Tiefe Venenthrombose: Zeitkritische Wiederherstellung des Blutflusses
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Bis zu 50 % der Patienten mit proxima-
ler tiefer Venenthrombose entwickeln
ein postthrombotisches Syndrom
(PTS). Friithere Studien zeigten nur ei-
nen begrenzten klinischen Nutzen ei-
ner Katheter-gefithrten Thrombekto-
mie zur Reduzierung des PTS.In der
vorliegenden Studie untersuchten die
Autoren einen maglichen zeitabhangi-
gen Effekt Katheter-gefiihrter Thera-
pien auf die Auflésung einer tiefen Ve-
nenthrombose und die Entwicklung
eines PTS.

Die Wiederherstellung des Blutflusses (res-
toration of blood flow, RBF) unterstitzt die
Auflésung der tiefen Venenthrombose
(deep venous thrombosis, DVT), und eine
Katheter-gestiitzte pharmakomechani-
sche Thrombolyse (pharmacomechanical
catheter-directed thrombolysis, PCDT) kann
die klinischen Ergebnisse verbessern.

Die Forscher erzeugten eine DVT in einem
Mausmodell durch vollstdndige Ligatur der
V. cava inferior, gefolgt von einer mecha-
nischen Aufhebung der Ligatur, um die
Wiederherstellung des Blutflusses zu for-
dern. Untergruppen der Mause erhielten
auBerdem 2 Tage nach Aufhebung der Li-
gatur einen rekombinanten Plasminogen-
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aktivator (rtPA), um die Auswirkungen des
rtPA auf okklusive versus nichtokklusive
DVT zu analysieren. AuBerdem fiihrten
die Forscher eine exploratorische Post-
hoc-Analyse der ATTRACT-PCDT-Studie
durch, in der sie die Effekte spezifischer
Zeitfenster flr die PCDT auf die Lebens-
qualitdt und den Schweregrad des PTS be-
stimmten. Die Autoren definierten eine
friihe RBF als RBF bis Tag 4 und eine spdte
RBF, wenn diese erst nach Tag 4 festge-
stellt werden konnte.

In Mdusen, in denen die Ligatur der V. cava
inferior entfernt wurde, kam es zu einer
schnelleren und vollstandigeren RBF-Rate
verglichen zu Méusen, bei denen lediglich
eine Scheinintervention zur Entfernung
der Ligatur erfolgte. In der scheinbehan-
delten Kontrollgruppe zeigten einige Mau-
se ebenfalls eine Reperfusion durch neu
gebildete kleine Venen um die Ligatur.

Nach der Aufhebung der Ligatur an Tag 2
zeigte die friihe RBF-Subgruppe (RBF bis
Tag 4) eine Reduktion von ~30% in der
Thrombusmasse an Tag 8.Die spdte RBF-
Subgruppe (RBF zwischen Tag 4 und 8)
wies hingegen keine signifikante Redukti-
on der Thrombusparameter im Vergleich
zu Mausen ohne RBF auf.

Exogen verabreichtes rtPA an Tag 4 in
Médusen ohne RBF reduzierte die Throm-
buslast bis Tag 8 signifikant. In Mdusen
mit frither RBF bis Tag 4 zeigte die Verab-
reichung des rtPA jedoch keinen Einfluss
auf die Thrombuslast an Tag 8. Insgesamt
scheinen die Vorteile einer friihen rtPA-
Gabe zur Reduzierung der Thrombuslast
und Venenwandschadigung auf okklusive
Thromben beschrankt zu sein.

In Mdusen mit einer frithen RBF bis Tag 4
zeigten sich signifikant reduzierte mRNA-
Level fiir Entziindungsmediatoren und Me-
diatoren fiir Synthese und Abbau der ex-
trazelluldren Matrix. Histologische Unter-
suchungen von Mdusen mit frither RBF
wiesen eine signifikante Reduktion in der
Venenwand von F4/80 +-Makrophagen
und FSP1 +-Fibroblasten auf.

Die Autoren teilten Patienten aus der AT-
TRACT-Studie basierend auf der Zeit vom
Auftreten der Symptome bis zur Randomi-
sierung (symptom-onset-to-randomization,
SOR) in 3 Subgruppen ein. Fir Patienten
in der SOR-4-9-Tage-Subgruppe war eine
PCDT mit einer signifikant groReren Ver-
besserung im VEINES-Qol (Venous Insuffi-
ciency Epidemiological and Economic Study
Quality-of-Life) bei allen Nachbeobach-
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tungsbesuchen verbunden. Der groRte
Vorteil der PCDT auf den VEINES-Qol zeig-
te sich in der SOR-Tag-4-8-Subgruppe. Die
PCDT verbesserte die VEINES-QoL-Ergeb-
nisse jedoch nicht in den sehr friihen SOR-
Gruppen (<4 Tage) oder in der spdten
SOR-Gruppe (> 8 Tage).
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FAZIT

Die mechanische und pharmakologi-
sche Wiederherstellung des Blutflus-
ses bei Venenthrombose ist zeitkri-
tisch. Eine friihere, zielgerichtete
Wiederherstellung des Blutflusses re-
duziert die Thrombuslast und die
Schédigung der Venenwand im Maus-
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modell und hat das Potenzial, die Le-
bensqualitat in Patienten mit tiefer
Venenthrombose zu verbessern und
die Schwere eines postthromboti-
schen Syndroms zu verringern.
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