorstellig gewor-
den waren, waren weniger als die Halfte der MA-Gruppe praoperativ symptomfrei
(43,6%, n = 328; p < .001). Patienten mit Notfallsymptomatik wie akuter (p < .001) und
kritischer Ischamie (p < .001) wurden signifikant haufiger iiber einen MA versorgt (vgl.
Tabelle 14).

Tabelle 14: Initiale klinische Symptomatik MA/PA

Parameter MA (n = 753) PA (n=172) p
n (%) n (%)

Asymptomatisch 328 (43,6) 119 (69,2) <.001
Akute Ischimie 99 (13,1) 7 (4,1) .001
Claudicatio 257 (34,1) 39(22,7) .004
Kritische Ischamie 107 (14,2) 7 (4,1) <.001
Komplette Thrombose 112 (14,9) 5(2,9) <.001
Ruptur 9(1,2) 0 223

Auch adjunktive MaBBnahmen waren bei MA-Patienten mit 15,4% (n = 116) deutlich
haufiger als bei PA (4,7%, n = 8; p < .001). MA-Patienten erhielten signifikant haufiger
einen zusatzlichen offenen Eingriff (7,4%, n = 56 vs. 2,3%, n = 4; p = .014) und mussten

dreimal mehr fasziotomiert werden als PA-Patienten (6,0%, n = 45 vs. 1,7%,n = 3;p =

.024; vgl. Tabelle 15).

Tabelle 15: Adjunktive MaRnahmen perioperativ MA/PA (gesamt)

Parameter MA (n = 753) PA (n=172) p

n (%) n (%)
Keine 637 (84,6) 164 (95,3) <.001
Zusétzlich offener Eingriff 56 (7,4) 4(2,3) .014
Zusatzlich endovasculérer Eingriff | 23 (3,1) 2(1,2) .202
Fasziotomie 45 (6,0) 3(1,7) .024
Minoramputation 8(1,1) 0 .364

PA-Patienten entwickelten postoperativ signifikant seltener Komplikationen als MA-Pa-
tienten (PA: 8,1%, n = 14 vs. MA: 18,3%, n = 138; vgl. Tabelle 16). Wundheilungssto-
rungen bei PA-Patienten traten in nur 2,3% (n = 4) der Falle auf, wohingegen MA-Pati-

enten in 8,9% (n = 67) revisionspflichtige Wundheilungsstorungen entwickelten (p =
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.003). Komplikationen wie Sepsis, pulmonale Komplikationen, Majoramputationen und

Tod wurden ausschliellich in der MA-Gruppe beobachtet.

Tabelle 16: Postoperative Komplikationen MA/PA (gesamt)

Parameter MA (n = 753) PA (n=172) p
n (%) n (%)

Keine 615 (81,7) 158 (91,9) .001
Wundheilungsstorung 67 (8,9) 4(2,3) .003
Offener Reeingriff 32 (4,2) 5(2,9) 417
Endovascularer Reeingriff 1(0,1) 2(1,2) .091
Revisionspflichtige Blutung 34 (4,5) 3(1,7) .094
Nervenverletzung 2(0,3) 1(0,6) 461
Kompartmentsyndrom 20(2,7) 2(1,2) .403
Sepsis 2(0,3) 0 1.000
Pulmonale Komplikation 6 (0,8) 0 .600
Myokardinfarkt 8(1,1) 0 .364
Schlaganfall 1(0,1) 0 1.000
Majoramputation 10(1,3) 0 .223
Bypassthrombose 8(1,1) 1(0,6) 1.000
Periphere Embolie 3(0,4) 0 1.000
Tod 5(0,7) 0 591

Bei deutlich héherem Anteil symptomatischer MA-Patienten erfolgte in einer zweiten
Auswertung die alleinige Analyse der asymptomatischen Patienten beider Gruppen (MA:
n = 328 vs. PA: n = 119). Bezuglich adjunktiver MaBnahmen konnten hier keine signifi-

kanten Gruppendifferenzen mehr festgestellt werden (vgl. Tabelle 17).

Tabelle 17: Adjunktive MaRnahmen perioperativ MA/PA (asymptomatische Patienten)

Parameter MA (n = 328) PA (n=119) p

n (%) n (%)
Keine 315 (96,0) 117 (98,3) 373
Zusétzlich offener Eingriff 9(2,7) 3(2,5) 1.000
Zusatzlich endovasculérer Eingriff 4(1,2) 0 .577
Fasziotomie 0 0 -
Minoramputation 0 0 -
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Hinsichtlich postoperativer Komplikationen wies die MA-Gruppe bei alleiniger Betrach-
tung der symptomfreien Patienten weiterhin eine erhohte Rate an Wundinfektionen auf
(p = .016; siche Tabelle 18). Ansonsten bestanden keine signifikanten Gruppendifferenz
(p > .05).

Tabelle 18: Postoperative Komplikationen MA/PA (asymptomatische Patienten)

Parameter MA (n = 328) PA (n=119) p
n (%) n (%)

Keine 289 (88,1) 112 (94,1) .065
Wundheilungsstorung 21 (6,4) 1(0,8) .016
Offener Reeingriff 10(3,0) 4(3,4) 1.000
Endovascularer Reeingriff 1(0,3) 2(1,7) 174
Revisionspflichtige Blutung 15 (4,6) 2(1,7) .261
Nervenverletzung 0 0 -
Kompartmentsyndrom 2 (0,6) 0 1.000
Sepsis 2(0,9) 0 1.000
Pulmonale Komplikation 3(0,9) 0 .568
Myokardinfarkt 1(0,3) 0 1.000
Schlaganfall 0 0 -
Majoramputation 0 0 -
Bypassthrombose 2 (0,6) 0 1.000
Periphere Embolie 2(0,6) 0 1.000
Tod 0 0 -

Fir n = 590 MA- und n = 140 PA-Patienten lagen Daten tber die Notwendigkeit und
Linge eines Aufenthaltes auf einer erweiterten Uberwachungsstation (ITS, IMC, Moni-
torplatz) vor. 52,5% (n = 310) der MA- und 40,0% (n = 56) der PA-Patienten mussten
postoperativ auf eine der oben genannten Stationen (p = .008). Bei ausschlieBlicher Be-
urteilung der asymptomatischen Patienten zeigten sich hierbei keine signifikanten Grup-
pendifferenzen (MA: 38,6%, n = 97/251 vs. PA: 38,7%, n = 36/93; p = .991).
Hinsichtlich der Aufenthaltslange auf IMC/I'TS/Monitorplatz zeigten sich keine signifi-
kanten Gruppendifferenzen zwischen MA mit ¥ = 1 Tag [1-37] IQR = 1, n = 310) und
PAmitX =1 Tag [1-7] IQR =1,n = 56;p = .145).

Bezuglich des Gesamtaufenthaltes wurden MA-Patienten mit X = 11 Tage [3-68] (n =
753, IQR = 7) langer hospitalisiert als PA-Patienten mit ¥ = 9 Tagen [3-42], IQR = 4, n
=172;p <.001).
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Dies konnte auch bei alleiniger Betrachtung der asymptomatischen Patienten beobachtet
werden, sodass MA-Patienten auch hier signifikant langer hospitalisiert waren (MA: X =
10 Tage [3-63], IQR =5, n = 328 vs. PA: X = 9 Tage [4-23], IQOR =3, n =119;p <
.001).

96,7% (n = 728) der MA-Patienten und 98,3% (n = 169) der PA Patienten verlieBen die
Klinik anschlieBend mit suffizienter Rekonstruktion (p =.276). In der Gruppe der asymp-
tomatischen Patienten wiesen 99,1% (n = 325) der MA-Patienten und 99,2% (n = 118)

der PA-Patienten bei Entlassung eine durchgangige Rekonstruktion auf (p > .05).

5.2.9 Surveillance

Fir n = 46 Patienten wurde ein abwartendes Vorgehen (Surveillance) einem operativen
Eingriff' gegentiber vorgezogen. 95,7% (n = 44) der Patienten waren mannlich, 4,3% (n
= 2) weiblich. Das mediane Alter der Patienten lag bei ¥ = 69 Jahre [49-98], IQR = 15,
der mediane Aneurysmadurchmesser bei ¥ = 20 mm [12-42], IQR = 11,25. Griinde fur
die Entscheidung zu einem konservativen Verfahren finden sich in Tabelle 19.

Mit 45,7% (n = 21) der Falle lag am haufigsten keine Indikation fiir einen operativen
Eingriff vor. In 37% (n = 17) war ein primar konservatives Verfahren Patientenwunsch

und in 19,6% (n = 9) stellte eine mogliche Operation ein zu hohes Risiko fiir den Patienten

dar.

Tabelle 19: Griinde fiir die Wahl eines abwartenden Verfahrens (Surveillance)

Parameter Surveillance (n = 46)
n (%)

Patientenwunsch 17 (37,0)

Keine Indikation zum Eingriff 21 (45,7)

Verschluss der Arterie ohne Ischamie 9(19,6)

Eingriff stellt ein hohes Risiko dar 9(19,6)

Zu geringe Erfolgsaussichten 3 (6,5)

70



5.3 Ergebnisse des Follow-up

5.3.1 Primére und sekunddre Offenheitsraten: ER vs. OR

In der Auswertung des POPART-Registers lagen fiir 56% (n = 525) der OR-Patienten
und fiir 46,2% (n = 61) der ER-Patienten FU-Daten vor. Die mittlere FU-Lange betrug
X = 28,9 Monate [0-134] fur OR- und x = 23,6 Monate [0-89] fur ER-Patienten.

Die primare 12-Monats-Offenheitsrate betrug fiur OR = 84,1% vs. ER = 49,0% (p <
.001) und war fir OR auch nach 24 Monaten mit 75,7% den ER-Patienten mit 35,9%
tiberlegen (p < .001; vgl. Abbildung 27).
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Abbildung 27: Primare Offenheitsraten ER vs. OR (24 Monate)
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Die sekundare Offenheitsrate nach 12 Monaten lag fiir OR-Patienten bei 90,6% vs. ER
=62,7% (p <.001) sowie nach 24 Monaten fir OR bei 84,5% vs. ER = 46,8% (p < .001;
siche Abbildung 28).

Betrachtet man die Verschlussrate von ER 1im 24-Monats-FU, so fallt auf, dass insbeson-
dere frithe Verschlisse beobachtet wurden: N = 25/29 Verschliissen (86,2%) des ersten
Jahres waren innerhalb der ersten sechs Monate zu verzeichnen. Auch bei OR lagen ein

Grofiteil der Graftthrombosen des ersten Jahres in den ersten sechs Monaten (76,3%, n

=58/76;p < .001).
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Abbildung 28: Sekundéare Offenheitsraten ER vs. OR (24 Monate)
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5.3.2 Primare und sekunddre Offenheitsraten: Symptomatik

Als wichtiger Pradiktor fir die Offenheitsraten wurde zudem die initiale klinische Symp-
tomatik identifiziert. Das gesamte Patientenkollektiv wurde hierfiir in eine asymptomati-
sche und eine symptomatische Befundgruppe unterteilt. Asymptomatische Patienten wie-
sen eine signifikant hohere primare Offenheitsrate mit 88,0% vs. 73,6% nach 12 Monaten
(p < .001) sowie ebenso nach 24 Monaten im Vergleich zu symptomatischen Patienten

auf (80,2% vs. 63,5%; p < .001; siche Abbildung 29).
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Abbildung 29: Primare Offenheitsrate asymptomatischer vs. symptomatischer Patienten (24 Monate)
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Die sekundare Offenheitsrate fur asymptomatische Patienten lag nach 12 Monaten bei
92,6% vs. 83,1% fir symptomatische (p = .004) und nach 24 Monaten bei 83,2% vs.
77,1% (p = .015, siche Abbildung 30).

Aufgrund der limitierten Anzahl an ER-Patienten, die ein FU aufwiesen, sowie dem Um-
stand geschuldet, dass ER-Patienten mehrheitlich asymptomatisch waren, konnte keine

separate Auswertung von ER und OR hinsichtlich des Symptomstatus erhoben werden.
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Abbildung 30: Sekundéare Offenheitsrate asymptomatischer vs. symptomatischer Patienten (24 Monate)

74



5.3.3 Primére und sekundare Offenheitsraten: Abstromverhiltnisse
Ebenfalls war die Graftdurchgingigkeit im 1- und 2-Jahres-FU abhangig von der Qualitat
der abfiihrenden Unterschenkelgefa3e (siche Abbildung 31).
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Abbildung 31: Primare Offenheitsrate hinsichtlich Qualitdt der AbstromgefaRe (24 Monate)

Patienten mit gutem Abstrom aus mindestens zwei oder mehr Unterschenkelgefa3en wie-
sen nach 12 und 24 Monaten primédre Offenheitsraten von 84,6% und 75,1% auf und
damit signifikant bessere als Patienten mit nur einem oder gar keinem offenen Unter-
schenkelgefa3 (1-GefaBabstrom: 12 Monate: 67,7%, 24 Monate: 61,0%; kein offenes Un-
terschenkelgefa3: 12 Monate: 57,1%, 24 Monate: 48,2%, fir beide Zeitpunkte p <.001).
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Die sekundare Offenheitsrate lag fiir Patienten mit zwei oder mehr offenen Unterschen-

kelgefaBen nach 12 und 24 Monaten bei 90,5% und 82,2%, fir Patienten mit 1-Gefal3-

abstrom bei 79,8% und 74,8% sowie fiir Patienten mit keinem offenen Unterschenkelge-

faB bei 68,9% und 65,1% (p < .001 zu beiden Zeitpunkten; siche Abbildung 32).

Sekundare Offenheitsrate

0 4
0 GefdRe 37 23
1GefiR 97 70
2-3 GefdRe 452 384

Number at risk

8 12 16 20 24
Zeit [Monate]

19 18 17 14 12

56 49 41 39 35

336 296 253 222 191

Abbildung 32: Sekundéare Offenheitsrate hinsichtlich Qualitat der AbstromgefaRe (24 Monate)
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5.3.4 Primare und sekundare Offenheitsraten: Venengraft vs. Prothese

Im OR-Patientenkollektiv wurde die primare und sekundare Offenheitsrate fiir Patienten
mit Venenbypass (n = 380) vs. Patienten mit alloplastischem Bypass (n = 133) bestimmt
(siche Abbildung 33 und Abbildung 34).
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0 4 8 12 16 20 24
Zeit [Monate]
Vene 380 309 268 237 207 178 155
Prothese 133 103 88 70 52 41 37

Number at risk

Abbildung 33: Primare Offenheitsraten hinsichtlich Graftmaterial bei OR (24 Monate)
Der Venengraft war mit 88,7% und 81,5% zu den Zeitpunkten 12 und 24 Monate der
alloplastischen Prothese tiberlegen (72,5% und 59,0%, p < .001 zu beiden Zeitpunkten).

Auch hinsichtlich der sekundaren Offenheitsraten war der Venenbypass sowohl nach 12

als auch nach 24 Monaten der alloplastischen Prothese iiberlegen (94,3% vs. 81,3% sowie
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89,5% vs. 70,4%; p < .001 zu beiden Zeitpunkten). Betrachtet man das Outcome von
Venengrafts und alloplastischer Prothesen in Akutpatienten (akute/ kritische Ischamie,
Ruptur) so wiesen Patienten mit Venengraft (n = 81) nach 12 und 24 Monaten deutlich
hohere primare und sekundare Offenheitsraten als Patienten mit alloplastischer Prothese
(n = 42) auf (12 Monate: 80,1% vs. 43,4% (p < .001) und 88,6% vs. 57,2% (p = .001); 24
Monate: 71,0% vs. 36,2% (p < .001) und 77,7% vs. 50,0% (p = .002)).
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Sekundare Offenheitsrate
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0 4 8 12 16 20 24
Zeit [Monate]

Vene 380 313 276 247 217 190 163
Prothese 133 109 91 75 58 52 46
Number at risk

Abbildung 34: Sekundére Offenheitsraten hinsichtlich Graftmaterial bei OR (24 Monate)
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535

Primare und sekundare Offenheitsraten: Medialer vs. posteriorer Zugang

Die primaren Offenheitsraten nach 12 und 24 Monaten fiir MA- und PA-Patienten fin-

den sich in der nachstehenden Abbildung 35.

Primdre Offenheitsrate

1,0
0,8
0,6
0,4
0,2

Medialer Zugang

—I1Posteriorer Zugang

Medialer Zugang - zensiert

Posteriorer Zugang - zensiert
0,0

0 4 8 12 16 20 24
Zeit [Monate]

MA 432 344 297 258 226 193 171
PA 83 71 62 52 37 28 24

Number at risk

Abbildung 35: Primare Offenheitsraten hinsichtlich des operativen Zuganges bei OR (24 Monate)

PA-Patienten prasentierten sich mit hoheren, aber nicht signifikant hoheren, primaren

Offenheitsraten nach 12 und 24 Monaten mit 87,8% und 81,5% vs. MA-Patienten mit
83,8% und 75,4% (12 Monate: p = .314; 24 Monate: p = .307).

Die sekundaren Offenheitsraten lagen fiir PA bei 91,3% und 85,0% nach 12 und 24 Mo-
naten sowie fir MA bei 90,8% und 85,1% (12 Monate: p = .531; 24 Monate: p = .912;
siche Abbildung 36).
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Sekundare Offenheitsrate

0 4 8 12 16 20 24
Zeit [Monate]

MA 432 354 308 275 241 215 187
PA 83 71 62 50 37 29 24
Number at risk

Abbildung 36: Sekundare Offenheitsraten hinsichtlich des operativen Zuganges bei OR (24 Monate)
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5.3.6 Hypothetische Offenheitsraten: OR vs. ER

In Riicksprache mit den Statistikern der Uniklinik Frankfurt wurden zudem hypothet-
sche Offenheitsraten generiert. In diesen wurde angenommen, dass Patienten, fir die bis
jetzt noch kein FU vorliegt, eine durchgangige Rekonstruktion aufweisen und aufgrund
mangelnder Beschwerden nicht mehr vorstellig wurden. Auch unter der Annahme, alle
noch nicht im FU erfassten ER-Patienten hatten eine durchgingige Rekonstruktion, wie-
sen sie nach 24 Monaten auch hier eine signifikant unterlegene Offenheitsrate von 72,5%

vs. 88,0% nach OR auf (p < .001; vgl. Abbildung 37).
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Abbildung 37: Hypothetische Offenheitsraten hinsichtlich ER/OR (24 Monate)
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5.4 Zusammenfassung der Ergebnisse

In dieser Arbeit sollten entsprechend den Zielsetzungen des Dissertationsprojektes die un-

ten aufgefiihrten Fragen beantwortet werden. Die zusammenfassenden Ergebnisse hierzu

finden sich im nachfolgenden Abschnitt.

1)

Epidemiologische Faktoren des PAA in Deutschland?

Uber einen Zeitraum von fiinf Jahren konnten insgesamt n = 1120 Patienten aus 38
Zentren rekrutiert werden. 95% (n = 1017) der Patienten waren mannlich, die Min-
derheit von 5% (n = 53) weiblich. Es gab keine signifikanten Differenzen in der Ge-
schlechterverteilung zwischen OR und ER (OR: 5,1%, n = 48 vs. ER: 3,8%, n = 5;
p > .05). Das mediane Alter im Gesamtkollektiv lag bei ¥ = 69 [25-98], IQR = 16.
Das mediane Alter der mannlichen Patienten lag bei ¥ = 69 Jahren [25-98] (IQR =
15), genauso wie das der weiblichen (69 Jahre [50-94]; IQR = 13; p > .05). Die me-
diane Anzahl eingeschlossener Patienten pro Zentrum lag bei ¥ = 17 [1-130]. Von
den Zentren, welche Patienten eingegeben hatten, hatten 10 Zentren weniger als n =
10 eingeschlossene Patienten.

Welche Komorbiditaten sind mit dem PAA assoziiert?

Fast 70% der Patienten beider Gruppen zeigten einen arteriellen Hypertonus

(p > .05), mehr als 34,4% (OR) bzw. 27,3% (ER) wiesen eine positive Nikotinanam-
nese auf (p >.05) und 36,5% (OR) bzw. 37,9% (ER) hatten kardiale Vorerkrankungen
(p > .05). Zudem wiesen Patienten neben einem Aneurysma der A. poplitea haufig
weitere aneurysmatische Veranderungen im GefaB3system auf: Die Halfte der Patien-
ten beider Gruppen litt zusatzlich an einem kontralateralen PAA (p > .05), 31,3%
(OR) bzw. 38,6% (ER) an einem Bauchaortenaneurysma (p > .05), 10,9% (OR) bzw.
12,1% (ER) zeigten iliakale Aneurysmen (p > .05).

Wie grof3 ist der Anteil von ER-Interventionen an der Gesamtzahl von Eingriffen?

Welche Patienten werden besonders haufig endovascular therapiert?

83,7% (n = 938) der Patienten wurden tiber OR versorgt, 11,8% (n = 132) erhielten

eine Versorgung mit ER. Insgesamt wurden aus 24 Zentren ER-Patienten registriert,
knapp 66% (n = 88) stammten dabei aus sechs Zentren. Asymptomatische Patienten
und Patienten hoheren Lebensalters wurden dabei haufiger endovascular versorgt (p
<.05). Patienten mit Notfallindikation wurden signifikant haufiger tiber OR versorgt
(p <.05). Hinsichtlich kardiopulmonaler Vorerkrankungen gab es keine signifikanten

Gruppendifferenzen (p > .05).
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4)

Welchen Einfluss hat die Klinik (asymptomatisch, symptomatisch, Notfall) des PAA

auf das Ergebnis der gewahlten Therapie?

Notfallige Patienten beider Gruppen zeigten komplikationsreichere perioperative
Verlaufe sowie einen langeren Krankenhausaufenthalt als initial asymptomatische.
Wohingegen 10,4% der asymptomatischen Patienten bei OR und 1,1% bei ER Kom-
plikationen entwickelten, mussten fir 34,9% der OR-Notfallpatienten und 56,2% der
notfilligen ER-Patienten teils schwere Komplikationen beobachtet werden (p <.001).
Majoramputationen, Sepsis sowie Patienten, die wahrend des stationaren Aufenthal-
tes verstarben, wurden in beiden Gruppen alleinig unter Notfallindikation gesehen.

Welche Komplikationen treten bei den Therapieverfahren auf?

OR-Patienten entwickelten hinsichtlich der Gesamtzahl doppelt so haufig periopera-
tive Komplikationen wie ER (p = .014). Signifikante Gruppendifferenzen bezuiglich
der beiden haufigsten Komplikationen ,,Wundheilungsstorungen® und ,,revisions-
pilichtigen Blutungen® sowie beziiglich kardiovaskuldrer Ereignisse konnten nicht be-
obachtet werden, obgleich OR-Patienten eine hohere Tendenz zu Wundinfekten auf-
wiesen (p = .052).

Wie gestalten sich die primaren und sekundaren Offenheitsraten nach einem zweijah-

rigen FU?

OR-Patienten waren ER-Patienten sowohl hinsichtlich der primaren wie auch sekun-
daren Offenheitsraten nach 24 Monaten signifikant tiberlegen gewesen (75,7% vs.
35,9%, p < .001; 84,5% vs. 46,8%, p < .001). Asymptomatische Patienten und Pati-
enten mit einem Abstrom aus >2 Unterschenkelgefal3en beider Gruppen wiesen eine
signifikant bessere Offenheitsrate als symptomatische Patienten und Patienten mit
kompromittiertem Abstrom auf (p < .001).

Kann die Studienlage bezuglich der Wahl eines alloplastischen/ autologen Konduits

bestatigt werden?

Der GrofBteil der OR-Patienten wurde tiber einen MA (80,3%, n = 753) sowie mit

einem autologen Venengraft (73,1%, n = 686) versorgt. Patienten mit PTTFE-Bypass
waren signifikant alter als Patienten mit Venenbypass (X = 71vs. ¥ = 68 Jahre, p <
.05). Patienten mit Venengraft waren hinsichtlich der primaren und sekundaren
Offenheitsraten denen mit alloplastischer Prothese nach zwei Jahren signifikant
tiberlegen gewesen (p < .001) und dies auch insbesondere in Akutpatienten mit

notfalliger Versorgung (p < .05).
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6 Diskussion

Das POPART-Register stellt die erste multizentrische Auswertung zu vergleichenden
PAA-Therapien in Deutschland dar und zahlt mit n = 42 Zentren und tber n = 1120
eingeschlossenen Patienten zu einer der groB3ten Datensammlungen zu dieser Fragestel-
lung weltweit.

POPART umfasst mittlerweile Krankenhauser unterschiedlicher Versorgungsgrof3e aus
zwolf deutschen Bundeslandern sowie aus Luxemburg und erméglicht eine detaillierte
Einsicht in die aktuelle Versorgungsrealitat des PAA im deutschsprachig européischen

Raum.

6.1 Versorgungsrealitat des PAA in Deutschland

In dem beschriebenen Patientenkollektiv erhielten Patienten in 11,8% der Falle eine Ver-
sorgung mit ER. Von n = 38 aktiven Meldezentren pflegten bis Marz 2021 nur n = 24
Zentren ER-Interventionen ein. Uber 66% der cingeschlossenen ER-Patienten kon-
zentrierten sich hierbei auf sechs Zentren.

Die vorgestellten Daten legen daher nahe, dass OR an den teilnehmenden Hospitélern
weiterhin dem klinischen Versorgungsstandard entspricht. Sie bestatigen damit Ergeb-
nisse vorausgegangener Studien, die ebenfalls konstatierten, dass sich momentan weniger
Operateure in der Therapieplanung des PAA fiir eine Versorgung mit ER entschieden.
So kamen Cervin et al.* 2015 mit den Daten des Swedvasc-Registers zu einem vergleich-
baren Anteil von Patienten mit ER (16,7%).

In einer der groBten Erhebungen aus Abrechnungsdaten der Centers for Medicare &
Medicaid Services von Galinanes et al.> aus dem Jahr 2013 lag der Anteil der ER-Patien-
ten mit 23,6% hoher. Ahnliche Zahlen berichtete die Vascunet-Collaboration?2 2014, bei
deren Auswertung aus acht verschiedenen Landern 22,2% der Patienten des Gesamtkol-
lektives mittels ER versorgt wurden.

Dass der Anteil der ER-Patienten in der vorgestellten Auswertung geringer ausfallt als bei
oben genannten Autoren konnte auf unterschiedliche Ursachen zurtckgefithrt werden:
Zunachst besteht die Moglichkeit, dass tatsachlich weniger Eingriffe mit ER im Register
erfasst wurden, als es der aktuellen Situation in Deutschland entspricht. Zum einen bleibt
in der Auswertung eines nicht-interventionellen Registers unklar, ob die Zentren, wie im

Studienprotokoll gefordert, alle vorstelligen PAA-Patienten tiber den eCRF einpflegen.
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Zum anderen muss es sich bei den teilnehmenden Zentren nicht zwangslaufig um eine
Auswahl an Hospitalern handeln, die reprasentativ fiir die Versorgungssituation in
Deutschland ist. Auch muss bedacht werden, dass in dieser rein gefaB3chirurgischen Erhe-
bung ER-Patienten, welche bei anderen Behandlern wie interventionellen Radiologen

oder Angiologen vorstellig geworden sind, fehlen.

Dennoch ist anzumerken, dass die Therapie des PAA sowohl im EU- als auch Nicht-EU-
Ausland nicht standardisiert ist und eine erhebliche Variabilitat in der PAA-Versorgungs-
leistung und -strategie besteht. Dies bestétigte die oben zitierte Studie der Vascunet-Col-
laboration??, welche stark differierende Gruppenanteile an ER-Patienten feststellte: Wo-
hingegen 34,7% der australischen Patienten endovascular therapiert wurden, wurde bei-
spielsweise kein einziger ER-Patient aus der Schweiz, Island oder Finnland gemeldet (p <
.0001). Die Autoren mutmalten dabei, dass die Indikationsstellung eher auf die chirurgi-
sche Tradition denn auf differierende Patientenkollektive zwischen den einzelnen Lan-
dern zuriickzufiihren sei.??

Wrede et al.8? legten in einem Kollektiv von n = 66 elektiven Patienten (n = 27 ER-
Patienten) ebenfalls nahe, dass die Indikationsstellung maf3geblich vom jeweiligen Ope-
rateur abhdngig sei. Im iiberwiegenden Anteil der untersuchten Falle (n = 26) lag die
personliche Wahl des Operateurs der Entscheidung fiir OR zu Grunde. Auch die Wahl
von ER iiber OR war in n = 17/27 Féllen einer personlichen Entscheidung des Chirur-
gen geschuldet und nur in acht Fallen aufgrund der Ermangelung eines geeigneten Ve-

nenbypasses.

Das POPART-Register umfasst mittlerweile knapp ein Drittel der 100-120 zertifizierten
Gefaf3zentren in Deutschland?®?® und deckt damit einen nicht unerheblichen Teil gefal3-
chirurgischer Versorger ab.

Da im Gegensatz zur deutlich jiingeren ER fiir OR hohe Erfahrungswerte sowie exzel-
lente Ergebnisse vorliegen, erscheint es naheliegend, dass sich derzeitig mehr Operateure
fiir OR entscheiden. Die Tendenz, dass OR immer noch haufiger angewendet wird, deckt

sich bei hoher internationaler Versorgungsvariabilitat mit den dargelegten Ergebnissen.
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6.2 Epidemiologische Aspekte und Risikofaktoren

Der tiberwiegende Anteil der untersuchten Patienten waren mannlich (OR: 94,9%, n =
890 vs. ER: 96,2%, n = 127; p > .05) und im Median ¥ = 69 Jahre alt. Dies deckt sich
mit der Literatur, die das PAA vor allem als Erkrankung von Mannern zwischen 60-70
Jahre einstuft.?? Anders als bei der Erhebung von Galinanes et al.> mit den Abrechnungs-
daten der Centers for Medicare & Medicaid Services konnte in dieser Auswertung kein
Trend beobachtet werden, dass Frauen in elektiver Behandlungssituation haufiger en-
dovascular versorgt wiirden.

Beziiglich der Aneurysmamorphologie gab es keine signifikanten Gruppendifferenzen (p
> .05). Dartiber hinaus war jedoch zu beobachten, dass Patienten mit schlechteren
Abstromverhaltnisse signifikant seltener fur ER geplant wurden. So hatten diese in 17,4%
weniger als zwei offene Unterschenkelgefalle, wohingegen 25,8% aller OR-Patienten gar
keinen bis einen 1-GefaBabstrom aufwiesen (p = .037). Zudem konnten in OR-Patienten
signifikant haufiger Thromben im Aneurysmasack nachgewiesen werden als bei ER (p <
.001). Bezuglich der Qualitat der Zustromgefafle waren keine signifikanten Unterschiede
zu eruieren (p > .05). In den retrospektiven Single-Center-Studien von Curi et al.?3 und
Huang et al.!! mitn = 56 und n = 149 Patienten konnten hinsichtlich der Aneurysmamor-
phologie und der Qualitat der Zu- und Abstromgefalle keine signifikanten Gruppenun-
terschiede festgestellt werden.

Die Italiener Pulli et al.3* hingegen sahen in ithrer multizentrischen Studie mit n = 312
Patienten ebenso eine haufigere Entscheidung fiir OR bei schlechterem initialen Run-off
(Run-off score <2: OR = 37,5% vs. ER = 23%; p = .007). Auch die 2016 publizierte
Metaanalyse von Leake et al.!® beschrieb fiir OR-Patienten einen signifikant schlechteren
Run-off (p = .01). Hier hatten tber 37% der OR-Patienten einen Abstrom aus weniger
als zwei Unterschenkelgefia3en, wohingegen ER-Patienten nur in 22,8% einen Abstrom

aus weniger als zwei Gefalen aufwiesen.

Interessante Ergebnisse waren auch hinsichtlich der dokumentierten Begleiterkrankun-
gen in den beiden Gruppen zu beobachten: In der Therapieplanung von multimorbiden
Patienten mit hohem operativen Risiko sind minimalinvasive Verfahren von besonderer
Relevanz. Aufgrund dessen konnte man mutmalen, dass ER-Patienten im Vergleich zu
OR-Patienten eine hohere Inzidenz an Komorbiditaten aufweisen mussten. Hieraus er-

gebe sich die Frage, inwieweit die teils schlechten Ergebnisse von ER auf ein potentiell
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krankeres und damit von vornerein weniger erfolgsversprechendes Patientenkollektiv zu-
rickzufithren seien.

In den prasentierten Daten waren ER-Patienten zwar alter (72 vs. 68 Jahre, p = .001),
aber nicht signifikant kranker. So wurden Patienten mit schweren Vorerkrankungen von
durchaus chirurgischer und anasthesiologischer Relevanz zu dhnlichen Teilen fiir ER wie
OR in Betracht gezogen (kardiale Begleiterkrankung: OR = 36,5% vs. ER = 37,9%, Lun-
geninsuffizienz: OR = 7,9% vs. ER = 7,6%; p > .053).

Diese Ergebnisse sind ahnlich zu denen der Autoren Wrede et al.82, Serrano Hernando
et al.13 und Curi et al.33, die ebenfalls eine Tendenz zu einem hoéheren Lebensalter bei
ER konstatierten, aber keine signifikanten Differenzen in spezifischen Vorerkrankungen
feststellten.

Cervin et al.* konnten in thren Daten aus dem Swedvasc-Registers nur in der Gruppe der
elektiv-symptomatischen Patienten einen hoheren Anteil an Patienten mit pulmonaler In-
suffizienz sowie bei den asymptomatischen Patienten mehr Personen mit kardialer
Vorerkrankung feststellen (p <.03). Diese waren bei einem Signifikanzniveau von p =.001
aber nicht signifikant.

Eslami et al.?! beobachteten in ihrem Kollektiv von n = 390 Patienten, mit Ausnahme des
groBeren Patientenanteils mit pulmonaler Insuffizienz und ehemalige Raucher bei ER (p
=.045), keine weiteren signifikanten Unterschiede. Pulli et al.3* beschrieben, bis auf einen
hoheren Anteil an Patienten mit BAA in der OR-Gruppe, ebenfalls keine weiteren signi-
fikanten Gruppendifferenzen. Eine Ubersicht iiber die Ergebnisse des POPART-Regis-

ters im Vergleich zur verwendeten Literatur (Auswahl) findet sich in Tabelle 20.

Tabelle 20: Literaturvergleich Patientenalter & Komorbiditdten (Auswahl)

Curi Pulli Serrano Her- | Eslami Wrede POPART
etal.® etal.®* nando et etal.? et al.®? Register
al.®
Jahr 2007 2013 2015 2015 2018 2021
Studientyp Retrospek- | Retrospek- Retrospek- Register Retrospek- | Register
tive Single- | tive Multi- tive Single- (Vascular tive Single- | (42 Zentren)
Center- Center-Stu- Center- Stu- | Quality Initi- | Center-
Studie die die ative; 290 | Studie
(7 Zentren) Zentren)
Patienten- 56 312 171 390 66 1120
zahl (n) OR: 41 OR: 178 OR: 139 OR: 221 OR: 39 OR: 938
ER: 15 ER: 134 ER: 32 ER: 169 ER: 27 ER: 132

87




Patienten- OR:x=68 | OR:x=70 OR:x=68,7 | OR:x=684 | OR:Xx=66 | OR: X =68
alter +24 +8,9 [40-87] [69-80] [48-81] [25-98]
ER:Xx=75 | ER:x=749 |ER:x=743 |ER:x=735 |ER:Xx=69 |ER:Xx=72
+1,6 +7,9 [56-88] [69-80] [56-87] [51-90]
p<.05 p=.06 p>.05 p <.001 p<.05 p <.001
BAA OR:37,0% | OR:19,6% Gesamt- n.a.* OR:51,0% | OR:31,3%
ER:53,0% | ER:3,7% kollektiv: ER: 55,6% | ER: 38,6%
p>.05 p <.001 31,5% p>.05 p>.05
Kontralate- | OR:79% OR: 38,2% Gesamt- n.a.* OR:79,5% | OR:50%
rales PAA ER: 67% ER: 43,2% kollektiv: ER: 66,7% | ER:53,8%
p > .05 p=n.a.* 48,5% p > .05 p > .05
Pulmonale OR: 23% OR: 25% OR: 16,5% OR: 11,8% n.a.* OR: 7,9%
Insuffizienz | ER: 7% ER: 23% ER: 12,5% ER: 19,5% ER: 7,6%
p>.05 p>.05 p>.05 p =.045 p>.05
Hypertonus | OR: 73% OR: 80% OR: 53,2% OR: 82,8% OR:79,5% | OR:67,1%
ER: 67% ER: 70% ER: 50% ER: 81,1% ER:74,1% | ER:68,2%
p>.05 p>.05 p>.05 p>.05 p>.05 p>.05
Kardiale OR: 22% OR: 34% OR: 17,2% OR: 23,5% OR:17,9% | OR: 36,5%
Begleiter- ER: 47% ER: 30,5% ER: 25% ER: 27,2% ER:37,0% | ER:37,9%
krankung p > .05 p > .05 p > .05 p > .05 p > .05 p > .05
Nikotin- OR: 74% OR: 55% OR: 58,9% OR: 29% OR:82,1% | OR: 34,4%
abusus ER: 45% ER: 70% ER: 53,1% ER: 20,7% ER: 88,9% | ER:27,3%
p > .05 p > .05 p > .05 (derzeitig) p > .05 p > .05
OR: 44,3%
ER:57,4%
(in Vergan-
genheit)
p<.05
Diabetes OR:27% OR: 20,5% OR: 7,2% OR: 20,8% OR:10.3% | OR: 16,5%
mellitus ER: 13% ER: 21% ER: 15,6% ER: 29,6% ER: 25,9% | ER: 15,9%
p>.05 p>.05 p>.05 p =.057 p>.05 p>.05
* n.a.: in betreffender Publikation nicht angegeben

Die vorgestellten Ergebnisse hinsichtlich des Nikotinkonsums decken sich mit denen in
der Literatur®!3:21,33,3482 (yol Tabelle 20): Ein GroBteil der PAA-Patienten wiesen eine
positive Raucheranamnese auf. Dabei ist die Assoziation zum Nikotinabusus generell im
Zusammenhang mit aneurysmatischen Erkrankungen wie auch dem BAA beschrieben
worden.30:31.8485 Beispielsweise wurde in einer grof3en Fallserie mit n = 5356 Patienten
aus dem Jahr 2000, neben dem mannlichen Geschlecht und arteriellen Hypertonus, Rau-
chen als starker unabhéngiger Risikofaktor fiir das BAA eruiert.3°

Ebenso wie in den hier diskutierten Studien*!11:13.33:82 konnte auch in dieser Auswertung
eine hohe Koinzidenz zum BAA bzw. zum kontralateralen PAA in beiden Gruppen beo-
bachtet werden (BAA: OR: 31,3% vs. ER: 38,6%; p > .05; kontralaterales PAA: OR:
50% vs. ER: 53,8%;p > .05 ). Tuveson et al.?? stellten in einer 2016 verdffentlichen Studie
dar, dass von n = 225 untersuchten Patienten mit einem bestatigten BAA 19,1% (n = 43)

eine radiologisch gesicherte Aufweitung der A. poplitea auf >12 mm, 11,1% (n = 25) auf

88




>15 mm und 7,6% (n = 17) >20 mm aufwiesen. Sie empfahlen daher eine einmalige
ultrasonographische Untersuchung der A. poplitea bei BAA-Patienten. Einer alleinigen
korperlichen Untersuchung sprachen sie, bei hoher falsch-negativ- und -positiv Rate, eine
zu grofB3e diagnostische Unsicherheit zu.

AbschlieBend wurde die Auswertung der Begleiterkrankungen dadurch limitiert, dass die
Definition der Komorbiditiaten den eingebenden Kliniken tiberlassen wurde und nur
stichprobenhaft, im Rahmen von Datenplausibilitatsprifungen oder Monitorvisits, eine

Nachpriifung erfolgen konnte.

6.3 Klinik und Aufenthaltslange

Knapp 67% (n = 88) der Patienten, die fiir eine ER geplant wurden, waren asymptoma-
tisch vorstellig geworden und damit signifikant haufiger als be1t OR (48,3%, n = 453; p <
.001). Dies ist dquivalent zu den Ergebnissen von Serrano Hernando et al.!® (OR =
48,9%, n = 68 vs. ER = 71,9%, n = 23; p = .012) und Pulli et al.3* (OR: 35,5%, n = 63
vs. ER: 71%, n = 82; p < .001), die ebenfalls ER bei vornehmlich symptomfreien Patien-
ten beobachteten.

Bei symptomatischen oder schwer ischamischen Patienten entschieden sich Operateure
hingegen deutlich haufiger fir OR, sodass anteilig doppelt so viele Patienten mit akuter
Ischamie mittels OR versorgt wurden als mittels ER (OR: 11,8%, n =111 vs. ER: 5,3%,
n=7;p=.025).

Pulli et al.3* berichteten von 7,4% (n = 10) ER-Patienten mit akuter Ischamie, Serrano
Hernando et al.! hatten nur in der OR-Gruppe ischamische Patienten auswerten kénnen
(OR: 23%, n = 32 vs. ER: 0%, n = 0; p = .003). Andere Autoren hingegen publizierten
tiber keine Notfallpatienten, da sie ,,akute Ischamie® oder ,,Notfallindikation vorher als
Ausschlusskriterium definiert hatten.?!,25.82

Cervin et al.* werteten in threm Kollektiv des Swedvasc-Registers mit einem Anteil von
28,4% (n = 27/95) ER-Patienten unter Notfallindikation einen vergleichsweise hohen
Anteil an ischdmischen Akutpatienten in der ER-Gruppe aus. Auch Huang et al.!! be-
schrieben n = 10 notfillige Eingriffe bei einem Kollektiv von n = 35 ER-Patienten.
Trinidad Hernandez et al.!® verglichen 2013 Ergebnisse von n = 31 ER-Patienten, wovon
n = 12 (39%) notfallig versorgt wurden.

Hieran wird eine wichtige Problematik in der ganzheitlichen Bewertung von ER deutlich:

Bislang liegen wenig belastbare Studien zum Outcome von ER in der Notfallversorgung
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vor, da viele Autoren entweder keine notfalligen Fille einschlieBen oder die Anzahl ischa-
mischer Patienten so gering ist, dass keine reprasentative Stichprobengréfen zusammen-
kommen.!%:11,21,25.82 Selhst im POPART-Register, welches aufgrund des multizentrischen
Studiendesigns mit 42 Zentren die Voraussetzungen aufweist, groflere Studienpopulatio-
nen zu generieren, konnten insgesamt nur n = 16 notfallige ER-Patienten erfasst werden.
Die unsichere Evidenzlage und die mangelnde oder vielleicht auch negative personliche
klinische Erfahrung mit ER im Notfallsetting tragen mutmaflich dazu bei, dass in ischa-
mischen Patienten cher auf den etablierten Venenbypass zurtickgegriffen wird.

Dies erschwert den Nachweis der Wertigkeit und Sicherheit von ER in Akutpatienten in
Form von groB3en, prospektiven Fallserien mit langerem FU.

Betrachtet man nun den eigentlichen Eingriff an sich, so wurden ER-Patienten in iiber
der Halfte der Félle iiber einen offenen Zugang (Cutdown) versorgt (61,4%, n = 81), nur
knapp 38,6% (n = 51) erhielten einen perkutanen Zugang. Uber 72% (n = 96) der Ein-
griffe erfolgte hierbei in Intubationsnarkose. Ahnlich fiel hierzu die multizentrische Aus-
wertung von Golchehr et al.> mit n = 72 PAA aus, in der ein hoher Anteil der Patienten
(51%, n = 37) in Allgemeinanasthesie versorgt wurde, nur 32% (n = 23) erhielten einen
Eingriff in Lokalanasthesie. Die Art des Zuganges war dabei nicht dokumentiert.

Der Anteil der Patienten in Intubationsnarkose erscheint hoch, vor allem wenn man die-
sen mit Ergebnissen von Saunders et al.%® vergleicht, in deren Single-Center-Studie mit n
= 34 Fallen, alle vorstelligen Patienten in Lokalanasthesie und mittels perkutanem Zu-
gang behandelt werden konnten.

Die Therapie des PAA ist nicht standardisiert, dementsprechend ist eine gewisse Variabi-
litat in den Behandlungsmodalitiaten nachvollziehbar. Vermutlich spielt auch der Aspekt,
dass es sich um ein ausschliellich gefaB3chirurgisches Register handelt (ohne Interventio-
nalisten), ebenso eine Rolle fir den bevorzugten offenen Zugang in Intubationsnarkose.
Dennoch ist es interessant, dass Gefa3chirurgen in Deutschland, welche im Unterschied
zu den nicht-schneidenden Fachrichtungen die Wahl zwischen einem offenen oder per-
kutanen Zugang haben, sich vor allem fiir einen offen entscheiden. Ob hierfiir anatomi-
schen Bedingungen oder personliche Praferenzen des Operateurs maligeblich waren,

bleibt spekulativ.

Der Anteil an ER-Patienten, die mindestens einen Tag auf I'T'S oder einem Monitorplatz
verbrachten, war mit 29% signifikant geringer als fir OR-Patienten (50,3%; p < .001).

Dennoch sind diese Zahlen fiir ein mininalinvasives Verfahren abermals hoher als zu
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erwarten gewesen. Das fortgeschrittene Lebensalter, die Multimorbiditat und der Um-
stand, dass fast 73% der Patienten in Intubationsnarkose operiert wurden, kénnten mit-
ursachlich hierfiir gewesen sein.

Ein direkter Vergleich mit der Literatur fallt hierbei allerdings schwer, da die dieser Arbeit
zu Grunde liegende Publikationen>-21,25.33.34.82 die Haufigkeit eines I'T'S-Aufenthaltes so-
wie dessen Lange nicht auswerteten.

Insgesamt waren ER-Patienten im Schnitt drei Tage kiirzer hospitalisiert als OR-Patien-
ten (p < .001). Die Aufenthaltslange von X = 7 Tagen fiir ER erscheint jedoch lang, wenn
man bedenkt, dass durchaus Aufenthaltslingen von einem bis maximal vier Tagen fir
ER beschrieben worden sind.>?>82 Pulli et al.3* konstatierten zwar auch eine hiertiber
hinausgehende Dauer des Krankenhausaufenthalt nach ER, dieser war jedoch mit einem
Mittelwert von 6,4 Tage [2-17] (n = 64) ebenfalls kiirzer als in den hier veréffentlichten
Ergebnissen.

Mogliche Erklarungen fir diesen Umstand sind vielfaltig. Wie schon fiir diverse Variab-
len diskutiert, werten viele der vorgestellten Studien ausschliellich asymptomatische Pa-
tienten aus. So wurden beispielsweise in den Auswertungen rein asymptomatischer Pati-
enten von Eslami et al.?! und Wrede et al.?? mittlere Aufenthaltsldngen von einem respek-
tive zwei Tagen beobachtet. Pulli et al3* hingegen hatten eine dhnliche
Gruppenverteilung beztiglich der klinischen Symptomatik wie in der dieser Arbeit zu
Grunde liegenden Erhebung. Des Weiteren muss die hohe Anzahl an ER-Patienten be-
dacht werden, die in unseren Daten einen operativen Cut-down anstelle einer perkutanen
Punktion erhielten (61,4%, n = 81 vs. 38,6%, n = 51). Zudem waren in 24,5% der ER-
Patienten adjunktive MaBBnahmen nétig gewesen waren.

Auch der Einfluss der womoglich international differierenden unteren Grenzverweildauer

ist zu diskutieren. Eine Ubersicht iiber die Ergebnisse des POPART-Registers im Ver-

gleich zur verwendeten Literatur (Auswahl) findet sich in der nachfolgenden Tabelle 21.

Tabelle 21: Literaturvergleich Aufenthaltslange (Auswahl)

Antonello Curi Pulli Eslami Wrede POPART
etal.?® etal.® etal.®* etal.? et al.®? Register
Jahr 2005 2007 2013 2015 2018 2021
Studientyp | RCT, Single- Retrospektive | Retrospek- Register Retrospek- | Register
Center-Studie | Single-Center- | tive Multi- (Vascular tive Single- | (42 Zen-
Studie Center- Quality Initi- | Center- tren)
Studie ative; 290 Studie
(7 Zentren) Zentren)

91




Patienten- | 30 56 312 390 66 1120
zahl (n) OR: 15 OR: 41 OR: 178 OR: 221 OR: 39 OR: 938
ER: 15 ER: 15 ER: 134 ER: 169 ER:27 ER: 132
Mediane n.a.* n.a.* n.a.* OR: 2 [1-4] OR: 7 OR: 10
Aufent- ER: 1[1-11] [4-27] [3-68]
haltslinge p <.001 ER:2[1-5] | ER:7
(in Tagen) p <.001 [1-82]
p <.001
Mittlere OR:7,7 OR:49+0,5 | OR:10,4 OR:3,8+2,5 | n.a.* OR:12,8
Aufent- [7-11] ER: 0,9+ 0,2 [4-45] ER:1,4+1,9 [3-68]
haltslinge ER: 4,3 p <.05 ER: 6,4 p <.001 ER: 9,0
(in Tagen) [2-9] [2-17] [1-82]
p<.01 p<.01 p <.001
* n.a.: in betreffender Publikation nicht angegeben

6.4 Perioperatives Outcome

6.4.1 Vergleichbare Komplikationsraten fiir OR und ER

Fir 16,6% (n = 156) der OR-Patienten und 8,3% der ER-Patienten (n = 11) wurden
innerhalb der ersten 30 Tage postoperativ Komplikationen beschrieben (p = .014).
Damit waren ER-Patienten im Vergleich zu OR-Patienten nur halb so oft von Kompli-
kationen betroffen gewesen, obgleich diese aber auch einen deutlich geringeren Anteil
symptomatischer oder gar notfalliger Patienten hatten.

Diese Zahlen decken sich mit den Ergebnissen der amerikanischen Single-Center-Studie
von Wooster et al. 8 | die fiir OR eine Komplikationsrate von 17% (n = 9) und fir ER
von 8% (n = 2) konstatierten (p = .02).

Allerdings konnte in der zugrundeliegenden Auswertung des POPART-Registers kein
signifikanter Gruppenunterschied beztiglich des Auftretens spezifischer Komplikationen
eruiert werden. Dieser Umstand ist gerade beztiglich kardiovaskularer Ereignisse interes-
sant, da hier beispielsweise Galinanes et al.> in ithrem Kollektiv mit n = 2962 Patienten
einen signifikanten Vorteil bet ER gesehen hatten (OR = 2,28% vs. ER = 0,91%; p =
.04).

Ebenso konnten keine signifikanten Gruppendifferenzen beziiglich revisionspflichtiger
Blutungen beobachtet werden (OR: 3,9%, n = 37 vs. ER: 2,3%, n = 3; p > .05).
OR-Patienten wiesen jedoch eine Tendenz zu haufigeren Wundheilungsstorungen auf,
auch wenn diese nur in der Gruppe der asymptomatischen Patienten signifikant gewesen
war (Gesamt: OR: 7,7%, n = 72 vs. ER: 3,0%, n = 4; p = .052; Asymptomatisch: OR:
3,1%,n =23 vs. ER: 0%, n = 0; p = .021).
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Grip et al.** sahen in ihrer Analyse der Daten der Vascunet-Collaboration ebenfalls keine
signifikanten Gruppendifferenzen hinsichtlich Blutungen (OR: 1,6% vs. ER: 1,5%; p >
.05). Auch in ihrer Auswertung waren OR-Patienten mit 6,3% der Falle haufiger von
Wundheilungsstorungen betroffen gewesen als ER-Patienten (0,9%; p <.001).#*

In der Metaanalyse von Leake et al.!® waren Wundheilungsstdrungen fiir OR-Patienten
auch signifikant haufiger beobachtet worden (Odds Ratio 5,182; p < .001). Der Anteil
der OR-Patienten mit Wundkomplikationen schwankte in den untersuchten Studien zwi-
schen 7,3-22%.1% Die hohere Tendenz zu Wundheilungsstérungen bei OR-Patienten
muss jedoch auch dahingehend beurteilt werden, dass die geschaffene Wundflache bei
OR im Vergleich zu ER deutlich groBer ist.

Betrachtet man die perioperative Mortalitit, so war diese in beiden Kollektiven mit 0,5%
(n = 5) bet OR und 1,5% (n = 2) bei ER gering. Ebenfalls wie die Autoren Grip et al.*4,
Galinanes et al.> und Cervin et al.* konnten keine signifikanten Gruppendifferenzen zwi-
schen ER und OR diesbezuiglich beobachtet werden (p > .05). Galinanes et al.> gaben
hierbei allerdings nicht die exakten Mortalitatsraten an, sondern beschrieben nur, dass
kein signifikanter Unterschied zwischen OR und ER vorgelegen hatte.

Eine zusammenfassende Literaturtibersicht hinsichtlich der dokumentierten Komplikati-

onen findet sich in Tabelle 22.

Tabelle 22: Literaturvergleich Komplikationen (Auswahl)

Galinanes Cervin Wooster Leake Grip POPART
etal.® etal.’ et al.®® etal.’® etal.® Register
Jahr 2013 2015 2016 2016 2020 2021
Studientyp | Kranken- Register Retrospek- Meta- Register Register
kassendaten (Swedish Vas- | tive Single- Analyse (Vascunet | (42 Zen-
(US-Medicare | cular Registry; | Center-Stu- | (14 Studien) | Collabora- | tren)
& Medicaid 30 Zentren) die tion)
Datenbank)
Patienten- 2962 592 75 4880 7017 (elek- | 1120
zahl (n) OR: 2413 OR: 473 OR: 52 OR: 3915 tiv) OR: 938
ER: 549 ER: 95 ER: 23 ER: 1210 OR: 5571 ER: 132
ER: 1446
Gesamt- OR: 11,3% n.a.*! OR: 17% OR:n=2990 | n.a.*! OR: 16,6%
komplikati- | ER: 9,3% ER: 8% ER: n =876 ER: 8,3%
onen p > .05 p=.02 Odds Ratio p=.014
OR zu ER:
1.235
p>.05
Kardiale OR: 2,28% n.a.*! n.a.*! n.a.*! OR: 1% OR: 0,9%
Komplikati- | ER: 0,91% ER:0,1% | ER:0,8%
onen p=.04 p<.001 | p>.05
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Waundhei- OR: 1,78% n.a.*! OR: 13,5% OR:n=2782 | OR:6,3% OR: 7,7%
lungsts- ER: 0,18% ER: n.a. ER:n=713 | ER:0,9% | ER:3,0%
rungen p =.005 Odds Ratio p <.001 p =.052
OR zu ER:
5.182
p <.001
Blutung OR: 1,74% n.a.*! n.a.*! n.a.*! OR: 1,6% OR: 3,9%
ER: 2,19% ER: 1,5% ER: 2,3%
p=.02 p>.05 p>.05
Mortalitat OR: n.a.*! A.1*2: n.a.*! OR: n =845 OR: 0,5% OR: 0,5%
(30 Tage) | ER.n.a.* OR: 1,4% ER:n=341 | ER:0,2% | ER:1,5%
p>.05 ER: 3,7% Odds Ratio | p>.05 p>.05
p>.05 OR zu ER:
£ g #3: 0.448
OR: 0 p>.05
ER:0;p=/
E.a.*%
OR: 0
ER:0;p=/
*1n.a.: in betreffender Publikation nicht angegeben
*2 A |.: Akute Ischdmie
*3 E.s.: Elektiv symptomatisch
*4 E.a.: Elektiv asymptomatisch

In der Beurteilung von unerwiinschten Ereignissen muss zudem die grundlegende Prob-
lematik mangelhafter Berichterstattung perioperativer Komplikationen in Registererhe-
bungen diskutiert werden. Als nicht-interventionelle, retrospektive Datenerfassung exis-
tiert keine Meldepflicht moglicher Komplikationen. Ein Abgleich mit der Source Data
aller eingeschlossener Patienten ist aufgrund des Studiendesigns, personeller und finanzi-
eller Aspekte nicht umzusetzen. Unvollstandige Dokumentation bzw. Hemmungen von
Zentren, das eigene Krankenhaus mit erhohten Komplikationsraten zu assoziieren, kon-
nen prinzipiell dazu beitragen, dass sich schlussendlich nicht alle unerwiinschten Ereig-
nisse eines Patienten im eCRF wiederfinden.

Der Umstand, dass nur n = 1/88 asymptomatischen ER-Patienten Komplikationen ent-
wickelte, konnte daher kritisch hinterfragt werden. Um folglich das Risiko fiir eine mog-
liche Reporting Bias zu reduzieren, war die Prifung von komplikationsfreien klinischen
Verlaufen ein wichtiger Bestandteil des Datenmonitorings. Als Indikator fiir Plausibilitat
wurde die Angabe von Komplikationen mit der Lange und Notwendigkeit einer intensiv-
medizinischen Uberwachung sowie der Linge des gesamten Krankenhausaufenthaltes
abgeglichen. Bei Diskrepanzen zwischen erhohten InhospitalisierungsmaBnahmen oder
MaBnahmen zur intensivmedizinischen Uberwachung bei gleichzeitiger Komplikations-

freiheit wurden Queries an die meldende Institution gesendet.
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6.4.2 OR und ER unter Notfallindikation

Notfallpatienten nahmen in beiden Gruppen einen komplikativeren Verlauf als ver-
gleichsweise asymptomatische Patienten. In fast 35% der OR-Notfallpatienten wurden
perioperativ Komplikationen beobachtet, wohingegen nur fiir 10,4% der initial asympto-
matischen OR-Patienten Komplikationen beschrieben wurden (p <.001).

Insbesondere in der ER-Gruppe fiel eine hohe Diskrepanz im Outcome asymptomati-
scher und notfalliger Patienten auf: Wenngleich nur 1,1% der asymptomatischen ER-
Patienten perioperativ Komplikationen entwickelten, nahmen 56,2% der notfélligen ER-
Patienten einen komplikativen Verlauf (p <.001). Im Vergleich zu notfalligen OR-Pati-
enten zeigten diese zudem signifikant haufiger periphere Embolien (p = .014) sowie die
Notwendigkeit eines endovascularen Reeingriffs (p < .001). Auch die fiinf ER-Patienten,
welche im intra- bzw. postoperativen Verlauf konvertiert werden mussten, waren alle un-
ter Notfallindikation aufgenommen worden und wiesen postoperativ schwere Komplika-
tionen auf. Zwei von ihnen verstarben wahrend des stationaren Aufenthaltes.
Majorkomplikationen, wie Amputationen und Tod, traten in beiden Gruppen ausschlie3-
lich in symptomatischen Patienten und hier besonders in solchen mit Notfallindikation
auf.

Huang et al.!! die gleichwohl perioperative Ergebnisse in Bezug auf die Indikation unter-
suchten, sahen in n = 5/10 notfalligen ER-Patienten ,,Major Adverse Events* (Tod, Ma-
joramputation, Reinterventionen, kardiale/pulmonale Komplikationen), wohingegen
diese nur bei n = 3/32 der elektiven Patienten aufgetreten waren (p < .05). Sie konnten
jedoch diesbeziiglich keinen signifikanten Gruppenunterschied zwischen OR und ER
ausmachen (p > .05). Hinsichtlich Wundheilungsstorungen hatten Notfallpatienten mit
ER sogar einen Vorteil gegentiber OR-Patienten (p < .05).

Trinidad Hernandez et al.! verglichen 2013 ebenfalls ER in elektiver und notfilliger
Versorgung (elektiv: n = 19; Notfall: n = 12). Innerhalb der ersten 30 Tage postoperativ
verstarben n = 2/12 Akutpatienten (30-Tages Mortalitat: 16,7%), wohingegen nach elek-
tiver Versorgung kein Todesfall verzeichnet werden musste (n = 0/9; p = .14). Elektive
Patienten hatten mit 91% eine hohere 2-Jahrestiberlebensrate als Akutpatient mit nur
73% (p = .15). Die fehlende Signifikanz dieses Ergebnisses fithrten Trinidad Hernandez

et al. 19 auf die kleine Gruppengrofe zurtick.

Auch Cervin et al.* sahen in ihrer Auswertung der Daten des Swedvasc-Registers ein sig-

nifikant schlechteres Outcome sowie eine hohere Amputationsrate (ER: 14,8%,n = 4/27,;
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OR: 3,7%, n = 5/134; p = .022) in akut ischamischen Patienten, die endovascular ver-
sorgt worden waren. Cervin et al.* schlussfolgerten, dass insbesondere in Akutpatienten
ER nicht empfohlen werden koénne.

In unserer Auswertung fiel die Amputationsrate notfalliger Patienten innerhalb der ersten
30 Tage postoperativ ahnlich zu diesen Ergebnissen aus (ER: 12,5%, n = 2/16; OR:
4,3%, n =9/209; p > .05), wenngleich dies statistisch nicht signifikant war.

6.5 Empfehlungen zur Langzeitmedikation

In unserer Auswertung erhielten OR-Patienten signifikant haufiger Vitamin-K-Antago-
nisten (OR: 31,3%, n = 294 vs. 12,9%, ER: n = 17; p < .001) oder eine einfache Platt-
chenhemmung (OR: 56,0%, n = 525 vs. ER: 30,3%, n = 40; p < .001) als postoperative
Medikation. Patienten mit Venenbypass bekamen dabei signifikant haufiger Vitamin-K-
Antagonisten (33,2%, n = 228; p < .05) als Patienten mit alloplastischer Prothese, welche
vornehmlich eine einfache (52,3%, n = 125) oder duale Thrombozytenaggregationshem-
mung (28%, n = 67; p < .001) erhielten. Eine postoperative Medikation mit Vitamin-K-
Antagonisten plus Plattchenhemmern erhielten insgesamt 11,2% (n = 105) der OR-Pati-
enten.

Diese Ergebnisse fallen ahnlich zu den Empfehlungen der Deutschen Gesellschaft fir Ge-
faBchirurgie®” aus, welche zur Antikoagulation nach infrainguinalem Bypass mit Venen-
graft eine Therapie mit Vitamin-K-Antagonisten und nach Anlage einer alloplastischen
Prothese eine Thrombozytenaggregationshemmung vorsehen. Den in der Leitlinie zitier-
ten Studien®® % zufolge wirkten Vitamin-K-Antagonisten nach Venenbypasss dabet so-
wohl im Vergleich zu Placebo als auch zur alleinigen Gabe von ASS signifikant starker
einem Bypassreverschluss entgegen.?” Ob eine kombinierte Gabe mit Plattchenhemmern
auch im Hinblick auf eine erhohte Blutungsneigung zu empfehlen sei, sei noch nicht ab-
schlieBend geklart .87.91 So hatten Johnson et al.9! in einer multizentrischen, prospektiven
Studie mit n = 831 Patienten darauf hingewiesen, dass die Doppelmedikation ASS + Vi-
tamin-K-Antagonisten eben auch mit einem deutlich hoheren Blutungsrisiko (p = .02)

und einer gesteigerten Gesamtmortalitat assoziiert sei (p = .0001).

ER-Patienten wurden vor allem mit dualer Plattchenhemmung (59,1%, n = 78; p <.001)
behandelt, was ebenso den derzeitigen Leitlinien einer lebenslanglichen ASS-Gabe ent-

spricht, die in den ersten 4-12 Wochen mit Clopidogrel unterstiitzt werden kann.87.92
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Die bevorzugte Gabe einer dualen Thrombozytenaggregationshemmung bei ER-Patien-
ten beobachteten ebenfalls Wrede et al.?? sowie Pulli et al.3* bei jeweils 77,8% bzw. 100%
der Patienten (je p < .05). Auch Trinidad Hernandez et al.!® gaben ihren Patienten eine
doppelte Plattchenhemmung mit Clopidogrel/ASS fiir mindestens drei Monate.
Antonello et al.? fithrten ihre guten Offenheitsraten nach ER unteranderem sogar auf
die doppelte Plattchenhemmung iiber einen Monat plus einmaliger intravenoser ASS-
Gabe zuriick. Tiellieu et al.%? sahen in ihrem Kollektiv aus n = 57 ER-Patienten eine
postoperative Gabe von Clopidogrel sowohl in der uni- als auch multivarianten Analyse
als signifikanten Pradiktor fiir erfolgreiche Offenheitsraten.

Die Auswertung der Langzeitmedikation in unserem Patientenkollektiv wurde dadurch
limitiert, dass nicht nachgepriift werden konnte, ob die Patienten die entsprechende Me-
dikation aufgrund des Bypasses/ des Stentgrafts oder aufgrund einer anderen Indikation
erhielten. Auf diesem Hintergrund ist zu hinterfragen, ob die n = 17 ER-Patienten mit
Vitamin-K-Antagonisten diese aufgrund des Stentgrafts oder eventuell wegen eines Vor-
hofflimmerns erhielten, da im eCRF ausschlieBlich ,.kardiale Komorbiditat® als zusam-

menfassender Parameter abgefragt wurden.

6.6 OR-Kollektiv: Medialer versus posteriorer Zugang

Der iiberwiegende Anteil der OR-Patienten des POPART-Registers (80,3%, n = 753)
wurden tber einen MA versorgt, nur knapp 18,3% (n = 172) iiber einen PA. Dies ent-
spricht den Ergebnissen anderer Registerstudien, die ebenfalls eine Dominanz des MA
beobachteten. So verwies die multinationale Erhebung der Vascunet Collaboration 2020
darauf, dass bei den Landern, die die Art des operativen Zuganges angegeben hatten, sich
in nur 22,3% aller Operationen ein Operateur fur einen PA entschieden hatte.**

Ravn et al.!, die in ihrer Auswertung den umfangreichen Datensatz des Swedvasc-Re-
gisters nutzten, sahen ebenfalls nur die Minoritit von n = 60/707 Beine (8,4%) Giber einen
PA versorgt.

Im POPART-Register waren Patienten mit PA mit X = 66 Lebensjahren signifikant jiin-
ger (MA: X = 69 Jahre; p = .003) und wiesen seltener kardiale oder pulmonale Komorbi-
ditdten auf (p < .05). In der retrospektiven Single-Center-Studie von Mazzaccaro et al.5!
waren altere Patienten ebenfalls signifikant haufiger tiber einen MA operiert worden (p <
.005). Hinsichtlich Komorbidititen wiesen hierbei MA-Patienten haufiger ein erhohtes

Serumkreatinin oder eine Dialysepflicht sowie einen Zustand nach Schlaganfall auf.
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Mitbegriindet konnten das geringere Lebensalter sowie der niedrigere Anteil an Patienten
mit kardialen und pulmonalen Vorerkrankungen in der Lagerungstechnik des PA liegen.
Eine Operation iitber mehrere Stunden in Bauchlage kann sich gerade bei multimorbiden
Patienten zur anisthesiologischen Herausforderung gestalten.”!

Der Aneurysmadurchmesser hatte in unseren Daten, genauso wie in den Ergebnissen von
Ravn et al.’>, keinen signifikanten Einfluss auf die Zugangswabhl.

Weitere den Zugang bestimmende Voraussetzungen wie die anatomische Ausdehnung
des Aneurysmas iiber den Patellaoberrand bzw. tiber den Abgang der A. tibialis anterior

hinaus wurden in unserer Register-Auswertung allerdings nicht miterfasst.

Patienten mit guten Zu- und Abstromverhéltnisse und ohne akute Notfallsymptomatik
waren signifikant haufiger iiber einen PA operiert worden (p < .05). In der Metaanalyse
von Phair et al.’ wurden in drei von sieben untersuchten Studien ebenfalls signifikant
seltener ischamische Patienten tiber einen PA versorgt, zwei sahen eine ahnliche Vertei-
lung beztiglich der klinischen Symptomatik und zwei weitere Studien hatten die Klinik
nicht erhoben. In den Daten des Swedvasc-Registers fanden sich 2007 zwar keine signifi-
kanten Unterschiede bezuiglich der initialen klinischen Symptomatik, dafiir hatten PA-
Patienten ebenfalls einen besseren Run-off als bet MA (p = .002).15

Der PA ist praparatorisch anspruchsvoll und wie unsere Daten und die anderer Register-
auswertungen!>22# zeigen, deutlich seltener in der Anwendung. Geringere Erfahrung
bezuglich des Zuganges sowie die manuelle Herausforderung konnten erkldaren, wieso sich
in Notsituationen und bei schlechten Abstromverhaltnissen der MA als Notfallzugang
etabliert hat.

In unseren Daten entwickelten Patienten mit PA signifikant seltener Komplikationen als
Patienten mit MA (PA: 8,1%, n = 14 vs. MA: 18,3%, n = 138). Wundheilungsstorungen
traten unter PA in nur 2,3% (n = 4) der Falle auf, wohingegen MA-Patienten in 8,9% (n
= 67) revisionspflichtige Wundheilungsstorungen entwickelten (p = .003).

Bei deutlich groerem Anteil an notfalligen Patienten in der MA-Gruppe, wurde die
Komplikationsrate in einer zweiten Auswertung von ausschlieBlich asymptomatischen
Patienten beider Gruppen (MA: n = 328; PA: n = 119) bestimmt, wonach keine signifi-
kanten Gruppendifferenzen hinsichtlich adjunktiven Mafnahmen und Gesamtkomplika-
tionsrate festgestellt werden konnten (p > .05). MA-Patienten wiesen jedoch weiterhin

eine hohere Rate an postoperativen Wundheilungsstorungen auf (p = .016).
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Dies konnte anatomisch durch die Lage der Lymphgefa3e mitbedingt sein, welche ober-
halb des Kniegelenks als ventromediales Biindel an der Innenseite des Oberschenkels und
damit im Bereich des MA verlaufen.?

In der mulizentrischen Case-match-Studie von Kropman et al.>? (MA: n = 33, PA: n =
33) wurden, abgesehen von zwei frithen Graftverschlussen bei PA, keine signifikanten
Unterschiede hinsichtlich Komplikationen beobachtet. In beiden Gruppen lag der Anteil
an Patienten mit unerwiinschten postoperativen Ereignissen bei 21%. Dies ist vergleich-
bar mit den Komplikationsraten unserer MA-Gruppe (18,3%, n = 138). Der grofe Un-
terschied in den Kompliaktionsraten beziiglich PA (8,1%, n = 14 vs. 21%, n = 7) ergibt
sich vermutlich aus der differenten initialen Klinik. Wohingegen Patienten aus der MA-
Gruppe beider Studien vergleichbar hohe Anteile an symptomatischen Patienten aufwie-
sen, waren bei PA in der Analyse von Kropman et al.>? 63% symptomatisch gewesen,
wohingegen es in unserer Auswertung nur 30,8% der Patienten waren.

Eine Assoziation des PA zu einem erhohten Risiko fiir Nervenschaden konnte in dieser
Auswertung nicht bestatigt werden. Insgesamt wurden im gesamten Kollektiv nur drei
Patienten mit einer intraoperativen Nervenverletzung gesechen (MA: 0,3%, n = 2 vs. PA:
0,6%, n = 1; p > .05). Ebenso fiel das Ergebnis der Metaanlayse von Phair et al.>® aus
sieben Studien aus, die keinen signifikanten Gruppenunterschied im Auftreten von tibia-
len Nervenschaden feststellen konnten (Odds Ratio 1.01; 95% Konfidenzintervall, 0.24-
4.20). In der retrospektiven Analyse von Mazzaccaro et al.>! fand sich ebenso in nur einem
Patienten mit PA eine Verletzung der peronealen Nerven, die, nach weiterer Analyse
dieses Falles, am chesten mit der niedrigen Erfahrung des betreffenden Chirurgen be-
grindet wurde.

Bezuglich des Gesamtaufenthaltes waren MA-Patienten sowohl im Gesamtkollektiv als
auch in der Gruppe der asymptomatischen Patienten signifikant langer hospitalisiert (MA:
X =11 Tage [3-68] vs. PA: X = 9 Tage [3-42]; p < .001). Dies deckt sich mit den Ergeb-
nissen von Mazzaccaro et al.’!, in denen die mediane Aufenthaltslange fir MA mit X =
10 Tagen [7-13] signifikant langer war als fiir PA mit X = 7 Tagen [6-12] (p = .02). Dies
war in unserem Kollektiv sowohl bei asymptomatischen wie symptomatischen MA-Pati-
enten beobachtet worden, sodass als potentielle Ursache fiir den langeren stationaren
Aufenthalt weniger die initiale Klinik, aber womoglich das hohere Lebensalter sowie der
groflere Anteil an Komorbiditaten mitursachlich gewesen sein konnte.

Die 30-Tage-Mortalitat lag bei 0,7% (n = 5) fir MA; 1,3% (n = 10) aus dieser Gruppe

mussten perioperativ amputiert werden. In der PA-Gruppe traten weder Todesfalle noch
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Amputationen auf (p > .05). Mazzaccaro et al.>! sahen keine perioperative Todesfille,
weder bei MA noch bei PA.

Betrachtet man die primaren und sekundaren Offenheitsraten nach einem und zwei Jah-
ren, so konnten keine signifikanten Gruppendifferenzen beobachtet werden. (12 Monate:
MA = 83,8% vs. PA = 87,8% und MA = 90,8% vs. PA = 91,3%; p > .05; 24 Monate:
MA = 75,4% vs. PA = 81,5% und MA = 85,1% vs. PA = 85,0%; p > .05).

Cervin et al.* konnten in threm Kollektiv aus n = 349 MA- und n = 121 PA-Patienten
ebenfalls keinen signifikanten Unterschied in den 1-Jahres-Offenheitsraten ableiten
(Primare Offenheitsrate: MA = 83,4% vs. PA = 88,1%, p > .05; sckundare Offenheitsrate:
MA = 89,9% vs. PA = 91,3%; p > .035) , obgleich die primare Offenheitsrate nach 30
Tagen (MA = 90,9% vs. PA = 98,3%; p = .007) sowie die Amputationsraten nach einem
Jahr (5,5% vs. 0; p = .012) den PA favorisierten.

Auch die Single-Center-Studie von Mazzaccaro et al.>! mit n = 77 Fallen sahen hinsicht-
lich der primaren 1-Jahres-Offenheitsraten mit 85,2% fir PA und 84,4% fiir MA keinen
signifikanten Gruppenunterschied (p > .05). Die Ergebnisse der Vascunet-Collabora-
tion** hingegen konstatierten eine hohere Offenheitsrate fir PA (84,0% vs. 78,7%; p =
.021) nach einem Jahr, auch wenn sie dartiber hinaus ein hoheres Risiko fur frithe Graft-
verschlisse bei PA beobachteten (4,6% vs. 2,2%; p < .001).

Kropman et al.’? stellten indessen nach einem Jahr signifikant hohere primiare Offenheits-
raten nach MA fest MA = 96% vs. PA = 84%; p < .05). Sie merkten jedoch an, dass
hierfir vor allem zwei frithe Okklusionen bei PA aufgrund unzureichender Freilegung
verantwortlich gewesen sein konnten. Hinsichtlich der sekundaren Offenheitsrate wurde
nach einem Jahr keine signifikante Gruppendifferenz beobachtet (PA = 100% vs. MA =
96%; p > .05). Da nach drei Jahren ebenfalls kein signifikanter Unterschied in den pri-
maren Offenheitsraten eruiert werden konnte (MA = 76% vs. PA = 66%; p > .05) und
fiir MA ein hoheres Risiko fiir ein postoperatives Aneurysmawachstum beschrieben wor-

den sei, sprachen sich die Autoren dennoch fiir den PA aus.’?

6.7 Surveillance

In der Gruppe der Patienten (n = 46), fiir die ein primar konservatives Vorgehen gewahlt
wurde, war mit Uber 45,7% der Félle (n = 21) am haufigsten eine fehlende Indikation
ursdachlich gewesen. In 19,6% (n = 9) stellte eine mogliche Operation ein zu hohes Risiko

fir den Patienten dar. Die Gruppe der Surveillance-Patienten fallt verhaltnismaBig klein
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aus, was eine statistische Auswertung erschwert. Zudem muss diskutiert werden, ob die
kleine Gruppengrof3e auch dadurch mitbedingt wurde, dass viele konservativ behandel-

ten Patienten, entgegen dem Studienprotokoll, nicht in das Register eingepflegt wurden.

6.8 Diskussion der Zweijahresergebnisse

6.8.1 Behandlungsmodalitat, Klinik und Run-off-GefiRe

In der Auswertung des POPART-Registers lagen fiir 56% (n = 525) der OR-Patienten
und fir 46,2% (n = 61) der ER-Patienten vollstandige FU-Daten vor. Die mittlere FU-
Lange betrug x = 28,9 Monate [0-134] fir OR-Patienten und X = 23,6 Monate [0-89]
fir ER-Patienten.

Bezuglich der primaren und sekundaren Offenheitsraten im 12-Monats-Intervall waren
ER-Patienten jenen mit OR signifikant unterlegen gewesen (primare Offenheitsrate:
49,0% vs. 84,1%; sekundare Offenheitsrate: 62,7% vs. 90,6%; p < .001).

Eine vergleichende Einordnung dieser Ergebnisse fallt bei einer hohen Variabilitit in den
bislang publizierten Offenheitsraten schwer. Nach systematischer Literaturrecherche fan-
den sich sieben Studien*13:2,344470.82 " die eine primére Offenheitsrate nach 12 Monaten
angaben, drei weitere!:33:86 sowie eine Meta-Analyse!® publizierten Offenheitsraten tiber
einen hieriiber hinausgehenden Zeitraum. Nach 12 Monaten wurden primare Offen-

heitsraten zwischen 47-92,3%%13,25,34.70.82 angegeben, 42,9% sogar in einer Gruppe von

ER-Notfallpatienten* (vgl. Tabelle 23).

Tabelle 23: Literaturvergleich hinsichtlich vergleichender Offenheitsraten OR/ER (Auswahl)

Anto- Pulli Eslami Cervin Wrede Grip POPART
nello etal.3 etal.”! etal.* et al.®? et al.* Register
etal.”®
Jahr 2005 2013 2015 2015 2018 2020 2021
Studien- RCT, Retro- Register Register Retro- Register Register
typ Single- spektive (Vascular (Swedish spektive (Vascunet | (42 Zen-
Center- | Multi- Quality Vascular Single- Collabo- tren)
Studie Center- Initiative; Registry; Center- ration)
Studie 290 Zen- 30 Zen- Studie
(7 Zen- tren) tren)
tren)
Patien- 30 312 390 592 66 10764 1120
el OR:15 | OR:178 | OR:221 OR: 473 OR: 39 OR (elek- | OR: 938
(n) ER: 15 ER: 134 ER: 169 ER: 95 ER:27 tiv): 5571 ER: 132
ER (elek-
tiv): 1446
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Primdre 1- | OR: OR: OR:95,9% | A.l.*% OR:94,3% | OR:84,0% | OR:
Jahres-Of- | 100% | 78,8% ER:92,3% | OR:78,8% | ER: 84,2% | ER: 78,4% | 84,1%
fenheits- | ER: ER:79,1% | p>.05 ER:42,9% | p>.05 p=.005 | ER:
rate 86,7% p =n.a.*! p =.001 49,0%
p>.05 p <.001
E.s.*3:
OR: 81,1%
ER:57,1%
p>.05
E.a.*%
OR: 89,0%
ER: 67,4%
p <.001
Sekun- OR: OR: n.a.*! A.lL*2; n.a.*! n.a.*! OR:
dire 1- 100% | 84,7% OR: 86,8% 90,6%
Jahres-of- | ER: ER: ER: 47,6% ER:
fenheits- 100% 90,8% p<.001 62,7%
p>.05 |p=n.a* p <.001
I E.s.*3:
OR: 86,5%
ER: 85,7%
p>.05
Erante:
OR: 93,5%
ER: 83,7%
p=.026
Mittlere OR:46,1 | OR: 27 n.a.*! n.a.*! OR: 39 n.a.*! OR: 28,9
FU-Linge | [12-72] | [1-156] ER: 24 [0-134]
(Monate) | ER:45,9 | ER:35 ER: 23,6
[12-65] [1-124] [0-89]
*1n.a.: in betreffender Publikation nicht angegeben
*2 A |.: Akute Ischdmie
*3 E.s.: Elektiv symptomatisch
*4 E.a.: Elektiv asymptomatisch

Eine gewisse Varianz zwischen den bisher publizierten Offenheitsraten konstatierten be-
reits Leake et al.'® in ihrer Metaanalyse aus dem Jahr 2016, in denen die primaren Of-
fenheitsraten der untersuchten Paper fir ER nach einem Jahr zwischen 72,7-88,4%
schwankten. Sie beschrieben eine mittlere primare Offenheitsrate nach drei Jahren von
79,4% tir OR und 68,2% fur ER (p <.05).

Die Autoren® der einzigen prospektiv randomisierten Studie zur PAA-Therapie sahen
primare Offenheitsraten nach 12 und 48 Monaten fir OR bei 100% bzw. 81,8%, und
fir ER von 86,7% nach 12 Monaten und 80% nach 48 Monaten (p > .05). Die sekunda-
ren Offenheitsraten lagen fir beide Gruppen nach 12 Monaten bei 100% (p > .03). Sie

verwiesen darauf, dass ithre guten Ergebnisse dem Faktor geschuldet seien, dass
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ausschlieBlich asymptomatische Patienten mit exzellentem Run-off und giinstiger Anato-
mie fir ER in Betracht gezogen wurden.

Einen dhnlichen Ansatz in der Indikationsstellung fiir ER verfolgten Wrede et al.?? und
Eslami et al.?!; welche ebenfalls nur asymptomatische Patienten endovasculdr versorgt
hatten. Sie beschrieben fiir ER Offenheitsraten von 84,2% vs. 94,3% nach OR (p > .05)8?
bzw. 92,3% vs. 95,9% (p > .05)?!. Eslami et al.?! sprachen sich dennoch abschlieBend fir
OR aus, da die ,,Freedom of major adverse limb events innerhalb des ersten Jahres fir
OR-Patienten signifikant hoher gewesen war (95% vs. 80%; p < .001).

Grip et al.** veroffentlichten 2020 umfangreiche Ergebnisse der Vascunet-Collaboration,
mit n = 10764 PAA Eingriffen, von denen fiir n = 3314 Fallen aus acht Landern ein FU
vorlag. Ausgewertet hatten die Autoren vergleichende Offenheitsraten von ebenfalls aus-
schlieBlich elektiven OR- und ER-Patienten. Dennoch wiesen nach einem Jahr OR-Pa-
tienten, bei dhnlichen Amputationsraten (1,2% vs. 0,2%; p > .05), signifikant bessere Of-
fenheitsraten als ER-Patienten auf (84,0% vs. 78,4%; p = .005).

Obgleich ER-Patienten unserer Daten ebenfalls eine klare Tendenz zu besseren Abstrom-
verhaltnissen und asymptomatischer Klinik hatten, lagen die Offenheitsraten deutlich un-
ter den zuvor in rein asymptomatischen Kollektiven beschriebenen Raten.

Ahnlich fiel das Ergebnis der Autoren* des Swedvasc-Registers aus, die in einem der groB-
ten Kollektive mit n = 592 Fallen ebenfalls nicht nur asymptomatische Patienten, sondern
auch elektiv-symptomatische und notfallige Patienten auswerteten. Wohingegen die pri-
maren Offenheitsraten fiir asymptomatische ER-Patienten nach einem Jahr noch
bei 67,4% (vs. OR: 89%; p <.001) lagen, hatten symptomatisch-elektive Patienten bereits
nur noch Offenheitsraten von 57,1% (vs. OR = 81,1%, p > .05). In Patienten, die mit
akuter Ischamie vorstellig und dann endovascular versorgt wurden, wurde nicht nur eine
hohe Amputationsrate von 14% (n = 4/27) innerhalb von 30 Tagen beobachtet (vs. OR:
3,7%, n = 5/134; p = .022), sondern auch nur 1-Jahres-Offenheitsraten von 42,9% (vs.
OR = 78,8%; p = .001).

Auch Gerasimidis et al.”? wiesen erniichternde Offenheitsraten von 47% nach 12 Mona-
ten in einem kleinen Kollektiv von ER-Patienten nach, in denen fast die Halfte (n = 4/9)
akut symptomatisch versorgt worden waren.

Pulli et al.3* sahen 2013 in ihrer Multizentrumsstudie mit sieben Hospitélern, dass ein
deutlich hoherer Anteil an symptomatischen bzw. notfalligen Patienten tiber OR versorgt

wurde. Sie beschrieben primare und sekundare Offenheitsraten von 78,8% und 84,7%

fir OR sowie 79,1% und 90,8% fir ER. Aufgrund der klinisch differierenden
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Zusammensetzung der Gruppen entschieden sie sich gegen einen direkten statistischen

Outcome-Vergleich von ER und OR.

Huang et al.!! werteten n = 149 PAA-Eingriffe aus, bei denen n = 42 Beine mittels ER
versorgt wurden, n = 10 hiervon unter Notfallindikation. In der elektiven Versorgungssi-
tuation konnten die Autoren vergleichbare Ergebnisse fiir OR und ER nach drei Jahren
feststellen (85% vs. 75%, p > .05). Unter Notfallindikation jedoch hatten ER-Patienten
primare Offenheitsraten von nur noch 54% nach drei Jahren, wohingegen bei OR im-

merhin noch 77% der Patienten eine durchgangige Rekonstruktion aufwiesen (p > .03).

Es wird deutlich, wie stark die Langzeitergebnisse rein asymptomatischer Patientengrup-
pen von denen symptomatischer Probanden differieren konnen.

Die Wertigkeit eines Verfahrens sowie Fragen zur Anwendung und Indikation kénnen
aber nur sinnvoll diskutiert werden, wenn es eine sichere Evidenzlage fiir unterschiedliche
klinische Szenarien gibt. Diese fehlt insbesondere fiir notfallige und hochsymptomatische
ER-Patienten, wodurch sich Operateure bei schwer ischamischen und instabilen Patien-
ten (dem Sicherheitsprinzip folgend) eher fiir eine etablierte Methode entscheiden. Dies
suggerieren unsere Daten und die anderer groBer Kollektive, wie beispielsweise des
Swedvasc-Registers*.

Hierdurch konnte allerdings auch in dieser Auswertung keine aussagekraftige Gruppen-
grofie notfalliger ER-Patienten zusammenkommen. Von den n = 16 ER-Notfallpatienten
lag fiir n = 10 ein FU vor, womit eine sinnvolle Bestimmung der Offenheitsraten rein
notfilliger Probanden nicht moglich gewesen war. Der Einfluss der klinischen Sympto-
matik auf die Offenheitsraten konnte so nur im Gesamtkollektiv besimmt werden. Hier
zeigte sich, wie von Cervin et al.* bereits beschrieben, dass symptomatische Patienten sig-
nifikant geringere Offenheitsraten aufwiesen als vergleichsweise asymptomatische (73,6%
vs. 88,0%, p < .05).

Auch Pulli et al.'” konstatierten 2006, dass die initiale Klinik entscheidend fiir das peri-
und postoperative Outcome in der PAA-Therapie sei. Sie verwiesen neben Amputations-
raten von 16,6% in akut ischdmischen Patienten darauf, dass in der uni- und multivari-
anten Analyse symptomatische Prasentation ein Risikofaktor fir den Verlust der Durch-
gangigkeit innerhalb der ersten 60 Monaten war. Ebenso hielten die Autoren!” fest, dass

der Status der Run-off-Gefal3e signifikant fiir den Erfolg einer Rekonstruktion seien.
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Dies konnte auch in dieser Auswertung beobachtet werden: Wohingegen OR- und ER-
Patienten mit mehr als zwei offenen Unterschenkelgefa8e noch in 75,1% der Falle nach
24 Monaten durchgingig waren, wiesen Patienten ohne suffizienten Run-off Offenheits-
raten von nur noch 48,2% nach 24 Monaten auf (p < .001).

Da knapp 83% der ER-Patienten einen Run-off von mehr als zwei Unterschenkelgefalen
besalen, war auch hier keine separate Auswertung der ER-Patienten nach Run-off mog-
lich.

Interessant ist neben den eigentlichen Offenheitsraten auch der zeitliche Verlauf. So wa-
ren bei ER n = 25/ 29 Verschlissen (86,2%) des ersten Jahres innerhalb der ersten sechs
Monate zu verzeichnen gewesen. Auch Pulli et al.3* sahen fir ER ein h6heres Risiko fir
frithe Reinterventionen, bei dennoch hoherer Beinerhaltungsrate innerhalb des ersten
Jahres (98,1% vs. 94,3%). Tillieu et al.® berichteten dhnliche Ergebnisse und merkten an,
dass n = 8/12 (75%) Verschlisse nach ER ebenfalls innerhalb der ersten sechs Monate

zu beobachten gewesen waren.

6.8.2 Graftmaterial bei OR

In der OR-Gruppe war fur die primaren und sekundaren Offenheitsraten die Wahl des
Graftmaterials mitentscheidend gewesen. Patienten mit autologem Venenbypass hatten
signifikant hohere Offenheitsraten nach 12 und 24 Monaten als Patienten mit alloplasti-
scher Prothese (primare Offenheitsrate 12 Monate: 88,7% vs. 72,5%; 24 Monate: 81,5%
vs. 59,0%, beide Zeitpunkte p <.001; sekundare Offenheitsrate12 Monate: 94,3% vs.
81,3%; 24 Monate: 89,5% vs. 70,4%, beide Zeitpunkte p < .001).

Dies bestitigt Ergebnisse vorrausgegangener Studien, die den Venengraft weiterhin als
Graftmaterial der ersten Wahl beschrieben.*34.66

In einer der groften, multizentrischen Auswertungen* mit n = 592 Fallen des Swedvasc-
Registers wurden mit unseren Ergebnissen vergleichbare primére und sekundare 1-Jah-
resoffenheitsraten von 87% bzw. 92,8% fir den Venengraft und 69,6% bzw. 72,9% fur
die alloplastische Prothese (p <.05) publiziert. Besonders fielen hierbei die Ergebnisse der
alloplastischen Prothese in Patienten mit akuter Ischamie aus: Wohingegen ischamische
Patienten, die mit einem Venenbypass versorgt wurden, immerhin noch primare und se-
kundare Offenheitsraten von 83,2% bzw. 90,6% aufwiesen, zeigten Patienten mit allo-
plastischer Prothese nur noch Offenheitsraten von 30% bzw. 55,5% nach 12 Monaten (p

< .05).* In unserer Auswertung zeigte sich ebenfalls, dass alloplastische Prothesen
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insbesondere in Akutpatienten eine deutlich schlechtere Offenheitsrate aufwiesen als Pa-
tienten mit Venengraft (12 Monate: Priméare Offenheitsrate: 43,4% vs. 80,1%, p < .001;
sekundare Offenheitsrate: 57,2% vs. 88,6%, p = .001).

Serrano Hernando et al.!3, die ebenfalls eine Uberlegenheit des Venengrafts gegeniiber
eines Stents beschrieben hatten (primare Offenheitsrate 24 Monate: 94,9% vs. 79,7%; p
= .04), verwiesen darauf, dass dieser sich zwar nicht gegentiber einem autologen Bypass
durchsetzen konne, wohl aber vergleichbare Ergebnisse mit einem PTFE-Graft besitze
(primare Offenheitsrate 24 Monate: 79,7% vs. 79,0%, p > .05) . Aufgrund der Minima-
linvasivitat ware bei fehlender Vene ER gegentiber OR mit PTFE-Graft vorzuziehen.
Der Empfehlung von Serrano Hernando et al.!® kann sich auf Grundlage unserer Daten
nicht angeschlossen werden, da Patienten mit alloplastischer Prothese dennoch deutlich

hohere Offenheitsraten nach zwei Jahren aufwiesen als Patienten mit Stentgraft.

6.8.3 Zweijahresoffenheitsraten fiir ER — Einfluss eines unvollstandigen FU

Wie dargelegt, entsprechen unsere Ergebnisse in erster Linie den Ergebnissen von Stu-
dien, die auch symptomatische Patienten eingeschlossen hatten. Hinsichtlich Alter oder
Komorbiditaten gab es hingegen weniger Abweichungen in der Gruppenzusammenset-
zung, die das differierende Outcome unserer Langzeitergebnisse mit denen der unter-
suchten Studienkollektive erklaren konnten.

Differenzen in der Klinik werden aber nicht alleinig ursachlich fiir die erheblich schlech-
teren Langzeitergebnisse von ER in dieser Auswertung sein. Da nur fir knapp die Halfte
der Patienten bis Marz 2021 ein FU vorlag, wird der wichtigste Verzerrer der vorgestell-
ten Offenheitsraten vermutlich das unvollstandige FU sowie die sich hieraus ergebende
Selektionsbias sein.

Ein Anteil von 54,7% an Patienten mit Nachuntersuchungen ist fiir ein freiwilliges, nicht
vergtuitetes Register zwar ein guter Anteil an Patienten mit FU, dennoch muss ab einem
Lost to FU von mehr als 20% der Probanden eine Verzerrung der Ergebnisse aufgrund
einer Selektionsbias diskutiert werden.*%

Da es in einem Register keine studienbezogene Nachsorgetermine gibt, ist davon auszu-
gehen, dass insbesondere Patienten wiedervorstellig und im FU erfasst werden, die auf-
grund von Beschwerden oder Komplikationen in die Klinik kommen. Hierdurch besteht
die Moglichkeit, dass Patienten mit negativem Outcome moglicherweise in einer unvoll-

standigen Analyse tiberreprasentiert ausgewertet werden.
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Folglich wird die Auswertung des FU insbesondere durch Patienten mit Komplikationen
oder Verschliissen gepragt, was mitursachlich sein kann, dass Offenheitsraten geringer

ausfallen als in Studien mit deutlich vollstandigerem FU.

Interessant ist hierbei ebenso die These einer Studie”® zur FU-Compliance nach endovas-
cularer Aortenreperatur (EVAR) bei BAA-Patienten aus dem Jahr 2007. Nach dieser ha-
ben Patienten, die regelmafig zu FU-Visiten erscheinen, generell ein besseres Langzeit-
Outcome. Nach den Autoren entwickelten 6% der nicht regelmaBig erschienenen Pati-
enten schwere komplikative Ereignisse, wohingegen es in der regelmaBig nachuntersuch-
ten Gruppe nur 0,5% waren (p = .006). Trotz unterschiedlichem Komplikations- und
Nachsorgeprofil einer aortalen Rekonstruktion zu einer poplitealen, erscheint es sinnhaft,
dass nicht nur der eigentliche Eingriff; sondern auch die Qualitat der postoperativen
Nachsorge entscheidend fiir das Langzeitergebnis einer Intervention ist.

In prospektiven Studien gibt es in der Regel einen festen FU-Plan mit einer aufwendigen
personlichen Betreuung. Dies fithrt dazu, dass Patienten nicht nur liickenloser, sondern
auch intensiver nachuntersucht werden. Auf potentielle Risikofaktoren, Fehler bei der
Medikamenteneinnahme sowie kritische Entwicklungen kann so schnell reagiert werden.
Ahnlich verhilt es sich mit Single-Center-Studien, die wesentlich einfachere Méglichkei-
ten zur direkten Kontaktaufnahme und Einbestellung ihrer Patienten besitzen, als es ein
groBes Register tut.

In der oben beschriebenen Studie®® zum FU nach EVAR erschienen von n = 302 Pati-
enten 67,2% regelmafBig zu ihren empfohlenen Nachsorgeterminen. In einer weiteren
Studie?”, welche mit dhnlicher Fragestellung n = 4433 Patienten des EUROSTAR-Re-
gisters um die Jahrtausendwende untersuchte, waren es sogar nur 35% (n = 1538).

Es ist spekulativ wie grof3 der tatsachliche Einfluss von regelmaBiger Nachsorge auf die
Ergebnisse nach ER ist und ob diese die guten Offenheitsraten in kleinen prospektiven
Kollektiven mitbedingt. Auch wenn das unvollstandige FU der Hauptkritikpunkt dieser
Auswertung sein mag, stellt es dennoch eine realistische Abbildung der klinischen Situa-

tion und des subjektiven Nachsorgebedurfnisses eines nicht unerheblichen Anteiles von

PAA-Patienten in Deutschland dar.

Der Antwort, in welchem MaB3e das unvollstandige FU fiir die geringen Offenheitsraten
nach ER verantwortlich sein kann, lasst sich in einer abschliefenden hypothetischen Mo-

dulierung nahern. In Riicksprache mit den Statistikern der Uniklinik Frankfurt wurden
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hypothetische Offenheitsraten generiert, in denen angenommen wurde, dass alle Patien-
ten ohne Nachuntersuchung aufgrund einer weiterhin durchgangigen Rekonstruktion be-
schwerdefrei sind. Selbst unter der optimistischen Pramisse, dass alle ER-Patienten ohne
FU eine durchgangige Rekonstruktion besitzen, ergaben sich signifikant unterlegene Of-

fenheitsraten von 72,5% vs. 88,0% nach OR innerhalb der ersten 24 Monate (p < .001).

6.9 Methodenevaluation

6.9.1 Vorteile eines Registers als Studiendesign in der PAA-Forschung

Klinische Registerstudien als sogenannte Real-World-Evidenz (RWE) sind mittlerweile,
nicht zuletzt durch deutliche Fortschritte in der Digitalisierung und Datenspeicherung,
ein wichtiger Bestandteil in der Komplettierung medizinischer Evidenz.26:9.99

RWE beschreibt dabei die Erhebung von Daten, die au3erhalb von klassischen klinischen
Studien in der allgemeinen Routineversorgung von Patienten anfallen und so auch popu-
lationsbasierte oder gesundheitssystemische EinflussgroBBen auf das Outcome einer The-
rapie erfassen konnen.!% 102 Mggliche Quellen von Real-Word-Daten kénnen hierbei
elektronische Patientendokumentationssysteme, Krankenkassendaten oder medizinische
Register darstellen. %!

Die Vorteile von Registerstudien als RWE, in denen auszugsweise in folgendem einge-
gangen werden soll, liegen 1.) in ihrer Abbildung realistischer Patientenkollektive und
Versorgungssituationen, 2.) ihrer haufig verhaltnismaBig einfachen Realisierbarkeit und
3.) in ithrer Anwendung in Situationen, in denen die Durchfithrung von RCT's nicht sinn-

voll oder ethisch nicht vertretbar scheinen.

1.) Abbildung realistischer Patientenkollektive:

RCTs stellen den Goldstandard klinischer Forschung zur Prifung von Sicherheit und
Effektivitat neuer Medikamente, Interventionen und Medizinprodukte dar.!0%193 Durch
Randomisierung, definierten Ein- und Ausschlusskriterien, intensives Monitoring und
strenge Prifung der Adhdrenz mit dem Studienprotokoll soll eine akkurate Datensamm-
lung mit Reduktion moglicher Storvariablen sichergestellt und klare Kausal- und Wirk-
zusammenhinge geschaffen werden.!?! Neben einem hohen biirokratischen, personellen

und haufig auch finanziellen Aufwand muss bedacht werden, dass RC'T's dabei allerdings
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eine Situation unter Prifbedingungen in einem vorher sehr spezifisch selektierten Patien-
tengut abbilden.!%*

Dieses muss nicht zwingend die Patientengruppe reprasentieren, fiir die das getestete Pra-
parat oder Medizinprodukt spater zugelassen werden soll. Die interne Validitat mag hier
dann eine hohe, die Generalisierung der Ergebnisse aber nicht zwingend gewahrleistet
sein. !0

Hierdurch konnen sich Diskrepanzen zwischen den Studienergebnissen von RCTs und
der anschlieBenden Anwendungssituation an Nicht-Studien-Patienten ergeben, beispiels-
weise aufgrund mangelnder Compliance oder Multimorbiditit der Patienten.!06,107
Dieser Umstand macht RWE und Register wie POPART interessant, weil sie wertvolle
Erganzungen zur Einordnung neuer Therapien in realen Versorgungssituation in einem
nicht vorselektionierten Patientengut liefern konnen.!104:108,109

So verfiigte das POPART-Register nur tiber zwei Patientenausschlusskriterien (Alter <18
Jahren sowie eine fehlende Patienteneinwilligung) und erméglichte auch die Auswertung
von multimorbiden und hochsymptomatischen Patienten, welche in RCT's haufig ausge-
schlossen werden. Beachtet man, dass in dieser Auswertung nur 3% der Patienten keine
Vorerkrankungen aufwiesen und die Halfte der Patienten initial symptomatisch waren,
wird die Relevanz von Studien deutlich, die nicht nur Studienpatienten mit wenigen Vor-
erkrankungen und asymptomatischer Klinik beurteilen.

Beziiglich der Meldezentren bestanden ebenfalls keine gesonderten Ausschlusskriterien.
Jedes gefaB3chirurgische Zentrum im deutschsprachig europaischen Raum, welches PAA-
Patienten behandelte, durfte teilnehmen, sodass nicht nur spezialisierte endovascular ori-
entierte Zentren, sondern auch allgemeingefaBchirurgische Krankenhauser miterfasst
werden konnten. Bei hoheren Patientenzahlen wird dies eine Auswertung der Volume-
Outcome-Beziehung und damit potentieller Unterschiede in der Versorgungsleistung und
dem Outcome von Hausern unterschiedlicher Versorgungsgrofle ermoglichen. Hier-
durch haben Register im Gegensatz zu RCTs auch einen wichtigen Stellenwert fiir Fra-

gen der Qualitatssicherung.!09

2.) Realisierbarkeit:

Das Design als Register war auch aus Griinden der Realisierbarkeit sinnvoll, da der Auf-
wand der Studienteilnahme fiir Zentren vergleichsweise iiberschaubar war. Fiir die Ein-
gabe einer Primarbehandlung oder einer Nachuntersuchung brauchte es durchschnittlich

5,21 Minuten. Als nicht-interventionelle Studie waren weder eine zusatzliche Diagnostik,
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Studientermine oder ein erhohter Personalbedarf von Noten, da keine gesonderte Betreu-
ung der Studienpatienten auflerhalb der Routineversorgung erfolgte. Gerade in einem
Register, welches sich mit einer chronischen Krankheit niedriger Pravalenz beschiftigt,
ist dies zur Aufrechterhaltung der Teilnahmekontinuitat von Meldezentren von hoher
Bedeutsamkeit.

Betrachtet man die sich zukiinftig weiter verkomplizierende Personalsituation in den chi-
rurgischen Fachern, so ist der Aufwand und die Dokumentation fiir eine klinische Studie
ein nicht zu unterschatzender Aspekt fiir das Gelingen eines Studienprojektes, sodass sich

die Auswertung von Daten, die bereits in der Routineversorgung erfasst werden, anbie-

tet. 99,110,111

3.) Anwendung, wenn RCT's nicht sinnvoll oder ethisch nicht umsetzbar scheinen:

Insbesondere fiir die klinische Forschung zur Therapie seltener Erkrankungen bieten Re-
gisterstudien grof3es Potential: Es liegt in der Natur von seltenen Erkrankungen, dass das
betroffene Patientenkollektiv und damit der Pool méglicher Probanden verhaltnismaBig
klein ausfallen. RCTs, die sich durch Randomisierung sowie vieler Ein- und Ausschluss-
kriterien auszeichnen, reduzieren das potentielle Probandengut abermals und kénnen so
zu limitierten Stichprobengréffen und untragbarer Rekrutierungsdauer fithren.?3,104.108
Die Literatur zu seltenen Krankheiten ist daher haufig gepragt von Studien mit geringem
Patienteneinschluss, Fallberichten oder retrospektiven Single-Center-Studien. 12113

Eine Auswertung!'!'® des Studienregisters ClinicalTrials.gov ergab 2014, dass Studien zu
seltenen Erkrankungen im Mittel weniger Patienten einschlieBen, haufiger nicht rando-
misiert sind und haufig friher beendet werden mussten als Studien zu nicht seltenen Er-
krankungen.

Am Beispiel des PAA ergab eine Cochrane-Analyse 2014, dass bisher nur eine RCT zur
vergleichenden Therapie des PAA vorliege, welche mit n = 30 eingeschlossenen Patienten
eine nur kleine Stichprobengréfle aufgewiesen hatte.?

Der jingste Versuch einer weiteren RCT zur ER-PAA  (Trial-Number:
NCT01817660)7!, von der man sich eine gréBere Stichprobe durch multizentrisches Stu-
diendesign versprach, musste nach vier Jahren aufgrund groBler Rekrutierungsprobleme
mit nur insgesamt n = 6 eingeschlossenen Patienten beendet werden.”?73

POPART konnte hingegen als Register, dessen einzige Ausschlusskriterien ein Alter <18
Jahren sowie eine fehlende Patienteneinwilligung darstellten, eine addquate Stichproben-

grofle in Gberschaubarer Zeit bilden.
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Niedrige StichprobengréB3en sind allerdings nicht nur ein Problem von Erkrankungen mit
niedriger Pravalenz. Eine Auswertung!'* des Registers fiir klinische Studien ,,Clinical Tri-
als.gov* ergab, dass aus n = 96346 untersuchten Studien zwischen 2007 und 2010 iiber
62% weniger als n = 100 Patienten eingeschlossen hatten. Bei 66% handelte es sich um
Single-Center-Studien. Dies macht deutlich, dass Registerforschung nicht nur ein hohes
Potential zur Verbesserung der Evidenz bei seltenen, sondern auch bei haufigen Krank-
heiten aufweist; Krankheiten, bei welchen man aufgrund der Inzidenz, ausreichend Pati-
enten flir den Studieneinschluss vermuten konnte.

Dartber hinaus konnte auch ein wichtiges ethisches Spannungsfeld umgangen werden.
In randomisierten Studien erhalten Patienten der Kontrollgruppe eine potentiell weniger
wirksame Therapie oder sogar gar keine.!!'> Besteht nun der begriindete Verdacht, eine
der zu vergleichenden Therapicoptionen ist der anderen unterlegen, ist eine Randomi-
sierung nicht zulassig, da man einen Patienten der aussichtsreicheren Therapie berauben
kénnte. 109116 Obgleich es keine abschlieBende Aussage zu den Langzeitergebnissen von
ER zum Studienbeginn 2014 gab, lagen jedoch durchaus Daten vor, die exzellente Er-
gebnisse fir OR in gréferen Fallserien!5:17.66.117 hestatigten, wohingegen diese nur ver-

einzelt in kleinen Single-Center-Studien!%-25:68.69 fir ER vorlagen.

6.9.2 Herausforderungen eines Registers als Studiendesign in der PAA-Forschung

Herausforderungen in der Studiendurchfithrung ergaben sich insbesondere 1.) in der
Rekrutierung von Patienten und Meldezentren, 2.) der Sicherstellung der Datenqualitat,

sowie 3.) der Vervollstandigung des FU.

1.) Rekrutierung von Patienten und Meldezentren:

Eine Herausforderung stellte die Rekrutierung von Patienten und Zentren dar. Zum ei-
nen ist die Anzahl moglicher Probanden bei niedriger Pravalenz limitiert, zum anderen
ist das Interesse an einer seltenen Erkrankung aufgrund eingeschrankter klinischer Rele-
vanz vermutlich auch bei potentiellen Meldezentren gering. Da es sich um eine nicht-
interventionelle Studie handelte, bezogen sich Bestrebungen zur Rekrutierung ausschlie3-
lich auf die Meldezentren. Hierfiir erfolgte eine umfassende Kontaktierung von n = 103
Abteilungen fiir GefaBBchirurgie im gesamten Bundesgebiet. Hiervon bekundeten 1/3 In-
teresse an einer Teilnahme und n = 16 entschlossen sich anschlieBend fiir eine definitive

Teilnahme. Dies entsprach einer Teilnahmebereitschaft von knapp 15%, was auch auf
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Hintergrund einer nicht vergiiteten Studie zu einer seltenen Erkrankung beurteilt werden
muss.

Es war folglich von umso groflerer Bedeutung, eine kontinuierliche Eingabe der teilneh-
menden Zentren zu férdern, um dennoch ein moglichst umfangreiches Patientenkollektiv
erreichen zu konnen. Hierbei waren, neben dem verhaltnismaBig geringeren Studienauf-
wand, Eingabereporte und eine intensivierte Offentlichkeitsarbeit wichtige Bestandteile
der motivationalen Strategie zur Teilnahmekontinuitat. Die regelmafige Informierung
tiber den aktuellen Studienstand sollte dabei nicht nur ein Bewusstsein fiir die Sinnhaf-
tigkeit der Projektmitarbeit fordern, sondern auch ein hohes Mal3 an Transparenz hin-
sichtlich des Studienverlaufes schaffen.

Personelle Ressourcen sind begrenzt, inshesondere wenn von den partizipierenden Priif-
gruppen wissenschaftliche Arbeit neben der zeitintensiven Kliniktatigkeit verlangt wird.
Dementsprechend ist es von essentieller Wichtigkeit die Studienteilnahme so zeiteflizient
und unkompliziert wie moéglich zu gestalten, um tber einen lingeren Zeitraum eine kon-
stante Teilnahmebereitschaft zu gewahrleisten. Hierfiir ist es notig regelmafig mit den
Teilnehmenden in Kontakt zu treten, relevante Probleme in der Umsetzung des Studien-
protokolls oder der Dateneingabe zu eruieren und entsprechend anzupassen. Jahrliche
Investigatormeetings und eine Kontaktadresse, an welche sich die Zentren jederzeit bei

Unklarheiten oder Problemen wenden konnten, wurden zu diesem Zweck etabliert.

2.) Sicherstellung der Datenqualitat:

Die Sicherstellung der Datenqualitat ist entscheidend fir die Zuverlassigkeit der Ergeb-
nisse eines Registers. Aufgrund personeller und finanzieller Begrenzungen empfiehlt sich
ein Risiko-fokussierter Ansatz, sprich eine Fokussierung der Qualitatssicherung auf die
vulnerabelsten Bereiche.!!®

Das Detektieren und die Bereinigung fehlerhafter oder unvollstandiger Daten ist von
zentraler Bedeutung, um eine hohe Datenqualitat zu generieren. Man unterscheidet da-
bei zwischen automatischer und manueller Datenbereinigung.!!8 Uber die verwendete
Umfragedatenbank war eine automatische Datenbereinigung, also die Generierung au-
tomatischer Queries bei Eingabe von fehlerhaften oder falsch skalierten Daten, nur in
dem Sinne moglich, dass es hauptsachlich Pflichtfelder gab. Hierdurch konnte lediglich
der Unvollstandigkeit der Eingabe entgegengewirkt werden. Von den n = 101 Fragen des
eCRFs konnten nur n = 11 unausgefiillt belassen werden; nur eine Frage konnte mit ei-

nem Freitext beantwortet werden.
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Die manuelle Datentiberpriifung, welche den Standard der Datenpriifung darstellt, war
folglich zentral fir die Sicherstellung der Korrektheit von Daten. Als vorteilig stellte sich
hierbei die tberschaubare Grofle des Datensatzes des POPART-Registers heraus: Bei
unter 3000 Dateneingabe war es moglich, jede Eingabe manuell zu prifen und bei Dis-
krepanzen oder Unklarheiten Riickfragen in Form von standardisierten Query-Reporten
an die Zentren stellen zu konnen.

Weitere Schritte zur Qualitatssicherung konnen Personalschulungen sowie regelmafige
Audits oder ein On-Site-Monitoring sein.!'® Zur Dateneingabe waren ausschlieBlich hier-
fir qualifizierte Personen berechtigt, die von dem verantwortlichen Priifarzt des jeweili-
gen Zentrums bestimmt und schriftlich festgehalten wurden. Es gab eine schriftliche An-
leitung und Erklarung zur Dateneingabe sowie kontinuierliche Beratung und Hilfeleis-
tung durch das POPART-Studienteam bei Bedarf. Des Weiteren fanden
stichprobenartige Uberpriifungen des Datensatzes, der Studiendokumente und des Stu-

dienverlaufes telefonisch oder vor Ort statt.

3.) Vervollstandigung des FU:

Eine weitere Herausforderung stellt die Komplettierung des FU dar. In einer nicht-inter-
ventionellen Studie werden Patienten nicht tiber die Routineversorgung hinausgehend zu
Studienzwecken einbestellt. Dies fihrte, wie in vorherigen Kapiteln ausfiihrlich beschrie-
ben, zu einem hohen Anteil an Patienten, welche nicht mehr in einem adaquaten FU
erfasst werden konnten. Eingabereporte, welche in der Nachsorgepflicht unterstiitzen soll-
ten, wirkten sich positiv auf die Datenvollstandigkeit aus. Patienten, die aber nicht mehr
an der behandelnden Klinik vorstellig wurden, konnten dennoch nicht eingegeben wer-
den.

Um Patienten bei weiterbehandelnden Arzten und externen Versorgern nachverfolgen
zu konnen, hatten Patienten tber die Patienteninformation die Moglichkeit, Hausarzte
oder niedergelassenen GefaB3chirurgen namentlich von ihrer Schweigepflicht zu entbin-
den. Eine Erfassung der extern erhobenen Gesundheitsdaten war somit telefonisch durch
das betreuende Studienzentrum moglich.

Eine Verbesserung der Vollstandigkeit der FU-Daten hatte zudem durch den Abgleich
mit anderen Registern oder sogar einem Sterberegister erfolgen konnen.

Dies ware insbesondere auch sinnvoll, da den initial behandelnden Kliniken hédufig nicht

kenntlich gemacht wird, wenn einer ihrer Patienten verstorben ist, vor allem wenn die
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zum Tode fithrende Ursache in keinem kausalen Zusammenhang mit der ehemaligen
Behandlung steht.

Technische und finanzielle Aspekte sowie datenschutzrechtliche und ethische Bedenken,
insbesondere aufgrund eines hoheren Risikos der Re-Identifizierung eines Patienten, ge-

stalten die Verbindung von Registern allerdings herausfordernd.!1%.120

6.10 Limitationen

Die Ergebnisse des POPART-Registers werden durch das Design als retrospektive Be-
obachtungsstudie ohne Randomisierung limitiert.

Register als Teil der RWE haben keinen Einfluss auf die Gestaltung und Zusammenset-
zung der auszuwertenden Gruppen. Der mutmaBlichen Versorgungsrealitiat entspre-
chend kam es dadurch zu stark differierenden Gruppengrof3en, die im statistischen Er-
gebnisvergleich berticksichtigt werden miussen. Durch fehlende Randomisierung war zu-
dem eine Minimierung des Risikos fiir mogliche Storvariablen sowie fiir eine Verzerrung
der Ergebnisse durch eine Selektionsbias nicht moglich.

Neben der eigentlichen Stichprobenzusammensetzung sind auch vom behandelnden Arzt
abhingige Einflussfaktoren zu benennen. So konnte die Indikationsstellung sowie die
technisch einwandfreie Durchfiihrung des Eingriffes durch die Studienleitung nicht tiber-
prift oder nachvollzogen werden.

Hinsichtlich der internen Validitat der erhobenen Daten stellt sich ebenso die Frage nach
der dokumentatorischen Qualitat durch die Meldezentren (Reporting Bias), welche nur
stichprobenartig im Rahmen des Monitorings tiberpriift werden konnte. Insbesondere die
Beurteilung des perioperativen Outcomes, muss durch die fehlende Meldepflicht mogli-
cher Komplikationen kritisch betrachtet werden.

Auch die Vollstandigkeit der Daten stellte eine Herausforderung dar, welche insbeson-
dere in der Analyse der Langzeitoffenheitsraten zu einer mutmaBlichen Verzerrung im
Sinne einer Selektionsbias fiihrte.

Es wird hierin deutlich, dass es weiterhin ein wichtiges Anliegen sein wird, die FU-Raten
zu verbessern, nicht zuletzt um auch in der Lage zu sein, eine differenzierte Subgruppen-
Analyse von Outcomefaktoren (Abstrom-Analyse, Volume-Outcome-Analyse und Stent-
graftanzahl) auf die Offenheitsraten von ER machen zu konnen. Dies war bei der gerin-

gen Anzahl an Patienten mit vollstandigem FU fir die ER-Gruppe bislang nicht moglich.
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6.11 Schlussfolgerungen und Perspektive

Die vorgestellten Ergebnisse beschreiben erstmalig die aktuelle Versorgungsrealitit des
PAA in Deutschland und erméglichen eine ausfiihrliche Ubersicht iiber das Patientengut,
die Indikationsstellung sowie den derzeitigen Therapiestandard in n = 42 vaskuldren Zen-
tren in Deutschland und Luxemburg.

Unsere Daten bestatigen die Literatur hinsichtlich der Epidemiologie und den assoziier-
ten Komorbiditaten des PAA. So waren auch in dieser Analyse der tiberwiegende Anteil
der Patienten Manner zwischen der 6. und 7. Lebensdekade, welche nebenbefundlich
einen arteriellen Hypertonus, eine positive Nikotinabusus sowie weitere Aneurysmen im
GefaB3system aufwiesen.

Die Halfte aller Patienten wurde asymptomatisch vorstellig, knapp 20,5% (n = 230) wur-
den aufgrund akuter Notfallsymptomatik versorgt. Hierbei fand ER in vornehmlich
asymptomatischen Patienten Anwendung, wohingegen sich Operateure bei symptomati-
schen oder notfilligen Patienten haufiger fiir OR entschieden (p <.05).

Auch insgesamt wurde der Grofiteil der ausgewerteten Patienten (83,7%) offen-operativ
versorgt, was darauf hindeutet, dass OR in den meisten Zentren sowohl fiir asymptoma-

tische als auch symptomatische Patienten weiterhin dem klinischen Standard entspricht.

Die Ergebnisse des perioperativen Outcomes sowie die 2-Jahres-Offenheitsraten unter-
stitzen diese Therapiestrategie: Obgleich sie eine hohere Anzahl an Gesamtkomplikatio-
nen sowie eine Tendenz zu Stérungen der Wundheilung aufwiesen (p = .052), benotigten
OR-Patienten perioperativ seltener adjunktive MaBBnahmen (p = .002) und hatten auch
hinsichtlich spezifischer Komplikationen wie Blutungen oder kardiopulmonalen Ereig-
nisse keinen Nachteil (p > .05).

Notfallige Patienten beider Gruppen zeigten signifikant haufiger komplikative Verlaufe
als initial asymptomatische. Insbesondere bei ER zeigte sich dabei eine groB3e Differenz
im Outcome asymptomatischer und notfalliger Patienten (Komplikationsrate: 1,1% vs.
56,2%; p < .001). ER-Patienten, welche im perioperativen Verlauf zu OR konvertiert
werden mussten, zeigten ebenfalls teils schwere komplikative Verlaufe.

Betrachtet man die primaren und sekundaren 1- und 2-Jahresoffenheitsraten war OR
gegentuiber ER signifikant tiberlegen gewesen (p < .001).

Ahnlich zu den Ergebnissen des Markov-Modells von Hogendoorn et al.'?! und der Meta-

Analyse von Leake et al.!® sollte die ER-PAA daher nur in elektiven Patienten mit
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geeigneter Anatomie sowie in Patienten, welche fiir eine offene Bypassversorgung nicht
geeignet sind (fehlender Venengraft/ hohes operatives Risiko), abgewogen werden.

Die vorgestellten Daten legen nahe, dass ein wie teils in der Literatur beschriebener
Trend*>?! zu mehr Versorgungen mit ER aktuell durchaus kritisch betrachtet werden
sollte.

In der nachfolgenden Abbildung 38 findet sich ein Vorschlag fiir einen klinischen Be-
handlungsalgorithmus fiir Patienten mit PAA auf Grundlage der vorliegenden klinischen

Daten und Empfehlungen.

Poplitealarterienaneurysma

Symptomatisch Asymptomatisch

l \4 3

Notfall Symptomatisch PAA ¢ > 2cm PAA o < 2cm

(akute/ kritische elektiv
Ischdmie, Ruptur) (chronische
Claudicatio)

< 2 offene
Unterschenkel-
arterien

> 2 offene
Unterschenkel- Checkliste OR:
arterien

* Passende Vene
vorhanden

* Niedriges/moderates
OP-Risiko

OR oder

Checkliste ER: Hohes Niedriges/

OP-Risiko moderates
OP-Risiko

ER erwédgen
 Ausreichende

proximale + distale
Landungszone

- Addquater
GefaBdurchmesser

* Niedrige Kalklast
* Hohes Alter/ limitierte ER erwéagen
Lebenserwartung

Abbildung 38: Vorschlag fiir einen klinischen Behandlungsalgorithmus fur Patienten mit PAA

116



Das dieser Arbeit zugrunde liegende POPART-Register zeigt, dass multizentrische Re-
gister ein suffizientes Studiendesign zur Generierung anwendungsrealer Patientenkollek-
tive sein und damit relevante Erkenntnisse auch tiber seltene Erkrankungen schaffen kon-
nen. Die Sicherstellung der Datenqualitat sowie die Rekrutierung von Meldezentren und
Aufrechterhaltung der Teilnahmekontinuitat stellten Herausforderungen in der Durch-
fihrung in dieser Registerstudie dar. Bei vertretbarem dokumentatorischen, personellen
wie finanziellen Aufwand sowie adaquater Fallzahlenbildung stellte sie jedoch ein gut zu
realisierendes Studiendesign dar, welches in Hinblick auf die zunehmende Digitalisierung

der Medizin groB3es Potential birgt.

AbschlieBend mag eine seltene Erkrankung wie das PAA nur eine begrenzte Patienten-
gruppe betreffen, die Gesamtheit seltener Erkrankungen stellt allerdings eine nicht zu un-
terschatzende medizinische wie gesundheitssystemische Herausforderung dar. Fasst man
alle seltenen Erkrankungen, die weniger als n = 1/2000 Personen betreffen, zusammen,
so leiden allein in Europa 30 Millionen Menschen an einer Krankheit, die als selten klas-
sifiziert wird. 1121227124

Klinische Forschung zu seltenen Krankheiten stellt somit keinerlei Nischenforschung dar,
sondern ist ein essentieller Bestandteil in der ganzheitlichen Verbesserung medizinischer

Evidenz und Versorgungsqualitat.
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7 Zusammenfassung

Das Poplitealarterienaneurysma (PAA) ist eine seltene Erkrankung, zu der es insbesondere
hinsichtlich der neuen endovascularen Therapieverfahren sowie der aktuellen Versor-
gungsrealitat in Deutschland wenig Evidenz gibt. Zur Verbesserung der Evidenzlage
wurde 2014 die multizentrische POPART-Registerstudie initiiert. Ziel des Registers so-
wie dieser Arbeit ist es, die aktuelle Versorgungsleistung des PAA in Deutschland abzu-
bilden und vergleichende Langzeitergebnisse von endovascularen (ER) und offen-opera-
tiven PAA-Versorgungen (OR) zu schaffen.

Mittlerweile umfasst das POPART-Register mehr als 42 Zentren aus Deutschland und
Luxemburg. Die partizipierenden Zentren verpflichten sich nach Zustimmung zum Stu-
dienprotokoll, alle vorstelligen PAA-Patienten zu inkludieren und regelmafige Nachun-
tersuchungen durchzufiithren. Die Dateneingabe erfolgt tiber die Online-Datenbank Sur-
veyMonkey®. Ein Monitoring sowie eine kontinuierliche Plausibilitatsprifung finden zur
Sicherung der Datenqualitat statt.

Bis 03/2021 wurden n = 1120 Primarbehandlungen ausgewertet, wovon n = 938 (83,7%)
eine Versorgung mit OR und n = 132 (11,8%) mit ER erhielten. Finf ER-Patienten
(3,8%) mussten aufgrund akuten Graftversagens intra- oder postoperativ zu OR konver-
tiert werden.

ER-Patienten waren mit einem medianen Alter von X = 72 Jahren [51-90] signifikant
alter als OR-Patienten mit ¥ = 68 Jahren [25-98] (p = .001). Beziglich der Ancu-
rysmamorphologie und der dokumentierten Komorbiditaten zeigten sich keine signifi-
kanten Gruppendifferenzen (p > .05).

Initial symptomatische Patienten wurden signifikant haufiger fiir OR in Betracht gezogen:
Wohingegen nur 48,3% (n = 453) der OR-Patienten vor dem Eingriff asymptomatisch
waren, waren mehr als 67% (n = 88) der ER-Patienten hinsichtlich des PAAs symptomfrei
(p <.001). Patienten mit akuter Notfallsymptomatik (akute/kritische Ischamie/Ruptur)
wurden vornehmlich tiber OR versorgt (OR: 22,3% vs. ER: 12,1%; p = .007) und entwi-
ckelten im postoperativen Verlauf haufiger Komplikationen als elektiv Versorgte beider
Gruppen (p < .001). Als haufigste Komplikationen traten in beiden Gruppen Wundhei-
lungsstorungen (OR: 7,7% vs. ER: 3,0%; p = .052) und Blutungen auf (OR: 3,9% vs. ER:
2,3%; p = .465). Schwere postoperative Verlaufe waren zudem bei den funf zu OR

konvertierten Patienten aufgetreten.
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OR-Patienten waren mit einer Aufenthaltslange von X = 10 Tagen [3-68] um mehr als
drei Tage ldnger stationdr aufgenommen als ER-Patienten mit ¥ = 7 Tagen [1-82] (p <
.001). Weiterhin waren ER-Patienten signifikant seltener postoperativ auf einer Uberwa-
chungsstation untergebracht (p <.001).

Fir n = 525 OR-Patienten (56%) und n = 61 ER-Patienten (46,2%) lag im Marz 2021
ein Follow-up (FU) zur Auswertung vor. Die mittlere FU-Lange betrug X = 28,9 Monate
[0-134] fir OR und x = 23,6 Monate [0-89] fir ER. Die primaren und sekundaren 24-
Monats-Offenheitsraten waren fiir OR-Patienten mit 75,7% bzw. 84,5% signifikant ho-
her gewesen als fiir ER-Patienten mit 35,9% und 46,8% (p < .001).

OR-Patienten mit autologem Venenbypass wiesen signifikant hohere 2-Jahresoffenheits-
raten als jene mit alloplastischer Prothese auf (primare Offenheitsrate: 81,5% vs. 59,0%;
p < .001; sekundare Offenheitsrate: 89,5% vs. 70,4%; p < .001). Der Venenbypass war
auch gerade in der notfalligen Akutversorgung gegentiber der alloplastischen Prothese
tiberlegen (primare Offenheitsrate: 71,0% vs. 36,2%; p < .001; sekundare Offenheitsrate:
77,7% vs. 50,0%; p = .002). Asymptomatische Patienten beider Gruppen zeigten bessere
Offenheitsraten nach 24 Monaten als symptomatische (primare Offenheitsrate: 80,2% vs.
63,5%, p < .001; sekundare Offenheitsrate: 83,2% vs. 77,1%; p = .015). Patienten mit
Abstrom aus mindestens zwei Unterschenkelgefa3en wiesen primare und sekundare Of-
fenheitsraten von 75,1% und 82,2% auf und damit signifikant bessere als Patienten mit
kompromittiertem Abstrom (I-GefaBabstrom: 61,0% und 74,8%; kein offenes Unter-
schenkelgefa3: 48,2% und 65,1%; p <.001)

Das POPART-Register zahlt mittlerweile zu einer der grofften Datensammlungen zur
PAA-Versorgung weltweit und stellt die erste Registererhebung zu dieser Entitat in
Deutschland dar. Die perioperativen Daten suggerieren keinen Nachteil fiir ER, wenn
primar kein komplikativer Verlauf besteht. Die primaren und sekundaren Offenheitsraten

fir ER sind jedoch, bei noch unvollstindigem FU, signifikant unterlegen.
OR bleibt bei niedrigen Komplikationsraten und exzellenten Zweijahresoffenheitsraten

weiterhin klinischer Standard, insbesondere auch bei symptomatischen wie notfalligen

Patienten.
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Summary

The popliteal artery aneurysm (PAA) is a rare vascular disease for which evidence 1s
scarce. In particular, data from more recent endovascular aneurysm repair and current
treatment standard in Germany lack in literature. To strengthen the evidence base, the
multicenter POPART registry was initiated in 2014. The registry and this dissertation
aim to provide insights into the current treatment standard in Germany and to obtain
comparative long-term results of endovascular (ER) and open surgical PAA repair (OR).
Since 2014, more than 42 centers in Germany and Luxembourg have joined the
POPART registry. Participating centers commit to report all patients presenting with
PAA and perform follow-up (FU) examinations regularly. Data entry is conducted via the
online database SurveyMonkey®. Monitoring and continuous plausibility checks are im-
plemented to ensure data quality.

Overall, n = 1120 primary procedures were recorded until 03/2021, of which n = 938
(83.7%) PAA underwent OR and n = 132 (11.8%) ER. Five ER patients (3.8%) under-
went intraoperative or postoperative conversion to OR due to acute graft failure.

ER patients were significantly older than OR patients with a median age of X = 72 years
[51-90] vs ¥ = 68 years [25-98] (p = .001). There were no significant group differences
regarding the aneurysm diameter or comorbidities (p > .05).

Symptomatic patients were treated more frequently with OR: Only 48% (n = 453) of OR
patients were asymptomatic before treatment, whereas more than 67% (n = 88) of the ER
cases had no symptoms due to PAA (p <.001). Emergency patients presenting with
acute/critical ischemia or rupture were mainly treated with OR (OR: 22.3% vs ER:
12.1%; p = .007). Emergency patients of both treatment groups developed more frequent
postoperative complications than patients treated in an elective setting (p <.001). The
most frequent complications seen in both groups were impairment of wound healing (OR:
7.7% vs ER: 3.0%; p = .052) and bleeding (OR: 3.9% vs ER: 2.3%; p = .465). The five
patients requiring conversion to OR showed a high rate of complications.

OR patients had to stay more than three days longer in the hospital than ER patients (X =
10 days [3-68] vs ¥ = 7 days [1-82]; p <.001). Furthermore, ER patients were significantly
less likely to require postoperative monitoring in an intensive care unit or monitoring ward

(p <.001).
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In March 2021, FU data was available for n = 525 OR patients (56%) and n = 61 ER
patients (46.2%). The median length of FU was X = 28.9 months [0-134] for OR and X =
23.6 months [0-89] for ER. The primary and secondary patency rates after 24 months
were significantly better in OR patients (75.7% and 84.5%) than in ER patients (35.9%
and 46.8%; p < .001).

OR patients who had received an autologous vein bypass showed significantly higher 2-
year primary patency rates than those with a prosthetic graft (primary patency rate: 81.5%
vs 59.0%, p < .001; secondary patency rate: 89.5% vs 70.4%; p < .001). Patients with
acute or critical ischemia showed significantly better primary and secondary patency rates
after reconstruction with a vein graft than with a prosthetic graft (71.0% vs 36.2%; p
<.001 and 77.7% vs 50.0%; p = .002).

Asymptomatic patients in both treatment groups showed better patency rates than symp-
tomatic patients after 24 months (primary patency: 80.2% vs. 63.5%, p < .001; secondary
patency: 83.2% vs. 77.1%, p = .015). Patients with an unimpeded outflow from at least
two tibial vessels presented with higher primary and secondary patency rates (75.1% and
82.2%) than patients with compromised run-off (single vessel: 61.0% and 74.8%; no tibial
vessel: 48.2% and 65.1%; p <.001).

The POPART registry is one of the largest data collections regarding PAA repair world-
wide and represents the first registry on this entity in Germany. The perioperative data
showed no disadvantage for ER in an uncomplicated course. However, the primary and
secondary patency rates for ER are significantly inferior in comparison to OR, with FU

still incomplete.

OR remains the gold standard in PAA treatment, especially in symptomatic and emer-

gency patients, with a low complication rate and excellent two-year patency rates.
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der Daten. Aufgrund der Konzeption der Datenbank als fortlaufende Umfrage war eine
kontinuierliche Einordnung aller neuen Eingaben in Zentrums- und Patienteniibersich-
ten notwendig. Hierbei erfolgten regelmaBlige Datenplausibilitatspriifungen mit zuvor
konzipierten standardisierten Query-Reporten. Unvollstandige, auffallige oder fehler-
hafte Fingabesiatze wurden dem zustandigen Priifarzt zur Zweitkorrektur vorgelegt und
anschliefend als Report an das betreffende Zentrum tbersandt. Die Einarbeitung der
beantworteten Queries erfolgte in einer exportierten Zweitdatenbank. Zur Priifung der
internen Validitat der Daten erfolgten zudem stichprobenartige Monitorvisits, welche in
threr Konzeption mitgeplant wurden.

Ebenfalls erfolgte die Konzeption und Etablierung von Eingabereporten sowie eines
Benchmarksystems, die die Transparenz des Studienprojektes sowie die Teilnahmekonti-
nuitit erh6hen sollten. Hierdurch konnte eine mafB3gebliche Steigerung des Datenumfan-
ges erzielt werden, wozu auch die umfassende Zentrumsrekrutierung zu Beginn dieser
Arbeit beigetragen hatte.
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Erstellung von zentrumsangepassten Studiendokumenten und die Korrespondenz mit
Meldezentren waren gleichfalls Teil dieser Arbeit. Zudem erfolgte die eigenstandige wis-
senschaftliche Aufarbeitung der Daten in Form von Kongressbeitragen und Zwischenre-
porten sowie die Planung und Durchfiihrung der statistischen Auswertung fiir Kongress-

beitrage, Zwischenberichte, die Publikation sowie dieser Dissertationsschrift.
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10 Anhang
10.1 Studiendokumente

10.1.1 eCRF (Ausdruck)

1. Teilnahmenummer der Institution:

2. Patientennummer:
- fiir jede Extremitdit eigene Nummer vergeben

- fiir Nachuntersuchung, Re-Eingriff und Re-Intervention die urspriingliche Nummer verwenden

3. Alter in Jahren zum Zeitpunkt der ersten Behandlung bzw. der Diagnosestellung:

4, Geschlecht
O weiblich

O maénnlich

5. Lokalisation (fiir jedes Bein eine eigene Umfrage herstellen)
O rechtes Bein

O linkes Bein

6. Grund fur den Eintrag in das Register
O Priméarbehandlung
O Nachuntersuchung
O Re-Eingriff/Re-Intervention
(als Ergebnis einer Nachuntersuchung)

O Verstorben im Follow Up

Primarbehandlung

7. Maximaler Durchmesser des PAA (in mm):

8. Maximale Lange des PAA (in cm):

9. Nachweis von Thromben im PAA
Oja

O nein

10. Klinik (Mehrfachantwort méglich)
0O asymptomatisch
O akute Ischamie
O Claudicatio
O kritische Ischdamie
O komplette Thrombose
O Ruptur

11. Nebendiagnosen (Mehrfachantwort méglich)
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O keine Risiken

O kardiale Begleiterkrankung

O Hypertension

O Z.n. Schlaganfall/TIA

O Z.n. Myokardinfarkt

O Niereninsuffizienz (GFR< 60ml/min)
O Dialyse

O Diabetes mellitus

O Pulmonale Insuffizienz

O Raucher

O Adipositas

O maligne Systemerkrankung

O Bauchaortenaneurysma

O kontralaterales PAA

O Aneurysma der lliacalstrombahn

O Sonstiges arterielles Aneurysma

12. Datum des Eingriffs (bzw. Datum der Vorstellung, wenn kein Eingriff erfolgt)

13. Indikation zum Eingriff
O elektiv
O Notfall
O kein Eingriff

14. Zustrom (Mehrfachantwort méglich)
O ungehinderter Zustrom
O therapiebediirftige Stenose/Verschluss iliacal

O therapiebediirftige Stenose/Verschluss femoral

15. Abstrom
O kein GefaR offen
0 1 GefaB offen
O 2 GefaRe offen
O 3 GefaRe offen

16. Therapie
O Surveillance (kein Eingriff)
O offene Rekonstruktion
O endovasculdre Rekonstruktion
O alleinige Thrombolyse

O priméare Major-Amputation (oberhalb OSG)
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O intraoperative Konversion

O postoperativer Verfahrenswechsel innerhalb des stationaren Aufenthaltes

Endovasculdre Rekonstruktion

17. Anéasthesieverfahren
O Lokalanésthesie
O Regionalanasthesie

O Intubationsnarkose

18. Zugang
O perkutaner Zugang

O offener Zugang (cut down)

19. Rekonstruktion mittels Stentgraft
O 1 Stentgraft
O 2 Stentgrafts
0O >2 Stentgrafts

20. Stentgraft Durchmesser und Uberlappung
proximal (mm):
distal (mm):

Uberlappung (mm):

21. proximale Landungszone
O femoral

O popliteal

22. distale Landungszone
O popliteal

O Tractus tibiofibularis

23. Thrombolyse (Mehrfachantwort méglich)
O keine
O praoperativ
O intraoperativ

O postoperativ

24. adjunktive MaBnahmen (Mehrfachantwort méglich)
O Keine
O Fasziotomie
O Minoramputation
O zusétzlicher offener Eingriff

O zusétzlicher endovascularer Eingriff

25. Rekonstruktion bei Entlassung durchgangig?
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Oja

O nein

26. ABI Indexbein:

27. Komplikationen (innerhalb 30 Tage)
(Mehrfachantwort méglich)

O KEINE

O Wundheilungsstorung (revisionspflichtig)

O Endovasculdre Re-Intervention

O Blutung (operative Revision)

O Nervenverletzung

O Kompartmentsyndrom

O Aneurysma spurium bei endovasculdarem Zugang

O pulmonale Komplikation

O Sepsis

O Myokardinfarkt

O Schlaganfall

O Major-Amputation

O Tod

O akute Graftthrombose

O Endoleak

O periphere Embolie

28. Empfehlung zur Langzeitmedikation (Mehrfachantwort méglich)
O Keine
O Vitamin-K-Antagonist
O Plattchenhemmung
O duale Plattchenhemmung

O Neue orale Antikoagulantien (Thrombininhibitoren/Faktor Xa Inhibitoren)

29. Lange des stationaren Aufenthaltes
Intensivstation (Tage) - ICU, IMC, Monitorplatz im verléngerten Aufwachraum

Gesamtaufenthalt (Tage)

Offene Rekonstruktion

30. Anasthesieverfahren
O Intubationsnarkose

O Regionalanasthesie

31. Zugang bei offener Rekonstruktion
O medialer Zugang

O posteriorer Zugang
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O anderer Zugang

32. Rekonstruktionsmaterial bei offener Rekonstruktion
O Vene
O alloplastische Prothese
O Komposit

0O anderes Material

33. proximale Anastomose der offenen Rekonstruktion
Oiliacal
O femoral (Leistenverteiler)
O femoral distal

O popliteal

34. distale Anastomose
O popliteal
O crural

O pedal

35. Graft Durchmesser
proximal (mm):

distal (mm):

36. Thrombolyse (Mehrfachantwort méglich)
O keine
O praoperativ
O intraoperativ

O postoperativ

37. adjunktive MaBnahmen (Mehrfachantwort méglich)
O Keine
O Fasziotomie
O Minoramputation
O zusétzlicher offener Eingriff

O zusétzlicher endovascularer Eingriff

38. Rekonstruktion bei Entlassung durchgangig?
Oja

O nein

39. ABI Indexbein:

40. Komplikationen (innerhalb 30 Tage)
(Mehrfachantwort méglich)
O KEINE

O Wundheilungsstorung (revisionspflichtig)
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O Endovasculadre Re-Eingriff

O Offener Re-Eingriff (Anastomosenrevision, Bypass-Thrombektomie, Bypass-Austausch)
O Blutung (operative Revision)
O Nervenverletzung

O Kompartmentsyndrom

O pulmonale Komplikation

O Sepsis

O Myokardinfarkt

O Schlaganfall

O Major-Amputation

O Tod

O akute Graftthrombose

O periphere Embolie

41. Empfehlung zur Langzeitmedikation (Mehrfachantwort méglich)
O Keine
O Vitamin-K-Antagonist
O Plattchenhemmung
O duale Plattchenhemmung

O Neue orale Antikoagulantien (Thrombininhibitoren/FaktorXa Inhibitoren)

42. Lange des stationdren Aufenthaltes
Intensivstation (Tage) - ICU, IMC, Monitorplatz im verléngerten Aufwachraum

Gesamtaufenthalt (Tage)

Alleinige Thrombolyse

43. Dauer der Fibrinolyse

Stunden:

44. adjunktive MaBnahmen (Mehrfachantwort méglich)
O Keine
O Fasziotomie

O Minoramputation

45. A. poplitea bei Entlassung durchgangig?
Oja

O nein

46. ABI Indexbein:

47. Komplikationen (innerhalb 30 Tage)
(Mehrfachantwort méglich)
O KEINE

O Wundheilungsstorung (revisionspflichtig)
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O Blutung (operative Revision)
O Nervenverletzung

O Kompartmentsyndrom
O Aneurysma spurium

O pulmonale Komplikation
O Sepsis

O Myokardinfarkt

O Schlaganfall

O Major-Amputation

O Tod

O periphere Embolie

48. Empfehlung zur postoperativen Behandlung (Mehrfachantwort méglich)
O Keine
O Vitamin-K-Antagonist
O Plattchenhemmung
O duale Plattchenhemmung
O Neue orale Antikoagulantien (Thrombininhibitoren/FaktorXa Inhibitoren)

O Ausschaltung und Rekonstruktion des PAA empfohlen (Endovasculdr/ Offen)

49. Lange des stationdren Aufenthaltes
Intensivstation (Tage) - ICU, IMC, Monitorplatz im verléngerten Aufwachraum

Gesamtaufenthalt (Tage)

Primdre Major-Amputation

50. Amputation
O Unterschenkel-Amputation
O Kniegelenks-Exartikulation

O Oberschenkel-Amputation

51. Komplikationen (innerhalb 30 Tage)
(Mehrfachantwort méglich)
O KEINE
O Wundheilungsstorung (revisionspflichtig)
O Blutung (operative Revision)
O pulmonale Komplikation
O Sepsis
O Myokardinfarkt
O Schlaganfall
O Major-Nach-Amputation
O Tod

52. Empfehlung zur Langzeitmedikation (Mehrfachantwort méglich)
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O Keine

O Vitamin-K-Antagonist

O Plattchenhemmung

O duale Plattchenhemmung

O Neue orale Antikoagulantien (Thrombininhibitoren/FaktorXa Inhibitoren)

53. Lange des stationaren Aufenthaltes
Intensivstation (Tage) - ICU, IMC, Monitorplatz im verléngerten Aufwachraum

Gesamtaufenthalt (Tage)

Konversion/Verfahrenswechsel innerhalb des stationiren Aufenthaltes

54. Primares endovasculares Vorgehen >>> Verfahrenswechsel zur offenen Operation
O intraoperativ (Konversion)

O postoperativ (Zweiteingriff innerhalb des stationdren Aufenthaltes)

55. Anasthesieverfahren bei primdrem endovascularem Vorgehen
O Lokalanasthesie
O Regionalanasthesie

O Intubationsnarkose

56. Zugang bei primarem endovasculdren Vorgehen
O perkutaner Zugang

O offener Zugang (cut down)

57. Rekonstruktion mittels Stentgraft bei primarem endovasculdren Vorgehen
O geplante Stentgraftimplantation nicht moéglich

O implantierter Stentgraft hat versagt

58. Nach Konversion bzw. Zweiteingriff Andsthesieverfahren bei jetzt offenem Vorgehen
O Intubationsnarkose

O Regionalanasthesie

59. Zugang bei offener Rekonstruktion
O medialer Zugang
O posteriorer Zugang

O anderer Zugang

60. Rekonstruktionsmaterial bei offener Rekonstruktion
O Vene
O alloplastische Prothese
O Komposit

0O anderes Material

61. proximale Anastomose der offenen Rekonstruktion
O iliacal

O femoral (Leistenverteiler)
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O femoral distal

O popliteal

62. distale Anastomose
O popliteal
O crural

O pedal

63. Graft Durchmesser
proximal (mm):

distal (mm):

64. Thrombolyse (Mehrfachantwort méglich)
O keine
O praoperativ
O intraoperativ

O postoperativ

65. adjunktive MaBnahmen (Mehrfachantwort méglich)
O Keine
O Fasziotomie
O Minoramputation
O zusétzlicher offener Eingriff

O zusétzlicher endovascularer Eingriff

66. Rekonstruktion bei Entlassung durchgangig?
Oja

O nein

67. ABI Indexbein:

68. Komplikationen (innerhalb 30 Tage)
(Mehrfachantwort méglich)

O KEINE

O Wundheilungsstorung (revisionspflichtig)

O Endovasculadre Re-Eingriff

O Offener Re-Eingriff (Anastomosenrevision, Bypass-Thrombektomie, Bypass-Austausch)

O Blutung (operative Revision)
O Nervenverletzung

O Kompartmentsyndrom

O pulmonale Komplikation

O Sepsis

O Myokardinfarkt

O Schlaganfall
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O Major-Amputation
O Tod
O akute Graftthrombose

O periphere Embolie

69. Empfehlung zur Langzeitmedikation (Mehrfachantwort méglich)
O Keine
O Vitamin-K-Antagonist
O Plattchenhemmung
O duale Plattchenhemmung

O Neue orale Antikoagulantien (Thrombininhibitoren/FaktorXa Inhibitoren)

70. Lange des stationaren Aufenthaltes
Intensivstation (Tage) - ICU, IMC, Monitorplatz im verléngerten Aufwachraum

Gesamtaufenthalt (Tage)

Re-Eingriff/ Re-Intervention

71. Datum des Re-Eingriffs

72. Ereignisse/Komplikationen seit letzter dokumentierter Untersuchung
(Mehrfachantwort méglich)
O Keine
O Myokardinfarkt
O Bauchaortenaneurysma
O kontralaterales PAA
O Schlaganfall/TIA
O maligne Systemerkrankung
O Dialyse
O Niereninsuffizienz (GFR<60ml/min)

73. Anzahl stationdrer Aufnahmen u/o Re-Eingriffe u/o Re-Interventionen seit Primareingriff am
Indexbein
Anzahl stationdrer Aufnahmen
Anzahl Re-Operationen ___
Anzahl Re-Interventionen

Verfahrenswechsel im Verlauf

74. Indikation zum Re-Eingriff
O elektiv
O Notfall

75. Vitalzustand

O selbststandig
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O auf Hilfe angewiesen

O pflegebedirftig

76. Befund (Mehrfachantwort méglich)
0O asymptomatisch
O akute Ischamie
O Claudicatio
O kritische Ischdamie
O Thrombose/Verschluss
O Endoleak
O Instent Stenose
O Edge Stenose
O Stentfraktur
O sekundares Wachstum des Aneurysmasackes

O Ruptur

77. Abstrom
O kein GefaR offen
0 1 GefaB offen
O 2 GefaRe offen
O 3 GefaRe offen

78. Re-Operation / Re-Intervention
O offene Rekonstruktion
O endovasculdre Rekonstruktion
O alleinige Thrombolyse

O priméare Major-Amputation (oberhalb OSG)

79. adjunktive MaBnahmen (Mehrfachantwort méglich)
O Keine
O Fasziotomie
O Minoramputation
O zusatzlicher offener Eingriff

O zusatzlicher endovascularer Eingriff

80. Komplikationen (innerhalb 30 Tage)
(Mehrfachantwort méglich)

O KEINE

O Wundheilungsstorung (revisionspflichtig)

O Offener Re-Eingriff (Anastomosenrevision, Bypass-Thrombektomie, Bypass-Austausch)
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O Endovasculadre Re-Eingriff

O Blutung (operative Revision)
O Nervenverletzung

O Kompartmentsyndrom

O Aneurysma spurium bei endovasculdarem Zugang
O pulmonale Komplikation

O Sepsis

O Myokardinfarkt

O Schlaganfall

O Major-Amputation

O Tod

O akute Graftthrombose

O Endoleak

O periphere Embolie

81. Rekonstruktion bei Entlassung durchgangig?

Oja

O nein

82. ABI Indexbein:

83. Empfehlung zur Langzeitmedikation (Mehrfachantwort méglich)

O Keine
O Vitamin-K-Antagonist
O Plattchenhemmung

O duale Plattchenhemmung

O Neue orale Antikoagulantien (Thrombininhibitoren/FaktorXa Inhibitoren)

84. Lange des stationaren Aufenthaltes

Intensivstation (Tage) - ICU, IMC, Monitorplatz im verléngerten Aufwachraum

Gesamtaufenthalt (Tage)

Nachuntersuchung

85. Datum der Nachuntersuchung

86. Aktueller Zustand des Indexbeines

O Bypass/Interponat
O Stentgraft

O Z.n. Lyse ohne Rekonstruktion

87. Ereignisse/ Kompikationen seit letzter dokumentierter Untersuchung

(Mehrfachantwort méglich)
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O Keine

O Myokardinfarkt

O Bauchaortenaneurysma

O kontralaterales PAA

O Schlaganfall/TIA

O maligne Systemerkrankung

O Dialyse

O Niereninsuffizienz (GFR<60ml/min)

88. Anzahl stationdrer Aufnahmen u/o Re-Eingriffe u/o Re-Interventionen seit Primareingriff am In-
dexbein

Anzahl stationdrer Aufnahmen

Anzahl Re-Operationen ___

Anzahl Re-Interventionen

Verfahrenswechsel im Verlauf

89. Vitalzustand
O selbststandig
O auf Hilfe angewiesen

O pflegebedirftig

90. Befund (Mehrfachantwort méglich)
0O asymptomatisch
O Claudicatio
O kritische Ischdamie
O Endoleak
O Instent Stenose
O Edge Stenose
O Stentfraktur

O sekundares Wachstum des Aneurysmasackes

91. Rekonstruktion bei Nachuntersuchung durchgangig?
Oja

O nein

92. Abstrom
O kein GefaR offen
O 1 GefaB offen
O 2 GefaRe offen
O 3 GefaRe offen

93. ABI Indexbein:

94. Langzeitmedikation (Mehrfachantwort méglich)
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O Keine

O Vitamin-K-Antagonist

O Plattchenhemmung

O duale Plattchenhemmung

O Neue orale Antikoagulantien (Thrombininhibitoren/FaktorXa Inhibitoren)

Surveillance (Kein Eingriff)

95. Grund fir die konservative Therapie
O Patientenwunsch
O keine Indikation zu einem Eingriff
O Verschluss der Arterie ohne Ischdmie
O Eingriff stellt ein zu hohes Risiko dar

O zu geringe Erfolgsaussichten

96. ABI Indexbein:

97. Vitalzustand
O selbststandig
O auf Hilfe angewiesen

O pflegebedirftig

98. Langzeitmedikation (Mehrfachantwort méglich)
O Keine
O Vitamin-K-Antagonist
O Plattchenhemmung
O duale Plattchenhemmung

O Neue orale Antikoagulantien (Thrombininhibitoren/FaktorXa Inhibitoren)

Verstorben im FU

99. Verstorben am: (Datum)

100. Alter zum Zeitpunkt des Versterbens:

101. Todesursache
O unbekannt
O Verstorben im Rahmen von Komplikationen mit direktem Zusammenhang
zum PAA
O andere Todesursache

Weitere Informationen:
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10.1.2 Patienteninformation (exemplarisch)

Klinikum xy DIGG
Klinik fiir GefaBchirurgie und endovaskuladre Chirurgie

Arztlicher Direktor: Prof. Dr. med. Mustermann
Telefon: 1111/111111

BPART

Wie werden Aneurysmen der Arteria poplitea zurzeit behandelt?
- eine Registerstudie zu den Indikationen von endovaskularer und offener Therapie -

Patienteninformation und Einwilligungserklarung

Studientitel: POPART (Register):
Wie werden Aneurysmen der Arteria poplitea zurzeit behandelt?
Eine Registerstudie zu den Indikationen von endovaskularer
und offener Therapie.

Studienleiter: Prof. Dr. med. T. Schmitz-Rixen

Anschrift der Klinik: Prof. Dr. med. Mustermann
Klinik fiir GefaRchirurgie und endovaskulére Chirurgie

Musterkrankenhaus
MusterstralRe 1
Musterstadt
Telefon: 1111111111
Fax: 1111/111111

POPART (Register): Wie werden Aneurysmen der Arteria poplitea zurzeit behandelt? Eine Registerstudie zu den Indikationen von
endovaskularer und offener Therapie.

Patienteninformation und Einwilligungserklarung;
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Klinikum xy DIGG
Klinik fiir GefaBchirurgie und endovaskulédre Chirurgie

Arztlicher Direktor: Prof. Dr. med. Mustermann
Telefon: 1111/111111

PPART

Wie werden Aneurysmen der Arteria poplitea zurzeit behandelt?
- eine Registerstudie zu den Indikationen von endovaskularer und offener Therapie -

Patienteninformation und Einwilligungserklarung

Sehr geehrte Patientin, sehr geehrter Patient,

da Sie an einem Poplitealaneurysma (Aussackung der Arterie, die durch die Kniekehle
verlauft) leiden, welches therapiebeduirftig ist oder Sie sich bereits einer Behandlung wegen
des Poplitealaneurysmas unterzogen haben, méchten wir Sie hiermit um lhre Teilnahme an
dem Forschungsprojekt ,POPART-Register” bitten.

Bei dem POPART-Register handelt es sich um ein internationales Register (Auflistung), in
dem die Gesundheitsinformationen von 1000 Patienten mit einem behandelten
Poplitealaneurysma tber einen Nachbeobachtungszeitraum von 5 Jahren gesammelt und
ausgewertet werden sollen.

Die Sammlung dieser Daten soll den derzeitigen Stand der Behandlung in der taglichen
Praxis darstellen und somit auch der Qualitatssicherung dienen.

Eventuell lasst sich hieraus weiterfiihrend ableiten, welche Behandlungsmethode unter
bestimmten Umstanden von Vorteil fiir die Patienten ist.

Bitte lesen Sie diese Information sorgfaltig durch und besprechen Sie eventuell verbleibende
Fragen mit lhrem zustandigen Studienarzt, der lhnen selbstversténdlich fiir weitere
Informationen zur Verfligung steht.

Warum wird dieses Forschungsprojekt durchgefiihrt?

Die Datenlage zu der Erkrankung des Poplitealaneurysmas in Bezug auf die verschiedenen
Therapiemdglichkeiten ist derzeit sehr begrenzt, da das Aneurysma (Aussackung) der
Arteria poplitea (Schlagader, die durch die Kniekehle verlauft) im Vergleich zu anderen
Arterienaussackungen im Korper, z.B. dem Bauchaortenaneurysma (Aussackung der
Hauptschlagader), sehr selten vorkommt. Das Vorhandensein eines Poplitealaneurysmas
ist jedoch eine ernstzunehmende GefaRerkrankung, die zu einer erhohten Emboliegefahr
fuihrt. Dies bedeutet, dass durch Blutgerinnsel die BlutgefaRe verstopft werden kénnen und
es dadurch zu einer verminderten Durchblutung des Unterschenkels kommen kann. Dies
kann dann zu einem Verlust des Unterschenkels durch eine Amputation fiihren.

Derzeit werden bei der Behandlung des Poplitealaneurysmas zwei groBe Bereiche der
Therapiemdglichkeiten unterschieden: (1) die offene chirurgische Behandlung im Sinne

POPART (Register): Wie werden Aneurysmen der Arteria poplitea zurzeit behandelt? Eine Registerstudie zu den Indikationen von
endovaskularer und offener Therapie.

Patienteninformation und Einwilligungserklarung;

Version 2 (200121) basierend auf Version 5 Frankfurt (051018) Seite 2 von 10
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Klinikum xy DIGG
Klinik fiir GefaBchirurgie und endovaskulédre Chirurgie

Arztlicher Direktor: Prof. Dr. med. Mustermann
Telefon: 1111/111111

BPART

Wie werden Aneurysmen der Arteria poplitea zurzeit behandelt?
- eine Registerstudie zu den Indikationen von endovaskularer und offener Therapie -

einer Bypassanlage (Umleitung der erkrankten Schlagader), (2) die minimal-invasive
endovaskuldre Behandlung im Sinne einer Ausschaltung des Aneurysmas der
Schlagader durch Einsetzen eines Stentgrafts (GefaRprothese/ GefaRstiitze) in das GefaR.

Leider liegen bislang nur wenige Daten tiber diese beiden Behandlungsmethoden in Bezug
auf aktuelle Eingriffszahlen, Vor- und Nachteile sowie postoperative Komplikationen vor,
sodass wir hoffen, mit diesem Register eine umfangreiche Datensammlung zu erhalten, um
die Therapie dieses Krankheitsbildes langfristig verbessern zu kénnen.

Fir dieses Register werden ausschlieBlich Daten der arztlichen Routineuntersuchungen
erhoben. Es erfolgen keine zusatzlichen Untersuchungen oder Abfragungen.

Sollte zum Zeitpunkt Ihrer Einwilligung zur Teilnahme an diesem Register noch keine
Therapie erfolgt sein, so wird |lhr behandelnder Arzt entscheiden, welche der oben
genannten Behandlungsmethode bei Ihnen angewendet werden soll. Die Entscheidung,
welche Therapie durchgefiihrt wird, ist unabhangig von lhrer Teilnahme an dem Popart-
Register. Uber die Vorteile bzw. Nachteile sowie die Risiken jedes Verfahrens werden Sie
separat von dem behandelnden Arzt aufgeklart.

Mogliche Risiken

Im Rahmen dieses Registers entstehen fiir Sie keine Risiken, da es sich um eine reine
Datensammlung aus bereits vorhandenen Daten der klinischen Routine handelt. Hiermit
moéchten wir nochmals betonen, dass im Rahmen des Registers keine zusatzlichen
Untersuchungen oder Befragungen stattfinden.

Versicherung

Da fir diese Studie gesetzlich keine Versicherung vorgeschrieben ist, wurde
dementsprechend keine zuséatzliche Versicherung fiir die Studie abgeschlossen.

Kosten und Aufwandsentschiadigung
An der Studienteilnahme entstehen lhnen keine zusatzlichen Kosten. Studienteilnehmer

erhalten keine Aufwandsentschadigung oder Fahrtkostenriickerstattungen.

POPART (Register): Wie werden Aneurysmen der Arteria poplitea zurzeit behandelt? Eine Registerstudie zu den Indikationen von
endovaskulérer und offener Therapie.

Patienteninformation und Einwilligungserklarung;
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Klinikum xy DIGG
Klinik fiir GefaBchirurgie und endovaskulédre Chirurgie

Arztlicher Direktor: Prof. Dr. med. Mustermann
Telefon: 1111/111111

DPART

Wie werden Aneurysmen der Arteria poplitea zurzeit behandelt?
- eine Registerstudie zu den Indikationen von endovaskularer und offener Therapie -

Moglicher Nutzen aus lhrer Teilnahme an dem Forschungsprojekt

Durch lhre Teilnahme an diesem Forschungsprojekt entstehen lhnen persénlich keine
Vorteile. Jedoch wird Ihre Teilnahme dazu beitragen, weitere wissenschaftlich nutzbare
Erkenntnisse Uiber die bestmdgliche Therapie des Poplitealaneurysmas zu gewinnen.

Freiwilligkeit

lhre Teilnahme an diesem Register ist freiwillig. Sie kdnnen jederzeit, auch ohne Angaben
von Griinden, lhre Teilnahmebereitschaft beenden, ohne dass Ihnen dadurch irgendwelche
Nachteile fir Ihre weitere arztliche Versorgung entstehen.

Die Bedeutung eines Widerrufs fur die Verwendung der Daten ist sowohl unter dem Punkt
.Datenschutz* und in der ,Einwilligungserkldrung” erlautert, die im Anschluss an diese
Information abgedruckt ist.

Um die Vollstéandigkeit des Registers zu gewahrleisten ist es wiinschenswert, dass |hr
Hausarzt und lhr niedergelassener GefaRchirurg uber lhre Teilnahme an diesem Register
informiert werden. In der anhangenden Einverstindniserklirung koénnen Sie
entscheiden, ob Sie I|hren Hausarzt und/ oder lhren niedergelassenen
GefaRchirurgien von der Schweigepflicht entbinden, sodass wir mit diesen Arzten
Kontakt aufnehmen kdonnen und so die Moglichkeit haben lhre Gesundheitsdaten
beziiglich der Offenheit der GefaRe fiir dieses Register nutzen konnen. Wir méchten
Sie darauf hinweisen, dass diese Entbindung der Schweigepflicht freiwillig ist und
Ihnen keine Nachteile entstehen, wenn Sie Ihre Arzte nicht von der Schweigepflicht
entbinden.

Datenschutz

Die Rechtsgrundlage fiir den Datenschutz und die Verarbeitung Ihrer personenbezogenen
Daten bildet fiir diese Studie lhre freiwillige schriftliche Einwilligung gemaR der am
25.05.2018 in der Europaischen Union in Kraft getretenen Datenschutzgrundverordnung
(DSGVO), sowie der Deklaration von Helsinki (Erklarung des Weltarztebundes zu den
ethischen Grundsatzen fiir die medizinische Forschung am Menschen) und der Leitlinie fir
Gute Klinische Praxis.

o lhre personlichen Daten und medizinischen Befunde werden in Patientenakten archiviert
und/oder elektronisch gespeichert und wie gesetzlich vorgeschrieben, vertraulich
behandelt. Aufer in den gesetzlich vorgesehenen Fallen werden lhr Name, l|hre
Adresse, |hre Telefonnummer oder andere personenbezogene Daten nicht angegeben.

POPART (Register): Wie werden Aneurysmen der Arteria poplitea zurzeit behandelt? Eine Registerstudie zu den Indikationen von
endovaskulérer und offener Therapie.

Patienteninformation und Einwilligungserklarung;
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Klinikum xy DIGG
Klinik fiir GefaBchirurgie und endovaskulédre Chirurgie

Arztlicher Direktor: Prof. Dr. med. Mustermann
Telefon: 1111/111111

DPART

Wie werden Aneurysmen der Arteria poplitea zurzeit behandelt?
- eine Registerstudie zu den Indikationen von endovaskularer und offener Therapie -

Daten, die fir diese Studie erhoben werden und/ oder zur statistischen Auswertung an
dritte Personen weitergegeben werden miissen, werden vorab pseudonymisiert (mit
einer Codenummer verschlisselt), so dass kein direkter Bezug mehr zu lhrer Person
mdoglich ist. Um Ihre Daten und Befunde fiir den Vorgang der Pseudonymisierung nutzen
zu dirfen, werden Sie zusatzlich gebeten, Ihre schriftliche Einwilligung zu geben.

Da diese pseudonymisierten Daten fir das Register auch in elektronischen
Eingabebdgen der Seite www.surveymonkey.de gespeichert werden, mochten wir Sie
zusatzlich dariber informieren, dass die pseudonymisierten Daten durch Speicherung
auf Servern in anderen Landern unter Umstanden in Lander weitergegeben werden, in
denen die Datenschutzanforderungen niedriger sind als in der Européaischen Union, wie
z.B. in den USA oder der Schweiz. Die Studienleitung wird hierbei alle angemessenen
Schritte unternehmen, um den Schutz lhrer Daten gemaR den Datenschutzstandards
der Europaischen Union zu gewahrleisten.

Sie haben das Recht eine Auskunft (ber die personenbezogenen Daten
(einschlieRlich einer unentgeltlichen Kopie) zu bekommen, die im Rahmen
dieser Studie von lhnen gespeichert werden. Sie haben ebenfalls das Recht
jederzeit von dem  Verantwortlichen die  Berichtigung  unzutreffender
personlicher Daten oder ggf. die Léschung oder Einschrankung der
Verarbeitung |hrer personlichen Daten zu verlangen, soweit diesem Vorgang
keine gesetzlichen und/oder behordlichen Melde- oder
Dokumentationspflichten  entgegenstehen oder eine weitere Nutzung im
Forschungsinteresse  durch den  Datenschutz  erlaubt ist (Hessisches
Datenschutz- und Informationsfreiheitsgesetz §24 (2)).

Bitte beachten Sie, dass Daten, die bereits in wissenschaftliche Auswertungen
eingeflossen sind oder Daten, die bereits anonymisiert wurden, nicht mehr auf
Ihren Wunsch hin gel6scht werden kénnen.

Die Ergebnisse dieser Studie dirfen auf wissenschaftlichen oder medizinischen
Kongressen nur anonymisiert (ohne Bekanntgabe l|hrer Identitat) prasentiert oder in
wissenschaftlichen Fachzeitschriften veroffentlicht werden.

Ihre Daten werden nach Beendigung oder Abbruch dieser Studie mindestens
15 Jahre lang zum Teil auf Datentrédgern gespeichert und aufbewahrt. Danach
werden lhre personenbezogenen Daten geloscht, soweit nicht gesetzliche,
satzungsmaRige oder vertragliche Aufbewahrungsfristen entgegenstehen.

POPART (Register): Wie werden Aneurysmen der Arteria poplitea zurzeit behandelt? Eine Registerstudie zu den Indikationen von
endovaskularer und offener Therapie.

Patienteninformation und Einwilligungserklarung;

Version 2 (200121) basierend auf Version 5 Frankfurt (051018) Seite 5 von 10

142



Klinikum xy DIGG
Klinik fiir GefaBchirurgie und endovaskulédre Chirurgie

Arztlicher Direktor: Prof. Dr. med. Mustermann
Telefon: 1111/111111

BPART

Wie werden Aneurysmen der Arteria poplitea zurzeit behandelt?
- eine Registerstudie zu den Indikationen von endovaskularer und offener Therapie -

o Verantwortlich fiir die studienbedingte Erhebung und Verarbeitung lhrer persénlichen
Daten ist folgender Prifarzt:

Prof. Dr. med. Mustermann

Klinik fir GefaRchirurgie und endovaskulare Chirurgie
Musterkrankenhaus

Musterstralle 1

Musterstadt

Telefon: 1111/111111
Fax: 1111/111111
E-Mail: p.mustermann@musterkrankenhaus.de

Verantwortlicher Stellvertreter hierfiir ist:

OA Dr. med. Mustermann

Klinik fur GefaRchirurgie und endovaskulare Chirurgie
Musterkrankenhaus

Musterstrafie 1

Musterstadt

Telefon: 1111/111111
Fax: 1111/111111
E-Mail: d.mustermann@musterkrankenhaus.de

o Sollten Sie ein Anliegen zur Datenverarbeitung oder Erhebung lhrer studienbezogenen
Daten haben, dann kénnen Sie sich an folgenden Datenschutzbeauftragten unserer
Einrichtung wenden:

E-Mail: datenschutz@musterkrankenhaus.de

o Im Falle einer rechtwidrigen Verarbeitung Ihrer Daten haben Sie auBerdem das Recht
sich an |hren zustandigen Landesdatenschutzbeauftragten des jeweiligen
Bundeslandes zu wenden. Nachfolgend finden Sie einen Link zu allen zustandigen
Aufsichtsbehérden in Deutschland:

https://www.bfdi.bund.de/DE/Infothek/Anschriften Links/anschriften links-node.html

POPART (Register): Wie werden Aneurysmen der Arteria poplitea zurzeit behandelt? Eine Registerstudie zu den Indikationen von
endovaskulérer und offener Therapie.

Patienteninformation und Einwilligungserklarung;
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Klinikum xy DIGG
Klinik fiir GefaBchirurgie und endovaskulédre Chirurgie

Arztlicher Direktor: Prof. Dr. med. Mustermann
Telefon: 1111/111111

MPART

Wie werden Aneurysmen der Arteria poplitea zurzeit behandelt?
- eine Registerstudie zu den Indikationen von endovaskularer und offener Therapie -

Bei Fragen zum Datenschutz wenden Sie sich bitte immer zuerst an den
zustandigen Priifarzt unseres Priifzentrums.

Ansprechpartner
Fir weitere Fragen kénnen Sie sich direkt an den Direktor der Klinik fiir GefaRchirurgie und

endovaskulare Chirurgie wenden:

Prof. Dr. med. Mustermann

Anschrift der Klinik:
Klinik fir GefaRchirurgie und endovaskulare Chirurgie

Musterkrankenhaus
Musterstrafle 1
Musterstadt
Telefon: 1111111111
Fax: 1111111111

Verantwortlicher Arzt:

OA Dr. med. Mustermann

Anschrift der Klinik:
Klinik fiir GefaRchirurgie und endovaskulare Chirurgie

Musterkrankenhaus
Musterstralie 1
Musterstadt
Telefon: 1111/111111
Fax: 1111/111111

POPART (Register): Wie werden Aneurysmen der Arteria poplitea zurzeit behandelt? Eine Registerstudie zu den Indikationen von
endovaskularer und offener Therapie.

Patienteninformation und Einwilligungserklarung;
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Klinikum xy DIGG
Klinik fiir GefaBchirurgie und endovaskulédre Chirurgie

Arztlicher Direktor: Prof. Dr. med. Mustermann
Telefon: 1111/111111

DPART

Wie werden Aneurysmen der Arteria poplitea zurzeit behandelt?
- eine Registerstudie zu den Indikationen von endovaskularer und offener Therapie -

Einwilligungserklarung und Zustimmung zum Datenschutz

Studientitel: POPART (Register):
Wie werden Aneurysmen der Arteria poplitea zurzeit behandelt?
Eine Registerstudie zu den Indikationen von endovaskularer
und offener Therapie.

Name des Patienten:

(Vorname und Nachname des Patienten in Druckbuchstaben)

Ich erkldare mich bereit, an der Studie teilzunehmen.

Ich bin von Frau / Herrn (Dr.med) ausfiihrlich und
verstandlich Giber das Popart-Register informiert worden, und bin damit einverstanden, dass
meine Gesundheitsdaten, die fir das Popart-Register benétigt werden in pseudonymisierter
Form erfasst und analysiert werden. Ich habe darliber hinaus den Text der
Patientenaufklarung und dieser Einwilligungserklarung gelesen und verstanden und hatte
ausreichend Zeit Fragen zu stellen und mich zu entscheiden. Des Weiteren bin dartiber
aufgeklart, dass ich mein Einverstandnis jederzeit, ohne Angabe von Griinden und ohne
nachteilige Folgen widerrufen kann.

Mir ist bewusst, dass ich keinen personlichen Vorteil aus diesem Register haben werde und
dass mir Ergebnisse nicht mitgeteilt werden.

POPART (Register): Wie werden Aneurysmen der Arteria poplitea zurzeit behandelt? Eine Registerstudie zu den Indikationen von
endovaskulérer und offener Therapie.

Patienteninformation und Einwilligungserklarung;
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Klinikum xy IC

Klinik fiir GefaBchirurgie und endovaskulédre Chirurgie
Arztlicher Direktor: Prof. Dr. med. Mustermann
Telefon: 1111/111111

¢ r"' RN\
\ ' \ ¥ /
I\ I I
Wie werden Aneurysmen der Arteria poplitea zurzeit behandelt?
- eine Registerstudie zu den Indikationen von endovaskularer und offener Therapie -

Datenschutz

Mit ist bekannt, dass bei diesem Register personenbezogene Daten,
insbesondere medizinische Befunde (iber mich erhoben, gespeichert und
ausgewertet werden sollen. Die Verwendung der Angaben i{iber meine
Gesundheit erfolgt nach den gesetzlichen Bestimmungen und setzt vor der
Teilnahme an dieser Studie folgende freiwillig abgegebene
Einwilligungserkldarung  voraus, das heiRt ohne die nachfolgende
Einwilligung kann ich nicht an dieser Studie teilnehmen.

1. Ich erkldare mich damit einverstanden, dass im Rahmen des Forschungsvorhabens
»POPART-Register“ meine erhobenen Daten und medizinische Befunde mit einer
Codenummer versehen (pseudonymisiert) auf elektronischen Datentrigern
aufgezeichnet und ebenfalls pseudonymisiert zur Auswertung in elektronische
Eingabebdgen im SurveyMonkey-System (www.surveymonkey.de) eingegeben
werden und an eine vom Studienleiter beauftragte Stelle zum Zweck der
wissenschaftlichen Auswertung weitergegeben werden diirfen.

2. Ich bin mit der anonymisierten Verwendung der erhobenen Krankendaten z.B. fiir
wissenschaftliche Veroffentlichungen einverstanden.

3. Ich bin dariiber aufgeklart worden, dass ich jederzeit die Teilnahme an diesem
Register beenden kann. Beim Widerruf meiner Einwilligung, an diesem Register
teilzunehmen, habe ich das Recht, die Loschung aller meiner bis dahin
gespeicherten personenbezogenen Daten zu verlangen.

4. Ich erklare mich damit einverstanden, dass meine Daten nach Beendigung oder
Abbruch dieser Studie mindestens 15 Jahre aufbewahrt werden. Danach werden
meine personenbezogenen Daten geloscht, soweit nicht gesetzliche,
satzungsmaBige oder vertragliche Aufbewahrungsfristen entgegenstehen.

5. Ich bin damit einverstanden, dass die Studienarzte meine Teilnahme an diesem
Register den unten genannten Arzten zu Dokumentationszwecken iibermitteln.
Ferner bin ich damit einverstanden, dass die Studienidrzte bei den unten
genannten Arzten vorliegende Behandlungsdaten/Befunde anfordern kénnen. Fiir
diesen Fall entbinde ich die nachstehend genannten Arzte von der
Schweigepflicht.

POPART (Register): Wie werden Aneurysmen der Arteria poplitea zurzeit behandelt? Eine Registerstudie zu den Indikationen von
endovaskularer und offener Therapie.

Patienteninformation und Einwilligungserklarung;

Version 2 (200121) basierend auf Version 5 Frankfurt (051018) Seite 9 von 10

146



)
e
()
(P

Klinikum xy U
Klinik fiir GefaBchirurgie und endovaskulédre Chirurgie

Arztlicher Direktor: Prof. Dr. med. Mustermann
Telefon: 1111/111111

DPART

Wie werden Aneurysmen der Arteria poplitea zurzeit behandelt?
- eine Registerstudie zu den Indikationen von endovaskulérer und offener Therapie -

Name und Sitz des Arztes

OJa O Nein (Hausarzt)
OJa O Nein (niedergelassener GefaRchirurg)
OJa ONein (Weiterer Arzt)

Eine Kopie der Patienteninformation und der Einwilligungserklarung habe ich erhalten. Das
Original verbleibt beim Priifarzt.

Ort Datum
Name, Vorname des Patienten Unterschrift
Name, Vorname des Arztes Unterschrift

POPART (Register): Wie werden Aneurysmen der Arteria poplitea zurzeit behandelt? Eine Registerstudie zu den Indikationen von
endovaskulérer und offener Therapie.

Patienteninformation und Einwilligungserklarung;
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10.1.3 Eingabereport (exemplarisch)

51,3% . .
Eingabereport Mai 2019
ALLER OR- 9 P
PATIENTEN Zentrum xy Fig. 1: Entwicklung der Eingabeleistung 05/2018-05/2019
300
St bl Sehr geehrtes Studienteam O Eingaben gesamt
FOLLOW-UP ! O FU-Eingaben
wir méchten uns zunédchst ganz herzlich bei allen 240
Zentren fir die engagierte Mithilfe der vergangenen
Wochen in der Komplettierung des Follow-ups be- 5
danken! 5
Am 27.04.2019 hatten wir Sie um lhre Unter- s 180
stiitzung gebeten, eventuell ausstehende Nachun- >
tersuchungen nachzutragen. Seitdem konnten 196 ry
196 neue FU-Eingaben registriert werden. Vielen herz- € 120
lichen Dank dafiir! o
NEUE FOLLOW-UP Anbei finden Sie eine kurze Zusammenfassung der o
aktuellen gesamten Datensammlung sowie lhrer
EINGABEN IN DEN bisherigen Eingabeleistung. 60
LETZTEN 30 TAGEN Fir Fragen und Anmerkungen hierzu stehen wir
lhnen selbstverstandlich jederzeit gerne zur Ver-
fligung! o
|hr POPART-Studienteam 05/18 08/18 11/18 02/19 05/19

© Priméarbehandlungen
Nachuntersuchungen

@ Reeingriffe
Verstorben

Tbl. 1: Aktueller Stand POPART 26.05.19

Anzahl Patienten 737
Anteil endovaskularer 79
Patienten
Fig.2 Grund
fiir den Eintrag Anzahl teilnehmender 38
ins Register Zentren
1 4° Anzahl Dateneingaben 1.672
Beantwortete Queries 101 von 131
NEUE PATIENTEN
SEIT BEGINN
2019
Thl. 2: ienten Datum Majoram
Eingaben bis P::mmer OR/ER Primar- Datum FU | DatumFU | Datum FU | DatumFU | Datum FU e Verstorben
27/05/2019
Legende:

1= offene Rekonstruktion

2= endovasculédre
Rekonstruktion

0= Surveillance

/= Eingabe unvollstandig
oder fehlend

19.08.19

Thl. 3: Zentrumsranking lhr Platz im Zentrumsranking
Wir danken allen Zentren
herzlich fur Ihre Zentren mit dem vollsténdigsten FU*
engagierte Teilnahme am Platz
POPART-Register. Hier * Alle Zentren ohne Patienten mit FU stehen in dieser Kategorie auf Platz
sehen Sie lhre
Eingabeleistung im Sinne mit den Ei der letzten 3
eines Benchmarks zu Monate** Platz
den anderen Teilneh-
mern. ** Alle Zentren ohne Eingaben in den letzten 3 Monaten stehen in dieser

Kategorie auf Platz 16

mit dem F

Platz
*** Alle Zentren ohne Patienteneinschluss stehen in dieser Kategorie auf

Platz 22
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10.1.4 Query-Report (exemplarisch)

POPART

Queries Zentrum xy
Januar 2019

Liebes Studienteam, So kontaktieren Sie uns:

herzlichen Dank fir lhre Teilnahme und lhre [ IR S UIC L AL
engagierte Mitarbeit am POPART-Register!

Anbei finden Sie eine kurze Zusammenfassung
Ihrer bisherigen Eingabeleistung sowie Rickfragen
bezuglich Ihrer Eingaben, die wir im Rahmen einer
Datenprifung festgestellt haben.

Wir sind um eine hohe Datenqualitat bemiht und
wirden uns sehr freuen, wenn Sie diese zeitnah
beantworten und an uns zuriicksenden kénnten.
Selbstversténdlich stehen wir lhnen bei Unklar-
heiten und Fragen hierzu jederzeit gerne zur
Verfugung.

> Tel:
\0“ Fax:
D Email:

Tbl. 1:

Eingaben bis 01/2019

Unten sehen Sie eine Auflistung der Patienten, die von lhnen bisher eingegeben wurden. Zu den
rotmarkierte Eingaben haben wir Ihnen anbei Riickfragen gestellt, um deren Beantwortung wir bitten!

Legende: 1 = Offene Rekonstruktion 2 = Endovasculédre Rekonstruktion /= Eingabe unvollstédndig oder
fehlend

Verstorben

Seite 1 von 4
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Divergenz zwischen Klinik und Indikation

Zentrum: xy
Patient: x001
Bogennummer: #11

Query: Im Monitoring bei 0.g. Patientenbogen ist aufgefallen, dass eine Diskrepanz
zwischen der Versorgungsindikation Notfalleingriff/ Elektiveingriff und der
entsprechenden klinischen Symptomatik besteht.

Wir bitten dies untenstehend auf diesem Formular durch Ankreuzen der zutreffenden
Aussagen zu korrigieren bzw. diese spezifische Fragestellung erneut zu
beantworten:

O Es handelt sich um eine Notfallindikation.

o Es handelt sich um eine Elektiv-Versorgung.

Bei Indikationsstellung wies der Patient folgende klinische Symptomatik auf.

O asymptomatisch

O akute Ischamie

o Claudicatio

O kritische Ischamie

O komplette Thrombose
O Ruptur

Bitte faxen Sie dieses Formular an die angegebene Faxnummer oder senden Sie
uns eine Email zu dieser Fragestellung.

Datum Unterschrift Prifarzt

Seite 2 von 4

150



L o

Riickfrage zur Lange des stationdren Aufenthaltes/
ITS-Aufenthaltes

Zentrum: xy
Patient: x003
Bogennummer: #22

Query: Bei der oben genannten Eingabe erscheint die Ldnge des Aufenthaltes auf
ITS bzw. der gesamte Krankenhausaufenthalt bei gleichzeitig angegebenem
komplikationslosen Verlauf nicht plausibel.

Wir bitten untenstehend auf diesem Formular durch Ankreuzen nahere Angaben zu
machen.

(0] Die Dauer des Krankenhausaufenthaltes/ ITS-Aufenthaltes wurde mit
einer Lange von xy Tagen korrekt eingegeben.

(0] Die Dauer des Krankenhausaufenthaltes/ ITS-Aufenthaltes wurde mit
einer Lange von xy Tagen nicht korrekt eingegeben.

Die korrekte Anzahl an Tagen lautet auf ITS.
im Krankenhaus
insgesamt.

Sollte die Lange des Krankenhausaufenthaltes mit aufgetretenen Komplikationen in
Zusammenhang stehen, die bei der ersten Eingabe nicht erfasst wurden, bitten wir
Sie, diese in folgendem Abschnitt nachtraglich anzukreuzen.

Komplikationen innerhalb der ersten 30 Tage:
(Mehrfachantwort méglich)

o Wundheilungsstérung (revisionspflichtig)
o Endovasculare Re-Intervention
o Blutung (operative Revision)
o Nervenverletzung
o Kompartmentsyndrom
o Aneurysma spurium bei endovasculdarem Zugang
o Pulmonale Komplikation
o Sepsis
o Myocardinfarkt
o Schlaganfall
o Major-Amputation
o Tod
o Akute Graftthrombose
Seite 3 von 4

151



VPART
o Endoleak
o Periphere Embolie
o KEINE

Bitte faxen Sie dieses Formular an die angegebene Faxnummer oder senden Sie
uns eine Email zu dieser Fragestellung.

Datum Unterschrift Prifarzt

Seite 4 von 4
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10.1.5 Monitoring Dokumente

10.1.5.1 Monitoring-Dokument: Monitoring Visit Report

POPART Monitoring Visit Report

Studienkurztitel: POPART Monitoring-Besuch Nr.:

Priifzentrumsname: Besuchsdatum:

Priifzentrumsnummer: Monitor:

1. Name und Funktion aller anwesenden Personen Kommentarbox

2. Zentrumsstatus Kommentarbox
O Noch nicht aktiv O Aktiv 0O Abgebrochen 0O Regulér beendet

3. Aktuelle Patientenanzahl Kommentarbox

3.1. Anzahl eingeschlossener Patienten:
3.2. Gab es einen Patienten Drop-out? O JA O NEIN ONA
Wenn JA; Anzahl Patienten spezifizieren:
3.3. Sind Patienten verstorben? 0 JA O NEIN O NA
Wenn JA, Anzahl verstorbene Patienten:

3.4. Sind Patienten majoramputiert worden? O JA O NEIN ONA

Wenn JA, Anzahl amputierter Patienten:

Version1 26-06-19 MEL

POPART Monitoring Visit Report

4. Prifarztordner Kommentarbox

4.1.

Ist der Priifarztordner zur Durchsicht vorliegend? 0 JA ONEIN ONA

4.2. Werden alle Studienunterlagen GCP-konform gelagert? 0 JA ONEIN ONA
Wenn NEIN, bitte Grund fir Beanstandung spezifizieren:

4.3. Ist der Prifarztordner vollstandig und liegen alle 0 JA ONEIN ONA
Dokumente in der aktuellsten Version vor?
Wenn NEIN, bitte fehlendes/veraltetes Dokument spezifizieren:

[ Ansprechpartner [ Zugangscode zur Datenbank

[ Erklarung der Prufarzte [ Orientierungshilfe zum Ausftillen des eCRFs
- FAQ fir das Surveymonkey System
O Ubersicht des eCRFs (blanko)
O Voten der Ethikkomission
O Patientenidentifikationsliste
O Studienprotokoll Version 1, 24.04.2014
[0 Zentrumseigene Exemplare
der Patienteninformation O Monitoring-Log
Version 4, 01.04.2015

O Unterschriebene Patienten- O Korrespondenz Ethik
informationen
[ Korrespondenz Studienleitung/Zentrum
O Musterexemplare Frankfurt
Version 4, 01.04.2015

Version1 26-06-19 MEL

153



POPART Monitoring Visit Report

4.5. Sind alle aktuellen Mitglieder des &rztlichen 0 JA ONEIN ONA
Studienpersonals in der Erklérung der
Priifarzte gelistet?
(Sollte es Anderungen im Studienpersonal gegeben haben, bitte in 4.5. spezifizieren)

4.5. Gab es Anderungen im Studienpersonal? 0 JA ONEIN ONA
Wenn JA, bitte spezifizieren:

Fiir weitere Infori i siehe Dok »Aktuelles S

4.6. Gab es Anderungen beziiglich der Klinikanschrift 0 JA ONEIN ONA
oder der Réaumlichkeiten?
Wenn JA, bitte spezifizieren:

Version1 26-06-19 MEL

POPART Monitoring Visit Report

identifikationsli Kommentarbox

5. Patienteneinwilligung und P:

5.

N

. Patientenidentifikationsliste vorliegend? O JA ONEIN ONA

5.2. Sind alle eingeschlossenen Patienten in der 0 JA ONEIN ONA
Patientenidentifikationsliste festgehalten?

5.3. Liegen fir alle eingeschlossene Patienten 0 JA ONEIN ONA
unterzeichnete Patienteneinwilligungen
im Original vor?

5.4. Wurden alle Patienteneinwiligungen vom Patienten 0 JA ONEIN ONA
unterzeichnet und datiert?

5.

o

Wurde die korrekte, bewilligte Version der 0 JA O NEIN ONA
Einwilligungserkldrung verwendet?

Aktuelle Versionsnummer:

Wenn bei 5.1.- 5.5. NEIN angegeben wurde:
Bitte Patientennummern und Grund fiir B auf dem D
»Uberpriifung der Pati inwilligung auf andigkeit* dok

Version1 26-06-19 MEL
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POPART Monitoring Visit Report

6. Einhaltung des Priifplans

Kommentarbox

6.1 Wurden Ein- und Ausschlusskriterien beim
Patienteneinschluss beachtet? 0 JA ONEIN ONA

6.3. Erfolgte die Dokumentation im eCRF ausschlieBlich
GCP-konform anhand der Pseudonymisierungsnummer? O JA ONEIN ONA

7. Source Data Verification

Kommentarbox

7.1. Patientennummern der Uberpriiften Patienten:

7.2. Gab es Diskrepanzen zwischen den Eingaben 0 JA ONEIN ONA
in den eCRF und der Source Data?

7.3. Konnten alle etwaigen Diskrepanzen mit dem 0 JA ONEIN ONA
Studienpersonal besprochen werden?
Welche Lésungsvorschlage wurden besprochen?

Bitte entnehmen Sie weitere Informationen dem Anhang ,,Source Data Verification Log“.

Version1 26-06-19 MEL

POPART Monitoring Visit Report

8. Queries

Kommentarbox

8.1. Waren vor dem Monitorvisit Queries unbeantwortet? 0 JA ONEIN ONA

Wenn JA, entnehmen Sie bitte weitere Informationen aus dem ,Data Clarification Form*.

8.2. Konnten alle offene Queries wahrend des Visits 0 JA ONEIN ONA
beantwortet werden?

Wenn Nein, bitte unbeantwortete Queries spezifizieren:

Version 1 26-06-19 MEL
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POPART Monitoring Visit Report L

Zusétzliche Anliegen/ Kommentare Bezug zu Punkt

Version1 26-06-19 MEL
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10.1.5.2 Monitoring-Dokument: Aktuelles Studienpersonal

POPART

Aktuelles Studienpersonal

Name, Vorname Funktion

DIGG
Version 1 18-06-19 MEL =3
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10.1.5.3 Monitoring-Dokument: Uberpriifung der Patienteneinwilligungen auf Voll-

standigkeit

POPART

Uberpriifung der Patienteneinwilligungen auf Vollstindigkeit

Patientencodierung Ist der Patient in der Liegt eine korrekt ausgefiillte, eigenstindig | Kommentar:
Patientenidentifikationsliste vermerkt? unterschriebene und datierte
Patienteninformation im Original vor?
O JA ONEIN ONA O JA ONEIN ONA
O JA ONEIN ONA O JA ONEIN ONA
O JA ONEIN ONA O JA ONEIN ONA
O JA ONEIN ONA O JA ONEIN ONA
O JA ONEIN ONA O JA ONEIN ONA
O JA ONEIN ONA O JA ONEIN ONA
O JA ONEIN ONA O JA ONEIN ONA
O JA ONEIN ONA O JA ONEIN ONA
O JA ONEIN ONA O JA ONEIN ONA

Version 1 18-06-19 MEL

10.1.5.4 Monitoring-Dokument: Data Clarification Form

POPART

Data Clarification Form

Patientencodierung Query Query | Gestellt | Wurde das Query beantwortet? Wenn NEIN, bitte
Nr. am Grund hierfiir
spezifizieren:

O JA ONEIN ONA

O JA ONEIN ONA

O JA ONEIN ONA

O JA ONEIN ONA

O JA ONEIN ONA

O JA ONEIN ONA

Version 1 18-06-19 MEL
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10.1.5.5 Monitoring-Dokument: Source Data Verification Log

PVPART

Source Data Verification Log

Patientencodierung:

Datum der Einversténdniserkldrung:

Primarbehandlung: Wenn NEIN, bitte Grund fiir
Beanstandung und fiir
Abweichung ndher
spezifizieren:

Sind die demographischen Angaben | O JA ONEIN O NA
des Patienten korrekt?

Sind die Angaben zu O JA ONEIN ONA
Nebendiagnosen korrekt?

Ist das Datum der O JA ONEIN ONA
Primarbehandlung korrekt?

Sind die Angaben zum klinischen O JA ONEIN ONA
Befund und dem PAA selbst
korrekt?

Sind die operativen Angaben der O JA ONEIN ONA
Primarbehandlung korrekt?

Ist die Angabe der Komplikationen O JA ONEIN ONA
korrekt?

Ist die angegebene Lange des O JA ONEIN ONA
stationdren Aufenthaltes korrekt?

Ist die Angabe der O JA ONEIN ONA
Begleitmedikation korrekt?

Follow-Up: Wenn NEIN, bitte Grund fiir
Beanstandung ndher
spezifizieren:

Wourden alle FU-Visiten nach O JA ONEIN ONA
Primarbehandlung im eCRF
dokumentiert?

Sind die Datumsangaben der Visiten | O JA ONEIN O NA
korrekt?

Wourden alle etwaigen Reeingriffe O JA ONEIN ONA
dokumentiert?

Version 1 18-06-19 MEL
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POPART

Source Data Verification Log

angegeben?

Ist der Befund und die Klinik bei O JA ONEIN ONA

Reeingriff korrekt?

Sind die operativen Angaben bei O JA ONEIN ONA

Reeingriff korrekt?

Ist die Angabe von Komplikationen | O JA ONEIN O NA

nach Reeingriff korrekt?

Sind die Angaben zur Medikation O JA ONEIN ONA

nach Reeingriff korrekt?

Ist die angegebene Linge des O JA ONEIN ONA

stationdren Aufenthaltes nach

Reeingriff korrekt?

Ist der Befund und die Klinik bei O JA ONEIN ONA

Nachuntersuchung korrekt?

Versterben eines Patienten Wenn NEIN, bitte Grund fiir
Beanstandung ndher
spezifizieren:

Ist das Todesdatum korrekt? O JA ONEIN ONA

Ist die Todesursache korrekt O JA ONEIN ONA

Version 1 18-06-19 MEL
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