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Il Einleitung und Fragestellung

Das Risiko fiir thromboembolische Ereignisse und Blutungen setzt sich in den operativen
Féachern laut der S3-Leitlinie zur Prophylaxe der venésen Thromboembolie von 2015 aus
den dispositionellen (die Eigenschaften des Patienten) und expositionellen (der Operation)
Risikofaktoren zusammen (7, 68, 70, 71). Fiir die Urologie wird das Thromboserisiko nach

groBBen Eingriffen ohne Prophylaxe auf 15-40 % geschitzt (7).

Die Urologie bildet dabei ein besonderes Fach, da gerade die Patienten, die sich offenen
und laparoskopischen Operationen an Bauch und Becken in der Urologie unterziehen, im
Schnitt dlter sind und mehr Komorbiditdten aufweisen (7, 17, 32, 51, 74).

Die Komorbiditdten erhthen wiederum als dispositionelle Faktoren je nach Art und
Ausprdagung das Risiko fiir postoperative thromboembolische und/oder hdmorrhagische

Ereignisse.

Operationen als expositioneller Risikofaktor stellen durch das intraoperative Trauma und
die postoperative Immobilitdt, sowie folgender Hyperkoagulabilitédt einen Risikofaktor fiir
thromboembolische Ereignisse dar (51). Hier ist insbesondere die fiir urologischen
Eingriffe spezifische Steinschnittlagerung laut der S3-Leitlinie eine Besonderheit, da sie
bei langerer Dauer das VTE-Risiko weiter erhthen soll (7).

Zusitzlich stellen Eingriffe mit hoherem Blutungsrisiko auch ein Risiko fiir post- und

intraoperative Blutungen dar (56).

Nach Tyson et al. sind Lungenembolien und tiefe Venenthrombosen nach urologischen
Eingriffen eher ungewohnlich (74). Treten sie trotzdem auf, schranken sie die
Lebensqualitdt ein und erhohen die Mortalitit (38, 39). Bei Patienten mit
Krebserkrankungen, die laut Leitlinie bei urologischen Patienten haufiger vorkommen (7),
stellen sie die zweithdufigste Todesursache dar (38). Gordon et al. schreiben bis zu 10 %
der Todesfdlle in Krankenhdusern dem Auftreten von VTE zu (34). Blutungen stellen

dabei den Gegenpol zu den thromboembolischen Ereignissen dar (70-72).



Einen besonderen Platz in der aktuellen Forschung rund um die thromboembolischen und
hdmorrhagischen Ereignisse nehmen Antikoagulanzien und Gerinnungshemmer ein, deren
Umgang von den individuellen Risikofaktoren der Patienten fiir beide Ereignisse abhdngt
(23, 59, 70).

Nach Krabbe und Bauersachs stehen etwa 700.000 Menschen in Deutschland unter
langfristiger Antikoagulation, von denen etwa ein Drittel innerhalb von zwei Jahren einen

Eingriff benotigt (47).

Neben der Art der grundsatzlichen medikamentdsen Gerinnungshemmung spielt auch der
Umgang in Vorbereitung auf den Eingriff eine Rolle und ist Gegenstand aktueller

Forschung (47, 59, 68).

Mit Zulassung und steigender Nutzung der direkten oralen Antikoagulanzien in den letzten
Jahren intensivierte sich auch die Diskussion zu deren perioperativem Umgang (1, 18, 24,
42, 45, 77). Nach Maegele et al. muss jeder vierte Patient mit Antikoagulation durch

DOAK seine Therapie tempordr fiir einen Eingriff unterbrechen (52).

Die aktuelle Diskussion wurde zum Anlass genommen als eine der ersten Studien an der
Klinik fiir Urologie am Universitdtsklinikum Schleswig-Holstein, Campus Liibeck,
auszuwerten, welche Risikofaktoren fiir Blutungs- und Thromboembolieereignisse
vorlagen, wie insgesamt mit der Blutgerinnungshemmung im Beobachtungszeitraum in
Vorbereitung auf die Operation und nach der Operation umgegangen wurde und inwiefern
dies zu den internationalen und nationalen Empfehlungen passt.

Da die Kenntnisse iiber die verschiedenen Mittel der medikamentdsen Blutgerinnung und

iber die Durchfiihrung der Eingriffe wichtig ist, werden diese im Folgenden vorgestellt.

Diese Inauguraldissertation enthélt Bestandteile der am am 24.08.2019 angenommenen

Publikation, die auf den gleichen Daten beruht (vgl. hierzu Morische et al. (54)).



1  Physiologischer Ablauf der Blutgerinnung

Primare Hamostase

Das Endprodukt der primdren Hamostase stellt der ,weille Thrombus“ dar, der durch
Adhédsion und Aggregation der Thrombozyten entsteht. An das Kollagen des verletzten
Endothels binden Thrombozyten iiber die Glykoproteinkomplexe GPIa/Ila und den von-
Willebrand-Faktor (vVWF). Die Thrombozyten vernetzen sich iiber den GPIIb/IIla-Rezeptor

und Fibrinogen. Thrombospondin macht die Verbindung irreversibel (43).

Sekundare Hamostase

Im Zentrum der sekunddren Hédmostase steht die Aktivierung eines Komplexes aus dem
aktivierten Faktor V (Faktor Va), Ca*, Phospholipasen und dem aktivierten Faktor X
(Faktor Xa), der die Umwandlung von Prothrombin in Thrombin zur Folge hat. Thrombin
fiihrt mit dem Faktor XIII dazu, dass aus Fibrinogen iiber die Bildung von
Fibrinmonomeren ein fester Fibrinthrombus entsteht, mit dem die Koagulationsphase
abschlieBt (36). Der Aktivierungsvorgang des Faktor-Xa/Ca**/Phospholipasen/Faktor-Va-
Komplexes erfolgt durch eine Gerinnungskaskade, die durch endogene (intravasal, iiber
Faktor XIla, XIa, IXa) und exogene (extravasal, {iber Faktor VIla) Faktoren getriggert
wird. Faktor II, VII, IX und X werden abhdngig von Vitamin K in der Leber gebildet. Das
aktivierte Thrombin (Faktor Ila) spaltet vom Fibrinogen kurze Peptidketten ab, wodurch
Fibrinmonomere entstehen, aktiviert Faktor XIII, der die Vernetzung der Monomere zu
einem Fibrinthrombus bewirkt und aktiviert die Faktoren V, XI und VIII, wodurch sich
seine eigene Aktivierung beschleunigt und die Geschwindigkeit der Blutgerinnung
gesteigert wird. Den Abschluss der sekunddren Hamostase bildet die Retraktionsphase, die

durch Kontraktion, die Wundrander ndher aneinander bringt (43).

Regulation und Hemmung der Hamostase

Die Aktivitdt der Gerinnungskaskade wird durch Inaktivierung oder Anderung der
Spezifitdt der Gerinnungsfaktoren reguliert. Antithrombin III bildet Komplexe mit den
Faktoren Ila, IXa, Xa, XIa und XIIa und hemmt diese dadurch. Thrombomodulin bindet an
Thrombin, wodurch dieses Fibrinogen nicht mehr zu Fibrin umwandeln kann und
stattdessen Glykoprotein P aktiviert (aPC). Zusammen mit den Kofaktoren Faktor V und

Protein S inaktiviert das aktivierte Glykoprotein P verschiedene Gerinnungsfaktoren (43).



2  Medikamentose Substanzen zur Blutgerinnungshemmung

Die in dieser Arbeit erfassten Gerinnungshemmer lassen sich in zwei zentrale Gruppen

einteilen: in die Hemmstoffe der Thrombozytenaggregation und die Antikoagulanzien.

2.1  Thrombozytenaggregationshemmer

Die Gruppe der Thrombozytenaggregationshemmer setzt an der Aktivierung und

Aggregation der Thrombozyten untereinander an.

Acetylsalicylsdure

Actetylsalicylsdure (ASS) wirkt aufgrund der irreversiblen Hemmung der Cyclooxygenase
1 und 2 antipyretisch, analgetisch, antiphlogistisch und thrombozytenaggregations-
hemmend, wobei die Wirkung dosisabhédngig ist (24, 36). In niedrigerer Dosierung wirkt es
aggregationshemmend (50-100 mg tdglich) (36). Bei normaler Funktion der blutbildenden
Organe dauert es 5-6 Tage nach letzter Gabe, bis sich 50 % der Thrombozyten wieder
normalisiert haben (2). Daraus resultiert die Empfehlung die Gabe etwa 5-10 Tage vor
gewollter normalisierter Gerinnung zu unterbrechen (24). ASS wird verwendet zur
* Behandlung und Sekundéarpravention von Herzinfarkten und Schlaganfallen (36),
* Nachbehandlung von Koronarinterventionen und aortokoronaren Bypass-
Operationen (36),
* Behandlung der Koronoaren Herzkrankheit (KHK), zerebrovaskuldrer
Erkrankungen und der pAVK (36),
* Nachbehandlung von vendsen Thromboembolien nach Gabe von Phenprocoumon
(36),
* Therapie bei Polycythaemia vera (36).
Von der Leitlinie zur Prophylaxe der vendsen Thromboembolie wird ASS zur VTE-
Prophylaxe nicht empfohlen (7).
Nebenwirkungen bei der Einnahme von ASS sind Blutungen und ASS-Asthma (gerade bei
Asthma-Patienten). Beachtet werden muss aulferdem die Mdglichkeit der ASS-Resistenz,

die 10-20 % der Patienten betrifft (36).



ADP- Rezeptorantagonisten

In die Gruppe der ADP-Antagonisten werden Clopidogrel, Ticagrelor und Prasugrel
eingeordnet. Thre gerinnungshemmende Funktion vermitteln sie iiber die reversible und
irreversible Blockierung des PSY12-Rezeptors, an das normalerweise das von dem
geschddigten Epithel freigesetzte ADP bindet. Damit wird die ADP-abhingige
Thrombozytenaggregation verhindert (24). Die Einnahme erfolgt oral. Thre Wirkdauer
betrdgt 8-10 Tage (36), wobei eine Antagonisierung bei Clopidogrel und Prasugrel mit
Thrombozytentransfusionen erfolgen kann (49).

Unerwiinschte Arzneimittelwirkungen stellen Blutungen, Kopfschmerzen, Schwindel,
gastrointestinale Stérungen, Hautausschldge, thrombotisch-thrombozytopenische Purpura,
immunallergische Reaktionen, Neutropenien und Thrombozytopenien dar. AuRerdem

bestehen zahlreiche Wechselwirkungen (36).

Clopidogrel
Die Blockierung des ADP-Rezeptors erfolgt bei Clopidogrel irreversibel (24). Die Dosis

betragt 75 mg tdglich. Die Lange der Wirkung ist abhédngig von der Interaktion mit dem
ADP-Rezeptor und hélt etwa 7 Tage an (2). Daraus ergibt sich die Empfehlung, die
Einnahme von Clopidogrel 7 Tage vor Eingriffen zu unterbrechen. Es wird genutzt
 zur Prdvention von artherothrombotischen Ereignissen bei Patienten mit
symptomatischen ischdmischen Ereignissen in der Anamnese (24),
* mit ASS fiir das akute Koronarsyndrom mit oder ohne ST-Elevation (24),
* mit ASS zur Prévention von artherothrombotischen und thromboembolischen
Ereignissen bei Patienten mit Vorhofflimmern und Patienten mit perkutaner

Koronarintervention (24).

Prasugrel

Die Inhibition des ADP-Rezeptors erfolgt auch bei Prasugrel irreversibel.
Es wird in Kombination mit ASS fiir 12 Monate genutzt zur Prdvention von
artherothrombotischen Ereignissen bei Patienten mit akutem Koronarsyndrom, die sich

perkutanen Koronarinterventionen unterziehen (24).



Ticagrelor
Ticagrelor inhibiert den ADP-Rezeptor irreversibel und nicht kompetitiv (24). Die

Dosierung entspricht 90 mg zweimal tdglich. Die Wirkung hélt bis zu 5 Tage nach
Einnahmeschluss an (64). Verwendet wird es
* mit ASS meist fiir 12 Monate bei Patienten mit akutem Koronarsyndrom zur
Pravention von artherothrombotischen Ereignissen (24).
Im Gegensatz zur Clopidogrel und Prasugrel ist die Antagonisierung mittels
Thrombozytentransfusionen nicht so einfach moglich, da es beim Verbrauch von
Thrombozyten freigesetzt wird und an die transfundierten Thrombozyten binden kann (49,

64).



2.2 Antikoagulanzien

Antikoagulanzien hemmen die Blutgerinnung an der Gerinnungskaskade. Man
unterscheidet die ,direkt wirkenden“ Antikoagulanzien (Heparine, Heparinoide, direkte
Hemmstoffe von Faktor Xa, Hirudin-Analoga), die direkt an den Faktoren der
Gerinnungskaskade und beteiligten Stoffen ansetzen, von den ,indirekt wirkenden“
Antikoagulanzien (Cumarin-Derivate), die die Herstellung von Faktor II, VII, IX und X in

der Leber hemmen (36).

Heparine
Heparine wirken iiber eine Verstarkung der Antithrombinwirkung gerinnungshemmend,
ohne Antithrombin sind sie wirkungslos (63). Unterschieden werden die unfraktionierten
(UFH) von den niedermolekularen Heparinen (NMH), wobei in der aktuellen Leitlinie
unter Berticksichtigung der Effektivitdt und des Risikos fiir unerwiinschte Wirkungen, wie
Blutungen oder der heparininduzierten Thrombozytopenie (HIT II), die NMH den UFH
gegeniiber empfohlen werden (7). Dadurch, dass die Heparine subkutan oder parenteral
verabreicht werden, wirken sie auch bei gestérter Funktion des Magens oder des Darms
(63). Genutzt werden Heparine

* zur Prophylaxe und Therapie vendser Thrombosen und Thromboembolien (36);

» zur Therapie arterieller Thrombosen (36);

* zur Hamodialyse (36);

* zu Beginn bei langfristiger Antikoagulation (36).
Als unerwiinschte Arzneimittelwirkungen treten Blutungen, reversibler
Transaminasenanstieg,  Uberempfindlichkeitsreaktionen, — Haarausfall, — Osteoporose,
Verminderung der Aldosteronsynthese und Erhohung des Insulinbedarfs bei Diabetes
mellitus Typ 1 (7, 36) auf. Besonders hervorgehoben werden muss dabei die Moglichkeit
des Vorkommens der HIT II, die im Organversagen resultieren kann (7, 64). Bei den
niedermolekularen Heparinen ist die Gefahr der Kumulation bei Niereninsuffizienz stérker,

als bei unfraktionierten Heparinen (7).



Unfraktioniertes Heparin (UFH)

Die gerinnungshemmende Wirkung entfaltet UFH {iber die Steigerung der
Antithrombinwirkung auf Thrombin und Faktor Xa der Gerinnungskaskade (7). Es wird
metabolisch eliminiert (36) und ist daher nicht abhdngig von der Leber- oder
Nierenfunktion. Das Monitoring ist iiber die aktivierte partielle Thromboplastinzeit (aPTT)
moglich (63). Da die Herstellung aus tierischem Material erfolgt, lassen sich unerwiinschte
Wirkungen darauf zurtickfiihren. Die HIT II als unerwiinschte Arzneimittelwirkung ist bei
den unfraktionierten Heparinen hdufiger, als bei den niedermolekularen (7). Sie resultiert
aus der Antikorperbildung gegen den Pldttchenfaktor 4, der auf der
Thrombozytenoberflache exprimiert wird. Als Folge kommt es zum WVerbrauch von
Thrombozyten durch die Bildung von Mikro- und Makrothrombosierungen mit
resultierendem Organversagen (64). Antagonisiert werden kann unfraktioniertes Heparin

durch Protamin (63).

Niedermolekulares Heparin (NMH)

Niedermolekulare Heparine stellen keine einheitliche Substanzgruppe dar (7). Zu der
Gruppe gehoren Reviparin, Nadroparin, Enoxaparin, Certoparin, Dalteparin und Tinzaparin
(63). Sie unterscheiden sich praparatspezifisch in verschiedenen Zulassungen, als auch
pharmakologisch. Uberwiegend wirken sie aber iiber die Potenzierung von Antithrombin
gegen den Faktor Xa. Ein Monitoring der Wirksamkeit ist bei Bedarf iiber die
Bestimmung der Anti-Xa-Aktivitit moglich (7). Im Vergleich zu den unfraktionierten
Heparinen besteht bei niereninsuffizienten Patienten, bei denen keine Dosisanpassung
erfolgt, die Gefahr der Kumulation und eines erhohten Blutungsrisikos (7, 64). Eine

Antagonisierung kann nur zu etwa 50 % mittels Protamin erfolgen (63).

Direkte orale Antikoagulanzien (DOAK)

Die direkten oralen Antikoagulanzien stellen die neuste der gerinnungshemmenden
Substanzgruppen dar. Sie bendtigen kein Antithrombin, um ihre gerinnungshemmende
Wirkung zu entfalten (45). Thre Angriffsstellen sind je nach Substanz Faktor Ila
(Dabigatran) oder Faktor Xa (Rivaroxaban, Apixaban, Edoxaban). Im Vergleich zu
Vitamin-K-Antagonisten setzt ihre Wirkung schneller ein, sie haben eine kiirzere
Halbwertszeit und regelmdfige Laborkontrollen entfallen. Es bestehen keine
Nahrungsmittelabhdngigkeiten (52, 63). Bei eingeschrdnkter Nieren- und Leberfunktion

muss eine Dosisanpassung erfolgen: Das Kumulationsrisiko bei
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Nierenfunktionseinschrankung fiir die DOAK ist am gréften bei Dabigatran, gefolgt von
Edoxaban, Rivaroxaben und zuletzt Apixaban (45, 52). Bei Plasmahalbwertszeiten
zwischen 10-12 Stunden, sollte im Normalfall nach dieser Zeit kein relevantes
Blutungsrisiko mehr vorliegen, weswegen die letzte Einnahme bei Indikation mindestens
12 Stunden, besser 24 Stunden, zuvor erfolgen sollte (52). Zur Antagonisierung steht
momentan mit Idarucizumab nur ein Antidot fiir Dabigatran zur Verfiigung. Fiir Edoxaban,
Rivaroxaban und Apixaban ist ein Antidot in der Entwicklung. Als ultima ratio kann mit
Gabe von Prothrombinkomplex-Prdparaten, Plasmapherese oder Elimination mittels
extrakorporalen Leberersatzverfahren versucht werden die Wirkung zu antagonisieren (49,

52).

Rivaroxaban
Rivaroxaban ist ein reversibler Inhibitor des Faktor Xa (7, 45). Es ist zugelassen
* zur Therapie und Rezidivprophylaxe der tiefen Venenthrombose (TVT) und
Lungenarterienembolie (LAE) (24),
» zur Prophylaxe von TVT nach Hiift- und Knieersatz (24),
* zur Prdavention von Schlaganfdllen und systemischen Embolisationen bei
Vorhofflimmern (24),
* beim akuten Koronarsyndrom (24).
Die Dosierung liegt zwischen 10 mg, 15 mg und 20 mg tdglich (24). Da Rivaroxaban
sowohl hepatisch, als auch renal eliminiert wird, besteht bei eingeschrénkter
Nierenfunktion (Kreatinin-Clearance unter 30 ml/min) oder bei mittelschwerer bis
schwerer Leberfunktion die Gefahr der Kumulation (7). Die Angaben iiber den Anteil der
renalen Elimination werden je nach Quelle zwischen 35 % (24) und 65 % (45),
beziehungsweise 66 % (64) angegeben. Bei einer glomeruldren Filtrationsrate (GFR) von
unter 15ml/min ist die Gabe von Rivaroxaban kontraindiziert (64). Unerwiinschte
Arzneimittelwirkungen betreffen gastrointestinale, urogenitale oder Blutungen an den
Augen, Ubelkeit, Erbrechen und Schwindel, Hautausschlige, immunallergische
Reaktionen und Leberenzymanstiege (36). Bei Indikation sollte es 24 Stunden zuvor
pausiert werden, bei Patienten mit Nierenfunktionseinschrankungen sollten es 46 Stunden

sein (24, 64).
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Edoxaban
Edoxaban ist ein Xa-Inhibitor (24). Es wird zu 50% renal und zu 50% nicht renal
eliminiert, weswegen eine Gefahr der Kumulation besteht und die Indikation einer
Dosisanpassung ab einer Kreatinin-Clearance von unter 10 ml/ min erfolgen sollte (24, 63).
Es ist laut Fachinformation zugelassen
* zur Prdvention von Schlaganfdllen und systemischen Embolisationen bei nicht
valvuldrem Vorhofflimmern (27),

* zur Behandlung und Préavention der tiefen Beinvenenthrombose und LAE (27).

Apixaban
Apixaban ist ein direkter Faktor-Xa-Inhibitor (7). Die Zulassung gilt fiir die

* Prédvention von TVT nach Hiift- oder Knieersatz (24, 25),
* Prdvention von Schlaganfdllen und systemischen Embolisationen bei nicht
valvuldrem Vorhofflimmern (24-26),

* Behandlung und Prophylaxe von LAE und TVT (25, 26).
Die Dosierung liegt zwischen 2,5 mg, 5 mg und 10 mg zweimal téglich. Bei Patienten, die
iber 80 Jahre alt sind, die weniger als 60 kg schwer sind oder bei denen eine Stérung der
Nierenfunktion vorliegt, sollte eine Dosisanpassung erfolgen (24). Die renale
Eliminationsrate von Apixaban wird zwischen 25 % (45, 64) und 27 % (24) angegeben.
Primér wird es hepatobilidr eliminiert (3). Ab einer GFR von unter 15 ml/ min oder einer
schweren Leberfunktionsstérung ist es kontraindiziert, ab einer Kreatinin-Clearance von
unter 30 ml/ min sollte eine Dosisanpassung erfolgen (52, 64). Unerwiinschte
Arzneimittelwirkungen betreffen wie bei Rivaroxaban gastrointestinale, urogenitale oder
Blutungen an den Augen, Ubelkeit, Erbrechen und Schwindel, Hautausschlige,
immunallergische Reaktionen und Leberenzymanstieg (36). Apixaban sollte 24 Stunden
vor Eingriffen mit niedrigem Blutungsrisiko und 48 Stunden vor Eingriffen mit mittlerem

bis hohem Blutungsrisiko pausiert werden (24, 64).

Dabigatran

Dabigatran wird als sein Prodrug Dabigatranetexilat oral eingenommen (7, 63). Es ist ein
direkter Thrombin(Faktor IIa)-Inhibitor. Zugelassen ist Dabigatran

* zur TVT-Pravention nach Knie- und Hiiftersatz (24, 29),

* zur Behandlung und Prophylaxe von LAE und TVT (29),
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» zur Prdvention von Schlaganféllen und systemischen Embolien bei Vorhofflimmern
(24, 28, 29).

Die Dosis liegt zwischen 110 mg einmal, 220 mg einmal und 150 mg zweimal tdglich. Bei
Patienten iiber 80 Jahren, bei eingeschriankter Nierenfunktion oder bei paralleler Einnahme
gewisser Medikamente sollte eine Dosisreduktion erfolgen (24). Die renale Elimination
von Dabigatran wird zwischen 80 % (24, 64) und 85 % (45) angegeben, weswegen es ab
einer GFR unter 30 ml/min kontraindiziert ist (64) und ab einer Kreatinin-Clearance von
unter 50 ml/min eine Dosisanpassung erfolgen sollte (52). Unerwiinschte
Arzneimittelwirkungen sind vor allem Blutungen, Andmien und immunallergische sowie
gastrointestinale Stérungen (36). Dabigatran kann mittels Idaruczimab antagonisiert
werden (63), kann aber auch durch Hamodialyse entfernt werden (49). Dabigatran sollte
bei normaler Nierenfunktion 24 Stunden vor Eingriffen mit nicht erh6htem und zwei bis

vier Tage vor Operationen mit hohem Blutungsrisiko pausiert werden (24).

Vitamin-K-Antagonisten (Kumarine)
Zu den Vitamin-K-Antagonisten gehoren Warfarin und Phenprocoumon (36). Durch die
Hemmung der Carboxylierung der Vitamin-K-abhédngigen Gerinnungsfaktoren II, VII, IX
und X und der Proteine C, S und Z wirken sie gerinnungshemmend (7, 24, 63). Eingesetzt
werden sie

* zur Vermeidung von Schlaganféllen bei Vorhofflimmern (36, 63, 64),

* zur Rezidivprophylaxe nach Thromboembolien (36, 63, 64),

* nach mechanischem Herzklappenersatz (36, 63, 64).
Thre Wirkung entfalten sie erst nach 5-7 Tagen, weshalb in dieser Zeit die zusétzliche Gabe
von Heparinen erfolgt (36, 63). Durch das enge therapeutische Fenster, zahlreiche
Wechselwirkungen mit anderen Medikamenten und Einfluss von Nahrungsmitteln,
Syntheseleistung der Leber, intestinaler Resorptionsrate und Eiweibindung auf die
Wirkung der VKA, miissen regelméaRige Kontrollen erfolgen (7, 24, 36, 63). Unerwiinschte
Arzneimittelwirkungen sind Blutungen, immunallergische Reaktionen, gastrointestinale
Storungen, Osteopenie und Hautnekrosen. Selten kommt es zur medikamentésen Hepatitis
(7, 36). Eine Antagonisierung ist mit Vitamin K und Prothrombinkomplex-Préparaten

moglich (49).

13



3  Operationsablaufe in der Urologie

Im Folgenden werden die Operationen beschrieben, die im Rahmen der Datenanalyse an
den Patienten durchgefiihrt worden sind. Unter Komplikationen werden nur die fiir die
Operationen besonders spezifischen Komplikationen genannt, auf die Nennung

allgemeiner Komplikationen bei Operationen wird verzichtet.

3.1  Operationen an den Nieren und Ureteren

Dorsal liegen beide Nieren an mehreren Nerven an (N. subcostalis, N. iliohypogastricus,
N. ilioinguinalis) und meist ventral auch am Zwerchfell. Die rechte Niere befindet sich nah
an der Leber, dem Duodenum (Pars descendens) und der Flexura coli dextra. Die linke
Niere grenzt an die Milz, das Pankreas, den Magen, die Flexura coli sinistra und das
Jejunum. Anatomisch ableiten lassen sich davon die Verletzungen anderer Organe bei

Operationen an den Nieren.

Transurethrale Steinentfernung aus dem Nierenbeckenkelchsystem und Ureteren

Indikation: Entfernung von Steinen in den Ureteren oder im Nierenbecken

Lagerung: Steinschnittlage

Komplikationen: Infekte, Blutungen, Perforationen, Harnleiterstriktur, vesikorenaler
Reflux

Bei Steinen, die sich in ihrer Positionierung und ihrer GréfSe eignen transurethral extrahiert
zu werden, wird diese Methode angewendet, da sie im Vergleich zur perkutanen
Nephroloitholapaxie (PNL) weniger invasiv ist.

Das Ureterorenoskop wird retrograd {iber die Urethra und Harnblase in die Harnleiter
eingefiihrt, tiber die man ins Nierenbeckenkelchsystem gelangt. Die Bergung des Steins
aus dem Nierenbeckenkelchsystem oder den Ureteren kann per Dormia-Kérbchen
erfolgen, bei groferen Steinen bietet sich die Lithotripsie an. Diese kann mit

mechanischen, elektro-hydraulischen oder iiber Laser- und Ultraschallsysteme erfolgen (4).
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Perkutane Nephrolitholapaxie (PNL)

Indikation: Entfernung von grofen Steinen oder kleineren Steinen mit
anatomischen Abflusshindernissen der Harnleiter

Lagerung: Steinschnittlage und Bauchlage

Komplikationen: Fieber, Blutung, Urosepsis, Ausweitung auf eine offene OP,

Pleuraverletzung, Nierenverlust, Dickdarmverletzungen

Der Patient befindet sich zundchst in Steinschnittlage, in der zundchst die transurethrale
Endoskopie der unteren Harnwege mitsamt Einlage einer Harnleiterschiene erfolgt. Nach
Umlagerung des Patienten in Bauchlage wird unter sonografischer Kontrolle posterolateral
unter dem Rippenbogen die Kelchgruppe punktiert. Nach Erweiterung des Kanals erfolgt
die Extraktion eines oder mehrerer Steine mit oder ohne Zertriimmerung durch Laser. Zur
Kontrolle wird vor Einlage einer Nierenfistel die Niere mit Kontrastmittel gefiillt. Zeigt

sich diese unauffillig, ist die Operation beendet (4).

Laparoskopische und offene Nierenteilresektion

Indikation: peripher lokalisierte Nierentumoren, hereditdre Nierenzellkarzinome
Lagerung: Seitenlage
Komplikationen: Verletzung der Pleura, Blutungen, Urinfisteln, ischdmisch bedingte

Niereninsuffizienz, Tumorrezidive

Sowohl bei der laparoskopischen, als auch offen chirurgischen Nierenteilresektion gleichen
sich die Vorgehensweisen. Der Zugang bei der offenen Nierenteilresektion erfolgt
extraperitoneal oberhalb der 11. oder 12. Rippe. Bei der laparoskopischen Variante wird
der Eingriff minimalinvasiv iiber Trokare durchgefiihrt. Nach Er6ffnung wird die Niere
mobilisiert, die Gefdlle werden freiprdpariert und die Nierenarterie abgeklemmt. Nach
Resektion des Tumors werden die nun freiliegenden Gefal8e und Gefastiimpfe umstochen,
um Blutungen zu verhindern. Sollten die Nierenkelche erdffnet worden sein, werden diese
wieder verschlossen. Nach Naht der Nierenkapsel und abschliefender Inspektion des

Operationsgebiets wird dieses verschlossen (4).
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Laparoskopische Nephrektomie

Indikation: Tumor, steintragende und pyelonephritische Schrumpfnieren,
hydronephrotische Sackniere, Zystenniere

Lagerung: Seitenlage

Komplikationen: Verletzung intestinaler Strukturen, intra-/ retroperitoneales

Héamatom, Pleuraverletzung, paralytischer Ileus, Portmetastasen

Die laparoskopische Nephrektomie kann sowohl {iber einen transperitonealen, als auch
iiber einen retroperitonealen Zugang erfolgen. Der Zugang fiir die transperitoneale
laparoskopische Nephrektomie wird pararektal in Nabelhthe gesetzt. Dieser Zugangsweg
bietet die Vorteile erhohter Mobilitdtsmoglichkeiten durch den groeren Arbeitsraum und
dadurch auch einen verbesserten  Uberblick iiber die Anatomie. Der
retroperitoneoskopische Zugang hat den Vorteil des schnellen und kiirzeren Wegs zur Niere
und ihren Geféallen, hier besonders der Arterie. Der Zugangsweg erfolgt an der Spitze der
12. Rippe, iiber den ein retroperitonealer Raum erzeugt wird.

Nach Setzung der Trokare erfolgt bei beiden Varianten die Identifizierung der Harnleiter
und der Nierenstielgefdlle. Nach deren Abklemmung erfolgt die Durchtrennung. Ist dies
erfolgt, kann mit dem Abprédparieren der Niere von den Nebennieren und je nach Seite von
der Milz oder der Leber fortgefahren werden. Uber eine erweiterte Trokarinzision kann die

Niere mit oder ohne anliegendem Gewebe {iber einen Organbergesack geborgen werden

(4).

Offen chirurgische Nephrektomie

Indikation: maligne Nierentumore (> 4 cm), zentrale Nierentumore, sekundére
Nierentumore

Lagerung: Seitenlage

Komplikationen: Pleuraverletzung, Pankreasverletzung, Milzldsion, Duodenallésion,

Inflitration von Peritoneum und benachbartem Kolon bei grollen
Tumoren, Lymphozelen, Lokalrezidive, Adrenalektomie, renale

Insuffizienz, Pneumonie, Lagerungsschaden

Die offen chirurgische Nephrektomie wird iiber einen suprakostal retroperitonealen
Zugang durchgefiihrt. Uber den Schnitt an der 11. oder 12. Rippe gelangt man zur Niere.

Nach Préparation des Peritoneums medial, kranial und kaudal der Niere, erfolgt deren
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Freilegung und Mobilisation. Der Harnleiter und die Gefdle des Gefdstiels werden
identifiziert, getrennt abgeklemmt und durchtrennt. Wenn notwendig werden auch die
Nebenniere nach Durchtrennung der versorgenden Gefdlle und/oder die regionalen

Lymphknoten entnommen. Nach Wundinspektion und Verschluss ist die Operation beendet

(4).

3.2 Operationen an der Blase

Transurethrale Resektion der Blase (TUR-B)

Indikation: Abtragung verddchtiger Befunde, Resektion von oberfldachlichen
Tumoren, diagnostische Resektion zur weiteren Tumordiagnostik
oder palliative Therapie bei infiltrierenden Tumoren

Lagerung: Steinschnittlage

Komplikationen: Blutungen, Verletzungen der Ureterostien, extra- oder intra-
peritoneale Perforation, TUR- Syndrom, Harnwegsinfekt,
Harnrohrenstriktur, Epididymitis, Harnstauung oder vesikoureteraler

Reflux

Das Resektionsinstrument wird durch die Harnréhre in die Blase eingefiihrt. Zundchst
erfolgt die Inspektion der Blase, danach ergdnzend die Resektion von Suspizien oder
Tumorbefunden. Dabei stehen mehrere Techniken der Resektion zur Verfiigung: Die
Abtragung von verddchtigem Gewebe kann gegebenenfalls am Stiel erfolgen, ansonsten
horizontal oder auch vertikal. Nach Blutstillung werden der flottierende Resttumor entfernt

und ein Katheter eingelegt (4).
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Zystektomie

Indikation: muskelinvasives Urothelkarzinom der Harnblase, schlecht
differenzierte oberfldachliche Urothelkarzinome und Carcinoma-In-
Situ-Rezidive, nichturotheliale Karzinome der Harnblase, Palliation,
Lokalrezidive, nichtonkologische irreversible Funktionsstérungen
ohne pelvine Lymphadenektomie

Lagerung: Riickenlage bei Mannern, flache Steinschnittlage bei Frauen

Komplikationen: Blutung, Transfusion, postoperativer Ileus

Da bei einer Entfernung der Harnblase sichergestellt werden muss, dass der von den
Nieren produzierte Harn trotzdem aus dem Korper gelangt, folgen auf eine Zystektomie
immer Techniken zur Harnableitung. Dazu gehéren am UKSH Liibeck die Bildung einer
Neoblase nach Hautmann aus Darm, die Ableitung {iber ein Ileum-Conduit oder {iber eine

Harnleiter-Haut-Fistel (Ureterocutaneostomie).

Der Zugang und die Eroffnung des Peritoneums erfolgt iiber einen Unterbauchschnitt.
Nach Mobilisierung des Darms und Darstellung der Harnleiter und Blase erfolgt bei
Tumorbefunden die Entfernung von lymphatischem Gewebe. Bei Frauen werden dafiir die
Ligg. teres uteri durchtrennt, bei Mannern der Vasa deferentia. Rund um die IliakalgefaRe,
gegebenenfalls mit Erweiterung nach kranial bis zur Aorta, wird das Gewebe entfernt.
Danach erfolgt die Absetzung der Harnleiter von der Blase und die Einlage von
Harnleiterschienen. Bei Frauen werden gegebenenfalls Uterus und vordere Scheidenwand
mit entfernt, bei Mannern werden zusétzlich Samenblase sowie Prostata freigelegt und
nach Durchtrennung von Gefdlen und Nervenplexus samt Harnblase und deren

Versorgung entfernt (4).

Die Entscheidung iiber die Art der Harnableitung héngt neben den Patientenwiinschen auch

von Alter und dessen Gesundheitszustand und Komorbiditéten ab.

Die sogenannte Neoblase (nach Hautmann) ist eine kontinente Harnableitung. Sie wird W-
formig aus einem etwa 70 c¢cm langem Stiick Diinndarm gebildet, an das die Harnleiter
kranial und der mit einem Katheter versorgten Harnréhre kaudal angeschlossen werden.

Kontraindikationen sind dabei chronisch entziindliche Darmerkrankungen, Bestrahlungen
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des Darms, sowie neoplastischer Befall der Harnréhre. Nach Einlage von Drainagen wird

der Darm tiiber die neugebildete Blase gelegt und das Wundgebiet verndht (4).

Die Harnableitung iiber ein Ileum-Conduit hat verglichen mit der Neoblase den Vorteil
einer kiirzeren Operationszeit, weniger Darmverlust und weniger metabolischen
Komplikationen. Ein etwa 20 cm langes Diinndarmstiick wird ausgeschaltet und auf der
einen Seite mit den beiden Harnleitern verbunden. Die andere Seite wird durch die
Bauchmuskulatur gezogen und verndht. Da sie nicht kontinent ist, muss der Patient mit
einem Stoma-Beutel versorgt werden. Kontraindikationen sind eine vorangegangene
Bestrahlung des (Kurz-) Darms und chronisch entziindliche Darmerkrankungen im Ileum.

Nach Einlage einer Drainage in den Unterbauch erfolgt der Wundverschluss (4).

Bei der Harnleiter-Haut-Fistel wird kein Darmstiick entnommen, deswegen ist auch die
Operationszeit im Vergleich kiirzer, eignet sich also u.a. fiir Patienten mit vielen
Nebenerkrankungen. Nachteilig ist oft die Indikation zur dauerhaften Harnleiterschienung,
bei der regelméllige Wechsel erfolgen miissen. Die Harnleiter werden miteinander
verbunden, durch die Bauchmuskulatur gezogen und mit der Haut verndht. Anschliefend

erfolgt nach Einlage von Drainagen der Wundverschluss (4).

3.3  Operationen an der Prostata

Transurethrale Resektion der Prostata (TUR-P)

Indikation: rez. Harnverhalt, rez. Harnwegsinfektionen mit Restharnbildung,
rez. Makrohdmaturien, rez. Blasensteinbildungen, ausgeprégte
Restharnbildung, subjektive Beschwerden

Lagerung: Steinschnittlage

Komplikationen: TUR-Syndrom, Blutungen, Verletzung der Ureterostien,
Harnwegsinfekt, Epididymitis, Belastungsinkontinenz,
Blasenhalsstenose, Harnréhrenstriktur, retrograde Ejakulation,

Impotenz

Das Resektionsinstrument wird durch die Urethra eingefiihrt. Nach Inspektion der

Harnblase erfolgt die Resektion des Prostatagewebes zundchst am Mittellappen, dann
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parakollikukédr, am Seitenlappen und zuletzt am Apex. Nach Blutstillung, Absaugen der

Gewebestiicke und Einlage eines Katheters ist die Operation beendet (4).

Offen chirurgische und laparoskopische radikale Prostatektomie

Indikation: organbegrenztes Prostatakarzinom, low- risk Prostatakarzinom
Lagerung: Riickenlage
Komplikationen: Blutungen, Rektumlé&sionen, Ureterldsionen, vorriibergehende

Einschrankungen des N. obturatorius, Anastomosenstriktur,

Anastomoseninsuffizienz, Inkontinenz

Die radikale Prostatektomie wird bei Prostatakarzinomen durchgefiihrt. Der Zugang erfolgt
bei der offen chirurgischen Variante iiber einen Bauchschnitt, bei der minimalinvasiven
laparoskopischen Variante iiber an verschiedenen Stellen gesetzte Trokare. Bei Verdacht
auf eine Infiltration der regiondren Lymphknoten werden diese entfernt, gegebenenfalls
unter Nutzung des Schnellschnitt-Verfahrens zum Ausschluss eines Befalls.

Der Blasenhals wird dargestellt und die Prostata freiprdpariert, die Gefdle und
puboprostatischen Bédnder werden durchtrennt und die Prostata mit Samenblasen von
Blasenboden und Harnréhre gelést. Die Harnréhre wird wieder verbunden und nach

Inspektion des Wundgebiets, sowie Einlage von Drainagen wird dieses verschlossen (4).

Transvesikale Adenomenukleation (TVA)

Indikation: benignes Prostatasyndrom ab 50 g zu entfernendem Gewebes

Lagerung: Riickenlagerung

Komplikationen: Retrograde Ejakulation, Belastungsinkontinenz, Impotenz,
Blutungen

Bei gutartigen VergroRerungen der Prostata mit hohem Driisengewicht und -durchmesser
wird die TVA durchgefiihrt. Uber einen Unterbauchschnitt wird bis zur Blase pripariert
und diese quer eroffnet. Nach Darstellung des Blasenbodens und der beiden Harnleiter-
Ostien, wird der Zeigefinger des Operateurs in die prostatische Harnréhre geschoben und
das Prostatadenom aus der Kapsel geschdlt und entfernt. Die Blase wird nach
Rekonstruktion des Trigonum vesicae und nach der Blutstillung verschlossen und der

Patient mit einem Katheter versorgt (4).
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4  Fragestellung

Die aktuelle Diskussion zum perioperativen Umgang mit gerinnungshemmender
Medikation (1, 24, 47, 52, 59, 68, 77) wurde zum Anlass genommen, die urologischen
Patienten am Universitdtsklinikum Schleswig-Holstein, Campus Liibeck, auf postoperative
Ereignisse, Art des Eingriffs, der vorliegenden Risikofaktoren und aggregationshemmende

und antikoagulatorische Medikamente zu untersuchen.

1. Primdres Studienziel war die Haufigkeit des Auftretens von thromboembolischen

und hdmorrhagischen Ereignissen nach urologischen Eingriffen.

2. Sekunddres Studienziel war die Haufigkeit von potenziellen Risikofaktoren des

untersuchten urologischen Gesamtkollektivs.
3. Im Rahmen der aktuellen Diskussion war weiter von Interesse, wie im

Beobachtungszeitraum  mit  Gerinnungshemmern und  Antikoagulanzien

umgegangen worden ist.
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IIT Methodik

Im folgenden Teil wird beschrieben, wie die Erfassung der Daten und die Auswahl der
Patienten sowie der Eingriffe erfolgte.
Auferdem wird beschrieben, wie die Variablen zur Beschreibung der Patienten-, Eingriffs-

und Ereigniseigenschaften definiert wurden.

1  Erfassung der Daten

Die Daten dieser Dissertation stiitzen sich auf eine retrospektive Analyse von urologischen
Féllen am Universitdtsklinikum Schleswig-Holstein (UKSH), Campus Liibeck, vom
01.01.2012 bis zum 31.12.2016.

Die Erlaubnis zur Sichtung und Durchfilhrung der Datenanalyse wurde von der

Ethikkommission der Universitdt zu Liibeck (Aktenzeichen 17-068A) erteilt.

2 Auswabhl der Patienten und Eingriffe

Die Auswahl an therapeutischen urologischen Eingriffen wurde mithilfe des Operationen-
und Prozedurenschliissels (OPS) gefiltert (Tab. 1).
Insgesamt verteilen sich die Félle auf folgende Eingriffe:

* Operationen an den Nieren: Nierenteilresektion, Nephrektomie, Exzision von

(erkranktem) Gewebe, Steinentfernung, Biopsien

* Operationen an den Ureteren: Steinentfernung, Biopsien, Ureterotomie

* Operationen an der Blase: Zystektomie, transurethrale Resektion der Blase (TUR-
B) und Steinentfernung, Exzision von (erkranktem) Gewebe,
Harnblasenteilresektion, Biopsien

* QOperationen an der Prostata: transurethrale Resektion der Prostata (TUR-P),

transvesikale Adenomenukleation, Prostatektomie, Biopsien

* Operationen an mehreren Organsystemen: Zystektomie mit Nephrektomie,

Biopsien
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Eingeschlossen wurden alle Patientenfdlle dieser Eingriffe im oben genannten Zeitraum
mit Alter iiber 18 Jahren. Eingriffe, die zu verschiedenen Zeitpunkten wéhrend eines

stationdren Aufenthalts durchgefiihrt wurden, wurden als getrennte Eingriffe betrachtet.

Da die Fille iiber die OPS-Codierungen gefiltert wurden, kommt es haufig vor, dass fiir
den selben Eingriff zwei oder mehrere OPS-Codes vergeben wurden. Diese wurden bei
Mehrfachcodierung nach personlicher Einschdtzung und klinischer Erfahrung zum

invasiveren Eingriffscode zusammengefasst (Tab. 2).

Bei Zystektomien wurde zusétzlich die Art der Harnableitung erfasst.

3  Patientenbezogene Eigenschaften

Soweit nicht anders beschrieben, wurden die Variablen anhand der Patientenakten erhoben

(u.a. Arztbriefe, Konsile, Pramedikation der Anésthesisten zur Narkoseplanung).

Allgemeine Daten

Fallnummer Wird fiir jeden ambulanten oder stationdren Aufenthalt neu
vergeben. Entspricht nicht der fiir jeden Patienten einmalig

vergebenen Patienten-ID.

Alter in Jahren
Geschlecht madnnlich/weiblich
Korpergrofle in Metern
Korpergewicht in Kilogramm
Body-Mass-Index  kurz: BMI, errechnet aus Gewicht [kg] + (GroBe [m]?)
Einteilung nach WHO:
Untergewicht < 18,4 kg/m?

Normalgewicht | 18,5 - 24,9 kg/m?
Prdadipositas 25 - 39,9 kg/m?

Adipositas I 30 - 34,9 kg/m?
Adipositas Il 35 - 39,9 kg/m?
Adipositas I1I > 40 kg/m?
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aktuelle Nebendiagnosen

arterieller Hypertonus

Diabetes mellitus

periphere arterielle Verschlusskrankheit (pAVK)

Herzinsuffizienz
Vorhofflimmern

maligne Neoplasie

Metastasierung

aktuell Neoplasie-Therapie

Varikosis

vaskuldre Vorerkrankung

Leberfunktionsstorung

Nierenfunktionsstorung

aktive Blutung
Nikotinabusus
Alkoholabusus

Thrombophilie

Hamophilie

erfasst wurde neben Tumoren von Nieren, Blase, Prostata
und Ureteren auch Malignome aller anderen Organe

bei vorliegendem Malignom

Behandlung zum Operationszeitpunkt mit Strahlen- oder

medikamentdser Therapie (Chemo- und Hormontherapie)

Koronare Herzkrankheit, Angina pectoris, Stenose der A.
Carotis, ausgeschlossen: pAVK

als bereits gestellte Diagnose in den Akten

anhand der letzten Laborwerte wurde die GFR nach
Cockcroft errechnet (bei Frauen: Formel x 0,85).

(140 — Alter [ Jahre])
Serumkreatinin[ mg/dl |

[kg]

X Korpergewicht —=
perg 7

Formel:

GFR unter 90 ml/ min wurde als eingeschrankt gewertet
(spiilpflichtige) Makrohdmaturie, ausgeschlossen:
Mikrohdmaturie

aktive Raucher zum Zeitpunkt der Operation

definiert als mindestens 8 Einheiten Alkohol pro Woche (58)
ungekldrte Thrombozytose, Polycythaemia vera, Faktor-V-
Leiden

Subhdmophilie (Faktor-VIII-Mangel), erworbenes von-
Willebrandt-Syndrom, Hypofibrinogendmie, (ungeklarte)
Thrombozytopenie, erworbenen Mangel an Gerinnungs-
faktoren, Faktor-V/ VII/ XIII-Mangel, essentielle Thrombo-
zythdmie, erworbene Gerinnungsstérung, ASS-induzierte
Thrombozytopathie, Himophilie B, M. Werlhoff,
ausgeschlossen: F. XII-Mangel
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zeitlich zuriickliegende Ereignisse
Schlaganfall

transischamische Attacke (TIA)

Herzinfarkt

thromboembolisches Ereignis LAE, sonstige Embolien
ausgeschlossen: Myokardinfarkt, TIA oder
Schlaganfall

4  Erfassung der perioperativen gerinnungshemmenden Medikation

Es erfolgte die Dokumentation der gerinnungshemmende Medikation. Die
unterschiedlichen Dosierungen und Herstellerprdaparate wurden auf die Wirkstoffklassen
reduziert. Eine Auflistung der verwendeten Prdparate und Dosierungen findet sich in

Tabelle 3 bis Tabelle 6 im Anhang.

Gerinnungshemmende und antikoagulative Medikation

im hauslichen Umfeld Einnahme in der normalen alltdglichen Situation vor

der Umstellung in Vorbereitung auf den Eingriff

praoperativ Umstellung von Medikamenten in Vorbereitung auf
den Eingriff, die Erfassung der Zeitraumlange

erfolgte nicht

am Eingriffstag Medikation am Tag der Operation, grofStenteils am
Abend nach der Operation, Ausnahmen bilden z.B.

Notfalleingriffe

wahrend des stat. Aufenthalts Medikation vom ersten Tag nach der Operation bis
zur Entlassung aus dem Krankenhaus, die

Zeitraumldnge wurde nicht erfasst
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5  Eingriffsbezogene Eigenschaften

Datum und Uhrzeit
Eingriff Nach Codierungen des Operationen- und Prozedurenschliissels
(OPS). Auflistung der Codes in Tabelle 1 (s. Anhang),
Zusammenfassung bei Mehrfachcodierung in Tabelle 2 (s. Anhang)
Zeit im OP- Saal Zeit, die sich der Patient im OP-Saal befand. Im sogenannten
,»Schnitt- OP“ vor dem 26.06.2013 fanden sich dazu keine Angaben.
Fiir Operationen in den halbsterilen transurethralen OP-Sdlen wurde
abweichend von den Operationen im Zeitraum ab dem 26.06.2013
die Differenz zwischen ,,Lagerung des Patienten“ und ,,Ende der
OP-Nachbereitungen® als die Zeit eingetragen.
Lagerung des Patienten
Besonderheiten einzelner Eingriffe
* Bei Zystektomien wurde die Art der Harnableitung erfasst.
* Bei Karzinomen der Nieren wurde erfasst, ob sich zum Zeitpunkt des Eingriffs in

der Vena Cava inferior schon ein Tumorthrombus befand (sog. Vena-Cava-Zapfen).
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6  Ereignisse

Es wurden postoperative Komplikationen im Sinne einer Thrombose, bzw. Embolie oder
einer Blutung erfasst. Sollten bei einem Patienten zwei Eingriffe wadhrend seines

Aufenthaltes durchgefiihrt worden sein, wurde letzterer als verantwortlich gewertet.

Blutungen
Blutungen wurden unterteilt in

» leichte Blutungen (blutiger Urin oder blutige Férderung, Blasentamponade, blutiger

Verband oder Himatom) und
* schwere Blutungen (Hamoglobin-Abfall um mehr als 2 g/dl zwischen prd- und
postoperativem Labor oder die Gabe mindestens eines Erythrozytenkonzentrates).

Blutungen bis zu zehn Tage postoperativ, bzw. bis zum Ende des stationdren Aufenthaltes
wurden als Folge des Eingriffes gewertet. Die Ladnge der Beobachtungszeit wurde anhand
der Literaturiibersicht von Tikkinen et al. (70) festgelegt. Die Definition des
Schweregrades der Blutung wurde angelehnt an Rahbari et al. (61) sowie Schulman et al.
(65), die den Schweregrad postoperativer Blutungen abhdngig vom Hadmoglobinabfall und
der Gabe von Erythrozytenkonzentraten (EK) machten. In der Arbeit wurden Blutungen
nach Hepatektomien in Blutungsgrad A (minimale Bluttransfusion von z.B. zwei EK),
Blutungsgrad B (Gabe von mehr als zwei EK, detektierbare intraabdominale Fliissigkeit/
Héamatome oder Blutverlust {iber Drainagen und Abfall des Hidmoglobinlevels von iiber 3
mg/dl) und Blutungsgrad C (radiologische Intervention oder Relaparatomie notwendig,
Abfall des Hamoglobinlevels um >3 mg/dl). Alle Schweregrade haben eine Unterbrechung
der Antikoagulation und Gabe einer intravendsen Fliissigkeitstherapie gemeinsam. Die
»schwere Blutung® entspricht also der Einteilung Blutungsschweregrad A und B, mit der
Ausnahme, dass schon ein Hamoglobinabfall von 2 g/dl gewertet wurde, wéhrend die in

Schweregrad C genannten Kriterien nicht gesondert erfasst worden sind.

Thromboembolische Ereignisse

Bei den thromboembolischen Ereignissen wurde unterschieden in Thrombosen
(symptomatisch oder Zufallsbefund) und Embolien (in Form von Lungenarterienembolie,
transischdmischer Attacke, Herzinfarkt und Schlaganfall; angelehnt an Lahtela et al. (48)).

Ereignisse bis zu 28 Tagen wurden als den Eingriffen zugehorig gewertet (70).
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7  Einschitzung des gruppenspezifischen Risikos

Um die Auswahl der in der Literatur aufgefiihrten potentiellen Risikofaktoren fiir
thromboembolische und hamorrhagische Ereignisse zu begrenzen, wurde auf die folgenden
beschriebenen Scoresysteme zuriickgegriffen, die sich in der Entscheidung um die
Indikation zur medikamentdsen Gerinnungshemmung im klinischen Alltag etabliert haben
(60). Normalerweise werden der CHA,DS,-VASc-, der CHADS,- und der HAS-BLED-Score
bei Patienten mit Vorhofflimmern angewendet. Zur Bewertung der durchschnittlichen
Risikofaktoren der Patienten wurden der CHA.DS.-VASc-, der CHADS,- und der HAS-
BLED-Score im Sinne eines Experiments auch bei Patienten ohne Vorhofflimmern

errechnet (73).

Der HAS-BLED-Score vergibt bei Patienten mit Vorhofflimmern jeweils einen Punkt fiir
Hypertonus, eingeschrédnkte Leber- oder Nierenfunktion, stattgehabten Schlaganfall, labiler
INR in <60 % der Werte, aktive Blutung, Alter iiber 65 Jahren, medikamenteninduzierte
Blutungsneigung und Alkoholabusus. Eine Punktzahl von null Punkten beim HAS-BLED-
Score stellt ein niedriges Risiko dar, ein bis zwei Punkte ein moderates und mindestens
drei Punkte ein hohes Risiko (84).

Da schwer in der krankenhduslichen Versorgung zu erheben, wurde der HAS-BLED-Score
ohne die Variable des labilen INR (L) gebildet (60). In dem so entstehenden HAS-BED-
Score konnen insgesamt also nur maximal acht, statt der sonst iiblichen neun Punkte,

erreicht werden.

Der CHADS--Score vergibt als Instrument zur Risikostratifizierung fiir das Auftreten
thrombembolischer Ereignisse jeweils einen Punkt fiir Herzinsuffizienz, Hypertonus,
Diabetes mellitus, Herzinfarkt/ pAVK/ VTE und zwei Punkte fiir TIA/ Schlaganfall. Der
CHA:DS,-VASc-Score erweitert letzteren um das weibliche Geschlecht und das Alter
zwischen 65 und 74 Jahren, weiter vergibt er zwei Punkte fiir das Alter iiber 75 Jahren.

Beim CHADS,-Score, bzw. CHA,DS,-VASc-Score fillt eine Punktzahl von mindestens

einem bzw. mindestens zwei Punkten in die Gruppe mit einem hohen Risiko (60).
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8 Bildung von Untergruppen

Fiir den Vergleich der zum Zeitpunkt der Operation und im Zeitraum danach gegebenen

Wirkstoffe wurde das Gesamtkollektiv auf drei Gruppen aufgeteilt.

HP-Gruppe:

AHP-Gruppe:

IAHP-Gruppe:

Patienten, die prdinterventionell keinen Wirkstoff, im stationdren
Setting ab dem ersten Tag postoperativ ein Heparin erhielten

(Prophylaxegruppe)

Patienten, die prdinterventionell ein Heparin erhielten und weiter ab
dem ersten Tag nach dem Eingriff bekamen (einfache

Antikoagulation)

Patienten, die prdinterventionell einen Thrombozytenaggregations-
hemmer bekamen und ab dem ersten Tag nach dem Eingriff einen
Thrombozytenaggregationshemmer mit Heparin erhielten

(intensivierte Antikoagulation)
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9  Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung erfolgte mit IBM SPSS Statistics Version 22.

Die Gesamtgruppe und die Untergruppen wurden deskriptiv beschrieben.

Fiir den Vergleich der Ereignisse der Untergruppen wurde der Chi-Quadrat-Test nach
Pearson genutzt. Da die Fallzahlen der thromboembolischen Ereignisse im Kollektiv
niedrig ausfielen, wurden die Thrombosen und Embolien zu thromboembolischen
Ereignissen zusammmengefasst. Bei einer Anzahl von unter 5 Patienten in mehreren Zellen
wurde statt des Tests nach Pearson der exakte Test nach Fisher angewandt.
Dementsprechende Verweise lassen sich bei den jeweiligen Ergebnissen finden.

Um die Alpha-Fehler-Kumulation zu vermeiden, wurde nach der Bonferroni-Korrektur ein

p von unter 0,0167 als signifikant erachtet.

Die Moglichkeit der biometrischen Beratung durch das Institut fiir medizinische Biometrie

und Statistik wurde fiir die statistische Auswertung in Anspruch genommen.
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IV  Ergebnisse

Der Ergebnisteil ist aufgeteilt in die Beschreibung des Gesamtkollektivs (n= 3609) und die
Beschreibung der drei gebildeten Untergruppen HP (n = 2588), AHP (n = 285) und IAHP

(n = 334).

1  Beschreibung des Gesamtkollektivs

Das Gesamtkollektiv beinhaltet alle Patientenfalle iiber 18 Jahre in dem untersuchten

Zeitraum.

1.1

Es wurden 3609 Fille eingeschlossen und ausgewertet.

Anzahl der Patienten, Geschlechtsverteilung und Alter

Der Anteil von Médnnern zu Frauen betrug etwa drei Viertel Ménner (2756 Patienten/ 76,4

%) zu ein Viertel Frauen (853 Patienten/ 23,6 %).

Der Mittelwert des Alters lag insgesamt bei 65,1 Jahren (Standardabweichung (SD): 15,3,

Varianz: 233,2), wobei die jiingste Person 18 Jahre und die &lteste Person 101 Jahre alt war,

die Spannweite betrug somit 83 Jahre.
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Bei den Mannern lag der
Mittelwert bei 65,97 Jahren
(SD: 14,7), der jiingste Patient
war 18 Jahre alt und der édlteste
99 Jahre. Der Mittelwert der
Frauen lag bei 62,26 Jahren
(SD: 16,8), die jiingste
Patientin war 19 Jahre alt und

die dlteste Patientin 101 Jahre.

Abbildung 1: Altersverteilung des Gesamtkollektivs bei Méannern und Frauen
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1.2 Begleiterkrankungen und Risikoverhalten

In Tab. 7 und Tab. 8 werden Begleiterkrankungen, Risikoverhalten und Eigenschaften des

Gesamtkollektivs beschrieben.

Tabelle 7: Begleiterkrankungen und Risikofaktoren des Gesamtkollektivs
Begleiterkrankung/ zuriickliegende Ereignisse/ Prozent absolut
Risikoverhalten
Herzinsuffizienz 5,2 % 189
Vorhofflimmern 10,7 % 386
Z.n. Myokardinfarkt 8,6 % 310
Nierenfunktionsstérung* (n = 3452) 56,2 % 2029
Leberfunktionsstérung 0,7 % 24
Hypertonus 56,4 % 2037
pAVK 53 % 191
Varikosis 1,6 % 59
vaskuldre Vorerkrankungen 15,7 % 565
Z.n. VTE 52 % 188
Z.n. Schlaganfall 6,3 % 228
Z.n. TIA 1,3% 46
Diabetes mellitus 19,3 % 695
Thrombophilie 0,5 % 17
Hémophilie 1,4 % 51
Malignom 35,0 % 1262
Malignom mit Metastasen 4,4 % 160
aktuell Malignombehandlung 2,2 % 80
akute Blutung 8,1 % 292
Alkoholabusus 1,9 % 68
Nikotinabusus 20,2 % 727

* Die GFR und damit auch die Variable zur Nierenfunktionsstérung konnte aufgrund

fehlender Daten nur bei 3452 Patienten berechnet werden.
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Der Body-Mass-Index (BMI) konnte bei 2,6 % des Kollektivs (94 Patienten) aufgrund

fehlender Angaben nicht errechnet werden. Einen Uberblick iiber die restlichen 97,4 % gibt

Tab. 8. Der niedrigste Wert lag bei 12,76 kg/m?, der hochste Wert bei 74,40 kg/m”.

Tabelle 8: Verteilung des Body-Mass-Index im Gesamtkollektiv

BMI
Mittelwert 27,46
SD 5,2

Prozent absolut
fehlend 2,6 % 94
Untergewicht 1,5% 54
Normalgewicht 32,2 % 1161
Praadipositas 38,3 % 1383
Adipositas Grad I 17,8 % 643
Adipositas Grad II 5,0 % 180
Adipositas Grad II1 2,6 % 94
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1.3 Scoresysteme zur Einschdtzung des gruppenspezifischen Risikos

Im Rahmen eines Experiments wurden CHADS, , CHA,DS,-VASc und HAS-BED sowohl
bei Patienten mit (Tab. 9), als auch bei Patienten ohne VHF (Tab. 10) angewendet.

Tabelle 9: HAS-BED-, CHADS,- und CHA»DS>-VASc-Score bei Patienten mit
Vorhofflimmern des Gesamtkollektivs

HAS-BED-Score CHADS,-Score CHA:;DS;-VASc-Score
Mittelwert 3,43 Mittelwert 2,19 |Mittelwert 3,65
SD 1,16 SD 1,29 |SD 1,64

Prozent absolut Prozent absolut Prozent absolut
fehlend 4,7 % 18 fehlend 0 % 0 fehlend 0 % 0
0 0,5 % 2 0 7,2 % 28 0 2,3 % 9
1 6,5 % 25 1 23,1 % 89 1 5,0 % 19
2 10,6 % 41 2 34,7 % 134 2 15,0 % 58
3 27,5 % 106 3 19,2 % 74 3 28,6 % 111
4 35,8 % 138 4 11,4 % 44 4 21,2 % 82
5 12,2 % 47 5 2,6 % 10 5 15,3 % 59
6 2,3 % 9 6 1,8 % 7 6 7,5 % 29
7 0 % 0 7 2,8 % 11
8 0 % 0 8 1,8 % 7
9 0 % 0
10 0,2 % 1

Lediglich 10,7% (386 Patienten mit VHF von 3609 Patienten) konnten eingeschlossen
werden, die Prozentzahlen beziehen sich auf diese (386 Patienten entsprechen 100 %).

Bei 4,7 % der Patienten mit Vorhofflimmern konnte aufgrund unvollstdndiger Variablen
kein HAS-BED-Score berechnet werden. Der Mittelwert lag bei 3,43 Punkten. Der grofite
Anteil an Patienten lag bei vier, die ndchstgroSere Gruppe bei drei Punkten. Diese 244
Patienten machten tiber zwei Drittel der Patienten aus. Keiner der Patienten erreichte eine

Punktzahl von sieben oder acht Punkten.

Der Mittelwert des CHADS,-Scores lag bei 2,19 Punkten. 7,2 % fielen mit null Punkten in
die Gruppe mit niedrigem Risiko, 92,7 % erreichten mindestens einen Punkt und lagen

damit in der Gruppe mit hohem Risiko.

Im Mittel erreichten die Patienten beim CHA,DS,-VASc-Score 3,65 Punkte. 7,3 % hatten

mit null oder einem Punkt ein niedriges Risiko. 92,7 % fielen mit mindestens zwei Punkten
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in die Hoch-Risiko-Gruppe eingeteilt. Etwa ein Viertel der Patienten erreichte eine

Punktzahl von drei Punkten. Kein Patient erreichte eine Punktzahl von neun Punkten.

Tabelle 10:  HAS-BED-, CHADS,- und CHA:DS>-VASc-Score bei Patienten des
Gesamtkollektivs mit und ohne Vorhofflimmern

HAS-BED-Score CHADS;-Score CHA:DS;-VASc-Score
Mittelwert 2,12 Mittelwert 1,26 |Mittelwert 2,29
SD 1,44 SD 1,19 |SD 1,69

Prozent absolut Prozent absolut Prozent absolut
fehlend 4,4 % 157 |fehlend 0 % 0 |(fehlend 0 % 0
0 16,4 % 592 0 32,6% 1176 0 15,6 % 563
1 17,8 % 644 1 29,6 % 1070 1 22,2 % 800
2 20,0 % 723 2 23,6 % 852 2 19,5 % 702
3 25,0 % 903 3 9,1 % 328 3 19,9 % 717
4 12,3 % 444 4 4,0 % 143 4 12,4 % 448
5 3,5 % 125 5 0,9 % 31 5 6,5 % 236
6 0,6 % 20 6 0,2 % 9 6 2,6 % 93
7 0 % 1 7 1,0 % 35
8 0 % 0 8 0,4 % 14
9 0 % 0
10 0 % 1

Eingeschlossen wurden 3609 Patienten mit und ohne Vorhofflimmern.

Beim HAS-BED-Score konnte fiir 4,4 % aufgrund fehlender préoperativer Kreatinin-Werte
kein Punktwert errechnet werden. Bei den 95,6 %, die ausgewertet werden konnten, lag der
durchschnittliche Punktwert bei 2,12 Punkten. Ein Viertel der Gruppe lag bei drei Punkten.

Die néchstgroBeren Gruppierungen lagen bei den Punktwerten null, eins und zwei.

Der Mittelwert des CHADS>-Scores lag bei 1,26 Punkten. 32,6 % lagen mit null Punkten
in der Gruppe mit niedrigem Risiko, 67,4 % mit mindestens einem Punkt in der Gruppe
mit hohem Risiko. Etwa zwei Drittel der Gesamtgruppe lag mit jeweils um die 30 % bei

einem und null Punkten und etwa ein Viertel der Gruppe bei zwei Punkten.

Der Mittelwert der Gesamtgruppe im CHA.DS--VASc-Score lag bei 2,29 Punkten. 37,8 %
lieBen sich in die Niedrig-Risiko-Gruppe einordnen, wahrend 62,2 % in die Gruppe mit
hohem Risiko fielen. Der grofite Teil der Gruppe lag mit jeweils etwa einem Fiinftel bei
einem, zwei und drei Punkten. Ein Patient erreichte mit zehn Punkten die hochstmogliche

Punktzahl.

35



1.4  Gerinnungshemmung

Die Gerinnungshemmung wurde zu vier verschiedenen Zeitpunkten erfasst und
beschrieben: die medikamentose Gerinnungshemmung im normalen Alltag, die
Umstellung auf andere Medikamente in Vorbereitung auf die Operation, die Medikation

am Tag des Eingriffs und wéhrend des stationdren Aufenthalts.

1.4.1  Gerinnungshemmung im hduslichen Umfeld

Von den 3609 Patienten nahmen 63,2 % (2280 Patienten) keine gerinnungshemmenden
Medikamente ein. Zu 0,4 % (13 Félle) war aus den Akten hierzu keine Information zu

entnehmen.

Die restlichen 36,5 % (1316 Patienten) verteilten sich wie folgt (Tab. 11):

Tabelle 11:  Verteilung der Medikamente bei Patienten mit hduslicher

Gerinnungshemmung
Wirkstoffklassen Prozent absolut
DOAK 3,2 % 114
VKA 6 % 217
Thrombozytenaggregationshemmer 22,8 % 823
zwei Thrombzytenaggregationshemmer 2,6 % 94
Heparin 0,2 % 8
DOAK und Thrombozytenaggregationshemmer 0,5 % 19
VKA und Thrombozytenaggregationshemmer 0,9 % 34
VKA und 2 Thrombozytenaggregationshemmer 0,1 % 2
Heparin und Thrombozytenaggregationshemmer 0,1 % 4
DOAK und Heparin 0 % 1

Fiir eine bildliche Darstellung siehe auch Abbildung 1 im Anhang.
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1.4.2  Prdinterventionelle Gerinnungshemmung

Die Variable zur prédinterventionellen Gerinnungshemmung wurde zum einen daraufhin
ausgewertet, welcher Wirkstoff gegeben wurde und zum anderen, wie mit der Medikation

aus dem héauslichen Umfeld in Vorbereitung auf den Eingriff umgegangen worden ist.

Auswertung zum préinterventioneller Wirkstoff

In 77,8% (2809 Félle) wurde kein Wirkstoff gegeben, in 1,7 % (64 Félle) war zur Gabe

eines Wirkstoffes nichts bekannt.

Die restlichen 20,4 % (736 Fille) verteilten sich wie folgt (Tab. 12):

Tabelle 12:  Gabe von gerinnungshemmenden Substanzen in Vorbereitung auf die

Operation
Wirkstoffklassen Prozent absolut
Thrombozytenaggregationshemmer 10,3 % 371
Vitamin- K- Antagonist 0,1 % 2
DOAK 0 % 1
Heparin* 8,5 % 306
Thrombozytenaggregationshemmer und Heparin 0,8 % 29
Thrombozytenaggregationshemmer und DOAK 0 % 1
zwei Thrombozytenaggregationshemmer 0,6 % 23
zwei Thrombozytenaggregationshemmer und Heparin 0,1 % 2

* Von den Patienten mit Heparin erhielten 191 Patienten Dalteparin (5,3 % des
Gesamtkollektivs).
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Auswertung zur Umstellung der Gerinnungshemmung in Vorbereitung auf den Eingriff

63,2 % (2280 Patienten) bekamen in der hduslichen Versorgung keine gerinnungs-
hemmende Medikation und mussten nicht umgestellt werden. Bei 1,8 % (64 Patienten) war
entweder zur hduslichen Medikation, der praoperativen Medikation oder beidem nichts den

Akten zu entnehmen.

Erhielten die Patienten einen Thrombozytenaggregationshemmer (31,2 % der
Gesamtgruppe, 813 Patienten), wurde dieser in

* 60,6 % (493 Féllen) pausiert,

* 1,1 % (9 Fillen) durch ein Heparin ersetzt,

* 38,2 % (311 Fallen) weiterhin gegeben,

* 0,2 % (2 Fillen) zusétzlich mit einem Heparin verabreicht.

Bei der Gabe von zwei Thrombozytenaggregationshemmern (2,2 % der Gesamtgruppe, 81
Patienten) wurde in

* 63 % (51 Féllen) ein TAH pausiert und das andere weiter eingenommen,

* 28,4 % (23 Patienten) weiterhin beide eingenommen,

* 17,3 % (14 Patienten) beide pausiert,

* 3,7 % (3 Patienten) ein Heparin ersatzweise verabreicht.

Bei den Vitamin-K-Antagonisten (5,1 % der Gesamtgruppe, 185 Patienten) wurde bei
* 97,3 % (180 Patienten) die Gabe pausiert und mit einem Heparin gebridgt,
* 1,6 % (3 Patienten) die Gabe pausiert,

* 1,1 % (2 Patienten) keine Modifizierung vorgenommen.

Bekamen die Patienten ein DOAK (3,1 % der Gesamtgruppe, 111 Patienten) wurde dieses
in

* 0,9 % (1 Patient) weiter verabreicht,

* 16,2 % (18 Patienten) pausiert,

* 82,9 % (92 Patienten) durch ein Heparin ersetzt.

0,2 % der Gesamtgruppe (8 Patienten) erhielten schon im hduslichen Bereich ein Heparin,

dieses wurden in allen Fallen (100 %) weiterhin verabreicht.
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Bei den Patienten, die VKA und TAH (0,9 %, 31 Patienten) erhielten, wurde in
e 22,6 % (7 Patienten) beides pausiert und durch ein Heparin ersetzt,
* 9,7 % (3 Patienten) der VKA pausiert und der TAH weiterhin verabreicht,
* 67,7 % (21 Patienten) der VKA pausiert und der TAH mit einem Heparin gegeben
(67,7 %).

0,06 % der Gesamtgruppe (2 Patienten) wurden von einem VKA mit zwei TAH
préinterventionell auf zwei TAH und ein Heparin umgestellt, der VKA wurde pausiert

(100 %).

Die Kombination von einem DOAK und einem TAH erhielten 0,6 % der Gesamtgruppe (20
Patienten), davon wurde in

* 5% (1 Patient) die Medikation unverandert weitergegeben,

* 5% (1 Patient) beides pausiert,

* 25 % (5 Féllen) beides pausiert und durch ein Heparin ersetzt,

* 30 % (6 Féllen) das DOAK pausiert und der TAH verabreicht,

* 25 % (5 Fillen) das DOAK pausiert und der TAH durch ein Heparin erganzt.

In 0,03 % der Gesamtgruppe wurde ein DOAK und ein Heparin eingenommen (1 Patient).
In Vorbereitung auf die Operation wurde das DOAK pausiert und das Heparin weiter

gegeben (100 %).

0,1 % der Gesamtgruppe (4 Patienten) nahmen ein TAH und ein Heparin ein, davon
wurden in

* 25 % (1 Fall) beide weiter eingenommen,

* 50 % (2 Fille) das Heparin pausiert und der TAH weiter gegeben,

* 25 % (1 Fall) das TAH pausiert und das Heparin weiter verabreicht.

Einen grafischen Uberblick des Umgangs mit der gerinnungshemmenden Medikation gibt

Abbildung 2 im Anhang.
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1.4.3  Gerinnungshemmung am Tag der Operation

Am Operationstag, zumeist postoperativ, erhielten 5,9 % der Patienten (213 Félle) keine
gerinungshemmend wirkenden Substanzen. Bei 3,1 % (111 Félle) war dazu retrospektiv

keine Aussage moglich.
Die restlichen 91 % (3285 Patienten) verteilten sich wie folgt (Tab. 13):

Tabelle 13:  Gerinnungshemmende Medikation am Operationstag

Wirkstoffklassen Prozent absolut
DOAK 0,1 % 2
VKA 0 % 1
Thrombozytenaggregationshemmer 0,8 % 28
2 Thrombozytenaggregationshemmer 0,1 % 3
Thrombozytenaggregationshemmer und Heparin 8,4 % 304
2 Thrombozytenaggregationshemmer und Heparin 0,5 % 18
DOAK und Heparin 0,1 % 2
Heparin* 81,1 % 2927

* Von den Patienten mit Heparin erhielten 2276 Patienten Dalteparin (76,9 % des
Gesamtkollektivs).

Einen Uberblick iiber die Verteilung der Wirkstoffe gibt auferdem auch Abbildung 3 im
Anhang.
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1.4.4  Gerinnungshemmung wdhrend des stationdren Aufenthalts

Wihrend des stationdren Aufenthaltes wurde bei 2,6 %

(93 Patienten) keine

gerinnungshemmende Therapie durchgefiihrt. Bei 2,5 % (89 Patienten) konnte die

Therapie retrospektiv nicht erfasst werden.

Die verbleibenden 95 % der Patienten (3427 Fille)

Gerinnungshemmung verteilten sich wie folgt (Tab. 14):

Tabelle 14:  Gerinnungshemmende Medikation wahrend des stationdren Aufenthalts

mit medikamentodser

Wirkstoffklassen Prozent absolut
DOAK 0,2 % 8
VKA 0 % 1
Thrombozytenaggregationshemmer 0,7 % 25
2 Thrombozytenaggregationshemmer 0,1 % 3
DOAK und Thrombozytenaggregationshemmer 0,1 % 3
VKA, Heparin und Thrombozytenaggregationshemmer 0,0 % 1
VKA und Heparin 0,1 % 4
Heparin* 80,9 % 2923
Thrombozytenaggregationshemmer und Heparin 11,6 % 419
2 Thrombozytenaggegationshemmer und Heparin 0,7 % 27
DOAK, Heparin und Thromboaggregationshemmer 0 % 1
DOAK und Heparin 0,3 % 12

* Von den Patienten mit Heparin erhielten 2770 Patienten (76,8 % des Gesamtkollektivs)

Dalteparin.

Einen Uberblick iiber die stationir gegebenen Wirkstoffklassen gibt Abbildung 4 im

Anhang.
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1.5  Eingriffe

Die urologischen Eingriffe wurden in dem untersuchten Zeitraum von 34 urologischen

Arzten, darunter auch Belegirzte, durchgefiihrt.

Verteilung der Eingriffe

Die Eingriffe wurden in 78,2 % transurethral (2821 Falle), 15,3 % offen chirurgisch (551
Félle), 3,6 % perkutan-transrenal (129 Félle) und 3 % laparoskopisch (108 Félle)
durchgefiihrt (Abb. 5).

Bei den transurethralen Eingriffen machte die transurethrale Steinentfernung per
Lithotripsie oder Dormia-Koérbchen mit 35,8 % (1011 Félle) den groten Teil aus, gefolgt
von der transurethralen Resektion der Blase (TUR-B) mit 35,5 % (1002 Félle). Die
transurethrale Resektion der Prostata (TUR-P) mit 19,1 % (539 Félle) und die
Biopsieentnahme(n) aus Niere, Ureter oder Harnblase mit 9,5 % (269 Fille) komplettieren

die Gruppe der transurethralen Operationen.

Bei den offen chirurgischen Operationen bildeten die Nephrektomie mit 34,7 % (191
Eingriffe), sowie die Prostatektomie mit 28,1 % (155 Eingriffe, davon 65,2 % (101 Félle)
als radikale Prostatektomie und 34,8 % (54 Eingriffe) als transvesikale Adenom-

enukleation) den grofSten Anteil. 17,2 % (95 Patienten) unterzogen sich einer Zystektomie.

Die 129 perkutan-transrenalen Operationen waren ausschlieflich Steinentfernungen.

Uber den laparoskopischen Zugangsweg wurde in 51,9 % (56 Fille) eine Nephrektomie, in
32,4 % (35 Fille) eine Nierenteilresektion und in 9,3 % (10 Félle) eine Exzision von
(erkranktem) Gewebe der Niere durchgefiihrt. 3,7 % (4 Félle) entfielen auf
Prostatavesikulektomien, 1,9 % (2 Félle) auf Ureterotomien und 0,9 % (1 Fall) auf eine

Harnblasenteilresektion.
Besonderheiten bei einzelnen Eingriffen

Die Anzahl an Harnableitungen (104 Fille) iiberstieg die Anzahl der Zystektomien um

einen Fall (103 Falle). Dieser kam durch eine Prostatektomie zustande, bei der nach
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akzidentieller Rektumverletzung eine anschlieBende Harnableitung durchgefiihrt werden

musste. Die Arten der Harnableitung teilten sich wie folgt auf: 57 Patienten (54,8 %)

erhielten ein Ileum-Conduit, 26 Patienten eine Ureterkutaneostomie (25 %) und 21

Patienten eine Neo-Blase (20,2 %). Bei 0,5 % (17 Féllen) der Nephrektomien lag bereits

ein Tumorthrombus in der Vena Cava vor.

Aufenthaltszeit im Operationssaal und Art der Lagerung
Die Aufenthaltszeit der Patienten betrug im Durchschnitt knapp 2 Stunden (Tab. 15). Die

kiirzeste Zeit im Saal wurde mit 20 Minuten angegeben, wéahrend die ldngste Zeit im Saal

696 Minuten betrug. Die Lagerungsarten erfolgten wie in Tab. 16 dargestellt.

Tabelle 15:  Lénge des Aufenthalts im Operationssaal in Stunden

Mittelwert 119,75
Standardabweichung 71,92
Zeit im Saal Prozent absolut
fehlend 8,0 % 287
bis 1 Stunde 12,4 % 448
bis 2 Stunden 47,2 % 1703
bis 3 Stunden 18,2 % 658
bis 4 Stunden 7,8 % 280
bis 5 Stunden 3,7 % 132
bis 6 Stunden 1,6 % 57
tiber 6 Stunden 1,2 % 44
Tabelle 16:  Lagerung der Patienten wahrend der Operationen
Lagerung Prozent absolut
Steinschnitt 77,8 % 2807
flacher Steinschnitt 2,4 % 86
Riicken 8,0 % 290
Seitenlagerung 6,7 % 242
Schraubenlagerung 0,4 % 13
Bauch 0,6 % 22
Riicken und Steinschnitt 0,6 % 21
Steinschnitt und Bauch 3,0 % 108
flacher Steinschnitt und Seite 0 % 1
Riicken und Seite 0,2 % 9
Steinschnitt und Seite 0,1 % 5
Bauch, Steinschnitt und Riicken 0,1 % 2
Riicken, Seite und Schraube 0,1% 2
flacher Steinschnitt und Riicken 0 % 1

43



1.6  Ereignisse

Im Folgenden werden die thromboembolischen und hdmorrhagischen postoperativen

Ereignisse des Gesamtkollektivs aufgefiihrt.

1.6.1  Thromboembolische Ereignisse

Eine Embolie trat postoperativ bei 15 Méannern (0,5 % der médnnlichen Patienten) und neun
Frauen (1,0 % der weiblichen Patienten) auf. Das Auftreten einer postoperativen Embolie
betraf insgesamt 24 Patienten und damit 0,7 % der Gesamtgruppe. Eine Auflistung der
wortlich iibernommenen Diagnosen findet sich in Tab. 17.

Insgesamt erlitten fiinf Ménner eine Thrombose (0,1 % der Gesamtgruppe, bzw. 0,2 % der
mannlichen Patienten). Eine Auflistung zeigt Tab. 18.

Das Auftreten eines postoperativen thromboembolischen Ereignisses (Thrombose und

Embolie) lag bei 0,8 % (29 Fille).

Tabelle 17:  Auflistung embolischer Ereignisse mit Beschreibung der Fallakten

Embolien

1  ,multiple embolische Hirninfarkte infra- und supratentorial“
2 , Hirnstamminfarkt kardialer embolischer Genese*

3 ,Mediainfarkt rechts*

4  ,rechtshirniger Infarkt“

5 ,mehrere kleine kortikale Embolien*

6

7

8

,» TTA mit Doppelbildern®
,,a.e. vertebrobasildre TIA“
,rechtshirniger Infarkt“
9 ,Mediainfarkt links kardialer embolischer Genese“
10 ,Exitus letalis bei V.a. apoplektischen Insult“
11 ,kardiogener Schock“ und Exitus letalis bei schwerer koronarer Dreigefdaerkrankung
12 ,NSTEMI postoperativ*
13 ,,NSTEMI“
14 ,NSTEMI“
15 ,,NSTEMI postoperativ*
16 ,Lungenarterienembolie beidseits auf Subsegmentebene im Unterlappen®
17 ,,LAE beidseits auf Lappen- und Segmentebene*
18 ,LAE, komplette Thrombosierung der tibialen Venengruppe rechts*
19 ,,LAE rechts in Oberlappen- und Unterlappensegmentarterie®
20 ,LAE und TVT beidseits*
21 ,LAE peripher”
22, postoperative akute LAE in der Lingula“
23 ,LAE“
24 Thrombose der rechten Unterlappenarterie
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Tabelle 18:  Auflistung thrombotischer Ereignisse mit Beschreibung der Fallakten

Thrombosen

,,Port- und Armthrombose rechts®

,,Oberschenkelvenenthrombose beidseits*
,tiefe Beinvenenthrombose rechts*

U b WN

,Tiefe Beinvenenthrombose rechter Oberschenkel

1 ,,akuter thromboembolischer Verschluss der linken Beckenstrombahn,
Thromboembolie rechter Unterschenkel“

Verteilung thromboembolischer Ereignisse auf die Eingriffe

Bei allen Eingriffen, die iiber 50 mal im Erfassungszeitraum durchgefiihrt worden sind,

wurde das relative Risiko berechnet ein thromboembolisches Ereignis zu erleiden.

Das Risiko fiir ein thromboembolisches Ereignis variierte je nach Eingriff zwischen 0 %

und 3,7 %. Eine Ubersicht gibt Tab. 19.

Tabelle 19:  Verteilung thromboembolischer Ereignisse auf die Eingriffe

Eingriffe relatives Risiko
Gesamtrisiko n = 3609 0,8 %
offen chirurgische Nephrektomie n=191 3,7 %
offen chirurgische Zystektomie n=95 3,2 %
offen chirurgische radikale Prostatektomie n=101 2,0 %
Adenomenukleation n =54 1,9 %
laparoskopische Nephrektomie n=>56 1,8 %
offen chirurgische Nierenteilresektion n="75 1,3%
transurethrale Resektion der Blase (TUR-B) n = 1002 0,8 %
transurethrale Resektion der Prostata (TUR-P) n =539 0,2 %
transurethrale Steinentfernung n=1011 0,1 %
transurethrale Biopsie an der Harnblase n =167 0 %
transurethrale Biopsie am Ureter n=>53 0 %
perkutan-transrenale Steinentfernung n=129 0 %
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1.6.2  Blutungen

In der Gesamtgruppe lag das Auftreten von Blutungen bei insgesamt 20,3 % (734 Fille).

Davon lieRen sich 4,8 % (173 Fille) in die Kategorie ,leichte Blutung®“ und 15,5 % (561

Fille) in die Kategorie ,,schwere Blutung“ einordnen.

Verteilung hamorrhagischer Ereignisse auf die Eingriffe

Fiir alle Eingriffe, die mindestens 50 mal durchgefiihrt wurden, wurde das relative Risiko

fiir ein hdmorrhagisches Ereignis berechnet. Abhdngig von der Art der Operation variierte

das Risiko fiir eine Blutung zwischen 3,0 % und 80,0 %. Eine Ubersicht iiber die einzelnen

Eingriffe gibt Tab. 20.

Tabelle 20:  Verteilung hamorrhagischer Ereignisse auf die Eingriffe

Eingriffe relatives Risiko
Gesamtrisiko n = 3609 20,3 %
offen chirurgische Zystektomie n=95 80,0 %
offen chirurgische radikale Prostatektomie n=101 75,2 %
Adenomenukleation n =54 63,0 %
offen chirurgische Nephrektomie n=191 58,6 %
offen chirurgische Nierenteilresektion n=75 52,0 %
laparoskopische Nephrektomie n=>56 28,6 %
transurethrale Resektion der Prostata (TUR-P) n =539 18,9 %
transurethrale Resektion der Blase (TUR-B) n = 1002 15,8 %
perkutan-transrenale Steinentfernung n=129 15,5 %
transurethrale Biopsie an der Harnblase n =167 11,4 %
transurethrale Biopsie am Ureter n=>53 3,8 %
transurethrale Steinentfernung n=1011 3,0 %
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2 Beschreibung der Untergruppen

Die Untergruppen teilen sich auf in die HP-Gruppe (Prophylaxegruppe), die AHP-Gruppe
(Gruppe mit einfacher Antikoagulation) und die IAHP-Gruppe (Gruppe mit intensivierter
Antikoagulation). Im Folgenden werden die drei Gruppen - wenn méglich - zusammen

beschrieben, um einen direkten Vergleich zu erleichtern.

2.1 Anzahl der Patienten, Geschlechtsverteilung und Alter

Die HP-Gruppe war mit 2588 Patienten (71,7 % des Gesamtkollektivs) die grolite Gruppe,
wogegen die AHP-Gruppe mit 285 Patienten (7,9 % des Gesamtkollektivs) und die IAHP-
Gruppe mit 334 Patienten (9,3 % des Gesamtkollektivs) kleiner ausfielen.

Insgesamt beinhalteten die drei Untergruppen 3207 Patienten, die restlichen 402 Patienten
konnten wegen abweichender gerinnungshemmender Therapieschemata nicht den
Untergruppen zugeordnet werden.

Den Uberblick iiber die Eigenschaften der Patienten aller drei Gruppen gibt Tab. 21.

Tabelle 21:  Geschlechtsverteilung und Alter in den drei Gruppen

Prophylaxegruppe Gruppe mit Gruppe mit
(HP) einfacher intensivierter
Antikoagulation Antikoagulation
(AHP) (IAHP)
Fallzahl 2588 285 334
Geschlecht
mannlich 74,1 % (1919 Fille) 82,1 % (234 Fille) 86,2 % (288 Fille)
weiblich 25,9 % (669 Fille) 17,9 % (51 Falle) 13,8 % (46 Fille)
Alter
Mittelwert 62,94 Jahre 74,72 Jahre 72,38 Jahre
Standardabweichung| 15,48 9,85 10,723
Minimum 18 Jahre 24 Jahre 30 Jahre
Maximum 101 Jahre 95 Jahre 99 Jahre
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2.2 Begleiterkrankungen und Risikoverhalten

Die Begleiterkrankungen, Risikoverhaltensweisen und -faktoren der drei Gruppen finden

sich in Tab. 22 und Tab. 23.

Tabelle 22:  Begleiterkrankung, Risikoverhalten und zuriickliegende Ereignisse bei allen

drei Gruppen
Begleiterkrankung/ Prophylaxegruppe |Gruppe mit Gruppe mit
zuriickliegende (HP) einfacher intensivierter
Ereignisse/ Antikoagulation |Antikoagulation
Risikoverhalten (AHP) (IAHP)
Fallzahl 2588 385 334

Prozent |absolut Prozent |absolut Prozent |absolut

Herzinsuffizienz 2,7 % 69 14,7 % 42 15,0 % 50
Vorhofflimmern 3,2 % 84 63,5 % 181 10,2 % 34
Z.n. Myokardinfarkt 3,4 % 89 15,1 % 43 33,5 % 112
Nierenfunktionsstérung™ | 51,1% 1323 77,9 % 222 69,5 % 232
Leberfunktionsstérung 0,6% 15 1,1 % 3 1,5 % 5
Hypertonus 50,8 % 1314 75,1 % 214 76,9 % 257
pAVK 2,4 % 62 8,1 % 23 19,2 % 64
Varikosis 1,6 % 42 2,5% 7 1,5% 5
vaskuldre 6,6 % 172 35,1 % 100 51,5 % 172
Vorerkrankungen
Z.n. VTE 2,8 % 73 21,8 % 62 6,0 % 20
Z.n. Schlaganfall 3,1 % 80 13,0 % 37 17,7 % 59
Z.n. TIA 0,8 % 21 3,5 % 10 1,5% 5
Diabetes mellitus 15,8 % 410 23,9 % 68 33,8 % 113
Thrombophilie 0,3% 7 0,7 % 2 0,6 % 2
Héamophilie 1,0 % 25 1,8 % 5 1,2 % 4
Malignom 32,3 % 837 47,4 % 135 43,1 % 144
Malignom mit 4,1 % 107 3,9 % 11 51% 17
Metastasen
aktuell 1,4 % 37 7,4 % 21 2,1 % 7
Malignombehandlung
akute Blutung 5,8 % 149 12,6 % 62 14,7 % 49
Alkoholabusus 1,9 % 50 1,4 % 4 2,4 % 8
Nikotinabusus 21,2 % 548 11,9 % 34 21,9 % 73

* Anzahl der ausgewerteten Fille variieren je nach Verfiigbarkeit der Daten der drei
Gruppen. Bei der HP-Gruppe wurden 2483 Patienten eingeschlossen, bei der AHP-Gruppe
274 Patienten und bei der IAHP-Gruppe 312 Patienten.
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Bei 97,7 % (2531 Patienten) konnte anhand der Groéle und des Gewichts der BMI

errechnet werden. Der niedrigste Wert lag bei 12,76 kg/m2, wédhrend der hochste Wert bei

60,6 kg/m” lag.

Tabelle 23:  Verteilung des BMI nach WHO-Gruppeneinteilung in allen drei Gruppen
Prophylaxegruppe |Gruppe mit Gruppe mit
(HP) einfacher intensivierter
Antikoagulation |Antikoagulation
(AHP) (IAHP)
Fallzahl 2588 285 334
davon ausgewertet 2531 279 318
Mittelwert 27,48 27,41 27,54
Standardabweichung 5,18 5,72 5,00
Prozent absolut |Prozent absolut |Prozent absolut
Untergewicht 1,7 % 44 1,4 % 4 0,6 % 2
Normalgewicht 31,6 % 819 31,2 % 89 34,1 % 114
Prédadipositas 38,8 % 1003 40,4 % 115 35,3 % 118
Adipositas Grad I 18,0 % 466 18,6 % 53 15,9 % 53
Adipositas Grad II 4,9 % 128 46 % 13 7,5 % 25
Adipositas Grad III 2,7 % 71 1,8 % 5 1,8 % 6
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2.3 Scoresysteme zur Einschitzung des gruppenspezifischen Risikos

HP-Gruppe

Wendet man die Scores nur bei Patienten mit Vorhofflimmern an, konnen nur 84 Patienten
der HP-Gruppe eingeschlossen werden. Die Prozentwerte der Tab. 24 beziehen sich auf die

Zahl an Patienten mit Vorhofflimmern (84 Patienten entsprechen 100 %).

Tabelle 24:  HAS-BED-, CHADS,- und CHA,DS>-VASc-Score bei Patienten mit
Vorhofflimmern in der Prophylaxegruppe (HP)

HAS-BED-Score CHADS;-Score CHA;DS;-VASc-Score
Mittelwert 2,57 Mittelwert 1,99 Mittelwert 3,42
SD 0,96 SD 1,30 SD 1,64

Prozent absolut Prozent absolut Prozent absolut
fehlend 3,6 % 3 |(fehlend 0 % 0 |fehlend 0 % 0
0 2,4 % 210 10,7 % 9 0 3,6 % 3
1 10,7 % 9 |1 28,6 % 24 1 6,0 % 5
2 27,4 % 23 | 2 29,8 % 25 2 19,0 % 16
3 41,7 % 35 | 3 17,9 % 15 3 28,6 % 24
4 14,3 % 12 | 4 9,5 % 8 4 17,9 % 15
5 0 % 0|5 2,4 % 2 5 14,3 % 12
6 0 % 0|6 1,2 % 1 6 7,1 % 6
7 0 % 0 7 2,4 % 2
8 0 % 0 8 1,2 % 1
9 0% 0
10 0% 0

Bei 3,6 % der Patienten mit Vorhofflimmern konnte aufgrund fehlender Daten kein HAS-
BED-Score erhoben werden. Der Mittelwert lag bei 2,57 Punkten. Der grofte Teil der
Patienten lag bei drei Punkten. Circa ein Viertel erreichte zwei Punkte. Kein Patient aus der

Gruppe erreichte eine Punktzahl von fiinf bis acht Punkten

Durchschnittlich erreichten die Patienten im CHADS.-Score einen Wert von 1,99 Punkten.
10,7 % waren in der Niedrig-Risiko-Gruppe einzuordnen, 89,2 % in die Hoch-Risiko-
Gruppe. Uber die Hilfte der Patienten aus der HP-Gruppe verteilten sich auf die

Punktwerte zwei und drei.

Der Mittelwert im CHA,DS,-VASc-Score lag bei 3,42 Punkten. 9,5 % wurden mit null und
einem Punkt in die Gruppe mit niedrigem Risiko eingestuft, wéahrend die restlichen 90,5 %

in die mit hohem Risiko fielen.
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Im Rahmen eines Experiments wurden die Scores zusdtzlich zu den Patienten mit

Vorhofflimmern auch bei Patienten ohne angewendet (Tab. 25).

Tabelle 25:  HAS-BED-, CHADS,- und CHA,DS>-VASc-Score bei Patienten mit und
ohne Vorhofflimmern in der Prophylaxegruppe (HP)

HAS-BED-Score CHADS,-Score CHA:DS;-VASc-Score
Mittelwert 1,69 |Mittelwert 1,01 |Mittelwert 1,89
SD 1,20 |SD 1,04 |SD 1,49

Prozent absolut Prozent absolut Prozent absolut
fehlend 4,1 % 105 |fehlend 0 % 0 |(fehlend 0 % 0
0 20,6 % 534 0 395% 1022 0 19,4 % 502
1 21,9 % 567 1 31,5 % 814 1 26,9 % 697
2 24,0 % 620 2 20,4 % 528 2 20,3 % 525
3 25,3 % 656 3 6,5 % 169 3 18,7 % 484
4 4,0 % 104 4 1,6 % 42 4 9,6 % 248
5 0,1% 2 5 0,5 % 12 5 3,7 % 95
6 0 % 0 6 0 % 1 6 1,1 % 29
7 0 % 0 7 0,2 % 5
8 0 % 0 8 0,1 % 3
9 0 % 0
10 0 % 0

4,1 % konnten aufgrund fehlender Kreatininwerte nicht in den HAS-BED-Score
eingeordnet werden. Die durchschnittliche Punktzahl der HP-Gruppe lag bei 1,69 Punkten.
Die grofSten Haufungen lagen mit jeweils etwa einem Viertel bei drei und zwei Punkten.
Auf die Punktwerte von einem und null Punkten verteilen sich jeweils etwa ein Fiinftel der

Gesamtgruppe. Keiner aus der Gruppe erreicht eine Punktzahl von sechs, sieben oder acht.

Der durchschnittliche Punktwert lag beim CHADS,-Score bei 1,01. 39,5 % hatten kein
erhohtes Risiko, 60,5 % fielen mit einem Wert von mindestens einem Punkt in das erhohte
Risiko. Der grofte Teil der Gruppe hatte null Punkte, gut ein Drittel lag bei einem und ein

Fiinftel bei zwei Punkten.

Auf dem CHA,DS,-VASc-Score lag der durchschnittliche Punktwert lag bei 1,89. In der
Niedrig-Risiko-Gruppe lagen mit null und einem Punkt 46,3 %, wéhrend in der Hoch-
Risiko-Gruppe 53,7% lagen. Ein Viertel der Patienten erreichten eine Punktzahl von einem
Punkt. Jeweils etwa ein Fiinftel verteilte sich auf null, zwei und drei Punkte. Kein Patient

erreichte neun oder zehn Punkte.
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AHP-Gruppe
Nur bei Patienten mit Vorhofflimmern angewendet konnten die Scoresysteme bei 181 aus
der AHP-Gruppe genutzt werden. Die Prozentzahlen in Tab. 26 beziehen sich auf die Zahl

der Patienten, bei denen Vorhofflimmern vorlag (181 Patienten entsprechen 100 %).

Tabelle 26: HAS-BED-, CHADS:- und CHA,DS,-VASc-Score bei Patienten mit
Vorhofflimmern in der Gruppe mit einfacher Antikoagulation (AHP)

HAS-BED-Score CHADS;-Score CHA;DS;-VASc-Score
Mittelwert 3,79 | Mittelwert 2,14 Mittelwert 3,53
SD 0,92 |SD 1,20 SD 1,46

Prozent absolut Prozent absolut Prozent absolut
fehlend 4,4 % 8 [fehlend 0 % 0 |fehlend 0 % 0
0 0 % 00 55 % 10 0 1,1% 2
1 2,2 % 4|1 24,9 % 45 1 5,0 % 9
2 4,4 % 81 2 37,6 % 68 2 16,6 % 30
3 22,1 % 40 | 3 18,8 % 34 3 32,0 % 58
4 50,3 % 91 | 4 9,4 % 17 4 21,5 % 39
5 14,4 % 26 | 5 2,8 % 5 5 13,8 % 25
6 2,2 % 416 1,1 % 2 6 6,6 % 12
7 0 % 0 7 2,8 % 5
8 0 % 0 8 0,6 % 1
9 0 % 0
10 0 % 0

Bei 4,4 % der Patienten mit Vorhofflimmern konnte aufgrund fehlender Variablen kein
HAS-BED-Score errechnet werden. Der Mittelwert lag bei 3,79 Punkten. Etwa die Hélfte
der Gruppe erreichte einen Punktewert von vier, danach machten die Punktwerte drei und
fiinf die nédchstgroeren Gruppenanteile aus. Kein Patient erreichte einen Wert von null,

sieben oder acht.

Im Mittel erreichten die Patienten auf dem CHADS,-Score einen Wert von 2,14.
5,5 % der Gruppe liellen sich in die Niedrig-Risiko-Gruppe einteilen, die restlichen 94,5 %
gehorten somit in die Hoch-Risiko-Gruppe. Uber ein Drittel der Patienten erreichte einen

Wert von zwei Punkten, ein Viertel von einem Punkt.

Im Mittel erreichten die Patienten einen Wert von 3,53 Punkten im CHA,DS,-VASc-Score.
6,1 % lieBen sich in die Gruppe mit niedrigem Risiko einteilen, 93,9 % in die Gruppe mit
hohem Risiko. Etwa ein Drittel der Patienten erreichte einen Wert von drei Punkten auf

dem CHA.,DS,-VASc-Score, wihrend etwa ein Fiinftel vier Punkte erreichte.
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Im Rahmen eines Experiments wurden auch Patienten ohne VHF eingeschlossen, die

Prozentzahlen von Tab. 27 beziehen sich deswegen auf insgesamt 285 Patienten.

Tabelle 27:  HAS-BED-, CHADS,- und CHA;DS>-VASc-Score bei Patienten mit und
ohne Vorhofflimmern in der Gruppe mit einfacher Antikoagulation (AHP)

HAS-BED-Score CHADS,-Score CHA:DS;-VASc-Score
Mittelwert 3,7 Mittelwert 2,02 [Mittelwert 3,52
SD 1,00 (SD 1,16 |SD 1,45

Prozent absolut Prozent absolut Prozent absolut
fehlend 3,9% 11 fehlend 0 % 0 fehlend 0 % 0
0 0 % 0 0 7,7 % 22 0 1,1 % 3
1 3,9 % 11 1 24,9 % 71 1 6,3 % 18
2 6,3 % 18 2 38,9 % 111 2 15,4 % 44
3 22,8 % 65 3 17,2 % 49 3 30,5 % 87
4 46,7 % 133 4 8,8 % 25 4 22,1 % 63
5 14,7 % 42 5 1,8 % 5 5 16,1 % 46
6 1,8 % 5 6 0,7 % 2 6 5,6 % 16
7 0 % 0 7 2,5 % 7
8 0 % 0 8 0,4 % 1
9 0 % 0
10 0 % 0

Bei 3,9 % der AHP-Gruppe konnte aufgrund fehlender Daten kein HAS-BED-Score
errechnet werden. Der Mittelwert betrug 3,68 Punkte. Fast die Halfte der Gruppe liel sich
bei vier Punkten einordnen. Etwa ein Viertel erreichte einen Wert von drei Punkten, circa
15 % lagen bei fiinf Punkten. Keiner der Patienten aus der Gruppe erreichte Punktzahlen

von null, sieben oder acht.

Der Mittelwert im CHADS,-Score betrug 2,02 Punkte. 7,7 % fielen in die Niedrig-Risiko-
Gruppe, wahrend 92,3 % auf die Hoch-Risiko-Gruppe entfielen. Fast 40 % der Patienten

erreichten zwei Punkte im CHADS.,-Score. Ein Viertel erreichte einen Punkt.

Im CHA,DS,-VASc-Score erreichten die Patienten der AHP-Gruppe im Mittel eine
Punktzahl von 3,52 Punkten. 7,4 % wurden mit null oder einem Punkt zur Gruppe mit
niedrigem Risiko gerechnet, wahrend 92,6 % in die Gruppe mit hohem Risiko eingeordnet
wurden.

Etwa ein Drittel der Patienten erreichte einen Punktwert von drei und gut ein Fiinftel einen
von vier Punkten. Sie machen die grofSten Gruppen aus. Keiner der Patienten der Gruppe

erreichte eine Punktzahl von neun oder zehn.
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IAHP-Gruppe
Wendet man die Scoresysteme im konventionellen Sinn an, kénnen lediglich 34 Patienten
eingeschlossen werden. Die Prozentwerte in der folgenden Tabelle sind auf die Zahl an

Patienten mit Vorhofflimmern bezogen (34 Patienten entsprechen 100 %).

Tabelle 28:  HAS-BED-, CHADS:- und CHA,DS,-VASc-Score bei Patienten mit
Vorhofflimmern in der Gruppe mit intensivierter Antikoagulation (IAHP)

HAS-BED-Score CHADS;-Score CHA;DS;-VASc-Score
Mittelwert 3,68 Mittelwert 2,32 Mittelwert 3,88
SD 1,05 SD 1,25 SD 1,74

Prozent absolut Prozent absolut Prozent absolut
fehlend 8,8 % 3 |(fehlend 0 % 0 |fehlend 0 % 0
0 0 % 0 0 8,8 % 3 0 2,9 % 1
1 2,9 % 1 1 14,7 % 5 1 5,9 % 2
2 8,8 % 3 2 35,3 % 12 2 8,8 % 3
3 23,5 % 8 3 17,6 % 6 3 23,5% 8
4 35,3 % 12 4 23,5 % 8 4 26,5 % 9
5 20,6 % 7 5 0 % 0 5 14,7 % 5
6 0 % 0 6 0 % 0 6 11,8 % 4
7 0 % 0 7 2,9 % 1
8 0 % 0 8 2,9 % 1
9 0 % 0
10 0 % 0

Da bei 8,8 % der Patienten mit Vorhofflimmern Variablen fehlten, konnte der HAS-BED-
Score bei diesen Patienten nicht erhoben werden. Der Mittelwert lag bei 3,68 Punkten. Ein
Drittel der Patienten aus der Gruppe erreichten vier, etwa ein Viertel drei und ein Fiinftel

fiinf Punkte. Kein Patient erreichte eine Anzahl von null, sechs, sieben oder acht Punkten.

Der Mittelwert im CHADS>-Score lag bei 2,32 Punkten. 8,8 % der IAHP-Gruppe lieSen
sich in die Niedrig-Risiko-Gruppe einordnen, die restlichen 91,2 % gehoérten damit zur
Hoch-Risiko-Gruppe. Uber ein Drittel der Patienten erreichte einen Wert von zwei und

etwa ein Viertel einen Wert von vier Punkten.

Im CHA,DS,-VASc-Score erreichte die IAHP-Gruppe 3,88 Punkte. 8,8 % entfielen auf die
Niedrig-Risiko-Gruppe, wéhrend 91,2 % sich in die Gruppe mit hohem Risiko einordneten.
Jeweils etwa ein Viertel erreichte Punktwerte von drei und vier Punkten. Niemand erreichte

eine Punktzahl von neun oder zehn Punkten.
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Im Rahmen eines Experiments wurden die Scores bei Patienten mit und ohne VHF

errechnet. Somit wurden alle 334 Patienten der IAHP-Gruppe eingeschlossen.

Tabelle 29:  HAS-BED-, CHADS,- und CHA;DS>-VASc-Score bei Patienten mit und
ohne Vorhofflimmern in der Gruppe mit intensivierter Antikoagulation

(IAHP)

HAS-BED-Score CHADS:;-Score CHA:DS;-VASc-Score
Mittelwert 3,67 |Mittelwert 2,11 |Mittelwert 3,64
SD 1,06 |[SD 1,27 |SD 1,72

Prozent absolut Prozent absolut Prozent absolut
fehlend 6,5% 22 fehlend 0 % 0 fehlend 0 % 0
0 0 % 0 0 9,1% 31 0 2,1 % 7
1 3,2% 11 1 23,6 % 80 1 6,2 % 21
2 9,1 % 31 2 33,3 % 113 2 20,9 % 71
3 22,7 % 77 3 17,4 % 59 3 19,5 % 66
4 40,1 % 136 4 13,3 % 45 4 20,9 % 71
5 15,9 % 54 5 2,9 % 10 5 15,3 % 52
6 2,1% 7 6 0,3 % 1 6 8,6 % 29
7 0,3 % 1 7 5,3 % 18
8 0 % 0 8 1,2 % 4
9 0 % 0
10 0 % 0

Aufgrund fehlender Variablen konnte bei 6.5 % kein HAS-BED-Punktwert errechnet
werden.

Der Mittelwert lag bei 3,67 Punkten. Der grofSte Teil der Gruppe erreichte eine Punktzahl
von vier Punkten. Etwa ein Viertel einen von drei Punkten. Keiner aus der Gruppe

erreichte einen Wert von null oder acht Punkten.

Im Mittelwert erreichten die IAHP-Patienten 2,11 Punkte im CHADS,-Score. 9,1 % der
Gruppe ordneten sich mit null Punkten in die Gruppe mit niedrigem Risiko ein, wahrend
90,9 % in die Gruppe mit hohem Risiko fielen. Uber ein Drittel der Gruppe erreichte einen

Wert von zwei Punkten und circa ein Viertel einen von einem Punkt.

Durchschnittlich erreichte die Gruppe einen Punktwert von 3,64 im CHA,DS,-VASc-Score.
8,3 % entfielen auf die Niedrig-Risiko-Gruppe, die restlichen 91,7 % in die mit hohem
Risiko.

Der Grofteil der Gruppe verteilte sich dabei mit jeweils circa einem Fiinftel auf die

Punktwerte zwei, drei und vier. Niemand erreichte eine Zahl von neun oder zehn Punkten.
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Gerinnungshemmung

Wie auch beim Gesamtkollektiv gehort zu der Variable der Gerinnungshemmung bei allen

drei Gruppen die medikamentdse Gerinnungshemmung im normalen Alltag, die

Umstellung auf andere Medikamente in Vorbereitung auf die Operation, die Medikation

am Tag des Eingriffs und wéhrend des stationdren Aufenthalts.

2.4.1

Gerinnungshemmung im héuslichen Umfeld

In allen drei Gruppen war zu jedem Patienten die hdusliche gerinnungshemmende

Medikation bekannt. Aus der HP-Gruppe nahmen 82,1 % (2125 Patienten) keine

regelméligen Thrombozytenaggregationshemmer oder Antikoagulanzien ein. Aus den

AHP- und IAHP-Gruppen erhielten alle im hé&uslichen Umfeld eine Substanzklasse zur

Gerinnungshemmung (Tab. 30).

Tabelle 30:  Gerinnungshemmende Medikation in der hduslichen Versorgung bei den
Patienten aller drei Gruppen
Substanzklasse Prophylaxegruppe |Gruppe mit Gruppe mit
(HP) einfacher intensivierter

Antikoagulation |Antikoagulation

(AHP) (IAHP)
Fallzahl 2588 285 334

Prozent absolut |Prozent absolut |Prozent absolut

DOAK 0,5 % 12 29,1 % 83 0 % 0
VKA 0,1 % 2 59,6 % 170 0 % 0
Thrombozyten- 16,8 % 436 3,2 % 9 85,6 % 288
aggregationshemmer
2 Thrombozyten- 0,5 % 12 0,7 % 2 12,6 % 42
aggregationshemmer
Heparin 0 % 0 2,8 % 8 0 % 0
DOAK und 0 % 1 1,8 % 5 0,6 % 2
Thrombozyten-
aggregationshemmer
VKA und 0 % 0 2,5% 7 0,6 % 2
Thrombozyten-
aggregationshemmer
Thrombozyten- 0 % 0 0,4 % 1 0 % 0
aggregationshemmer
und Heparin
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2.4.2  Prdinterventionelle Gerinnungshemmung

Bei allen Patienten der HP-, AHP- und IAHP-Gruppe waren die Informationen zur Gabe

eines gerinnungshemmenden Wirkstoffes in Vorbereitung auf den Eingriff bekannt (Tab.

31).
Tabelle 31:  Gerinnungshemmende Medikation in Vorbereitung auf den Eingriff bei den
Patienten aller drei Gruppen
Substanzklasse Prophylaxegruppe |Gruppe mit Gruppe mit
(HP) einfacher intensivierter
Antikoagulation  |Antikoagulation
(AHP) (IAHP)
Fallzahl 2588 285 334
Prozent  absolut |Prozent absolut |Prozent absolut
kein Wirkstoff 100 % 2588 0 % 0 0% 0
Thrombozyten- 0% 0 0% 0 100% 334
aggregationshemmer
Heparin* 0 % 0 7,9 % 285 0% 0

* Von den Patienten, die Heparin erhielten, bekamen 62,8 % (179 Patienten) der AHP-

Gruppe Dalteparin.
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2.4.3

Gerinnungshemmung am Tag der Operation

Bei 0,6 % der HP-Gruppe (15 Patienten), 2,8 % der AHP-Gruppe (8 Patienten) und 0,6 %

der TAHP-Gruppe (2 Patienten) lagen keine Angaben zur gerinnungshemmenden

Medikation am Operationstag vor. Die Verteilung der Substanzklassen auf die restlichen

Patienten der einzelnen Gruppen zeigt Tab. 32.

Tabelle 32:  Gerinnungshemmende Medikation am Tag der Operation bei allen drei
Gruppen
Substanzklasse Prophylaxegruppe |Gruppe mit Gruppe mit
(HP) einfacher intensivierter
Antikoagulation |Antikoagulation
(AHP) (IAHP)
Fallzahl 2588 285 334
Prozent absolut |Prozent absolut |Prozent absolut
kein Wirkstoff 3,3% 86 4,2 % 12 1,8 % 6
Thrombozyten- 0 % 0 0 % 0 3,3 % 11
aggregationshemmer
Thrombozyten- 0,2 % 6 0,7 % 2 75,1 % 251
aggregationshemmer
und Heparin
2 Thrombozyten- 0 % 0 0 % 0 0,3 % 1
aggregationshemmer
und Heparin
Heparin* 68,7 % 2481 7,3 % 263 1,7 % 63

* Von den Patienten mit Heparin erhielten in der HP-Gruppe 94,2 % (2438 Fille)
Dalteparin, von der AHP-Gruppe 63,9 % (182 Fille).
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2.4.4  Gerinnungshemmung wdhrend des stationdiren Aufenthalts

Bei allen Patienten der drei Gruppen lagen Informationen zur Gerinnungshemmung

wahrend des stationdren Aufenthalts vor. Alle Patienten erhielten eine medikamentdse

Gerinnungshemmung, deren Verteilung ist in Tab. 33 dargestellt.

Tabelle 33:  Gerinnungshemmende Medikation wahrend des stationdren Aufenthalts
zwischen allen drei Gruppen
Substanzklasse Prophylaxegruppe |Gruppe mit Gruppe mit
(HP) einfacher intensivierter
Antikoagulation Antikoagulation
(AHP) (IAHP)
Fallzahl 2588 285 334
Prozent absolut | Prozent absolut |Prozent absolut
Heparin* 100,0 % 2588 (100,0 % 285 0 % 0
Thrombozyten- 0 % 0 0 % 0 100,0 % 334
aggregationshemmer
und Heparin

* Von den Patienten mit Heparin erhielten in der HP-Gruppe 98,0 % (2536 Fille)
Dalteparin, in der AHP-Gruppe 68,4 % (195 Fille).
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2.5 Eingriffe

Verteilung der Eingriffe

Die hédufigsten Eingriffe waren bei allen drei Gruppen die TUR-B, die TUR-P und die

transurethrale Steinentfernung (Tab. 34).

Teilt man die Gruppe nach dem Zugangsweg ein, dann erfolgten bei der HP-Gruppe 75,7

% der Eingriffe transurethral, 16,5 % offen, 4,5 % perkutan-transrenal und 3,3 %
laparoskopisch. Bei der AHP-Gruppe wurde der Grofteil der Eingriffe (80,4 %)

transurethral durchgefiihrt. 14,7 % erfolgten offen. Laparoskopische Eingriffe mit 3,5 %

und perkutan-transrenale Eingriffe mit 2,1 % machten einen deutlich kleineren Teil aus.

Auch bei der IAHP-Gruppe wurde der Groliteil der Gruppe (87,6 %) transurethral

durchgefiihrt. Offen chirurgische Operationen machten mit 9,3 % die néachstgrofSere

Gruppe aus. Laparoskopische Eingriffe wurden in 2,7 % der Félle und perkutan-transrenal

in 0,3 % der Félle durchgefiihrt.

Tabelle 34:  Verteilung der Eingriffsarten bei allen drei Gruppen
Prophylaxegruppe | Gruppe mit Gruppe mit
(HP) einfacher intensivierter
Antikoagulation Antikoagulation
(AHP) (IAHP)
Fallzahl 2588 285 334
Prozent absolut |Prozent absolut |Prozent absolut
Operationen an der Prostata
TUR-P 14,6 % 377 15,8 % 45 18,3 % 61
Laparoskopische 0,1 % 3 0 % 0 0,3 % 1
Prostatavesikulektomie
Offen chirurgische 1,7 % 44 1,4 % 4 0,3 % 1
Adenomenukleation
Offen chirurgische 3,6 % 92 1,4 % 4 0,6 % 2
radikale Prostatektomie
Operationen an der Blase
TUR-B 23,4 % 605 40,0% 114 44,3% 148
Transurethrale Biopsie 3,9 % 100 7,4 % 21 5,4 % 18
an der Harnblase
Laparoskopische Ex- 0,3 % 8 0,4 % 1 0,3 % 1
zision von (erkranktem)
Gewebe der Harnblase
Laparoskopische 0,0 % 1 0 % 0 0 % 0
Harnblasenteilresektion
Offen chirurgische 0,0 % 1 0 % 0 0 % 0

Exzision von Gewebe der
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Harnblase

Offen chirurgische 0,2 % 5 0,4 % 1 0,6 % 2
Harnblasenteilresektion

Offen chirurgische 2,7 % 69 4,2 % 12 1,5 % 5
Zystektomie

Operationen am Ureter

Transurethrale Biopsie 1,5 % 38 1,8 % 5 1,2 % 4
am Ureter

Laparoskopische 0,1 % 2 0 % 0 0 % 0
Ureterotomie

Offen chirurgische 0 % 1 0 % 0 0 % 0
Ureterotomie

Operationen an der Niere

Transurethrale Biopsie an| 0,7 % 19 2,1 % 6 0 % 0
den Nieren

Laparoskopische 1,0 % 27 1,8 % 5 0,3 % 1
Nierenteilresektion

Laparoskopische 1,7 % 45 1,4 % 4 1,8 % 6
Nephrektomie

Offen chirurgische Ex- 0,5 % 12 0,4 % 1 0 % 0

zision von (erkranktem)
Gewebe der Niere

Offen chirurgische 2,2 % 58 2,1% 6 1,2 % 4
Nierenteilresektion

Offen chirurgische 53 % 138 49 % 14 4.8 % 16
Nephrektomie

Operationen an mehreren Organsystemen

Perkutan- transrenale 4,5 % 116 2,1% 6 0,6 % 2
Steinentfernung

Transurethrale 31,1 % 805 11,9 % 34 18,0 % 60
Steinentfernung

Transurethrale Biopsie(n) 0,6 % 16 0,7 % 2 0,6 % 2
an mehreren Organen

Offen chirurgische 0,2 % 6 0 % 0 0 % 0
Zystektomie und

Nephrektomie

Aufenthaltszeit im Operationssaal und Art der Lagerung

Die Aufenthaltsdauer im Operationssaal lag bei den Gruppen HP und AHP bei circa 120
Minuten, bei der IAHP-Gruppe bei 112 Minuten (Tab. 35). Die minimale Zeit bewegte sich
zwischen 22 Minuten (HP), 25 Minuten (IAHP) und 32 Minuten (AHP). Die in den
Operationsakten dokumentierte Maximalzeit betrug bei der AHP-Gruppe 406 Minuten, bei
der IAHP-Gruppe 471 Minuten und bei der HP-Gruppe 696 Minuten. Die haufigste

Lagerung war bei allen drei Gruppen mit zwischen etwa 75 % und 87 % die
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Steinschnittlagerung, gefolgt von der Riicken-, Seiten- und flachen Steinschnittlagerung

(Tab. 36).
Tabelle 35:  Aufenthaltszeit im Operationssaal bei allen drei Gruppen
Prophylaxegruppe | Gruppe mit Gruppe mit
(HP) einfacher intensivierter
Antikoagulation |Antikoagulation
(AHP) (IAHP)
Fallzahl 2588 285 334
Mittelwert 121,27 123,92 112,02
Standardabweichung 72,28 74,42 64,68
Zeit im Saal Prozent absolut |Prozent absolut |Prozent absolut
fehlend 9,4 % 244 3,9 % 11 3,0 % 10
bis 1 Stunde 11,8 % 306 11,6 % 33 13,8 % 46
bis 2 Stunden 45,6 % 1180 | 51,6 % 147 54,8 % 183
bis 3 Stunden 18,7 % 484 | 17,2% 49 16,5 % 55
bis 4 Stunden 8,1 % 209 7,4 % 21 5,7 % 19
bis 5 Stunden 3,6 % 94 3,2% 9 4,2 % 14
bis 6 Stunden 1,5% 40 3,5% 10 1,8 % 6
iiber 6 Stunden 1,2 % 31 1,8 % 5 0,3 % 1
Tabelle 36:  Lagerungsart wahrend der Operation bei allen drei Gruppen
Prophylaxegruppe | Gruppe mit Gruppe mit
(HP) einfacher intensivierter
Antikoagulation |Antikoagulation
(AHP) (IAHP)
Fallzahl 2588 285 334
Prozent absolut |Prozent absolut |(Prozent absolut
Steinschnitt 75,3 % 1950 | 78,9 % 225 87,4 % 292
flacher Steinschnitt 2,7 % 69 2,1% 6 1,2 % 4
Riicken 8,7 % 226 7,0 % 20 3,9 % 13
Seitenlagerung 7,1 % 184 8,1 % 23 54 % 18
Schraubenlagerung 0,3 % 9 0,7 % 2 0,6 % 2
Bauch 0,8 % 21 0,4 % 1 0 % 0
Riicken und Steinschnitt 0,6 % 16 0,7 % 2 0,3 % 1
Steinschnitt und Bauch 3,7 % 97 1,8 % 5 0,6 % 2
flacher Steinschnitt und 0 % 1 0 % 0 0 % 0
Seite
Riicken und Seite 0,2 % 6 0 % 0 0,6 % 2
Steinschnitt und Seite 0,2 % 5 0 % 0 0 % 0
Bauch, Steinschnitt und 0,1 % 2 0 % 0 0 % 0
Riicken
Riicken, Seite und 0 % 1 0,4 % 1 0 % 0
Schraube
flacher Steinschnitt und 0 % 1 0 % 0 0 % 0
Riicken
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2.6 Ereignisse
Die Ereignisse unterteilten sich in Thromboembolien und Blutungen. Die Verteilung aller

drei Gruppen erfolgte wie folgend beschrieben.

2.6.1 Thromboembolische Ereignisse
Wihrend die Haufigkeit von thromboembolischen Ereignissen bei 0,7 % lag (24
Patienten), war das Auftreten in der HP-Gruppe mit insgesamt 0,4 % darunter und bei den

Gruppen AHP und IAHP mit 1,0 %, bzw. 0,9 % hoher. Eine Auflistung zeigt Tab. 37.

Tabelle 37:  Auftreten thromboembolischer Ereignisse bei allen drei Gruppen

Prophylaxegruppe | Gruppe mit Gruppe mit
(HP) einfacher intensivierter
Antikoagulation |Antikoagulation
(AHP) (IAHP)
Fallzahl 2588 285 334
Prozent absolut |Prozent absolut |Prozent absolut
Thrombose 0,1 % 2 0,4 % 1 0% 0
Embolie 0,3 % 9 0,7 % 2 0,9 % 3
gesamt 0,4 % 11 1,0 % 3 0,9 % 3

2.6.2  Hdmorrhagische Ereignisse

In der Gesamtgruppe lag die Haufigkeit von Blutungen bei insgesamt 15,5 %. In allen drei
Gruppen war das Auftreten von Nachblutungen nach Operationen hoher. Eine Auflistung

zeigt Tab. 38.

Tabelle 38:  Auftreten hdmorrhagischer Ereignisse bei allen drei Gruppen

Prophylaxegruppe | Gruppe mit Gruppe mit
(HP) einfacher intensivierter
Antikoagulation |Antikoagulation
(AHP) (IAHP)
Fallzahl 2588 285 334
Prozent absolut (Prozent absolut |[Prozent absolut
leichte Blutung 3,6 % 94 9,1 % 26 7,2 % 24
schwere Blutung 15,3 % 396 17,5 % 50 13,8 % 46
gesamt 18,9 % 490 26,7 % 76 21,0 % 70
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2.7  Statistischer Vergleich der Untergruppen

Es erfolgte ein statistischer Vergleich der Gruppen hinsichtlich der Ereignisse (Blutungen,
bzw. Thromboembolien). Um das Problem des multiplen Testens zu minimieren, wurde die
Bonferroni-Korrektur angewendet. Ein p < 0,0083 galt als signifikant. Die Analyse wurde

mit IBM SPSS Statistics Version 22 (IBM, Armonk, NY, USA) durchgefiihrt.

Vergleich der Gruppen HP und AHP

Da der p-Wert beim Vergleich der Blutungsereignisse signifikant war, konnte die HO-
Hypothese abgelehnt werden. Es bestand ein signifikanter Unterschied zwischen den
Gruppen hinsichtlich Blutungen (Tab. 39). Bei Betrachtung der Anzahl der Ereignisse fiel
auf, dass in der Gruppe HP lediglich 18,9 % der Patienten eine postoperative Blutung
erlitten, in der AHP-Gruppe 26,7 %. Dabei war der Unterschied zwischen den schweren
Blutungen (15,3 %) bei der Gruppe HP und AHP (17,5 %) nicht so grol§, wie der
Unterschied bei den leichten Blutungen (3,6 %, bzw. 9,1 %).

Kein signifikanter ~Unterschied bestand zwischen den Gruppen bei den
thromboembolischen  Ereignissen (Tab. 40). Insgesamt ist die Zahl der

thromboembolischen Ereignisse, verglichen mit der Anzahl der Blutungen, sehr gering.

Tabelle 39:  Statistischer Vergleich der Gruppen HP und AHP hinsichtlich Blutungen

Blutungen
keine Blutung |leichte Blutung |schwere Blutung|Signifikanz*
HP [n (%)] 2098 (81,1) 94 (3,6) 396 (15,3)
AHP [n (%)] 209 (73,3) 26 (9,1) 50 (17,5) <0,001

Ein p < 0,0083 gilt als signifikant.
* Zweiseitiger Chi-Quadrat-Test nach Pearson.

Tabelle 40:  Statistischer Vergleich der Gruppen HP und AHP hinsichtlich
thromboembolischer Ereignisse

Thromboembolien
keine Thromboembolie |Thromboembolie Signifikanz**
HP [n (%)] 2577 (99,5) 11 (0,4)
AHP [n (%)] 282 (98,9)) 3(0,7) 0.155

Ein p < 0,0083 gilt als signifikant.
**Zweiseitiger exakter Test nach Fisher.
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Vergleich der Gruppen HP und IAHP

Bei den Blutungsereignissen bestand ein signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen
(Tab. 41). Insgesamt erlitten 18,9 % der HP-Gruppe und 21,0 % der IAHP-Gruppe
Blutungen. Die relative Zahl der schweren Blutungen lagen bei beiden Gruppen um die 15

% (15,3 % bei der Gruppe HP und 13,8 % bei der Gruppe IAHP).
Da bei den thromboembolischen Ereignissen der p-Wert oberhalb von 0,0083 lag, musste

die HO-Hypothese angenommen werden (Tab. 42), obwohl die prozentuale Anzahl der

Ereignisse bei der Gruppe IAHP dem Doppelten von der HP-Gruppe entsprach.

Tabelle 41:  Statistischer Vergleich der Gruppen HP und IAHP hinsichtlich Blutungen

Blutungen
keine Blutung |leichte Blutung |schwere Blutung|Signifikanz*
HP [n (%)] 2098 (81,1) 94 (3,6) 396 (15,3)
IAHP [n (%)] (264 (79,0) 24(7,2) 48 (13,8) 0,007

Ein p < 0,0083 gilt als signifikant.
* Zweiseitiger Chi-Quadrat-Test nach Pearson.

Tabelle 42:  Statistischer Vergleich der Gruppen HP und IAHP hinsichtlich
thromboembolischer Ereignisse

Thromboembolien
keine Thromboembolie | Thromboembolie Signifikanz**
HP [n (%)] 2577 (99,5) 11 (0,4)
IAHP [n (%)] |331(99,1) 3(0,9) 0,210

Ein p < 0,0083 gilt als signifikant.
**Zweiseitiger exakter Test nach Fisher.
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Vergleich der Gruppen AHP und IAHP

Zwischen den beiden Gruppen gab es weder bei den Blutungen, noch bei den

Thromboembolien signifikante Unterschiede (Tab. 43 und Tab. 44).

Insgesamt hatten 26,7 % der AHP-Gruppe und 21,0 % der IAHP-Gruppe eine Blutung. Die

relative Anzahl bei den leichten Blutungen betrug 9,1 % der Gruppe AHP und 7,2 % der

Gruppe IAHP, bei den schweren Blutungen waren es 17,5 %, bzw. 13,8 %. Der

Signifikanzwert lag iiber Signifikanzniveau von 0,0083 (Tab. 43).

Bei der AHP-Gruppe erlitten 1,0 % der Patienten ein thromboembolisches Ereignis,

wahrend in der IAHP-Gruppe 0,9 % der Patienten eines erlitten. Da der p-Wert deutlich

iber dem Signifikanzniveau lag, musste die H1-Hypothese abgelehnt werden (Tab. 44).

Tabelle 43:  Statistischer Vergleich der Gruppen AHP und IAHP hinsichtlich Blutungen
Blutungen
keine Blutung |leichte Blutung|schwere Blutung | Signifikanz*
AHP [n (%)] 209 (73,3) 26 (9,1) 50 (17,5)
IAHP [n (%)] [264 (79,0) 24(7,2) 48 (13,8) 0,249

Ein p < 0,0083 gilt als signifikant.
* Zweiseitiger Chi-Quadrat-Test nach Pearson.

Tabelle 44:  Statistischer Vergleich der Gruppen AHP und IAHP hinsichtlich
thromboembolischer Ereignisse
Thromboembolien
keine Thromboembolie | Thromboembolie Signifikanz**
AHP [n (%)] 282 (98,9)) 3(0,7)
IAHP [n (%)] [331(99,1) 3(0,9) 1,000

Ein p < 0,0083 gilt als signifikant.
**Zweiseitiger exakter Test nach Fisher.
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V Diskussion

1  Vergleich der Untergruppen

Die Gruppe, die prastationdr keine Antikoagulation bekam (HP-Gruppe), wurde zum
groflen Teil von den Patienten gebildet, die im h&uslichen Umfeld keine medikamentdse
Blutgerinnungshemmung erhielten. Ein kleinerer Anteil der HP-Gruppe erhielt im
hduslichen Umfeld Thrombozytenaggregationshemmer oder Antikoagulanzien, die aber in
Hinblick auf den Eingriff pausiert wurden. Alle Patienten der HP-Gruppe erhielten

stationdr Heparin.

Die Patientengruppe mit Gerinnungshemmung in der prdoperativen Vorbereitungsphase
und der postoperativen Heparinprophylaxe (AHP-Gruppe) erhielt bereits vor Planung des
Eingriffs eine Gerinnungshemmung. Zur besseren Steuerbarkeit wurden diese Patienten
auf ein Heparin umgestellt. Die Medikation im h&auslichen Umfeld bei rund 89 % (253
Patienten) war entweder eines der DOAK oder ein VKA. Wihrend des stationdren

Aufenthalts bekam der GroRteil Heparin.

Jene Gruppe mit der prdoperativ intensivierten Antikoagulation (IAHP-Gruppe) erhielt in
der Vorbereitungsphase weiter einen Thrombozytenaggregationshemmer. Bereits circa 86
% der Patienten bekamen diesen schon vor der Vorbereitungsphase auf die Operation, bei
12,6 % wurde einer von zwei TAH abgesetzt. Den restlichen Patienten (1,8 %), die in der
hauslichen Situation einen TAH in Kombination mit Heparin, einem VKA oder einem
DOAK bekommen hatten, wurde lediglich der TAH belassen. Im Verlauf erhielt die IAHP-

Gruppe zusétzlich zu dem TAH ein Heparin.

Es fallt auf, dass die Patientengruppen mit praoperativer Blutverdiinnung (Gruppen AHP
und IAHP) ein erhohtes Morbiditatsprofil hatten (Tab. 22):

Die HP-Gruppe hatte einen um acht bis zehn Jahre niedrigeren Mittelwert des Alters, einen
geringeren Anteil an Hypertonikern (etwa 25 %), an Diabetikern (etwa acht bis 18 %) und
an Neoplasien ohne Metastasierung (etwa 10-15 %; Ausnahme: bei Metastasierung hatten

die Gruppen ohne (HP) und mit intensivierter Antikoagulation (IAHP) etwas hohere
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Anteile). Dadurch, dass der Anteil der bereits metastasierten Neoplasien in der AHP-
Gruppe hoher war, ldsst sich auch der bei dieser Gruppe der hohere Anteil an laufender
Chemo-/ Strahlentherapie erkldren (7,4 % bei der Gruppe AHP, 1,4 %, bzw. 2,1 % bei den
Gruppen HP und IAHP). Weiter hatten weniger Patienten eine Nieren- (etwa zwischen 19
und 27 %) und Leberfunktionsstérung (etwa 0,5 bis 1 %). In der HP-Gruppe hatten 2,7 %
der Patienten eine Herzinsuffizienz, bei den Gruppen AHP und IAHP lag der Anteil etwa
12 % hoher (AHP: 14,7 %, IAHP: 15,0 %).

Deutliche Unterschiede zeigten sich bei vaskuldren Erkrankungen. Wahrend in der HP-
Gruppe in 2,4 % der Fille eine pAVK vorlag, waren es in den Gruppen mit
Antikoagulation (AHP) und intensivierter Antikoagulation (IAHP) 8,1 %, bzw. 19,2 %. Bei
der Variable ,,vaskuldre Vorerkrankungen®, die die koronare Herzkrankheit (KHK), Angina
pectoris und Stenose der Arteria Carotis umfasst, zeigten sich diese Unterschiede mit 35,1
% bei der Gruppe AHP und 51,5 % bei der Gruppe IAHP gegen die 6,6 % der Gruppe HP
sogar noch deutlicher. Lediglich beim Vorliegen einer Varikosis (Krampfadern) zeigte sich

keine grofSe Spannweite zwischen den Gruppen (1,5-2,5 %).

Bei Vorhofflimmern zeigte die AHP-Gruppe mit 63,5 % einen deutlich gréleren Anteil im
Vergleich zu den Gruppen HP (3,2 %) und IAHP (10,2 %). Dieses ldsst sich durch die Art
der Untergruppeneinteilung erkldren: Patienten mit Vorhofflimmern werden zumeist mit
VKA und immer o6fter auch DOAK eingestellt und bendtigen in Vorbereitung auf einen
Eingriff eine Antikoagulation, die sich gut steuern lasst (hier Heparine). Mittlerweile gibt
es fiir DOAK allerdings auch Empfehlungen, nach denen ein Absetzen der Wirkstoffe eine
gewisse Zeit vor dem Eingriff ohne Umstellung auf Heparine geniigt (1, 2, 5, 49, 52, 69).
Unsicherheiten beziiglich des perioperativen Umgangs mit den DOAK lassen sich auf den
Zeitraum der Datenerfassung zuriickfiihren, der die Einfiilhrung dieser Substanzen

beinhaltete.

Weitere Unterschiede zeigten sich bei vorherigen thrombotisch bedingten Ereignissen. In
der HP-Gruppe war der Anteil der Patienten mit bereits erlittenem Schlaganfall und
transitorisch ischdmischer Attacke (TIA) mit 3,1 %, bzw. 0,8 % im Vergleich zur AHP-
Gruppe (13,0 %, bzw. 3,5 %) und IAHP-Gruppe (17,7 %, bzw. 1,5 %) relativ niedrig. Auch
die Anzahl der Patienten mit {iberstandenem Herzinfarkt (HP: 3,4 %, AHP und IAHP: 15,1
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%, sowie 33,5 %) und zuriickliegender tiefen Venenthrombose (HP: 2,8 %, AHP und
[IAHP: 21,8 %, sowie 6,0 %) war bei der HP-Gruppe niedriger.

Dieses ldsst sich insofern erkldren, dass Patienten, die durch eine verstirkte
Gerinnungsneigung bereits ischdmische Komplikationen hatten, eine
gerinnungshemmende Therapie erhielten, um gleichartige Ereignisse in Zukunft im besten

Fall zu verhindern.

Durch die gerinnungshemmende Therapie ldsst sich bei den préstationdr antikoagulierten
Gruppen vermutlich auch die hthere Haufigkeit der akuten Blutungen zum Zeitpunkt der
Aufnahme erkldren: Die HP-Gruppe lag mit 5,8% etwas unter den Gruppen AHP (12,6 %)
und TAHP (14,7 %).

Kein Unterschied zeigte sich beim Body Mass Index (BMI) zwischen allen drei Gruppen
(Tab. 23). Der Durchschnitt lag bei allen Gruppen um die 27 kg/m?, etwa jeweils ein
Viertel der Patienten hatten einen BMI von 30 bis iiber 40 kg/m? und damit eine Adipositas
Grad I bis II1.

Etwa gleiche Anteile zeigten sich auch bei den Variablen ,, Thrombophilie“ (zwischen 0,3-

0,7 %), ,,Hamophilie“ (1,0-1,8 %) und ,,Alkoholabusus (1,4-2,4 %).

Das bereits erwédhnte erhohte Morbiditatsprofil der zwei prdoperativ antikoagulierten
Gruppen ldsst sich auch von den erhobenen Scores ableiten.

Wendet man die Scores CHADS,, CHA>:DS>-VASc und HAS-BED wirklich nur bei den
Patienten mit Vorhofflimmern in den Gruppen an, erreichten die Gruppen AHP und IAHP
im Mittel h6here Punktzahlen.

Wertet man die Scores experimentell bei allen Patienten der drei Gruppen aus, um eine
Vergleichbarkeit der Haufung von Risikofaktoren zu erhalten, dann zeigten sich ebenfalls
bei den Gruppen AHP und IAHP im Vergleich zur Gruppe HP héaufig fast doppelt so hohe
Punktwerte. In Abbildung 6 sind die im Mittel erreichten Punktzahlen der Gruppen
dargestellt.

Ein erhohtes Blutungsrisiko bei gleichzeitig erhohtem Risiko fiir Schlaganfélle ldsst sich
damit erkldren, dass sich alle drei Score-Systeme die Kriterien der Hypertonie, des hoheren
Alters und erlittenen Schlaganfalls teilen (60, 84). Erfiillt ein Patient diese Kriterien, hat er
sowohl im HAS-BED-, als auch im CHADS,-, und CHA.DS,-VASc-Score erhohte

Punktwerte.
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Bei der Verteilung der Eingriffe fanden sich in den Gruppen AHP und IAHP im Vergleich
zur Gruppe HP prozentual fast doppelt so viele TUR-B und ein hoherer Anteil
transurethrale Biopsien der Harnblase. Da die TUR-B zur Abtragung von (vermeintlich)
neoplastischem Gewebe der Harnblase genutzt wird, passt dies gut zu der um etwa 10-14
% hoheren Rate an Neoplasien ohne Metastasierung. In der HP-Gruppe war dagegen die
transurethrale Steinentfernung deutlich haufiger und die offen chirurgische radikale
Prostatektomie und die perkutan-transrenale Steinentfernung hédufiger vertreten. Bei der
Gruppe AHP fiel auf, dass der Anteil der offen chirurgischen Zystektomien mit 4,2 % im
Vergleich zu den Gruppen HP und IAHP erhoht war.

Bei den Ereignissen zeigten sich sowohl die Gesamtzahl der Blutungen, als auch der
thromboembolischen Ereignisse bei den Gruppen mit prdoperativer Antikoagulation (AHP

und IAHP) erhoht.

Die Gesamtanzahl an Blutungen lag bei der HP-Gruppe bei 18,9 %, bei der AHP-Gruppe
bei 26,7 % und der IAHP Gruppe bei 21 %. Wéhrend sich das Verhéltnis von leichten zu
schweren Blutungen bei den Gruppen AHP und IAHP im Verhiltnis von etwa 1:2
bewegten, lag dieses bei Gruppe HP bei etwa 1:4.

Durch den Chi-Quadrat-Test mit einem p unter 0,0083 nach Bonferoni-Korrektur fand sich
sowohl zwischen den Gruppen HP und AHP, als auch HP und TAHP ein signifikanter
Unterschied hinsichtlich Blutungen. Zwischen den beiden Gruppen, die bereits praoperativ
unter gerinnungshemmender Therapie (AHP und IAHP) standen, konnte kein statistisch

signifikanter Unterschied gefunden werden.

Die Anzahl der thromboembolischen Ereignisse zeigte sich schon in der Gesamtpopulation
mit 0,8 % niedrig. Das spiegelte sich auch in den Untergruppen wieder, bei denen das
Auftreten von thromboembolischen Ereignissen zwischen 0,4 % (HP), 0,9 % (AHP) und
1,0 % (IAHP) lag.

Die Diagnose von Embolien war bei allen Gruppen héufiger, als die Diagnose von
Thrombosen (HP: 0,3 % > 0,1 %; AHP: 0,7 % > 0,4 %; IAHP: 0,9 % > 0 %).

In den statistischen Tests zeigten sich zwischen keiner der Gruppen nach Anwendung der

Bonferroni-Korrektur signifikante Unterschiede.
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Insgesamt ldsst sich zusammenfassen, dass die Patienten der Gruppe ohne
prédinterventionelle Gerinnungshemmung (HP) durchschnittlich ein deutlich niedrigeres
Komorbiditdten- und Risikoprofil im Vergleich zu den Gruppen mit bereits bestehender
Gerinnungshemmung hatten.

Uber 80 % dieser Gruppe wurde deswegen auch im héuslichen Umfeld und 100 % direkt
prédinterventionell nicht gerinnungshemmend therapiert. In den anderen beiden Gruppen
AHP und TAHP wurde dagegen sowohl im héuslichen Umfeld, als auch direkt
prdinterventionell, jeder Patient antikoaguliert, um auf das erhohte Risikoprofil fiir
thromboembolische Ereignisse zu reagieren.

Zwar war in den beiden Gruppen mit prdinterventioneller Antikoagulation die Rate der
Blutungen vermutlich dadurch etwas hoher als bei der risikodrmeren HP-Gruppe (26,7 %
bzw. 21 % gegen 18,9 %), allerdings ldsst sich das Therapieregime dadurch rechtfertigen,
dass auch die Rate der thromboembolischen Ereignisse unter laufender Therapie leicht

erhoht (0,9 % bzw 1 % gegen 0,4 %) war.
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2 Einordnung und Diskussion der Ergebnisse der Gesamtgruppe

Bei chirurgischen Eingriffen, nicht nur in der Urologie, muss bei Patienten in der
Vorbereitungsphase abgeschitzt werden, inwieweit Risikofaktoren fiir Blutungen auf der
einen und Thrombosen auf der anderen Seite bestehen und welche Konsequenzen sich

daraus fiir die Gerinnungshemmung ergeben (71).

Patienten mit urologischen Eingriffen bilden dabei ein besonderes Patientenkollektiv: Die
Patienten sind zumeist mannlich, hoheren Alters, haben mehr Komorbiditidten (32) und
leiden oft an einer malignen Neoplasie, die sowohl die Gefahr fiir Blutungen, als auch fiir

thromboembolische Ereignisse erhoht (7, 46, 63).

Die in anderen Publikationen festgestellten Eigenschaften stationdrer urologischer
Patienten lassen sich auch durch die am Universitdtsklinikum Schleswig-Holstein, Campus
Liibeck, bestdtigen: Dreiviertel der Patienten waren mannlich, das durchschnittliche Alter
lag etwa bei 65 Jahren und viele der Patienten hatten einzelne oder Kombinationen aus
verschiedensten Vorerkrankungen (Tab. 7).

Besonders muss bei dem hier beschriebenen Kollektiv aullerdem beachtet werden, dass es
sich um urologisch chirurgische Patienten eines universitaren Maximalversorgers handelt,

der die Versorgung auch von schwer kranken Patienten sicherstellt.
In der {iberarbeiteten S3-Leitlinie von 2015 wird das thromboembolische Risiko
beschrieben als Kombination aus dispositionellen (die Komorbidititen und

Verhaltensweisen des Patienten) und expositionellen (der OP) Risikofaktoren (7) (Abb. 7).

Im Folgenden wird zundchst auf die expositionellen, danach auf die dispositionellen

Risikofaktoren sowohl fiir thromboembolische Ereignisse als auch Blutungen eingegangen.
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2.1  Expositionelle Risikofaktoren fiir Thromboembolien

Generell stellen Operationen fiir Patienten eine Stresssituation dar, auf deren Traumata der
Korper schon bei benignen Erkrankungen mit Inflammation und gesteigerter Gerinnung
reagiert (49, 59, 78). Lee et al. stellten so zum Beispiel bei 27 % ihrer Patienten mit einer
Thrombose der oberen Extremitét eine zurlickliegende Operation fest (50). Die Stdrke der
Reaktion auf den Eingriff hdangt wiederum auch von Komorbiditdten des Patienten ab (75).
Hat dieser beispielsweise zusdtzlich eine Krebserkrankung, ist das Risiko fiir ein
thromboembolisches Ereignis sogar noch gréfer (siehe auch ,,2.3 dispositionelles Risiko

fiir Thromboembolien*) (38).

Vergleicht man die deutsche S3-Leitlinie (7) und deren Vorschlag fiir die
Zusammensetzung von Risikofaktoren fiir Thromboembolien mit denen vom ,National
Institute for Health and Care Excellence (NICE)“ (56, 57) und der ,,American Urological
Association (AUA)“ (30), fdllt auf, dass auch letztere dispositionelle und expositionelle
Risikofaktoren unterscheiden. Statt wie bei der AWMF darauf zu verweisen, dass bei
»chirurgischen Patienten [...] das expositionelle VTE-Risiko durch Art und Umfang des
operativen Eingriffes bzw. einer Verletzung gepragt® ist (Zitat: S. 25, (7)) und speziell beim
Unterpunkt ,,Urologie” (3.6. Urologie, S. 104-106, (7)) die urologischen Eingriffe in drei
Gruppen zu unterteilen, listen sowohl das NICE als auch die AUA nicht fiir jede einzelne
Disziplin eingriffsbezogene Risikofaktoren auf. Vielmehr nennen sie allgemeingiiltige

Situationen, bei denen ein erhdhtes Risiko fiir Thromboembolien beachtet werden sollte.

Dazu gehoren beispielsweise bei der AUA Operationen an sich und Immobilitdt, beim
NICE Operationen im kleinen Becken mit einer Operationszeit iiber 60 Minuten,
Operationen mit signifikanter Reduktion der Mobilitdt und Operationen mit einer Zeit von
tiber 90 Minuten. Eine tabellarische Gegeniiberstellung der Risikofaktoren der AWME,
NICE und AUA zeigt Tab. 45.

Auch in der Literatur werden Operationen als Risikofaktor fiir das Auftreten
thromboembolischer Ereignisse genannt (2, 30, 33, 34, 41, 57, 76, 79). Nach Gordon et al.
ist das Auftreten von VTE nach operativen Eingriffen im Vergleich zu spontanen VTE um

das 8- bis 70-fache erhoht (34).
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Betrachtet man die eingriffsbezogenen Risikofaktoren des NICE fillt auf, dass dort auch
die Lénge von Operationen eine Rolle spielt. Eingriffe des Beckens gelten schon nach {iber
60 Minuten als Risiko, spatestens aber nach 90 Minuten. Damit lag der Mittelwert der
Eingriffsdauer des Gesamtkollektivs mit etwa 120 Minuten definitiv im Risikobereich.

Auch andere Publikationen nennen Zeitpunkte, bei denen das Risiko fiir
thromboembolische Ereignisse als erhoht zu werten sei: So nannten Tyson et al. eine
Andsthesie von tliber 120 Minuten (32 % des Gesamtkollektivs mit Aufenthaltszeit > 120
Minuten im OP), Spyropoulos und Douketis dagegen schon eine Operationszeit von iiber

45 Minuten (69) als risikoreich, was die meisten der urologischen Eingriffe (45) betrifft.

Weiter wird von der AWMEF speziell in der Urologie die Lagerung im Steinschnitt als
Risikofaktor fiir VTE genannt, was fast 80 % (77,8 % im Steinschnitt, 2,4 % im flachen

Steinschnitt) des untersuchten Gesamtkollektivs entspricht (7).
Trotz der anfangs beschriebenen Besonderheiten des urologischen Kollektivs eines
Maximalversorgers zeigte sich mit insgesamt 0,8 % ein geringes relatives Risiko im

Vergleich mit den Risiken fiir eine VTE anderer Studien (Tab. 46).

Tabelle 46:  Vergleich des VTE-Risikos im Vergleich zu dem anderer Studien

Beschreibung der Studie VTE-
Rate in
%
Orthopédie - Inzidenz und Risikofaktoren fiir VTEs bei 48 Patienten mit 29,09

Beckenfrakturen und 62 Patienten mit Acetabulumfrakturen
in der Wartezeit bis zur Operation (80)

- Risiko fiir VTEs und Blutungen bei 420 Patienten unter etwa 13
Aspirin oder DOAKSs nach orthopédischer Operation (83)

- Effekt der OP-Lange auf Komplikationen bei 14.159 Patienten 0,52
nach isolierter vorderer Kreuzbandrekonstruktion (14)

Gyndkologie - Rate von VTEs bei 62 Patienten in der Study Group nach 17,0/

grolBen gyndkologischen Eingriffen mit funktionellen 3,2
Ubungen zur Privention/ 53 Patienten nach groRen
gyndkologischen Eingriffen (37)

- Inzidenz und Risikofaktoren von 450 Patienten mit maligner 2,8

Grunderkrankung fiir VTE (62)

Bariatrische Chirurgie Auftreten einer VTE bis zur Entlassung bei 105.246 0,8

_ Patienten nach bariatrischer Operation (20)

Allgemeinchirurgie - Inzidenz und Risikofaktoren von 1238 Patienten mit 2,0%
maligner Grunderkrankung fiir VTE (62)

Urologie - Inzidenz und Risikofaktoren von 685 Patienten mit maligner 0,87 %
Grunderkrankung fiir VTE (62)

Allgemeinbevolkerung - 94194 erwachsene Norweger iiber 1 Jahr (55) 0,093%
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Betrachtet man das eingriffsabhdngige Auftreten von Blutungen und Thromboembolien,
dann ergaben sich teilweise deutliche Abweichungen vom gemittelten Gesamtrisiko aller

Eingriffe (Tab. 19 und Tab. 20).

Bei thromboembolischen FEreignissen zeigte sich in der Gesamtbetrachtung der
Operationen ein niedriges Risiko (0,8 %), das vor allem aus der hohen Anzahl an TUR-B,
TUR-P und transurethraler Steinentfernung resultiert, deren relatives Risiko zwischen 0,8
% und 0,1 % lag. Neben der transurethralen Biopsie der Harnblase und dem Ureter (0 %)
gehorten diese Eingriffe in unserer Auswertung zu denen mit geringstem Risiko.

Auch in der Literatur werden der TUR-P (35, 71) und TUR-B insgesamt ein niedriges
VTE-Risiko zugeschrieben, allerdings wird aufgrund moglicherweise héaufiger
vorliegenden dispositionellen Risikofaktoren bei dieser Patientengruppe trotzdem zur

Vorsicht geraten (51).

Bei den weniger hdufigen offenen Operationen ndherte sich das Risiko dem Risiko
viszeralchirurgischer Eingriffe an (Tab. 19). In der Literatur werden zu den Operationen
mit dem hochsten VTE-Risiko die radikale Prostatektomie (51) und die Zystektomie (17,
51, 74) gezdhlt. Insgesamt zeigte sich bei der Auswertung des eingriffsspezifischen
Thromboserisikos eine Zweiteilung zwischen den offen- chirurgischen und den

laparoskopischen/ transurethralen Operationen.

Interessant ist an dieser Stelle insbesondere das hohere relative Risiko fiir Blutungen und
fir Thromboembolien der einfachen Nephrektomie im Gegensatz zu der
Nierenteilresektion, da letztere hohere operative Risiken birgt. Hierfiir gibt es mehrere
Erkldrungsansitze: Es ist anzunehmen, dass die Patienten, die sich einer Nephrektomie
unterziehen, mehr Nebenerkrankungen und damit ein hoheres dispositionelles Risiko
hatten. Gleichzeitig féllt der Untersuchungszeitraum in die Zeit der zytoreduktiven
Nephrektomie, also der Reduktion von Tumormasse bei primdr palliativen Patienten und
bei Patienten, die aufgrund von schweren Nebenerkrankungen nicht mehr fiir rein die

primér kurative Behandlung des Tumors in Frage kommen.

Um die urologischen Eingriffe nach Vorbild der S3-Leitlinie in die Risikogruppen (Abb. 7)
fiir ein thromboembolisches Ereignis in ,niedrig®, ,mittel und ,hoch“ einzuteilen, wird

eine Einteilung wie in Tabelle 47 vorgeschlagen.

75



2.2 Expositionelle Risikofaktoren fiir Blutungen

Zur Zusammensetzung oder Hohe des expositionellen Risikos fiir Blutungen in der
Urologie ldsst sich wenig Literatur finden. Bei Operationen varriiert das Risiko damit
verbundenener Blutungen durch Gefdll- und Gewebeverletzungen, in Abhdngigkeit von

Expertise des Operateurs, Dringlichkeit und Schwierigkeitsgrad des Eingriffs (2).

Die S3-Leitlinie zur Prophylaxe der vendsen Thromboembolie weist lediglich darauf hin,
dass auch bei korrekter Anwendung von medikamentdser Blutgerinnung insbesondere im
Rahmen von Eingriffen ein erh6htes Risiko fiir Blutungen besteht (7).

Bei dem vom NICE veroffentlichten Werkzeug zur Einschdtzung des Thrombose- sowie
Blutungsrisikos werden eingriffsbezogen neben epiduraler, spinaler Andsthesie und
Lumbalpunktion vor allem Operationen an der Wirbelsdule, am Auge und
neurochirurgische Eingriffe als fiir Blutungen relevant genannt (56). Dariiber hinaus
werden Operationen mit hohem Blutungsrisiko gelistet. Eine Spezifizierung erfolgt an
dieser Stelle nicht.

In der Konsensus-Empfehlung der Arzneimittelkommission des UKSH vom 29.10.2019
(13) wurden Operationen erstmals - verglichen mit den vorangegangenen Empfehlungen
von 2010 (11) und 2017 (12) - in niedriges und hohes Blutungsrisiko eingeteilt. Nieren-,
Prostata- und Blasenoperationen, sowie grolle Tumorchirurgie fallen in die Kategorie des
hohen Risikos, wahrend laparoskopische Eingriffe in die mit niedrigem Risiko eingeteilt

wurden.

In den Metaanalysen von Tikkinen et al. zum eingriffsbezogenen Risiko fiir Blutungen und
Thromboembolien zeigen sich deutliche Abweichungen des relativen Blutungsrisikos fiir
die hier untersuchten Operationen. Einer der Griinde mag die dort abweichende Definition
von Blutungen sein, die als ,,Blutungen mit Indikation zur Reoperation® definiert wird (70—

72).

Allgemein gelten die meisten urologischen Eingriffe, insbesondere mit Dauer iiber 45
Minuten (18, 68), als Hochrisikoeingriffe (18). Eine Sonderstellung nehmen dabei

insbesondere Operationen an hochvaskularisierten Organen ein (23, 68), auf die kein
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direkter Druck bei Blutungen ausgeiibt werden kann (15) und malignomassoziierte

Eingriffe (23, 63, 68, 72).

Betrachtet man das in diesem Kollektiv eingriffsbezogene relative Risiko, bezogen auf die
Blutungsereignisse, zeigten sich zwischen den verschiedenen Zugangswegen Unterschiede
(Tab. 20). Die offen chirurgische Zystektomie hatte bei den von uns untersuchten
Eingriffen mit 80 % die hochste Rate an Blutungen, gefolgt von der offen chirurgischen
radikalen Prostatektomie, der Adenomenukleation, der offen chirurgischen Nephrektomie
und der Nierenteilresektion. Dies erscheint plausibel, da zum einen bei den offenen
chirurgischen Verfahren groere Wundverhéltnisse entstehen und zum anderen bei der
Laparoskopie durch das Pneumoperitoneum Druck auf potenzielle Blutungsquellen
ausgeiibt wird. Im Blutungsfall kann dieser Druck weiter erh6ht werden. AulSerdem
werden bei Patienten mit schwierigen anatomischen Verhiltnissen im Operationsgebiet
zwecks Ubersichtlichkeit und bei laparoskopisch nicht umsetzbaren Eingriffen héufig

offen-chirurgische Verfahren gewdhlt.

In der Literatur werden Nierenoperationen, wie Biopsien (15, 18, 23, 68), Tumorablationen
(15) und Teilresektion (21, 24) zu den Hochrisikoeingriffen gezahlt.

Deutlich unterschieden sich in dem in dieser Arbeit untersuchten Gesamtkollektiv die offen
chirurgische (58,6 %) und die laparoskopische Nephrektomie (28 %). Die Nephrektomien
werden aber generell dem héheren Risiko zugeordnet (23, 68).

Weiter werden in der Literatur auch die radikale Prostatektomie (21, 24) und die

Zystektomie (24) als risikoreich bewertet.

Die transurethralen Eingriffe bewegten sich dagegen mit einem Risiko zwischen 3 % und
19 % verglichen mit den anderen Operationen im unteren Risikobereich. Die TUR-B und
TUR-P als abtragende Verfahren hatten bei den transurethralen Eingriffen mit 16 %, bzw.
19 % ein noch relativ hohes Blutungsrisiko. Dieses deckt sich auch mit den Angaben in der
Literatur, in der sowohl TUR-P (18, 21, 23, 24) als auch TUR-B in die Hochrisikoeingriffe
eingeordnet werden (15, 68).

77



2.3 Dispositionelle Risikofaktoren fiir Thromboembolien

Wie in Abbildung 7 gezeigt, setzt sich das Risiko fiir Thromboembolien in der S3-Leitlinie
(7) nicht nur aus den beschriebenen expositionellen, sondern aus der Kombination mit

dispositionellen Risikofaktoren zusammen.

Das AWMF teilt letztere in Risikogruppen ein. In die Hochrisiko-Kategorie féllt eine VTE/
LAE in der Vorgeschichte. Maligne Erkrankungen werden als mittleres bis hohes Risiko
klassifiziert. In die Kategorie mit mittlerem Risiko werden htheres Lebensalter (iiber 60
Jahre), VTE bei Verwandten 1. Grades, Ubergewicht (BMI >30 kg/m?), Chronische
Herzinsuffizienz, Herzinfarkt in der Anamnese und akute Infektionen/ entziindliche
Erkrankungen mit Immobilisation eingeordnet.

In die Kategorie mit niedrigem Risiko fiir eine Thrombose fallen Schwangerschaft und
Postpartalperiode, sowie nephrotische Syndrome und Varikosis. AuBerdem in diese
Risikogruppe fallen Thrombophilie, Hamostasedefekte und die Therapie mit oder ohne
Blockade von Sexualhormonen (zur Kontrazeption, in der Postmenopause, zur
Tumorbehandlung). Letztere wird abhdngig von der Art bzw. Substanz zwischen gering
und hoch eingeordnet (7). Nicht alle dieser Variablen wurden erfasst, da sie retrospektiv

nicht aus den Akten zu erheben waren.

Vergleicht man die deutschen mit internationalen Leitlinien findet man die Ergdnzung um
weitere medizinische Komorbidititen (30, 56, 57). Das NICE weist spezifisch darauf hin,
dass die genannten Risikofaktoren nicht vollstdndig seien und weitere in Betracht gezogen
werden sollten (56). Einen Vergleich der genannten Risikofaktoren zwischen den drei

Leitlinien zeigt Tab. 45.

Da in der S3-Leitlinie keine Information zur Haufung mehrerer dispositioneller
Risikofaktoren verfiigbar und aufgrund des Studiendesigns nicht alle Faktoren erhebbar
waren, wurde der CHADS,-, sowie der CHA»DS»>-VASc-Score im Rahmen eines
Experiments zur Hilfe genommen, um das Risiko von Patienten zu kalkulieren.

Dabei wurden die in den Scores eingeschlossenen Risikofaktoren auch in der Literatur als
solche identifiziert: Herzinsuffizienz (7, 8, 16, 30, 33, 57, 63, 66, 74, 79), hoheres Alter (7,
30, 33, 41, 57, 63, 66, 70, 74, 76, 79), Schlaganfall bzw. transischdmische Attacke (16, 53,
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66, 78, 79)/VTE (2, 7, 23, 30, 41, 41, 57, 63, 71, 79), vaskuldre Vorerkrankung (16)
(Herzinfarkt (7, 53, 66, 79), pAVK) und weibliches Geschlecht (66).

Wihrend bei Tyson et al. das méannliche Geschlecht zu den Risikofaktoren gezdhlt wird
(74), wurden die Variablen Hypertonus (33) und Diabetes mellitus (33) nur selten zu den
Faktoren gezdhlt, die das Risiko erhohen. Tyson et al. schreiben sogar von keinem
Unterschied zwischen Patienten mit und ohne Diabetes mellitus bei einer tiefen
Venenthrombose (74). Zu Vorhofflimmern als alleinigem Faktor (2, 8) und dem Vorliegen
als Voraussetzung fiir die Anwendung der genannten Score-Systeme findet sich kaum

Literatur.

Durch Scores nicht eingeschlossen, aber in der Literatur genannt, wurden folgende weitere
Risikofaktoren: Ubergewicht (7, 30, 33, 41, 57, 63, 74, 76, 77, 79), Gerinnungsstérungen
(7, 24, 30, 33, 57, 76), akute Infektion mit Immobilisation (7, 19, 30, 57, 63, 76),
Immobilitat (7, 30, 33, 41, 57, 76, 79), nephrotisches Syndrom (7, 76, 79),
Schwangerschaft und Postpartalperiode (7, 8, 30, 41, 57, 76, 79), paroxysmale nachtliche
Héamoglobinurie (57, 76), Kompression der vendsen Gefdlle (76), Varikosis (7, 30, 57),
Verwandte 1. Grades mit VTE/LAE (7, 30, 57, 70), Hormontherapien (7, 30, 33, 57, 76,
79), Dehydratation (57), Erytropoetin-stimulierende Substanzen (76), sowie die Anlage
eines zentralen Venenkatheters (ZVK) (30, 41, 76, 79). Oftmals wurde auch das Rauchen
(30, 33, 33, 41, 74, 79) zu den Faktoren gezdhlt. Kein Unterschied zwischen Rauchern und
Nichtrauchern fand sich beispielsweise aber bei Tyson et al. (74).

Innerhalb der Mdglichkeiten einer retrospektiven Analyse wurde neben den Variablen, die
durch die Scores eingeschlossen wurden, auch die Anteile der Patienten mit Adipositas

(>30 kg/m?), mit thrombophilen Gerinnungsstérungen und Raucher erfasst.

Einige der oben genannten Risikofaktoren finden sich auch im Wells-Score zur
Einschétzung der Vortest-Wahrscheinlichkeit einer Phlebothrombose oder LAE (8, 81, 82).
Ihr Vorliegen in der Anamnese wird als verddchtig gewertet: aktive Malignome, friihere
dokumentierte TVT und Immobilisation bzw. Operation innerhalb der letzten zwolf

Wochen (33).
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Eine besondere Stellung unter den dispositionellen Risikofaktoren nimmt das Malignom
(7, 8, 23, 24, 30, 33, 34, 41, 57, 63, 74, 76, 79) und dessen Behandlung (30, 57, 74, 76, 79)
ein.

39,4 % der Gesamtgruppe litten zum Zeitpunkt des Eingriffs an einer Krebserkrankung,
davon 4,4 % bereits im metastasierten Stadium. Auch Tikkinen et al. bescheinigen der
Urologie eine groBe Anzahl an Krebspatienten (72) und bestdtigen damit unsere

Ergebnisse.

Bei einer malignen Grunderkrankung kommt es hdufig zu einer Aktivierung von
Komplement- und Gerinnungskaskaden und dem Abfall von Gerinnungsinhibitoren mit
einem in Folge erhthtem Risiko, durch das in zwischen 1 % und 30 % der Erkrankungen
eine Thrombose oder LAE auftritt (38).

Der Khorona-Score zur Risikobestimmung von Thromboembolien bei Tumorpatienten
schlieft neben Thrombozytenzahl, Héamoglobinwert und Leukozytenzahl auch
Ubergewicht und die Lokalisation des Malignoms ein (38). Zwar wurde in dieser Arbeit
nicht spezifisch erfasst, wo der Primdrtumor lokalisiert war, allerdings kann man davon
ausgehen, dass ein Teil der Patienten an urologischen Tumoren der Niere, der Blase oder
der Prostata litt. Die Kategorie ,,Blasentumor* erreicht auf dem Khorona-Score schon ohne
Inklusion der anderen Parameter eine Punktzahl von einem Punkt und damit ein

mittelgradiges Risiko.

Insgesamt ist das Risiko eines thromboembolischen Ereignisses fiir Tumorpatienten im
Vergleich zu Nicht-Tumorpatienten um das etwa vier- bis siebenfache erhoht (39). Im
Rahmen einer Operation ohne Prophylaxe wird das Risiko fiir eine distale
Beinvenenthrombose mit 40-80 % und fiir eine proximale mit 10-20 % angegeben (63).
Zum Vergleich: In der S3-Leitlinie von 2015 wird das Risiko fiir TVT ohne Prophylaxe

allgemein fiir alle Patienten in der Viszeralchirurgie auf 15-40 % geschétzt (7).

Auch Patienten, die sich einer Behandlung des Malignoms unterziehen, haben ein hoheres
Risiko fiir das Auftreten von VTE. Dazu zdhlt sowohl die kiirzliche Operation und der
Krankenhausaufenthalt, als auch die Chemotherapie, Radiatio oder Hormontherapie.
Desweiteren ebenfalls die antiangionetische oder immunmodulatorische Therapie oder

Erythropoese-stimulierende Medikamente (63).
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Trotz des teilweise hohen Anteils der Risikofaktoren im Gesamtkollektiv, beispielsweise
der etwa 56 % mit Hypertonus, 39 % mit Malignomen, 25 % mit Adipositas, 20 %
Raucher, 19 % mit Diabetes, 16 % mit vaskuldarem Vorerkrankungen und 8 % mit TIA/
Schlaganfall in der Anamnese ist das Auftreten von perioperativen thromboembolischen
Ereignissen vergleichsweise gering.

Das liegt zum einen an der allgemein niedrigen Inzidenz fiir Thromboembolien, zum
anderen auch daran, dass das Vorliegen und die Kombination von Risikofaktoren kein
Garant fiir das Auftreten von Ereignissen darstellt. Zuletzt wurde in dieser Arbeit davon
ausgegangen, dass ein Eingriff das Risiko fiir das Auftreten von Thromboembolien erhoht.
Allerdings koénnen Thromboembolien allein durch die vorliegenden dispositionellen

Faktoren auch zu anderen Zeitpunkten als unmittelbar postoperativ auftreten.

In den experimentell auch bei Patienten ohne Vorhofflimmern angewendeten Scores
CHADS, und CHA,DS>-VASc zeigte sich im Gesamtkollektiv mit 1,26 Punkten (SD 1,19),
bzw. 2,29 Punkten (SD 1,69) zwar nach Definition bei Vorhofflimmern ein erhohtes Risiko
(60), dieses ldsst sich aber nicht problemlos iibertragen, da diese Art der Interpretation nur
bei Vorhandensein von Vorhofflimmern validiert ist.

Fiir die Zukunft wire an dieser Stelle die Entwicklung und Validierung eines Werkzeugs
zur Einschdtzung des vorliegenden Risikos als Ergebnis von Exposition und Disposition
hilfreich, um Patienten gerade in der Situation eines geplanten Eingriffs optimal behandeln

zu konnen.
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2.4  Dispositionelle Risikofaktoren fiir Blutungen

Da intra- und postinterventionelle Blutungen im Vergleich zu thromboembolischen
Ereignissen insgesamt haufiger auftreten (hier bei circa einem Fiinftel der Eingriffe),
werden Blutungen vermutlich in den deutschen Leitlinien meist im Kontext von
bestimmten Vorerkrankungen oder Komplikationen behandelt.

Beispiele hierfiir sind die AWMF-Leitlinien fiir ,peripartale Blutungen, Diagnostik,
Therapie® (S2k-Leitlinie, giiltig bis 03/2020) (9) , ,,Bridging” (S1-Leitlinie, abgelaufen
09/2018) (22), ,,Therapie angeborener thrombozytdrer Erkrankungen® (S2k-Leitlinie,
giiltig bis 04/2025) (10) oder die noch in Arbeit befindliche Leitlinie fiir ,,intrazerebralen

Blutungen®.

So werden auch in der Leitlinie zur VTE-Prophylaxe Blutungen als unerwiinschte Wirkung
von medikamenttser Antikoagulation beschrieben, die auch bei sachgerechter Anwendung

von perioperativen Blutungen auftreten kann (7).

Das National Institute for Health and Care Excellence hat neben der Auflistung von
Risikofaktoren fiir Thromboembolien auch eine fiir Blutungen veroffentlicht, weist aber
auch an dieser Stelle auf die fehlende WVollstindigkeit hin. Wie auch bei den
Thromboembolien sind diese unterteilt. Zu den patientenabhdngigen Risikofaktoren
gehoren aktive Blutungen, erworbene Gerinnungsstérungen (z.B. akutes Leberversagen),
die Nutzung von Antikoagulanzien, akute Schlaganfdlle, Thrombozytopenien,
unkontrollierte systolische Hypertonie und unbehandelte angeborene Gerinnungsstérungen
(z.B. Hamophilie).

Zu den mit der Einweisung in ein Krankenhaus verbundenen Risikofaktoren werden
Eingriffe der Neuro-, Wirbelsdulenchirurgie und Eingriffe in der Augenheilkunde gezéhlt.
Weiter werden aber generell unspezifisch weitere Prozeduren mit hohem Blutungsrisiko
gelistet. Lumbalpunktionen, epidurale und spinale Andsthesie in den letzten vier Stunden
oder fiir die ndchsten zwolf Stunden geplant gehoren laut NICE auch zu den

Risikofaktoren (56).

Waihrend sich iiber die dispositionellen Risikofaktoren von Thromboembolien in der

Literatur relativ viel finden lasst, findet sich im Vergleich dazu zu Blutungen relativ wenig.
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Sicherlich besteht eine der Schwierigkeiten darin, dass die Definition von tiefen
Venenthrombosen oder embolischen Ereignissen relativ einheitlich ist, wahrend sich die
Definitionen von ,relevanten Blutungen® zwischen den Studien und den Fachrichtungen
teilweise deutlich unterscheiden (58, 65, 70-72). Obwohl gerade bei &lteren Patienten das
Blutungsrisiko multifaktoriell bedingt ist (58), verkompliziert die uneinheitliche Definition

der ,,relevanten Blutungen® die Identifizierung von Risikofaktoren sicherlich weiter.

In der Literatur als Risikofaktoren genannt werden unter anderem héheres Alter (58, 64),
Hypertonie (35, 58), (die Kumulation von Medikamenten durch) Nieren- (35, 64) oder
Leberinsuffizienz (7, 22, 35, 58), die Komedikation mit nichtsteroidalen Antiphlogistika
oder TAH (2, 7, 58, 64), Alkoholabhdngigkeit (58), eine positive Blutungsanamnese (2, 35,
58) und Gerinnungsstorungen (2, 35, 64).

Wieder spielt die aktive Tumorerkrankung eine besondere Rolle (2, 35, 63).

Zum einen kann die maligne Neubildung zu einer gesteigerten Gefdbildung an dieser
Stelle fiihren, zum anderen kann die spezifische Tumortherapie wie schon beschrieben
sowohl ein Risikofaktor fiir Thromboembolien sein, als auch durch Thrombozytopenien

das Risiko fiir Blutungen erh6hen (8, 63).

In anderen Quellen wird bewusst auf eine Risikobestimmung fiir Blutungen verzichtet, so
beispielsweise in der Metaanalyse iiber das Risiko von Blutungen und Thrombosen in der
urologischen Chirurgie von Tikkinen et al., in der keine der eingeschlossenen Studien fiir

die Autoren iiberzeugende Risikofaktoren fiir Blutungen auflistete (70).

Um trotzdem eine Aussage zum Risiko fiir Blutungen machen zu kénnen, wurde in dieser
Arbeit der in Europa oft genutzte und von der European Society of Cardiology
empfohlende HAS-BLED-Score fiir Patienten mit Vorhofflimmern in abgewandelter Form
angewendet, dem so genannten HAS-BED-Score (60).

Im Original enthdlt dieser die Variablen Hypertonus, abnorme Leber-, sowie
Nierenfunktion, Schlaganfall in der Anamnese, akute Blutung, labile INR-Einstellung,
Alter iiber 65 Jahre, gerinnungshemmende Medikamente und Alkoholabusus (58). Da
retrospektiv keine Aussage iiber die Variable der INR-Einstellung (als Parameter der

Qualitdt der Blutgerinnungshemmung) gemacht werden konnte, wurde lediglich der
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,2HASBED-Score“ erhoben, der laut Poli et al. ebenfalls Patienten mit hohem

Blutungsrisiko identifizieren kann (60).

Das Gesamtkollektiv erreichte beim HASBED-Score 2,12 Punkten (SD 1,44) und fiel
damit nicht in die Gruppe mit hohem Risiko (60), allerdings ist auch bei dieser
Interpretation Vorsicht geboten, da die Einteilung nicht ohne Weiteres bei Patienten ohne

Vorhofflimmern angewendet werden darf.

Insgesamt waren die Anteile des Kollektivs mit h6herem Alter (durchschnittlich 65 Jahre),
Hypertonie (56,4 %), reduzierter Nierenfunktion (56,2 %) und akuter Neoplasie (39,4 %)
relativ hoch, wéhrend andere potenzielle Risikofaktoren wie akute Blutung (8,1 %), akute
Neoplasiebehandlung (2,2 %), Alkoholmissbrauch (1,9 %), Hamophilie (1,4 %) und
reduzierter Leberfunktion (0,7 %) weniger héufig auftraten. Insbesondere bei der
Leberfunktionsstérung besteht die Mdéglichkeit, dass Patienten nicht erfasst worden sind,
da in einer urologischen Basisdiagnostik nicht routineméRig die Leberfunktionsparameter

erhoben werden.

Insgesamt wirkt die Anzahl der Blutungen auf den ersten Blick im Vergleich zu den
thromboembolischen Ereignissen hoch. Das mag auch an der relativ eng gefassten

Definition fiir Blutungen liegen.

20,4 % erhielten prdoperativ in Vorbereitung auf die Operation eine gerinnungshemmende
Medikation. Da in der Literatur Blutungen vor allem in Bezug auf die Gabe von
Antikoagulanzien und Gerinnungshemmern thematisiert werden (7, 56, 58), wird auch an
dieser Stelle ndher auf die gerinnungshemmende Medikation und ihren Umgang in

Vorbereitung auf die Operation eingegangen.
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2.4.1 Umgang mit Antikoagulation

Die Indikation fiir die Gabe von Gerinnungshemmern und Antikoagulanzien ist nicht nur
abhdngig vom Blutungsrisiko, sondern auch abhédngig vom Risiko fiir Thromboembolien.
Bekommt der Patient im hauslichen Umfeld keine gerinnungshemmende Medikation, kann
trotzdem eine Prophylaxe empfehlenswert sein, wenn sich dieser einem Eingriff im

Krankenhaus unterzieht.

In der im Erfassungszeitraum von 2012 bis 2016 giiltigen Konsensus-Empfehlung der
Arzneimittelkommission des Universitdtsklinikums Schleswig-Holstein vom 15.11.2010
(11) wurde zur Prophylaxe von Thrombosen bei chirurgischen Patienten mit niedrigem bis
mittlerem Risiko, sowie bei Patienten mit hohem Risiko Dalteparin in unterschiedlichen
Dosierungen empfohlen. Eine Einteilung der Operationen in die Risikoklassen erfolgte
dort nicht. Die Konsensus-Empfehlung vom 05.12.2017 (12) empfahl gleichermafen
Dalteparin bei diesen Patientengruppen, zusdtzlich wurde sie um die Moglichkeit der
DOAK-Gabe bei Knie- und Hiiftgelenksoperationen erganzt.

In der aktuellen am 29.10.2019 (13) verdffentlichten Konsensus-Empfehlung wurde
Tinzaparin in unterschiedlichen Dosierungen bei Patienten mit niedrigem, sowie mittlerem
bis hohem Thromboserisiko empfohlen, als Alternativen wurden DOAK in der Hiift- und
Kniegelenkschirurgie, unfraktionierte Heparine und Dalteparin in der Intensivmedizin als
Moglichkeiten zur Prophylaxe genannt. Bei Niereninsuffizienz empfahlen alle Konsensus-
Empfehlungen eine Uberpriifung der Aktivitit und gegebenenfalls eine Dosisanpassung
des Heparins.

In den Empfehlungen von 2017 und 2019 erfolgte ergdnzend eine Einteilung der
chirurgischen Eingriffe in die Risikoklassen nach der S3-Leitlinie zur Prophylaxe der
venosen Thromboembolie von 2015. Diese empfahl bei groBem VTE-Risiko
niedermolekulare Heparine, stattdessen war allerdings auch die Gabe von unfraktionierten
Heparinen moglich (Abb. 7) (7).

Etwa 81 % der Patienten des Gesamtkollektivs erhielten wédhrend des stationdren
Aufenthalts Heparine, davon 76,8 % Dalteparin, dieses deckte sich mit der den
Erfassungszeitraum abdeckenden Empfehlung der Arzneimittelkommission des UKSH von

2010 . Eine Uberpriifung der empfohlenen Dosierung erfolgte an dieser Stelle nicht.
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Circa 91 % der Patienten erhielten am Tag der Operation bereits wieder eine
gerinnungshemmende medikamentose Therapie. Keine medikamentose
Gerinnungshemmung bekamen wiahrend des stationdren Aufenthalts lediglich 2,6 %.

Das Vorgehen deckt sich mit den Forderungen der Literatur: Postoperativ sollte jedes der
gerinnungshemmenden Medikamente schnellstmoglich nach Wiederherstellung der

Héamostase wieder verabreicht werden (5, 31, 49, 52, 64).

Komplizierter wird die Entscheidung um die Thromboembolieprophylaxe, wenn der
Patient bereits vor dem Aufenthalt eine dauerhafte gerinnungshemmende Medikation
erhielt. In diesem Fall bestehen Risikofaktoren, die eine Thromboembolie wahrscheinlicher
machen. Die vorhandenen Scores zur Evaluation des Thromboserisikos (CHA>.DS>-VASC
und CHADS) teilen sich allerdings einige Variablen mit dem Score zur Evaluation des
Blutungsrisikos (HASB(L)ED), wodurch anzunehmen ist, dass bei htheren Punktzahlen
und damit erhohtem Risiko fiir Thromboembolien ebenfalls ein erhohtes Risiko fiir

Blutungen vorliegt (60).

Der geplante Eingriff wiederum erhoht, je nach dessen Grofe, den Moglichkeiten zur
Stillung von Blutungen und der Expertise des Operateurs (2), das Risiko von Blutungen
weiter. Deswegen muss entschieden werden, wie prdinterventionell mit der

Gerinnungshemmung verfahren werden soll.

Da bei dieser retrospektiven Untersuchung nicht der Zeitpunkt der Umstellung erfasst
werden konnte, kann an dieser Stelle nicht auf die zeitlich korrekte Durchfiihrung der

Pausierung eingegangen werden.

Umgang bei keiner Antikoagulation

Die Patienten, die im normalen Alltag keine gerinnungshemmenden Medikamente
erhielten, erhielten auch in der Vorbereitungsphase keine. Diese Gruppe macht einen
GrolSteil der HP-Gruppe aus, bei der das Risikoprofil der Patienten im Mittel niedriger war,
als bei den Patienten der Gruppen AHP und IAHP.
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Umgang mit direkten oralen Antikoagulanzien

Bekamen die Patienten eines der DOAK, wurde dieses in circa 99 % pausiert, 17 % davon
erhielten keinen gerinnungshemmenden Ersatz. In der allgemeinen Literatur zu
endoskopischen und laparoskopischen gastrochirurgischen Eingriffen, Handchirurgie und
in der traumatologischen Notaufnahme wird {iberwiegend, insbesondere bei nicht sehr
hohem Thromboembolierisiko (77), sowie mittlerem und hohem Blutungsrisiko (64), durch
die kurze Halbwertszeit der direkten oralen Antikoagulanzien eine Einnahmepause von
meistens ein bis zwei Tagen empfohlen (5, 31, 40, 47, 52, 68).

Der Zeitpunkt der Pausierung hdngt vor allem von der Nierenfunktion ab, bei
verlangsamter Elimination muss die Pausierung dementsprechend friiher erfolgen (2, 49,
64). Insgesamt 56,2 % des untersuchten Kollektivs litten an einer Nierenfunktionsstérung
mit einer GFR unter 90 ml/min. Trotz der recht groRziigigen Grenzsetzung von unter 90
ml/min zeigt dies, dass gerade bei urologischen Patienten zumindest zeitweise aufgrund
beispielsweise Abflussstorungen oder Operationen an den Nieren mit einer herabgesetzten
Nierenfunktion gerechnet werden sollte, bei der eine Anpassung der Antikoagulation in
Betracht gezogen werden muss.

Statt der Gabe von DOAK erhielten 84 % der Patienten ein Heparin. Dieses sogenannte
Switching, die Gabe von gerinnungshemmender Medikation ersatzweise fiir die Einnahme
von DOAK, wird als Alternative (52) zur Pausierung bei hohem Blutungsrisiko (1), sowie
bei hohem Thromboembolierisiko (1, 31, 45) genannt. Allerdings wird auf ein erhdhtes
Risiko fiir Blutungen verwiesen (52). Bei einem Patienten (etwa 1 %) wurde das DOAK
auch prdinterventionell weiterhin verabreicht. Dies ist moglich bei geringem oder keinem

Blutungsrisiko (47, 68) und guten Moglichkeiten zur Blutstillung (47).

Umgang mit Vitamin-K-Antagonisten

Die Patienten mit Vitamin-K-Antagonisten in der hduslichen Versorgung machten noch
einen etwas groeren Anteil aus, als die Patienten mit DOAK. Ein Problem bei der
Sichtung von Studien tiber VKA ist, dass sich ausldndische Studien vor allem auf Warfarin

beziehen, nicht auf das in Deutschland verwendete Phenprocoumon (23, 31, 44).

Die Vitamin-K-Antagonisten wurden bei dem hier untersuchten Gesamtkollektiv in 99 %
pausiert, 98 % davon wurden mit einem Heparin gebridgt. Die Entscheidung zum Bridging
hiangt von den Risikofaktoren fiir Blutungen und Thromboembolien ab (64). Bei hohem

Thromboembolierisiko ist hiufig eine Uberbriickung mit Heparinen empfohlen (2, 21, 23,
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31, 47-49), sowohl bei niedrigem als auch hohem Blutungsrisiko (21, 49, 68). Allerdings
hdufen sich in der Literatur die Hinweise, dass Bridging zu einem vergleichbar hohen
Risiko fiir thromboembolische Ereignisse und dabei hoherem Risiko fiir Blutungen fiihrt,
verglichen mit Patienten, die kein Bridging erhielten (5, 44, 48, 49, 64, 67, 68). Weiter soll
sich das Risiko fiir einen langeren Krankenhausaufenthalt erhhen (48). Bei diesen Studien
stellt sich die Frage, wie stattdessen mit den Vitamin-K-Antagonisten umgegangen werden

soll.

Am UKSH machten die Patienten, die VKA weiter erhielten, sowie die, bei denen das
VKA ohne Ersatz pausiert wurde, die deutliche Minderheit aus (1 %, bzw. 2 %).
Weitergegeben werden konnen VKA bei Patienten mit ambulanten Eingriffen (64) und
niedrigem, bzw. minimalem Blutungsrisiko. Die Héhe des Thromboembolierisikos ist fiir
die Indikation zur Weitergabe nicht entscheidend (49, 68).

Bei hohem Blutungsrisiko und niedrigem bis moderatem Thromboembolierisiko wird
dagegen vom Bridging in der Literatur eher Abstand genommen (2, 23, 49, 68), stattdessen
wird die Pausierung des VKA bis zu sieben Tagen (64) empfohlen (5, 49, 64, 68, 77).

Umgang mit Thrombozytenaggregationshemmern

Die Patienten mit einem Thrombozytenaggregationshemmer wurde in etwa 62 % der
Thrombozytenaggregetionshemmer pausiert, davon in 98 % ohne Ersatz. Im Rahmen der
Primérpravention wird dieses allgemein empfohlen (2, 64, 77).

Anders verhdlt es sich, wird der Thrombozytenaggregationshemmer als
Sekundarprophylaxe verabreicht, da hier ein prothrombotischer Rebound zu befiirchten ist
(59). Deswegen wird in dieser Situation die Weitergabe insbesondere bei kardiovaskuldren
Risikofaktoren (21, 23), sowie bei niedrigem Blutungsrisiko (49) empfohlen (2, 31, 49,
64). Bei 38 % des untersuchten Patientenkollektivs wurde der TAH weiterhin gegeben.
Eine Unterscheidung der Griinde fiir die Gabe von TAH im Sinne einer Primér- oder

Sekundérpravention erfolgte nicht.
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Umgang mit zwei TAH

Die duale Plittchenhemmung ist beispielsweise nach Koronarstents oder akutem
Koronarsyndrom fiir einige Zeit notwendig. Bei diesen Patienten ist bei zu friiher
Unterbrechung der Gerinnungshemmung das Risiko fiir einen erneuten GefdlBverschluss

mit einer Letalitdt von bis zu 75 % besonders hoch (64).

Bei 28% wurden beide TAH in Vorbereitung auf den Eingriff weiterhin verabreicht.
Insgesamt ist dieses Vorgehen meist fiir notfallméfige Eingriffe (21, 23, 64, 77) oder
dringliche elektive Operationen (64) vorgesehen. In diesen Situationen steht das
Management von Blutungen unter dualer Therapie im Fokus (64).

Allgemeiner Konsens ist, dass elektive Eingriffe bis zum Zeitpunkt der Monotherapie
verschoben werden sollten (2, 49, 64). Von den Patienten mit zwei
Thrombozytenaggregationshemmern des Gesamtkollektivs, wurde in 63 % der Fille einer
von beiden pausiert, wahrend der andere weiterhin gegeben wurde.

Die Pausierung beider Thrombozytenaggregationshemmer wurde bei 17 % der Patienten
durchgefiihrt. Laut Literatur ist dies bei elektiven Operationen, die nicht in die Zeit der
Monotherapie verschoben werden kénnen und bei der eine duale Therapie wéhrend des
Eingriffs nicht vertretbar wére, in dieser Form méglich (64). In 4 % wurde statt der dualen
Plittchenhemmung ein Heparin verabreicht. Zwar wird die Uberbriickung in dieser Form
nicht routinemélig in der Literatur empfohlen (64), da dies eine retrospektive Arbeit ist,

sind die Griinde dafiir nicht zu eruieren.
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Fazit zum Umgang mit Antikoagulation

Bei den DOAK bestand im Zeitraum der Untersuchung noch die Tendenz zur Umstellung
auf Heparine, wie es sonst im Rahmen des Bridgings bei den VKA durchgefiihrt wird. Dies
ist sicherlich der Unsicherheit im Umgang mit DOAK in deren Einfiihrungsphase
geschuldet. Mit Blick auf die nach und in diesem Zeitraum gewonnenen Erfahrungen und
Studien mit den DOAK ist hier in Zukunft ein Trend zur perioperativen Pausierung zu

erwarten.

Die deutliche Mehrheit der Patienten mit VKA wurde noch gebridgt. Neuere Studien
weisen darauf hin, dass sich dadurch das Blutungsrisiko erhéht, ohne das
thromboembolische Risiko zu senken. Eine Evaluation des Umgangs mit VKA in den

nachsten Jahren wiére sicherlich interessant.

Das Vorgehen sowohl mit einem, als auch mit zwei Thrombozytenaggregationshemmern

scheint den Empfehlungen der Literatur zu entsprechen.

Auch der Umgang mit Gerinnungshemmung nach der Operation scheint in der Art und der

zeitlichen Fortfiihrung konform mit den Empfehlungen von Leitlinien und Literatur.

Insgesamt ist bei der Beurteilung des Umgangs mit Antikoagulation allerdings Vorsicht
geboten, da es in einer retrospektiven Studie schwierig ist, sowohl die Griinde fiir die
urspriingliche Gerinnungshemmung, als auch die Griinde fiir das peri- und postoperative
Vorgehen zu eruieren. Es kann davon ausgegangen werden, dass die urologisch titigen
Operateure die Entscheidung zum Umgang mit medikamentéser Gerinnungshemmung im
Zweifel in konsilarischer Absprache mit den beteiligten Fachrichtungen trafen, da jeder

Patient bei jeder Operation letztendlich eine Einzelfallentscheidung bleibt.
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3 Fazit

Insgesamt ldsst sich bestdtigen, dass das urologische Kollektiv, wie in der S3-Leitlinie von
2015 beschrieben (7) ein besonderes ist: Die Patienten sind im Schnitt dlter, haben haufig
eine maligne Neubildung und die Operationen in der Steinschnittlagerung machen einen
groflen Teil der Eingriffe aus.

Mit dem hoéherem Alter steigt das Vorkommen chronischer Erkrankungen (32), die die
Behandlung komplexer gestalten.

Diese Tendenz ldsst sich auch unter Vorbehalt an den experimentell angewendeten Scores
zum Thromboembolie- und Blutungsrisiko ableiten, die zeigen, dass im Gesamtkollektiv
durchschnittlich etwa ein bis zwei Risikofaktoren vorhanden sind. Ein erhohtes Risiko fiir
Blutungen geht dabei meist mit einem erhdhten Risiko fiir Thromboembolien einher, da

sich die Systeme einige Risikofaktoren teilen (58, 60).

An dieser Stelle waren validierte Scoresysteme hilfreich, mit denen das perioperative
Risiko der (urologischen) Patienten insbesondere fiir Blutungen auf der einen und

Thromboembolien auf der anderen Seite bestimmt werden kann (34, 77).

Die Empfehlungen zum Umgang mit bestehender Antikoagulation in Vorbereitung auf
Eingriffe und  Weiterfiihrung nach dem Eingriffe wurden in der Urologie am
Universitédtsklinikum Schleswig-Holstein, Campus Liibeck, im Beobachtungszeitraum -

soweit beurteilbar - entsprechend umgesetzt.

Allerdings lasst sich aufgrund des retrospektiven Studiendesigns keine Aussage iiber die
Indikation der urspriinglichen gerinnungshemmenden Therapie treffen und aus welchen
Griinden mit ihr im Verlauf in der entsprechenden Art und Weise verfahren wurde.
Schlussendlich bleibt jeder Patient ein Einzelfall, bei dem aufgrund individueller und
eingriffsabhdngiger Risikofaktoren eine multifaktorielle Entscheidungsfindung des

behandelnden Arzteteams notwendig ist (24).

Beim Vergleich der drei Untergruppen zeigte sich bei der Gruppe ohne prdinterventionelle
Gerinnungshemmung (HP-Gruppe) ein durchschnittlich niedrigeres Komorbiditdten- und

Risikoprofil. Die Gabe der Gerinnungshemmung vor dem Eingriff bei den beiden anderen
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Gruppen (AHP- und IAHP-Gruppe) entspricht damit der Reaktion auf ein hoheres
Risikoprofil fiir thromboembolische Ereignisse. Vermutlich war dadurch das Auftreten von
Blutungen bei letzteren etwas hoher, als in der Gruppe ohne prdinterventionelle
Gerinnungshemmung (26,7 % bzw. 21 % und 18,9 %). Allerdings war auch das Auftreten
der thromboembolischen Ereignisse unter antiaggregatorischer Therapie etwas hoéher (0,9

% bzw 1 % und 0,4 %).

Der Anteil der Patienten, die in der hduslichen Versorgung DOAK erhielten, ist im
Zeitraum von 2012 bis 2016 noch gering gewesen, eine steigende Tendenz in den nédchsten
Jahren ist jedoch wahrscheinlich (1, 18, 52). Mit steigender Nutzung und weiteren Studien
zum periinterventionellen Umgang der DOAK wird diesbeziiglich in Zukunft das

Verstdndnis in den operativen Féchern steigen (1, 18, 49).

Im Vergleich zu den Blutungen ist das Auftreten von Thrombosen unter laufender
Gerinnungshemmung relativ selten (20,3 % im Vergleich zu 0,8 %).

Zum einen mag das an der Definition liegen, ab wann eine Blutung per Definition gewertet
wurde. Zum anderen ist aber hdufig das Ausmal von thromboembolischen
kardiovaskuldren Komplikationen schwerer, als von Blutungen (21, 68).

So wird beispielsweise die Mortalitdtsrate bei emboligenem Apoplex mit 70 % und einer
VTE mit 5-9 % angegeben, wahrend die der schweren Nachblutungen postoperativ bei 8-
10 % liegt (45). Zu beachten hierbei ist das in der Literatur angegebene Thromboembolie-
Risiko ohne Antikoagulation von 15-40 % (6, 7). Weiter gestiitzt wird die Hypothese
dadurch, dass die Indikation zur Antikoagulation vorallem am CHA,DS,-VASC-Score
gestellt wird. Hohere Werte im HAS-BLED-Score gelten allgemein selten als
Kontraindikation (60).

Insgesamt lédsst sich festhalten, dass bei Gabe von Antikoagulanzien das perioperative
thromboembolische Risiko nicht so groR ist wie das Risiko von Blutungen. Trotzdem wird
es in Ubereinstimmung mit einigen Autoren (31, 69) als vertretbar gesehen, dass ein
moderat erhohtes Risiko von Blutungen im Vergleich zu den Nachwirkungen eines

erlittenen Schlaganfalls, Herzinfarkts oder einer LAE in Kauf genommen werden kann.
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VI Limitationen

Obwohl diese Studie Stdrken, wie die grofe Fallzahl und das Kollektiv eines
Maximalversorgers hat, gibt es auch eine Reihe von Limitationen, die die Qualitat

beeintrdchtigen kénnen.

1. Eine sichere und genauere Aussage zu den Ereignisraten von Blutungen und
thromboembolischen Ereignissen in der deutschen Urologie lasst sich nur mit
prospektiv und multizentrisch durchgefiihrten Studien treffen.

2. Eine retrospektive Studie entspricht nicht der Erfassung von Daten unter
kontrollierten Bedingungen, sondern ist abhdngig von der Vollstandigkeit der
Krankenakte und der Genauigkeit der Anamnese und Patientenaussagen. Eine
Verzerrung ist moglich aufgrund von Selektions- und Informationsbias. Da die
Arbeit auf einer monozentrischen Datenlage beruht, sind die Ergebnisse nur bedingt
auch auf andere Regionen oder bundesweit anwendbar.

3. Die Untergruppen HP, AHP und IAHP lassen sich in einer Analyse nur unter
Vorbehalt vergleichen, da sich die Gruppengréfen sich stark unterscheiden.

4. Die Liange des Zeitraums, in dem eine Umstellung oder ein voriibergehendes
Absetzen der gerinnungshemmenden Medikamente als Vorbereitung auf die
Operation durchgefiihrt wurde, wurde nicht erfasst. Weiterhin wurde auch nicht
erfasst, welche Art der Antikoagulation am Abend vor dem OP-Tag gegeben
wurden. In weiterfiihrenden prospektiven Studien sollte iiberlegt werden diese
Variablen additiv zu untersuchen.

5. Der Zeitraum der postoperativen Blutungen ist relativ weit gefasst. Die Definition
der ,leichten Blutung®“ ist maBgeblich abhdngig von der Dokumentation und
subjektiven Einschidtzung durch das Pflegepersonal und Arzte und damit
empfanglich fiir Fehler. Zur Erfassung der ,schweren Blutung® wurde der
Héamoglobinwert unmittelbar postoperativ erfasst (Abend des gleichen Tages). Der
Héamoglobinwert prédoperativ ist vends erfasst worden, postoperativ vends oder
arteriell. Da der Wert sich erst im Verlauf an die hdmodynamische Situation
anpasst, kann es sein, dass Punktabfélle nicht erfasst wurden. Aullerdem kann es

sein, dass durch die intraoperative Gabe von Fliissigkeit ein Verdiinnungseffekt des
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10.

11.

12.

13.

Héamoglobins auftritt. Bei kleineren Eingriffen lag haufig kein postoperatives Labor
vor. Die Gabe von Bluttransfusionen wurde erst ab Anfang des Eingriffs gewertet.
Die Moglichkeit des Riickschlusses auf die Reaktion vorher gegebene
Erythrozytenkonzentrate besteht deswegen nicht.

Bei Blutungen wurden interventionell héufig Substanzen zur Gerinnung
verabreicht. Diese wurden in dieser Arbeit nicht ausgewertet, bieten aber Potenzial
fiir weitere Forschung.

Es wurden nur die symptomatischen VTE oder Zufallsbefunde erfasst. Eine
Fehlerquelle liegt bei den Ereignissen, die still erfolgen und klinisch nicht erkannt
werden.

Der genaue Zeitpunkt des Auftretens einer hdmorrhagischen oder
thromboembolischen Komplikation wurde nicht erfasst.

Die Anzahl des Gesamtkollektivs entspricht der Anzahl von Fallnummern. Die
3609 Fille korrelieren nicht mit 3609 verschiedenen Patienten, sondern sind in
Wirklichkeit geringer. Ein Patient kann in verschiedenen Operationen und Fillen
mehrfach innerhalb der fiinf untersuchten Jahre erfasst worden sein.

Das praoperative Labor kann unter Umstdnden schon einige Wochen zuriick liegen,
die Werte fiir die Nierenfunktion waren zu dem Zeitpunkt eventuell schon andere.
Die Leberfunktion musste anhand Diagnosen in der Anamnese erfasst werden, die
Bestimmung der Leberenzyme wird in der Urologie nicht standardmdRig ins
Blutbild eingeschlossen.

Laut standardisierter Vorgehensweise werden die meisten Patienten postoperativ
mit Anti-Thrombosestriimpfen versorgt. Eine Uberpriifung dieses Vorgehens, das
sicherlich auch Einfluss auf die Prophylaxe von Thrombosen hat, erfolgte nicht.
Auch langjdhrige Raucher und Alkoholkranke, die zum Zeitpunkt des Eingriffs
abstinent waren, wurden als ,nicht expositioniert® gewertet. Hier wurde ein
moglicherweise noch erhthtes Risiko fiir Ereignisse nicht erfasst.

Die Interaktionen bei Gabe mehrerer Medikamente neben der medikamentdsen

Gerinnungshemmung wurde nicht erfasst.
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VII Zusammenfassung

Bei urologischen Patienten handelt es sich um ein besonderes Kollektiv. Nach Definition
der aktuellen S3-Leitlinie zur Prophylaxe der vendsen Thromboembolie sind sie im Schnitt
dlter und haben Begleiterkrankungen, die sowohl das Risiko fiir Thrombosen, als auch fiir
Blutungen im Rahmen eines Eingriffs erh6hen (7). Im Rahmen dieser Risikofaktoren stellt
auch der perioperative Umgang mit gerinnungshemmender Medikation eine

Herausforderung dar.

Dieses ist eine retrospektive, monozentrische Kohortenstudie, durchgefiihrt an der
urologischen Klinik am Universitdtsklinikum Schleswig-Holstein, Liibeck. Untersucht
wurden alle Patienten, die sich zwischen 2012 und 2016 einem der ausgewdhlten

stationdren Eingriffe unterzogen.

Erfasst wurden 3609 Fille. Trotz der in den experimentell angewendeten Scoresystemen
vorhandenen Risikofaktoren des Kollektivs hatten innerhalb von 28 Tagen lediglich 0,8 %
ein klinisch fassbares thromboembolisches Ereignis. Das Auftreten von Blutungen lag bei
20,3 % (leicht: 4,8 %, schwer: 15,5 %). Etwa 63 % waren in der hduslichen Versorgung mit
gerinnungshemmender Medikation versorgt. In Vorbereitung auf den Eingriff musste hier
tiber das weitere Vorgehen entschieden werden. 78 % bekamen prdoperativ keine
Gerinnungshemmung, 10 % erhielten Thrombozytenaggregationshemmer und 9 %
Heparine. Wahrend des stationdren Aufenthalts erhielten 81 % Heparine und ca. 12 %

Thrombozytenaggregationshemmer und Heparine.

Unter Gabe von Antikoagulanzien und trotz des Vorhandenseins einiger Risikofaktoren fiir
beide Ereignisse scheint das thromboembolische Risiko nicht so groB8 zu sein wie das fiir
Blutungen. Trotzdem wird ein moderat erhdhtes Blutungsrisikos zur Vermeidung der
Nachwirkungen eines thromboembolischen Ereignisses als vertretbar gesehen. Zur
Abschdtzung des perioperativen Blutungs- sowie Thromboembolierisikos wéren in
Zukunft validierte Scoresysteme hilfreich, um die Entscheidungsfindung wie mit der
gerinnungshemmenden Medikation verfahren werden soll, zu erleichtern. Dies ist eine der

ersten  Arbeiten zum  perioperativen Umgang mit Antikoagulanzien und
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Gerinnungshemmern. Die Empfehlungen zum Umgang mit bestehender Antikoagulation
wurden soweit beurteilbar entsprechend umgesetzt. Allerdings ist auf die bedingte
Aussagekraft aufgrund des retrospektiven Studiendesigns hinzuweisen. Letztendlich bleibt

jeder Patient mit seinen Risikofaktoren vor jedem Eingriff eine Einzelfallentscheidung.
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IX Anhang

1  Tabellenanhang

1.1 Tabelle 1: Auflistung der OPS- Codes

Die folgende Tabelle listet die Codierungen des Operationen- und Prozedurenschliissels

(OPS) auf, mit dessen Hilfe die Patientenakten der ausgewdahlten urologischen Eingriffe

erfasst wurden.

Art des Eingriffs OPS- Code Anzahl
Transurethrale Biopsie an Harnorganen und Prostata
Nierenbecken 1-460.0 35
Ureter 1-460.1 79
Harnblase 1-460.2 491
Stufenbiopsie 1-460.5 12
Operation an der Niere
Perkutan-transrenale und ureterorenoskopische Steinentfernung
perkutan-transrenal 5-550.20 39
ureterorenoskopisch 5-550.21 15
perkutan-transrenal 5-550.30 95
ureterorenoskopisch 5-550.31 104
sonstige 5-550.3x 1
Nierenteilresektion
offen chirurgisch, lumbal 5-553.00 61
offen chirurgisch, abdominal 5-553.01 13
thorakoabdominal 5-553.02 1
laparoskopisch 5-553.03 35
Nephrektomie
Nephrektomie, radikal offen chirurgisch, lumbal 5-554.40 19
offen chirurgisch, abdominal 5-554.41 40
thorakoabdominal 5-554.42 2
laparoskopisch 5-554.43 17
Nephrektomie, radikal mit offen chirurgisch, lumbal 5-554.50 4
Ureterektomie offen chirurgisch, abdominal 5-554.51 6
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thorakoabdominal 5-554.52 2
laparoskopisch 5-554.53 8

Nephrektomie ohne weitere Malknahmen | offen chirurgisch, lumbal 5-554.a0 48
offen chirurgisch, abdominal 5-554.a1 34
thorakoabdominal 5-554.a2 9
laparoskopisch 5-554.a3 22

Nephrektomie, mit Ureterektomie offen chirurgisch, lumbal 5-554.b0 3
offen chirurgisch, abdominal 5-554.b1 15
thorakoabdominal 5-554.b2 15
laparoskopisch 5-554.b3 11
laparoskopisch 5-554.x3 1

Exzision und Destruktion von (erkranktem) Gewebe der Niere

Exzision offen chirurgisch, abdominal 5-552.0 22
perkutan-transrenal 5-552.1 1
ureterorenoskopisch 5-552.2 4
laparoskopisch 5-552.3 17

Destruktion ureterorenoskopisch 5-552.6 1

Operationen am Ureter

Ureterotomie, perkutan-transrenale und transurethrale Steinentfernung

Ureterotomie offen chirurgisch 5-562.0 1
laparoskopisch 5-562.1 3
ureterorenoskopisch 5-562.4 68
ureterorenoskopisch mit 5-562.5 385
Desintegration (Lithotripsie)
perkutan-transrenal 5-562.6 65
Extraktion mit Dormia- Kérbchen 5-562.8 854

Operationen an der Harnblase

Zystektomie beim Mann

einfach offen chirurgisch 5-576.00 2

radikal, ohne Ureterektomie offen chirurgisch 5-576.20 44

radikal, ohne Uretherektomie unter offen chirurgisch 5-576.30 11

Schonung des Gefall-Nervenbiindels

radikal, mit Ureterektomie offen chirurgisch 5-576.40 7

Eviszeration des kleinen Beckens des offen chirurgisch 5-576.80 2

Mannes (vordere pelvine Enukleation)

Zystektomie bei der Frau

einfach offen chirurgisch 5-576.10 4

radikal, ohne Ureterektomie offen chirurgisch 5-576.60 26
laparoskopisch 5-576.61 1
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radikal, mit Ureterektomie offen chirurgisch 5-576.70 6
Partielle Harnblasenteilresektion
Teilresektion ohne offen chirurgisch 5-575.00 111
Ureterneoimplantation laparoskopisch 5575 01 5
Teilresektion mit einseitiger offen chirurgisch 5-575.20 5
Ureterneoimplantation laparoskopisch 557591 1
Transurethrale Inzision, Exzision, Resektion von (erkranktem) Gewebe der Harnblase
Inzision 5-573.0 1
Inzision der Harnblasenhalses 5-573.1 34
Exzision 5-573.2 3
Destruktion 5-573.3 2
Resektion nicht fluoreszenzgestiitzt 5-573.40 779
fluoreszenzgestiitzt mit 5-573.41 281
Hexaminoldvulinsaure
Offen chirurgische und laparoskopische Exzision und Destruktion von (erkranktem) Gewebe der
Harnblase
Exzision offen chirurgisch 5-574.0 4
Operationen an der Prostata
Inzision der Prostata 5-600.0 1
Transurethrale Exzision und Destruktion von Prostatagewebe
Elektroresektion 5-601.0 476
Elektroresektion mit Trokarzystostomie 5-601.1 42
Laserdestruktion Laserevaporisation 5-601.42 22
sonstige 5-601.4x 1
5-601.6 50
Elektrische Vaporisation Holmium- Laser- Resektion 5-601.71 1
Exzision durch Laser sonstige 5-601.7x 24
Exzision und Destruktion von Prostatagewebe
offen chirurgisch, suprapubisch- 5-603.0 49
transvesikal offen chirurgisch 5-603.00 5
radikale Prostatavesikulektomie
retropubisch ohne regionale Lymphadenektomie 5-604.01 3
mit regionaler Lymphadenektomie 5-604.02 68
retropubisch, gefalS- und ohne regionale Lymphadenektomie 5-604.11 1
nervenerhaltend mit regionaler Lymphadenektomie 5-604.12 29
laparoskopisch ohne regionale Lymphadenektomie 5-604.41 1
mit regionaler Lymphadenektomie 5-604.42 3
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1.2 Tabelle 2: Zusammenfassung der OPS- Codes bei Mehrfachcodierung

In folgender Tabelle ist aufgelistet, wie bei Zuteilung mehrerer Codes fiir den gleichen Eingriff zu einem Code aufgeldst worden ist. Bei
Vorhandensein mehrerer gleichwertiger Eingriffscordes wurden intern in der Datenbank neue Codes vergeben (s.u.).

Dieses erfolgte, um eine Verzerrung der Patientenzahl und der Ereignisse zu verhindern.

1-460.0 transurethrale Biopsie des Nierenbeckens
1-460.5 Stufenbiopsie an Harnorganen und Prostata
1-460.1 transurethrale Biopsie des Ureters
5-562.5 Entfernung eines Steines, ureterorenoskopisch mit Desintegration (Lithotripsie)
5-562.8 Entfernung eines Steines (Ureter) mit Dormia- Kérbchen
1-460.2 transurethrale Biopsie der Harnblase
5-550.21 Entfernung eines Steines (Niere), ureterorenoskopisch
5-550.31 Entfernung eines Steines (Niere) mit Desintegration (Lithotripsie)
5-562.5 Entfernung eines Steines, ureterorenoskopisch mit Desintegration (Lithotripsie)
5-562.8 Entfernung eines Steines (Ureter) mit Dormia- Korbchen
5-550.20 Entfernung eines Steines (Niere), perkutan- transrenal
5-562.5 Entfernung eines Steines (Ureter), ureterorenoskopisch mit Desintegration (Lithotripsie)
5-562.6 Entfernung eines Steines im Ureter, perkutan-transrenal
5-562.8 Entfernung eines Steines (Ureter) mit Dormia- Korbchen
5-550.21 Entfernung eines Steines (Niere) ureterorenoskopisch
5-562.8 Entfernung eines Steines im Ureter, Extraktion mit Dormia- Kérbchen
5-550.30 Entfernung eines Steines mit Desintegration (Lithotripsie) an der Niere, perkutan-transrenal
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5-562.4 Entfernung eines Steines (Ureter), ureterorenoskopisch
5-562.5 Entfernung eines Steines, ureterorenoskopisch mit Desintegration (Lithotripsie)
5-562.6 Entfernung eines Steines im Ureter, perkutan-transrenal
5-562.8 Entfernung eines Steines (Ureter) mit Dormia-Koérbchen
5-550.31 Entfernung eines Steines mit Desintegration (Lithotripsie) an der Niere, ureterorenoskopisch
5-562.8 ‘ Entfernung eines Steines (Ureter) mit Dormia-Koérbchen
5-552.1 Exzision von (erkranktem) Gewebe der Niere, perkutan-transrenal
5-552.0 ‘ Exzision von (erkranktem) Gewebe der Niere, offen chirurgisch
5-552.2 Exzision von erkranktem Gewebe der Niere, ureterorenoskopisch
1-460.0 ‘ transurethrale Biopsie des Nierenbeckens
5-553.00 Nierenteilresektion, laparoskopisch
5-552.0 Exzision und Destruktion von (erkranktem) Gewebe der Niere, offen chirurgisch
5-552.3 Exzision und Destruktion von (erkranktem) Gewebe der Niere, laparoskopisch
5-553.03 Nierenteilresektion, laparoskopisch
5-552.3 ‘ Exzision von (erkranktem) Gewebe der Niere, laparoskopisch
5-554.a1 Nephrektomie ohne weitere Mafnahmen, offen chirurgisch abdominal
5-552.0 ‘ Exzision von (erkranktem) Gewebe der Niere, offen chirurgisch
5-554.a3 Nephrektomie ohne weitere Mafnnahmen, laparoskopisch
5-562.1 ‘ Ureterotomie, laparoskopisch
5-554.b1 Nephrektomie, mit Ureterektomie, offen chirurgisch, abdominal
5-575.00 ‘ Harnblasenteilresektion ohne Ureterneoimplantation, offen chirurgisch
5-554.b2 Nephrektomie, mit Ureterektomie, thorakoabdominal
5-575.00 ‘ Harnblasenteilresektion ohne Ureterneoimplantation, offen chirurgisch
5-554.b3 Nephrektomie, mit Ureterektomie, laparoskopisch
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5-575.00 Harnblasenteilresektion ohne Ureterneoimplantation, offen chirurgisch

5-575.01 Harnblasenteilresektion ohne Ureterneoimplantation, laparoskopisch
5-554.x3 Nephrektomie, thorakoabdominal, laparoskopisch

5-552.3 ‘ Exzision und Destruktion von (erkranktem) Gewebe der Niere, laparoskopisch
5-554.50 Nephrektomie, radikal, mit Ureterektomie, offen chirurgisch, lumbal

5-575.00 ‘ Teilresektion der Harnblase ohne Ureterneoimplantation, offen chirurgisch
5-554.51 Nephrektomie, radikal, mit Ureterektomie, offen chir., abdominal

575.00 Harnblasenteilresektion ohne Ureterneoimplantation, offen chirurgisch

575.01 Harnblasenteilresektion ohne Ureterneoimplantation, laparoskopisch
5-554.52 Nephrektomie, radikal, mit Ureterektomie, thorakoabdominal

575.00 Harnblasenteilresektion ohne Ureterneoimplantation, offen chirurgisch
5-554.53 Nephrektomie, radikal, mit Ureterektomie, laparoskopisch

575.00 Harnblasenteilresektion ohne Ureterneoimplantation, offen chirurgisch

575.01 Harnblasenteilresektion ohne Ureterneoimplantation, laparoskopisch
5-562.4 Entfernung eines Steines im Ureter, ureterorenoskopisch

5-562.8 Entfernung eines Steines im Ureter, Extraktion mit Dormia-Kérbchen
5-562.5 Entfernung eines Steines, ureterorenoskopisch mit Desintegration (Lithotripsie)

1-460.2 transurethrale Biopsie der Harnblase

5-562.4 Entfernung eines Steines im Ureter, ureterorenoskopisch

5.562.8 Entfernung eines Steines im Ureter, Extraktion mit Dormia-Kérbchen
5-573.1 transurethrale Inzision des Harnblasenhalses

5-573.40

transurethrale Resektion von (erkranktem) Gewebe der Harnblase, nicht fluoreszenzgestiitzt

5-573.41

transurethrale Resektion von (erkranktem) Gewebe der Harnblase, Fluoreszenzgestiitzt mit
Hexaminoldvulinsdure
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5-573.2 transurethrale Exzision von (erkranktem) Gewebe der Harnblase
1-460.2 transurethrale Biopsie der Harnblase
5-573.40 transurethrale Resektion von (erkranktem) Gewebe der Harnblase, nicht fluoreszenzgestiitzt
5-573.40 transurethrale Resektion von (erkranktem) Gewebe der Harnblase, nicht fluoreszenzgestiitzt
1-460.0 transurethrale Biopsie des Nierenbeckens
1-460.1 transurethrale Biopsie des Ureters
1-460.2 transurethrale Biopsie der Harnblase
5-550.31 Entfernung eines Steines (Niere) mit Desintegration (Lithotripsie), ureterorenoskopisch
5-562-8 Entfernung eines Steines im Ureter, Extraktion mit Dormia-Kdrbchen
5-601.6 transurethrale Exzision und Destruktion von Prostatagewebe, elektrische
5-573.41 transurethrale Resektion von (erkranktem) Gewebe der Harnblase, Fluoreszenzgestiitzt mit Hexaminoldvulinsdure
1-460.0 transurethrale Biopsie des Nierenbeckens
1-460.2 transurethrale Biopsie der Harnblase
5-576.20 radikale Zystektomie beim Mann, ohne Uretherektomie
5-575.00 ‘ Teilresektion ohne Ureterneoimplantation, offen chirurgisch
5-576.80 Eviszeration des kleinen Beckens des Mannes (vorderer pelvine Evis.), offen chirurgisch
5-554.b1 ‘ Nephrektomie, mit Ureterektomie, offen chirurgisch, abdominal
5-600.0 Inzision der Prostata
5-562.5 Entfernung eines Steines, ureterorenoskopisch mit Desintegration (Lithotripsie)
5-562.8 Entfernung eines Steines (Ureter) mit Dormia-Koérbchen
5-601.0 transurethrale Elektroresektion von Prostatagewebe

1-460.1 transurethrale Biopsie des Ureters
1-460.2 transurethrale Biopsie der Harnblase
5-562.4 Entfernung eines Steines (Ureter), ureterorenoskopisch
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5-573.1 transurethrale Inzision des Harnblasenhalses

5-573.2 transurethrale Exzision von (erkranktem) Gewebe der Harnblase

5-573.40 transurethrale Resektion von (erkranktem) Gewebe der Harnblase, nicht fluoreszenzgestiitzt

5-573.41 transurethrale Resektion von (erkranktem) Gewebe der Harnblase, Fluoreszenzgestiitzt mit
Hexaminoldvulinsdure

5-601.42 transurethrale Laserdestruktion von Prostatagewebe durch Laserevaporisation

5-601.6 transurethrale Exzision und Destruktion von Prostatagewebe, elektrische

5-601.7x transurethrale Exzision von Prostatagewebe durch Laser

5-601.1 Elektroresektion von Prostatagewebe mit Trokarzystostomie
5-601.6 ‘ transurethrale Exzision und Destruktion von Prostatagewebe, elektrische
5-601.7x transurethrale Exzision von Prostatagewebe durch Laser
5-601.42 ‘ transurethrale Laserdestruktion von Prostatagewebe durch Laserevaporisation
5-603.0 Exzision und Destruktion von Prostatagewebe, offen chir., suprapubisch-transvesikal
5-574.0 offene chir. und laparoskopische Exzision von (erkranktem) Gewebe der Harnblase
5-575.00 Teilresektion ohne Ureterneoimplantation, offen chirurgisch
5-604.01 radikale Prostatovesiculektomie, retropubisch, ohne regionale Lymphadenektomie
5-573.0 transurethrale Inzision von (erkranktem) Gewebe der Harnblase
5-575.00 Teilresektion ohne Ureterneoimplantation, offen chirurgisch
5-604.02 radikale Prostataveculektomie, retropubisch und mit regionaler Lymphadenektomie
5-574.0 offene chirurgische Exzision von (erkranktem) Gewebe der Harnblase
5-575.00 Teilresektion ohne Ureterneoimplantation, offen chirurgisch
5-604.11 radikale Prostatovesiculektomie, retropubisch, gefak- und nervenerhaltend, ohne regionale Lymphadenektomie

5-574.0

offene chirurgische Exzision von (erkranktem) Gewebe der Harnblase

5-575.00

Teilresektion ohne Ureterneoimplantation, offen chirurgisch
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5-604.12 radikale Prostatovesiculektomie, retropubisch, gefaR- und nervenerhaltend, mit regionaler Lymphadenektomie
5-575.00 Teilresektion ohne Ureterneoimplantation, offen chirurgisch
5-604.42 radikale Prostatavesiculoektomie, laparoskopisch und mit regionaler Lymphadenektomie

5-575.01 ‘ Teilresektion der Harnblase ohne Ureterneoimplantation, laparoskopisch

Bei gleichwertigen Operationen wurden in der internen Erfassung neue Codes vergeben:

0-200.0 Entfernung eines Steines im Ureter, perkutan-transrenal
inkl. 5-562.6 5-550.31 Entfernung eines Steines mit Desintegration (Lithotripsie) an der Niere, ureterorenoskopisch
+5-550.30 + Entfernung eines Steines mit Desintegration (Lithotripsie) an der Niere, perkutan-transrenal
0-300.0 transurethrale Biopsie des Ureters + der Harnblase
1-460.1 transurethrale Biopsie des Ureters
+1-460.2 + transurethrale Biopsie der Harnblase
0-200.0 Entfernung eines Steines im Ureter, perkutan-transrenal
inkl. 5-562.6 5-550.31 Entfernung eines Steines mit Desintegration (Lithotripsie) an der Niere, ureterorenoskopisch
+5-550.30 + Entfernung eines Steines mit Desintegration (Lithotripsie) an der Niere, perkutan-transrenal
0-300.0 transurethrale Biopsie des Ureters + der Harnblase
1-460.1 transurethrale Biopsie des Ureters
+1-460.2 + transurethrale Biopsie der Harnblase
0-300.1 transurethrale Biopsie des Nierenbeckens + der Harnblase
1-460.0 transurethrale Biopsie des Nierenbeckens
+1-460.2 + transurethrale Biopsie der Harnblase
0-300.2 transurethrale Biopsie des Nierenbeckens + des Ureters
1-460.0 transurethrale Biopsie des Nierenbeckens
+1-460.1 + transurethrale Biopsie des Ureters
0-400.0 radikale Nephrektomie und radikale Zystektomie bei der Frau, laparoskopisch und offen chirurgisch
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5-554.53 Nephrektomie, radikal, mit Ureterektomie und laparoskopisch

+ 5-576.60 + radikale Zystektomie bei der Frau, ohne Ureterektomie und offen chirurgisch
0-400.1 radikale Nephrektomie und radikale Zystektomie bei der Frau, laparoskopisch

5-554.43 Nephrektomie, radikal, laparoskopisch

+ 5-576.60 + einfache Zystektomie bei der Frau, radikal, ohne Ureterektomie, laparoskopisch
0-400.2 Nephrektomie und radikale Zystektomie bei dem Mann, offen chirurgisch

5-554.b1 Nephrektomie, mit Ureterektomie, offen chirurgisch, abdominal

+5-576.20 + Zystektomie beim Mann radikal, ohne Uretherektomie, offen chirurgisch
0-400.3 Nephrektomie und radikale Zystektomie bei dem Mann, laparoskopisch und offen chirurgisch

5-554.b3 Nephrektomie, mit Ureterektomie, laparoskopisch

+5-576.20 + Zystektomie beim Mann radikal, ohne Uretherektomie, offen chirurgisch
0-400.4 radikale Nephrektomie und Zystektomie bei der Frau, offen chirurgisch und laparoskopisch

5-554.51 Nephrektomie, radikal, mit Ureterektomie, offen chirurgisch abdominal

+ 5-576.60 + einfache Zystektomie bei der Frau, radikal, ohne Ureterektomie, laparoskopisch
0-400.5 Nephrektomie und radikale Zystektomie bei der Frau, offen chirurgisch

5-554.b1
+5-576.70

Nephrektomie, mit Ureterektomie, offen chirurgisch, abdominal
+ Zystektomie bei der Frau, radikal, mit Ureterektomie, offen chirurgisch

Entfernung eines Steines im Ureter, perkutan-

transrenal

5-550.20
+ 5-550.30

Entfernung eines Steines (Niere), perkutan-transrenal
+ Entfernung eines Steines mit Desintegration (Lithotripsie) an der Niere, perkutan-transrenal
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1.3 Tabelle 3: Wirkstoffprdparate und Dosierungen der medikamentdsen Gerinnungshemmung in der hduslichen Versorgung

In Tabelle 3 sind die Praparate und Dosierungen aufgelistet, die in der hduslichen Versorgung zur Gerinnungshemmung gegeben wurden.

Legende: eine Wirkstoffklasse, zwei Wirkstoffklassen, drei Wirkstoffklassen

Wirkstoffklasse

Wirkstoff

Praparat

Dosierung

Thrombozyten-
aggreationshemmer

Acetylsalicylsdure

ASS k.A. zum Préparat

ASS 50 mg

ASS 100 mg

ASS 100 mg 3x/ Woche

ASS 150 mg

ASS 300 mg jeden 2. Tag

ASS 300 mg

ASS 500 mg

Clopidogrel

Clopidogrel k.A. zum Préparat,
Plavix

Clopidogrel k.A. zur Dosierung

Clopidogrel 75 mg

Plavix 75 mg

Vitamin- K- Antagonist

Phenprocoumon

Marcumar k.A. zum Préparat,
Falithrom

Falithrom k.A. zur Dosierung

Marcumar k.A. zur Dosierung

Marcumar 3mg

Marcumar 1,5mg 4x/Woche

Marcumar, abwechselnd 3mg u. 1,5mg

Marcumar 0,75 mg
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Marcumar, alle 2 Tage halbe Tablette

Marcumar 0,5 Tabletten, 5x/Woche, 1 Tablette 2x/Woche

DOAK

Apixaban

Eliquis

Eliquis k.A. zur Dosierung

Eliquis 2,5 mg

Eliquis 2,5 mg 2x /Tag

Eliquis 5 mg

Eliquis 5 mg 2x /Tag

Dabigatran

Pradaxa

Pradaxa k.A. zur Dosierung

Pradaxa 110 mg

Pradaxa 110 mg 2x /Tag

Pradaxa 150 mg

Pradaxa 150 mg 2x /Tag

Edoxaban

Lixiana

Lixiana 60 mg

Rivaroxaban

Xarelto

Xarelto k.A. zur Dosierung

Xarelto 10 mg

Xarelto 15 mg

Xarelto 20 mg

Heparin

Dalteparin

Fragmin

Fragmin P forte 5000 L.E.

Fragmin P forte 5000 L.E. 2x /Tag

Enoxaparin

Clexane

Clexane 0,7 ml 2x/ Tag

Clexane 0,8 ml 2x/ Tag

Clexane 0,8 ml
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zwei Thrombozyten-
aggregationshemmer

Acetylsalicylsdure und Cilostazol

ASS k.A. zum Préparat
Pletal

ASS 100 mg und Pletal 100 mg

ASS 100 mg und Pletal 100 mg 2x/ Tag

Acetylsalicylsdure und Clopidogrel

ASS k.A.zum Préparat
Plavix, Isacover

ASS 100mg und Clopidogrel 75 mg

ASS 100mg und Plavix 75mg

ASS 100 mg und Iscover

Acetylsalicylsdure und Dipyridamol |Aggrenox Aggrenox k.A.
Aggrenox 20/25 2x /Tag
Acetylsalicylsdure und Prasugrel ASS ASS 100 mg und Efient k.A. zur Dosierung

Prasugrel, Efient

ASS 100 mg und Efient 10 mg

ASS 100 mg und Prasugrel 10 mg

Acetylsalicylsdure und Ticagrelor ASS ASS 100 mg und Brilique k.A. zur Dosierung
Brilique
ASS 100 mg und Brilique 90 mg 2x /Tag
Thrombozytenaggregations- Acetylsalicylsdure und Apixaban ASS ASS 100 mg und Eliquis 2,5 mg 2x /Tag
hemmer und DOAK Eliquis ASS 100 mg und Eliquis 5 mg 2x/ Tag
Acetylsalicylsdure und Dabigatran ASS ASS 100 mg und Dabigatran 150 mg
Pradaxa ASS 100 mg und Pradaxa k.A. zur Dosierung
Acetylsalicylsdure und Rivaroxaban |ASS ASS 100 mg und Xarelto 20 mg
Xarelto
Clopidogrel und Apixaban Eliquis Eliquis 2,5 mg 2x /Tag und Plavix 75 mg
Plavix
Eliquis 5 mg 2x /Tag und Plavix 75 mg
Clopidogrel und Dabigatran Plavix Plavix 75 mg und Pradaxa 110 mg
Pradaxa
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Thrombozytenaggregations-
hemmer und Vitamin- K-
Antagonist

Acetylsalicylsdure und
Phenprocoumon

ASS
Marcumar, Falithrom

ASS 100 mg und Marcumar k.A. zur Dosierung

ASS 100 mg und Marcumar 3 mg

ASS 100 mg und Falithrom k.A. zur Dosierung

Clopidogrel und Phenprocoumon Clopidogrel Clopidogrel 75 mg und Marcumar k.A. zur Dosierung
Marcumar
Thrombozytenaggregations- Acetylsalicylsaure und Dalteparin ASS ASS 100 mg und Fragmin P 2500 LE.
hemmer und Heparin Fragmin
Acetylsalicylsdure und ASS k.A. zum Praparat ASS 100 mg und Heparin- Na 5000 I.E. 4x/ Woche
unfraktioniertes Heparin Heparin- Na
ASS 100 mg und Heparin- Na 7500 L.E. 2x/ Tag
DOAK und Heparin Apixaban und Enoxaparin Eliquis Eliquis 2,5 mg 2x /Tag. und Enoxaprin k.A. zur Dosierung
Enoxaparin

zwei Thrombozyten-
aggregationshemmer und
Vitamin- K- Antagonist

ASS, Clopidogrel und
Phenprocoumon

ASS k.A.zum Préaparat
Plavix
Marcumar

ASS 100 mg, Plavix 75 mg und Marcumar k.A. zur Dosierung
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1.4  Tabelle 4: Wirkstoffprdparate und Dosierungen der medikamentsen Gerinnungshemmung in Vorbereitung auf den Eingriff

In Tabelle 4 wurden die Wirkstoffpréparate und die Dosierungen aufgelistet, auf die die Patienten in der Phase vor dem operativen Eingriff umgestellt

und eingestellt wurden.

Legende: eine Wirkstoffklasse, zwei Wirkstoffklassen, drei Wirkstoffklassen

Wirkstoffklasse Wirkstoff Préaparat Dosierung
Thrombozytenaggregationshemmer | Acetylsalicylsdure ASS ASS 50 mg
ASS 100 mg
ASS 150 mg
ASS 300 mg jeden 2. Tag
ASS 300 mg
ASS 500 mg
Clopidogrel Plavix Clopidogel 75 mg
Plavix 75 mg
Cilostazol Pletal Pletal 100mg 2x /Tag
Vitamin- K- Antagonist Phenprocoumon Marcumar Marcumar k.A. zur Dosierung
Marcumar 1,5mg und 3mg abwechselnd
DOAK Apixaban Eliquis Eliquis 5 mg 2x/ Tag
Rivaroxaban Xarelto Xarelto 15mg
Heparin Certoparin Monoembolex Monoembolex k.A. zur Dosierung
Monoembolex 3000 LE.
Monoembolex 8000 LE.
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Dalteparin

Fragmin

Fragmin P 2500 LE.

Fragmin P 2500 LE. 2 x/ Tag

Fragmin P forte 5000 L.E.

Fragmin P forte 5000 L.E. 2 x/ Tag

Fragmin 6000 LE.

Fragmin P 2500 LE., dann Fragmin P forte 5000 LE.

Fragmin P forte 5000 L.E. 1 x/ Tag, dann Fragmin P forte 5000 L.E. 2 x/ Tag

Enoxaparin

Clexane

Clexane k.A. zur Dosierung

Clexane 0,3 ml 2 x/ Tag

Clexane 0,4 ml

Clexane 0,4 ml 2 x/ Tag

Clexane 40 mg 2 x/ Tag

Clexane 0,5 ml 2 x/ Tag

Clexane 0,6 ml

Clexane 0,6 ml 2 x/ Tag

Clexane 60 mg 2 x/ Tag

Clexane 0,7 ml 2 x/ Tag

Clexane 0,8 ml

Clexane 0,8 ml 2 x/ Tag

Clexane 80 mg

Clexane 0,9 ml 2 x/ Tag

Clexane 90 mg 22 x/ Tag

Clexane 1 ml

Clexane 1 ml 2 x/ Tag
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Clexane 100 mg

Clexane 10.000 L.E. 2 x/ Tag

Clexane 0,8 ml, dann Clexane 0,4 ml

Clexane 0,8 ml 2 x/ Tag, dann Clexane 0,4 ml 2x/ Tag

Fondaparinux Arixtra Arixtra 2,5mg
Arixtra Smg
Nadroparin Fraxiparin Fraxiparin 0,6 ml
Fraxiparin 5000 LE.
Reviparin Clivarodi Clivarodi 0,6 ml
Clivarin Clivarin 3436 LE.
Tinzaparin Innohep Innohep 14000 LE.
Innohep 16000 LE.
unfraktioniertes Heparin Heparin- Na, Heparin 5000 L.E.
Heparinperfusor Heparin- Na 7500 LE. 2x /Tag
Heparin- Na 7500 LE. 3x /Tag
Liquemin- Perfusor
Dalteparin und Enoxaparin Fragmin Clexane 0,6 ml 2x/ Tag, dann Fragmin P forte 5000 I.E. 2x/ Tag
Clexane erst Clexane 0,8 ml 2x/ Tag, dann Fragin P forte 5000 L.E. 2x/ Tag
Clexane 0,8 ml, dann Fragmin P forte 5000 L.E. 2x/ Tag
Dalteparin und unfraktioniertes Heparin | Fragmin Fragmin P forte 5000 I.E., dann Heparinperfusor
Eeqf:l‘f;‘irlj‘“' Fragmin P forte 5000 LE. 2x /Tag, dann Liqueminperfusor
zwei Thrombozyten- Acetylsalicylsaure und Clopidogrel ASS ASS 100 mg und Clopidogrel 75 mg
aggregationshemmer Plavix

ASS 100 mg und Plavix 75 mg
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Acetylsalicylsdure und Prasugrel ASS ASS 100 mg und Efient 10mg
Efient
Acetylsalicylsdure und Ticagrelor ASS ASS 100 und Brilique 90 mg
B ASS 100 und Brilique 90 mg 2x /Tag
Thrombozytenaggregationshemmer | Clopidogrel und Apixaban Clopidogrel Clopidogrel 75 mg und Eliquis 2,5 mg 2x /Tag
und DOAK Eliquis
Thrombozytenaggregationshemmer | Acetylsalicylsdure und Certoparin ASS ASS 100 mg und Monoembolex 3000 L.E.
und Heparin i el ASS 100 mg und Monoembolex 8000 I.E.
ASS 100 mg und Monoembolex 8000 L.E. 2x /Tag
Acetylsalicylsdure und Dalteparin ASS ASS 100 mg und Fragmin P 2500 L.E.
Fragmin ASS 100 mg und Fragmin P forte 5000 LE.
ASS 100 mg und Fragmin P forte 5000 L.E. 2x/Tag
Acetylsalicylsdure und Enoxaparin ASS ASS 100 mg und Clexane 0,6 ml 2x/ Tag
Cllgrzne ASS 100 mg und Clexane 0,8 ml 2x/ Tag
Acetylsalicylsdure und unfraktioniertes ASS ASS 100mg und Heparin- Na ratio 5000 I.E. 2x/ Tag
Heparin Heparin- Na ASS 100mg und Heparin- Na ratio 7500 LE. 2x/ Tag
Acetylsalicylsaure, Certoparin und ASS ASS 100 mg, dann Monoemblex 8000 I.E. 2x/ Tag, dann Clexane 0,8 ml
Dalteparin Monoembolex
Clexane
Clopidogrel und Dalteparin Plavix Plavix 75 mg und Fragmin P forte 5000 L.E.
Fragmin
zwei Thrombozytenaggregations- Acetylsalicylsdure, Clopidogrel und ASS ASS 100 mg, Plavix 75 mg und Monoembolex 0,8
hemmer und Heparin Certoparin Plavix
Monoembolex
Acetylsalicylsdure, Clopidogrel und ASS ASS 100 mg, Clopidogrel 75 mg, Fragmin P 2500 LE.
Dalteparin Clopidogrel
Fragmin
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1.5  Tabelle 5: Wirkstoffpraparate und Dosierungen der gerinnungshemmenden Medikation am Eingriffstag

In Tabelle 5 ist aufgelistet, welche Wirkstoffprdparate in welchen Dosierungen bei den Patienten am Tag der Operation gegeben worden sind.

Legende: eine Wirkstoffklasse, zwei Wirkstoffklassen, drei Wirkstoffklassen

Wirkstoffklasse Wirkstoff Préaparat Dosierung
Thrombozytenaggregationshemmer Acetysalicylsdure ASS ASS 50 mg
ASS 100 mg
ASS 300 mg
Clopidogrel k.A. Clopidogrel 75 mg
Plavix Plavix 75 mg
Vitamin- K- Antagonist Phenprocoumon Marcumar Marcumar 3 mg
DOAK Apixaban k.A. Apixaban 5 mg 2x /Tag
Rivaroxaban Xarelto Xarelto 15 mg
Heparin Certoparin Monoembolex Monoembolex 8000 L.E.
Dalteparin Fragmin Fragmin P 2500 L.E. an dialysefreien Tagen
Fragmin P 2500 L.E.
Fragmin P 2500 L.E. 2x/ Tag
Fragmin P forte 5000 L.E.
Fragmin P forte 5000 LE. 2x/ Tag
Fragmin 6000 L.E.
Enoxaparin [10.000IE/ ml] Clexane Clexane 0,2 ml

Clexane 20 mg
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Clexane 0,3 ml

Clexane 0,4 ml

Clexane 0,4 ml 2x/ Tag

Clexane 40mg

Clexane 60mg

Clexane 0,6ml

Clexane 0,6ml 2x/ Tag

Clexane 0,7ml

Clexane 70mg

Clexane 70mg 2x/ Tag

Clexane 0,8ml

Clexane 80mg

Clexane 0,9ml

Clexane 90mg

Clexane 90mg 2x/ Tag

Clexane 1ml

Clexane 100mg

Fondaparinux Arixtra Arixtra 2,5mg
Arixtra 5Smg
Arixtra 7,5mg
Reviparin Clivarin Clivarin 3436 LE.
Clivarodi Clivarodi 0,6 mg
Tinzaparin [20.0001E/ml] Innohep Innohep 0,7 ml

Innohep 0,8 ml
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Innohep 0,9 ml

Innohep 12.000 LE.

unfraktioniertes Heparin Heparin- Na Heparin- Na ratio 5000 L.E.
H.eparm. kA Heparin- Na 5000 L.E.
Liquemin
Heparin- Na 5000 L.E. 2x/ Tag
Heparin- Na 7500 L.E. 2x/ Tag
Heparin- Perfusor
Liquemin- Perfusor
zwei Thrombozytenaggregationshemmer | Acetylsalicylsdure und Clopidogrel ASS ASS 100 und Clopidogrel 75
Clopidogrel k.A. ASS 100 und Plavix 75
Plavix
Acetylsalicylsdure und Ticagrelor ASS ASS 100 mg und Brilique 90mg 2 x/ Tag
Brilique
Thrombozytenaggregationshemmer und | Acetylsalicylsdure und Dalteparin ASS ASS 50 und Fragmin P 2500 L.E.

Heparin

Dalteparin k.A., Fragmin

ASS 100 und Dalteparin 5000 LE.

ASS 100 und Fragmin P 2500 I.E.

ASS 100 und Fragmin P forte 5000 1.E.

ASS 150 und Fragmin P 2500 I.E.

ASS 300, jeden 2. Tag und Fragmin P forte 5000 I.E.

ASS 300 und Fragmin P 2500 I.E.

ASS 300 und Fragmin P forte 5000 LE.

ASS 500 und Fragmin P 2500 I.E.

Acetylsalicylsdure und Danaparoid ASS ASS 100 und Orgaran (12501.E.) 750 L.E.
Orgaran

Acetylsalicylsdure und Enoxaparin ASS ASS 100 mg und Clexane 0,4 ml
Clexane

ASS 100 mg und Clexane 0,6 ml
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ASS 100 mg und Clexane 0,8 ml

ASS 100 mg und Clexane 0,8 ml 2x /Tag

ASS 100 mg und Clexane 100 mg

Acetylsalicylsdure und Fondaparinux ASS ASS 100 mg und Arixtra 2,5mg
Arixtra
Acetylsalicylsdure und Reviparin ASS ASS 100 mg und Clivarin 3436 L.E.
Clivarin
Acetylsalicylsdure und unfraktioniertes ASS ASS 100 mg und Heparin- Na 5000 L.E. an dialysefreien

Heparin

Heparin- Na, Heparinperfusor

Tagen

ASS 100 mg und Heparin- Na 5000 L.E.

ASS 100 mg und Heparin- Na 7500 LE.

ASS 100 mg und Heparinperfusor

Cilostazol und Dalteparin Pletal Pletal 100 mg und Fragmin P 2500 L.E.
Fragmin
Clopidogrel und Dalteparin Clopidogrel Zentiva, Clopidogrel Zentiva 75 mg und Fragmin P 2500 L.E.

Clopidogrel k.A., Plavix
Fragmin

Clopidogrel 75 mg und Fragmin P 2500 L.E.

Clopidogrel 75 mg und Fragmin P forte 5000 L.E.

Plavix 75 mg und Fragmin P 2500 L.E.

Plavix 75 mg und Fragmin P forte 5000 L.E.

Clopidogrel und Enoxaparin Clopidogrel Clopidogrel 75 mg und Clexane 0,6 ml
Slexasy Clopidogrel 75 mg und Clexane 0,7 ml
DOAK und Heparin Apixaban und Dalteparin Eliquis Eliquis 5 mg und Fragmin P forte 5000 L.E.
Fragmin
Rivaroxaban und Dalteparin Xarelto Xarelto 20 mg und Fragmin P 2500 L.E.
Fragmin
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1.6 Tabelle 6: Wirkstoffpraparate und Dosierungen der medikamentdsen Gerinnungshemmung wahrend des stationdren Aufenthalts

In Tabelle 6 ist aufgelistet, welche Wirkstoffe in welchen Dosierungen den Patienten wéhrend des stationdren Aufenthalts verabreicht wurden.

AuBerdem ist gekennzeichnet, wie hiufig Anderungen an der gerinnungshemmenden Medikation vorgenommen wurden.

Legende:
eine Wirkstoffklasse,

zwei Wirkstoffklassen,

drei Wirkstoffklassen

eine Anderung des Wirkstoffes/ Dosierung

zwei Anderungen des Wirkstoffes/ Dosierung

drei Anderungen des Wirkstoffes/ Dosierung

Wirkstoffklasse Wirkstoff Préaparat Dosierungen
Thrombozytenaggregationshemmer Acetylsaliycylsaure ASS k.A. zum Préparat ASS 50 mg
ASS 100 mg einen Tag pausiert, dann ASS 100 mg wieder angesetzt
ASS 100 mg
ASS 300 mg
Clopidogrel Clopidogrel k.A. zum Clopidogrel 75 mg
Préparat, Plavix Plavix 75 mg

127




Vitamin- K- Antagonist

Phenprocoumon

Marcumar k.A.

Marcumar k.A. zur Dosierung

DOAK Apixaban Eliquis Eliquis 5 mg
Eliquis 5 mg 2x /Tag
Rivaroxaban Xarelto Xarelto 15 mg
Xarelto 20 mg
direkte Thrombininhibitoren Argatroban Argatrobanperfusor
Heparin Dalteparin Fragmin 2500 P L.E. pausiert, dann Fragmin P 2500 I.E. an nicht- Dialyse-

Tagen

Fragmin P 2500 L.E. an nicht- Dialyse- Tagen

Fragmin P 2500 L.E., dann Fragmin P 2500 I.E. pausiert

Fragmin P 2500 LE.

Fragmin P 2500 L.E. 2x /Tag

Fragmin P forte 5000 I.E. mit Unterbrechungen

Fragmin P forte 5000 I.E. mit Unterbrechungen, dann Fragmin P forte 5000
LE.

Fragmin P forte 5000 L.E. an Dialyse-freien Tagen

Fragmin P forte 5000 LE.

Fragmin P forte 5000 I.E., dann Fragmin P forte 5000 L.E. 2x /Tag

Fragmin P forte 5000 L.E. 2x /Tag mit Unterbrechungen

Fragmin P forte 5000 L.E. 2x /Tag

Fragmin 6000 L.E.

Fragmin P 2500 L.E., dann Fragmin P 2500 L.E. 2x /Tag

Fragmin P 2500 L.E., dann Fragmin P forte 5000 LE.

Fragmin P 2500 L.E., dann Fragmin P forte 5000 I.E., dann Fragmin P 2500
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LE.

Fragmin P 2500 LE., dann Fragmin P forte 5000 I.E. 2x /Tag, zwischendurch
Fragmin P forte 5000 LE. 1x /Tag

Fragmin P 2500 I.E., dann Fragmin P forte 5000 I.E. 3x /Tag., dann Fragmin
P forte 5000 I.E.

Fragmin P 2500 LE., dann Fragmin P forte 5000 L.E. 2x /Tag

Fragmin P forte 5000 L.E., dann Fragmin P 2500 LE.

Fragmin P forte 5000 L.E. 2x /Tag, dann Fragmin P forte 5000 LE.

Clexane 0,1 ml

Clexane 0,1 ml 2x /Tag

Clexane 0,2 ml

Clexane 20 mg

Clexane 0,3 ml

Clexane 0,3 ml 2x /Tag

Clexane 0,4 ml

Clexane 0,4 ml, dann Clexane 0,4 ml 2x /Tag

Clexane 0,4 ml 2x /Tag

Clexane 40 mg

Clexane 40 mg 2x /Tag

Clexane 0,5 ml 2x /Tag

Clexane 0,6 ml

Clexane 0,6 ml, dann Clexane 0,6 ml 2x /Tag

Clexane 0,6 ml 2x /Tag

Clexane 60 mg 2x /Tag pausiert, dann wieder angesetzt
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Clexane 0,7 ml

Clexane 0,7 ml 2x /Tag

Clexane 70 mg 2x /Tag, einige Tage 1x /Tag

Clexane 70 mg 2x /Tag

Clexane 0,8 ml mit Unterbrechungen

Clexane 0,8 ml

Clexane 0,8 ml 2x /Tag

Clexane 80 mg

Clexane 0,9 ml

Clexane 0,9 ml 2x /Tag

Clexane 90 mg

Clexane 90 mg 2x /Tag

Clexane 100 mg

Clexane 0,8 ml, dann Clexane 0,6 ml 2x /Tag

Clexane 0,8 ml 2x /Tag., dann Clexane 0,6 ml 2x /Tag

Fondaparinux Arixtra Arixtra 2,5 mg
Arixtra 7,5 mg
Reviparin Clivarodi Clivarodi 0,6 ml
Clivarin Clivarin 3436 LE.
Tinzaparin [20.0001.E./ml] Innohep Innohep 0,7 ml

Innohep 0,8 ml

Innohep 0,9 ml

Innohep 14.000 L.E.

Innohep 20.000 LE.
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unfraktioniertes Heparin

Heparin- Na, Liquemin-
Perfusor

Heparin- Na ratio 5000 L.E.

Heparin- Na ratio 5000 LE. 2x /Tag (nicht- Dialyse- Tagen)

Heparin- Na 5000 LE. 2x /Tag

Heparin- Na 5000 L.E. 2x /Tag

Heparin- Na 7500 LE. (3x/ Woche)

Heparin- Na 7500 L.E. 2x /Tag

Heparin- Na 7500 LE. 3x /Tag

Liquemin- Perfusor

Heparin- Perfusor

kein Wirkstoff und Dalteparin

kein Wirkstoff, dann Fragmin P 2500 LE.

kein Wirkstoff und Enoxaparin | kein Wirkstoff kein Wirkstoff, dann Clexane 0,8 ml 2x /Tag

Clexane
Dalteparin und Enoxaparin Fragmin Fragmin 2500 I.E., dann Clexane 0,6 ml

Clexane

Clexane 0,6 ml, dann Fragmin P forte 5000 I.E., dann Clexane 0,6 ml

Dalteparin und Fondaparinux Fragmin Fragmin P forte 5000 1.E. 2x/Tag., dann Arixtra 2x 2,5 mg

Arixtra
Dalteparin und Tinzaparin Fragmin Innohep 12.000 I.E., dann Fragmin P 2500 L.E.

Innohep

Dalteparin und unfraktioniertes
Heparin

Fragmin, Heparin- Na,
Heparinperfusor

Fragmin P 2500 L.E., dann Heparin- Na 7500 L.E.

Heparinperfusor, dann Fragmin P 2500 LE.

Heparinperfusor, dann Fragmin P 2500 LE. 2x/ Tag

Heparinperfusor, dann Fragmin P forte 5000 L.E. 2x/ Tag

Fragmin P 2500 L.E., dann Fragmin P forte 5000 I.E., dann Fragmin P forte
5000 I.E. 2x/ Tag, dann Heparinperfusor
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Fragmin P 2500 I.E., dann Heparinperfusor

Fragmin P 2500 L.E., dann Heparinperfusor, dann Fragmin P forte 5000 L.E.

Fragmin 5000 L.E., dann Heparinperfusor, dann Fragmin 5000 LE.

Enoxaparin und unfraktioniertes
Heparin

Clexane
Heparinperfusor

Heparinperfusor, dann Clexane 0,8 ml

Clexane 0,8 ml 2x /Tag, dann Heparinperfusor

Heparinperfusor, dann Clexane 1ml 2x/ Tag

Dalteparin, Fondaparinux und

Fragmin, Arixtra,

Heparinperfusor, dann Fragmin P forte 5000 I.E., dann Pause, dann Arixtra

unfraktioniertes Heparin Heparinperfusor 2,5mg
zwei Thrombozytenaggregationshemmer Acetylsaliycylsaure und ASS ASS 100 mg und Plavix 75 mg
Clopidogrel Plavix
Acetylsalicylséure und ASS ASS 100 mg und Brilique k.A. zur Dosierung
Ticagrelor Brilique
Thrombozytenaggregationshemmer und Acetylsalicylsdure und ASS ASS 100 mg und Eliquis 2,5mg 2x /Tag
DOAK Apixaban Eliquis
Clopidogrel und Apixaban Clopidogrel Plavix 75 mg und Eliquis 2,5 mg 2x /Tag
Eliquis Plavix 75 mg und Eliquis 5 mg 2x /Tag
Thrombozytenaggregationshemmer und Acetylsalicylsaure und ASS ASS 100 und Orgaran (1250 I.E.) 750 L.E.
Heparin Danaparoid Orgaran
Acetylsalicylsdure und ASS ASS 50 mg und Fragmin P 2500 I.E.
Dalteparin Fragmin

ASS 100 mg (3x/ Woche) und Fragmin P 2500 L.E.

ASS 100 mg und Fragmin P 2500 I.E. mit Unterbrechungen

ASS 100 mg und Fragmin P 2500 L.E. (4x/ Woche)

ASS 100 mg und Fragmin P 2500 L.E. (an dialysefreien Tagen)

ASS 100 mg und Fragmin P 2500 L.E.
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ASS 100 mg und Fragmin P 2500 L.E. 2x /Tag

ASS 100 mg und Dalteparin 5000 LE.

ASS 100 mg und Fragmin P forte 5000 LE.

ASS 100 mg und Fragmin P forte 5000 L.E. 2x /Tag
ASS 150 mg und Fragmin P 2500 LE.

ASS 300 mg jeden 2. Tag und Fragmin P forte 5000 L.E.
ASS 300 mg und Fragmin P 2500 L.E.

ASS 500 mg und Fragmin P 2500 LE.

Fragmin P forte 5000 I.E., dann ASS 100 mg

ASS k.A. zur Dosierung und Fragmin P 2500 I.E., dann ASS und Fragmin P
forte 5000 L.E.

Acetylsalicylsaure und
Enoxaparin

ASS
Clexane

ASS 100 mg und Clexane 0,4 ml 2x /Tag
ASS 100 mg und Clexane 0,6 ml
ASS 100 mg und Clexane 0,6 ml 2x /Tag
ASS 100 mg und Clexane 0,7 ml 2x /Tag
ASS 100 mg und Clexane 0,8 ml
ASS 100 mg und Clexane 0,8 ml 2x /Tag
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ASS 100 mg und Clexane 100 mg

Acetylsalicylsdure und ASS ASS 100 mg und Arixtra 2,5mg

Fondaparinux Arixtra

Acetylsalicylsaure und ASS ASS 100 mg und Clivarin 3436 1.E.

Reviparin Clivarin

Acetylsalicylsdure und ASS ASS 100 mg und Heparin- Na 5000 L.E. 2x /Tag (4x/ Woche)

unfraktioniertes Heparin Heparin- Na, ASS 100 mg und Heparin- Na 5000 LE. 2x /Tag
Heparinperfusor

ASS 100 mg und Heparin- Na 7500 LE. 2x /Tag

ASS 100 mg und Heparinperfusor

Cilostazol und Dalteparin

Pletal 100 mg 2x /Tag und Fragmin P 2500 LE.

Clopidogrel und Dalteparin

Clopidogrel k.A., Plavix
Fragmin

Clopidogrel 75 mg und Fragmin P 2500 LE.

Clopidogrel 75 mg und Fragmin P 5000 L.E.

Plavix 75 mg und Fragmin 2500 LE.

Plavix 75 mg und Fragmin 5000 L.E.

Clopidogrel und Enoxaparin

Clopidogrel k.A.
Clexane

Clopidogrel 75 mg und Clexane 0,6 ml

Clopidogrel 75 mg und Clexane 0,6 ml 2x /Tag

Acetylsalicylsdure, Dalteparin
und Enoxaparin

ASS 100 mg und Fragmin P forte 5000 L.E., dann ASS 100 mg und Clexane
80 mg 2x/ Tag, dann ASS 100 mg und Fragmin P forte 5000 L.E.

Acetylsaliycylsdure, Dalteparin
und unfraktioniertes Heparin

Fragmin 2500 1.E., dann Heparin 7500 L.E. 2x/ Tag, dann ASS 100 mg und
Heparin 7500 LE. 2x/ Tag

ASS 100 mg und Fragmin P forte 5000 I.E., dann ASS 100 mg und Heparin-
Na ratio 7500 L.E. 2x /Tag

ASS 100 mg und Heparin 7500 L.E. 2x /Tag, dann ASS 100 mg und Fragmin
P 2500 LE.
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ASS 100 mg und Heparinperfusor, dann ASS 100mg und Fragmin P 2500
LE.

ASS 100 mg und Heparinperfusor, dann ASS 100 mg und Fragmin P forte
5000 L.E.

ASS 100 mg und Fragmin P forte 5000 I.E., dann Heparinperfusor und ASS
100 mg

Acetylsalicylsdure, Dalteparin, | ASS
Enoxaparin und unfraktioniertes | Fragmin, Clexane,
Heparin Heparinperfusor
DOAK und Heparin Apixaban und Dalteparin Eliquis Eliquis 2,5 mg 2x /Tag und Fragmin P forte 5000 L.E.
Fragmin - -
Fragmin 2500 LE., dann Eliquis 5 mg 2x /Tag
Fragmin P forte 5000 I.E. 2x/ Tag, dann Eliquis 5 mg 2x/ Tag
Dabigatran und Dalteparin Pradaxa Fragmin P forte 5000 L.E. 2x /Tag, dann Pradaxa 100 mg
Fragmin
Edoxaban und Dalteparin Lixiana Fragmin P forte 5000 L.E. 2x /Tag und Lixiana 60 mg
Fragmin
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Rivaroxaban und Dalteparin Xarelto Fragmin P forte 5000 I.E., dann Xarelto 20 mg
Fragmin -
Xarelto 20 mg, dann Fragmin P 2500 LE.
Xarelto 20 mg, dann Fragmin P forte 5000 I.E. 2x /Tag
Rivaroxaban und Enoxaparin Xarelto Clexane 0,8 ml 2x /Tag, dann Xarelto 20 mg
Clexane
Apixaban, Dalteparin und Eliquis Fragmin P forte 5000 I.E., dann Heparinperfusor, dann Eliquis 1,5 mg 2x
unfraktioniertes Heparin Heparinperfusor /Tag
Fragmin
Vitamin- K- Antagonisten und Heparin Phenprocoumon und Dalteparin | Marcumar Fragmin P forte 5000 L.E., zwischendurch Marcumar
Fragmin
Phenprocoumon und Heparinperfusor, Heparinperfusor, dann Marcumar
unfraktioniertes Heparin Liqueminperfusor - -
Liqueminperfusor, dann Marcumar
Phenprocoumon, Dalteparin und Fragmin P 2500 LE., dann Liqueminperfusor, dann Marcumar
Heparinperfusor

zwei Thrombozytenaggregationshemmer
und Heparin

Acetylsaliycylsdure, Cilostazol
und Dalteparin

ASS
Pletal
Fragmin

Acetylsalicylsaure, Clopidogrel
und Dalteparin

ASS
Clopidogrel k.A., Plavix
Fragmin
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Acetylsalicylsaure, Clopidogrel | ASS

und unfraktioniertes Heparin Clopidogrel k.A.
Heparinperfusor

Acetylsalicylsdure, Ticagrelor | ASS

und Dalteparin Brilique
Fragmin

Acetylsalicylsaure, Prasugrel ASS

und Dalteparin Efient
Fragmin

Acetylsalicylsdure, Clopidogrel,
Dalteparin und unfraktioniertes
Heparin

ASS
Clopidogrel
Fragmin, Heparinperfusor

Thrombozytenaggregationshemmer, DOAK | Clopidogrel, Apixaban und Plavix
und Heparin Dalteparin Eliquis
Fragmin
Vitamin- K- Antagonist, Phenprocoumon, Macumar
Thrombozytenaggregationshemmer und Acetylsalicylsaure und ASS
Heparin unfraktioniertes Heparin Liqueminperfusor
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1.7

Tabelle 45: Risikofaktoren fiir vendse Thrombembolien in den Empfehlungen der AWMEF, der AUA und der NICE

In Tabelle 45 ist im Vergleich dargestellt, welche Risikofaktoren fiir die Entstehung von vendsen Thromboembolien die drei Leitlinien der AWMEF,

der AUA und des NICE jeweils auflisten.

Risikofaktoren

AWMF
(Hohe des Risikos)

National Institute for Health and Care
Exellence (NICE)

American Urological Association (AUA)

Ereignis

Friiheres thromboembolisches

Friihere TVT/LE (hoch)

Frithere TVT oder Verwandter ersten Gerades
mit einer TVT

Friithere ventse Thromboembolie

Thrombophilie

Thrombophile Himostasedefekte;
(artspezifisch gering bis hoch)

Bekannte Thrombophilie

Angeborene oder erworbene
Thrombophilie

Maligne Erkrankung

Maligne Erkrankung; (mittel bis hoch)

Aktives Karzinom

Bosartiger Tumor

Hoheres Alter

Hoheres Lebensalter (iiber 60 J.,
Risikozunahme mit dem Alter); (mittel)

Alter > 60

Zunehmendes Alter

Verwandter 1. Grades mit
VTE

VTE bei Verwandten 1. Grades; (mittel)

Friithere TVT oder Verwandter ersten Gerades
mit einer TVT

Ubergewicht (BMI >30
kg/m?2

Ubergewicht (BMI >30 kg/m2); (mittel)

Fettleibigkeit (BMI >30 kg/m2)

Fettleibigkeit

Komorbidititen

Chronische Herzinsuffizienz, Z.n.
Herzinfarkt; (mittel)

Akute Infektionen/ entziindliche
Erkrankungen mit Immobilisation; (mittel)

Eine oder mehrere wesentliche
Komborbiditédten (z.B. Herzerkrankung;
metabolische, endokrine oder respiratorische
Pathologien; akute Infektion; entziindliche
Geschehnisse)

Akute Erkrankung; kardiologisches oder
respiratorisches Versagen;

Inflammatorische Erkrankung der
Eingeweide;

Myeloproliferative Dysregulation;
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Paroxysmale néchtliche Himoglobinurie

Hormontherapien

Therapie mit oder Blockade von
Sexualhormonen (zur Kontrazeption, in der
Postmenopause, zur Tumorbehandlung);
(substanzspezifisch gering bis hoch)

Nutzung von Hormonersatztherapie;
Nutzung von 6strogenhaltigen Kontrazeptiva

Ostrogenhaltige orale Kontrazeptiva oder
Hormonersatztherapie;

selektive Ostrogenrezeptormodulatoren

Schwangerschaft und
Postpartalperiode

Schwangerschaft und Postpartalperiode;
(gering)

Schwangerschaft oder unter 6 Wochen
Postpartum

Schwangerschaft und Postpartalperiode

Nephrotisches Syndrom

Nephrotisches Syndrom; (gering)

Nephrotisches Syndrom

Varikosis

Stark ausgepragte Varikosis; (gering)

Varikosis mit Phlebitis

Varikosis

Behandlung einer malignen
Neoplasie

Therapie eines Karzinoms

Karzinomtherapie (hormonell,
Chemotherapie oder Radiotherapie)

Dehydratation

Dehydration

Immobilitét

entziindliche Erkrankungen mit
Immobilisation

Deutlich eingeschrankte Mobilitt fiir
mindestens drei Tage;

operativer Eingriff mit deutlich
eingeschrankter Mobilitat; Hiift-/ Knieersatz;

Hiiftfraktur

Immobilitat,
Parese

Operations- und
Aniésthesiezeit

Andsthesie- und Operationszeit > 90 min

Operation am Becken oder unteren
Extremitédten mit einer Andsthesie- und
Operationszeit > 60 min

Aufenthalt auf Intensivstation

Aufenthalt auf der Intensivstation
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Operativer Eingriff/ Trauma

Akute chirurgische Aufnahme mit
inflammatorischer oder intraabdomineller
Infektion;

operativer Eingriff mit deutlich
eingeschrankter Mobilitat; Hiift-/ Knieersatz;

Operationen

Trauma (gesamte oder untere eEtremitét)

Rauchen

rauchen

Zentralvenoser Zugang
(ZVK)

Zentraler Venenkatheter
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1.8  Tabelle 47: Vorschlag zur Thromboembolie-Risikoeinteilung nach Vorbild der S3-Leitlinie

In der S3-Leitlinie zur Prophylaxe der vendsen Thromboembolie wird das expositionelle Risiko in drei Kategorien eingeteilt: hohes, mittleres und

niedriges VTE-Risiko (siehe auch Abb. 7). Tabelle 47 enthélt den Vorschlag, wie die Operationen anhand der am Gesamtkollektiv erfassten Daten

eingeteilt werden konnten. Ausgewertet wurden nur Eingriffe mit einer Anzahl tiber 50.

transurethrale Biopsie an der Harnblase (n= 167) und am Ureter (n= 53)
perkutan- transrenale Steinentfernung

Eingriffe relatives Risiko
Gesamtrisiko (n=3609) 0,8%
hohes VTE-Risiko offen chirurgische Nephrektomie (n=191) 3,7%
offen chirurgische Zystektomie (n= 95) 3,2%
mittleres VTE-Risiko offen chirurgische radikale Prostatektomie (n= 101) 2,0%
Adenomenukleation (n= 54) 1,9%
laparoskopische Nephrektomie (n= 56) 1,8%
offen chirurgische Nierenteilresektion (n= 75) 1,3%
niedriges VTE-Risiko transurethrale Resektion der Blase (TUR-B) (n= 1002) 0,8%
transurethrale Resektion der Prostata (TUR-P) (n= 539) 0,2%
transurethrale Steinentfernung (n= 1011) 0,1%

jeweils 0,0%
0,0%
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2 Abbildungsverzeichnis

3 Wirkstoffe
2 TAH
und VKA
keine
n.b.
1 Wirkstoff
DOAK und
Heparin DOAK
TAH
und Heparin
VKA
TAH
und DOAK
TAH
TAH
und VKA
Heparin
2 TAH
2 Wirkstoffe
TAH =Thrombozytenaggregationshemmer; DOAK = direkte orale Antikoagulanzien; VKA = Vitamin- K- Antagonisten; n-b- = nicht bekannt

2.1  Abbildung 1: Medikamenttse Gerinnungshemmung in der hduslichen Versorgung

Abbildung 1 stellt dar, welche medikamentdse Gerinnungshemmung die Patienten in der hduslichen Versorgung vor der Vorbereitungsphase auf die Operation
erhielten. Es erfolgte auferdem die Einteilung nach Anzahl der gegebenen Wirkstoffklassen. Der GrofSteil des Gesamtkollektivs erhielt keine gerinnungshemmende
Medikation. Die ndchstgroferen Gruppen bekamen einen der TAH, der VKA oder eines der DOAK.
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2 Wirkstoffe 1 Wirkstoff

. einer weite ohne Heparin
Heparin einer pausie weiteres
3 )
h 493 h
ohne beide beide 23 ohne ohne
weiteres 14 pausiert it weiter /WEHETﬁ ! weiteres
. pausiert
17 23 s
i 2
Heparin 2 TAH kein Wirkstoff 502 i
. 311 2= Heparin
At TAH
VKA paus
ohne Sl ohne

TAH weite

1€
‘weiteres el
24 ‘1/)' weiteres T
VKA weite weiteres
: 7 beide und TAH
Heparin <+— N 18
pausiert iia )
DOAK —* pausiert Heparin
92
Hi o 8 . chne
eparin i S ——— weiter —» .
2 TAH Heparin - ‘weiteres
ohne
weileres VKA e 2 o!‘me
1 weiteres
beu‘:le -
7 pausiert
Heparin
pausiert
- 5 DOAK pausiert
Heparin = \I\\ e 3
. - DOAK pausie 1 chne
> . 180 i
6 1 Heparin weite TAH weiter, weiteres
Hel . e ohne
ohne DOAK weite parin pausiert TR e e X ;
weiteres TAH pausiert ohne Heparin weite eparin

weiteres

In Abbildung 2 ist dargestellt, wie mit der gerinnungshemmenden Medikation in der héduslichen Versorgung in Vorbereitung auf
Bei 64 Patienten konnte dazu nichts erfasst werden, dabei gab es bei diesen Patienten in 13 Féllen keine Information iiber die Art der Hausmedikation und des
unmittelbar praoperativen Wirkstoffes. Bei den Patienten, bei denen nichts iiber den praoperativen Wirkstoff bekannt war, wurde im héuslichen Umfeld in 32 Fillen
VKA, in 10 Féllen Thrombozytenaggregationshemmer und in jeweils drei Fallen DOAK, dreimal zwei verschiedene Thrombozytenaggregationshemmer und

dreimal VKA und Thrombozytenaggregationshemmer gegeben.

TAH = Thrombozyten-
aggregationshemmer

DOAK = direkte orale Antikoagulanzien

VKA = Vitamin-K-Antagonisten

n.b. = nicht bekannt

Abbildung 2: Umgang mit der gerinnungshemmenden Medikation in Vorbereitung auf die Operation

den Eingriff umgegangen wurde.
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3 Wirkstoffe 1 Wirkstoff

2 TAH
und Heparin

keine

DOAK

DOAK und Heparin

VKA

E

TAH TAH
und Heparin

2 TAH

Heparin

2 Wirkstoffe

TAH = Thrombozytenaggregationshemmer; DOAK = direkte orale Antikoagulanzien; VKA = Vitamin- K- Antagonisten; n-b- = nicht bekannt

2.3 Abbildung 3: medikamentdse Gerinnungshemmung am Tag der Operation

In Abbildung 3 wird dargestellt, welche gerinnungshemmende Medikation die Patienten am Tag des Eingriffs erhielten. Es erfolgte auferdem die
Einteilung nach Anzahl der gegebenen Wirkstoffklassen. Der GroRteil der Gesamtgruppe erhielt Heparin.
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3 Wirkstoffe 1 Wirkstoff

kein
Wirkstoff b
SR DOAK
VKA, Heparin und
TAH

Thrombozyten-
DOAK, Heparin und m

aggregationshemmer
[+ ]
[ ]
> Tan
und Heparin
VKA
]
4
TaH
und 2 TAH
Heparin
DOAK
d TAH
o DOAK und VKA und
Heparin Heparin
2 Wirkstoffe

TAH = Thrombozytenaggregationshemmer; DOAK = direkte orale Antikoagulanzien; VKA = Vitamin- K- Antagonisten; n-b- = nicht bekannt

2.4  Abbildung 4: Medikation wahrend des stationdren Aufenthalts

Abbildung 4 stellt dar, welche gerinnungshemmenden Wirkstoffe den Patienten wéahrend des stationdren Aufenthalts verabreicht wurden. Der grofte Teil der
Patienten erhielt Heparin und Thrombozytenaggregationshemmer mit Heparin. Dabei ist zu beachten, dass nicht zwangslaufig die Wirkstoffe gleichzeitig
verabreicht wurden.
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2.5.

s - Exzsision von (erkranktem)
Harnblasenteilresektion Gewebe der Hamblase

N 2
Zystektomie und

Nephrektomie Eingriffe an der Hamblase
(ohne Zystektomien)

Ureteromie ‘\““‘R—-.\_‘__ \

Exzision von (erkranktem)
Gewebe der Niere

y Nephrektomie

Nierenteilresektion

Ausgewdhlte operative Eingriffe der
urologischen Klinik am Universitéts-
Kklinikum Schleswig- Hoilstein,
Campus  Liibeck, zwischen dem
01.01.2012 und dem 31.12.2016

Gewebe der Hamblase

Dormia- Kérbchen

Steinentfernung

%

erkutan-

offen chirurgisch P

»[ofenchingien i

Zystektomie
155/
Prostatektomie Transurethrale Resektion
y \ der Prostata (TUR-P)
101
Adenomenukleation radikale 539
Prostatektomie
Nephrektomie 56 1002 Transurethrale Resektion
;,——* der Blase (TUR-B)
Nierenteil- Niere
resektiun
1011 Bmp5|e
Prostatavesikulektomie \
Urets
Ureterotomie 167 reter
Harnblasen- transurethrale Steinentfernung
Exzision von (erkranktem) teilresektion per Lithotripsie oder von mehreren Organen Harnblase

des Harntrakts

Abbildung 5: Verteilung der Eingriffsarten und Zugangswege im Gesamtkollektiv

In Abbildung 5 ist dargestellt, welche Eingriffsarten {iber welchen Zugangsweg durchgefiihrt wurden. Die transurethralen Eingriffe mit der TUR-B, der
transurethralen Steinentfernung und TUR-P machten den groBten Teil der Operationen aus. Die ndchstgrofere Gruppe bildeten die offen chirurgischen Eingriffe
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HAS- BED hohes Blutungs- Risiko
IE-EE-

HP: 1,69 AHP: 3,7 (1,00)
(1,20) IAHP: 3,67 (1,06)

CHADS, hohes thrombembolisches Risiko
_‘f‘i‘-_

HP: 1,01 AHP: 2,02 (1,16)
(1,04)  IAHP: 2,11 (1,27)

CHA DS, - VASc hohes thrombembolisches Risiko

!-ﬂﬂﬁ-ﬁ-

HP: 1,89 AHP: 3,52 (1,45)
(1,49) [AHP: 3,64 (1,72)

HP = Prophylaxegruppe; AHP = Gruppe mit einfacher Antikoagulation; IAHP = Gruppe mit intensivierter Antikoagulation

2.6.  Abbildung 6: Darstellung der in den drei Gruppen erreichten Mittelwerte in den Score- Systemen

Abbildung 6 stellt dar, welche Mittelwerte die drei Gruppen HP, AHP und IAHP in den drei angewandten Scores HAS-BED, CHADS, und CHA,DS,-VASc
erreichten und in welche Risikokategorie der erreichte Wert fiel. In den Klammern hinter dem Mittelwert steht die Standardabweichung. Die Auswertung der
Scores in dieser Art fand im Rahmen eines Experimentes statt, da die Scores normalerweise nur bei Patienten mit Vorhofflimmern angewendet werden.
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Dispositionelle Risikofaktoren:

Relative Bedeutung

Risikofaktoren

hoch
mittel bis hoch

mittel

niedrig bis mittel

niedrig

friihere LAE/TVT

maligne Erkrankungen

hoheres Lebensalter (>601.), VTE bei Verwandten 1. Grades, chron. Herzinsuffizienz, Z.n. Herzinfarkt, Ubergewicht (BMI>30kg/m?), akute

Infektionen/ entziindliche Erkrankungen mit Immobilisation,

thrombophile Hamostasedefekte (artspezifisch), Therapie mit Sexualhormonen oder deren Blockade (substanzabhingig)

Schwangerschaft und Postpartalperiode, nephrotisches Syndrom, stark ausgepragte Varikosis

Auflage. 2015)

Expaositionelle Risikofaktoren:

bei chirurgischen Patienten abhingig von ,,Art und Umfang des Eingriffs (s. 24, Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften. S3-
Leitlinie Prophylaxe der veniisen Thromboembaolie (VTE), 2. komplett iiberarbeitete Auflage. 2015)

(adaptiert nach S. 25, Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften. S3-Leitlinie Prophylaxe der vengsen Thromboembalie (VTE), 2. komplett iiberarbeitete

expositionelles

Risiko niedrig mittel niedrig hoch mittel hoch
Cuepositionelles nicht nicht erhiht nicht erhiht erhiht
RSO erhisht erhoht erhoht
niedriges mittleres hohes
VTE- Risiko VTE- Risiko VTE- Risiko
keine ‘ Prophylaxe mit ‘ Prophylaxe mit niedermolekularen
Prophylaxe unfraktionierten oder Heparinen
niedermolekularen
Heparinen

2.7 Abbildung 7: Zusammensetzung des Risikofaktoren fiir Thromboembolien nach der S3- Leitlinie

Nach der S3-Leitlinie der AWMEF zur Prophylaxe der vendsen Thromboembolie von 2015 setzt sich das Risiko fiir thromboembolische Ereignisse aus den
dispositionellen (d.h. Eigenschaften des Patienten) und den expositionellen Risikofaktoren (des Eingriffs) zusammen. Je nach Hohe des expositionellen bzw.
dispositionellen Risikos dndern sich die Empfehlungen zur Prophylaxe wie in Abbildung 7 dargestellt.

148



X Danksagungen

Im Folgenden mochte ich mich bei den Personen bedanken, die mir im Entstehungsprozess

der Doktorarbeit mit Rat und Tat zur Seite standen.

Zuerst danken méchte ich Herrn Professor Dr. Merseburger fiir die Uberlassung des
Promotionsthemas und fiir die Moglichkeit, Krankengeschichten aus seiner Klinik zu

verwenden.

Ich danke Herrn PD Dr. Jens Cordes fiir die Betreuung bei der Erfassung der Daten und

dem Verfassen der Dissertation.

Weiter bedanke ich mich bei Herrn Professor Dr. Gieseler und Herrn PD Dr. Cronauer fiir

die Korrekturvorschldge, sowohl bei der Publikation als auch der Dissertation.

Ein besonderer Dank auch an Lara Wahling fiir die Anregungen, die Kritik und die Zeit,

die sie sich fiir meine Dissertation genommen hat.

Aulerdem mochte ich meiner Familie danken, die mich nicht nur in den Jahren der
Anfertigung meiner Dissertation, sondern auch in der gesamten Zeit des Studiums sowohl
finanziell als auch moralisch unterstiitzt hat.

Vielen Dank fiir die Stunden und die Miihe, die ihr investiert habt, euch meine Gedanken

anzuhoren und die Publikation und die Dissertation Korrektur zu lesen.

Zuletzt danken mochte ich Robert Gefeller. Danke, dass du mir den Riicken freigehalten
und die Zeit zugestanden hast, die die Anfertigung einer solchen Arbeit braucht. Und danke
dafiir, dass du mir auch in schwierigen Situationen immer mit Rat und Tat zur Seite

standest und nie die Geduld verloren hast.

149



XI Lebenslauf

Personliche Angaben
Svenja Katharina Morische

geb. am 04.06.1994 in Hamburg

Hochschulstudium
10/2013 - 03/2016 Medizinstudium Georg-August-Universitdt Gottingen
03/2016 erstes Staatsexamen (M1)
seit 04/2016 Medizinstudium Universitdt zu Liibeck
10/2019 zweites Staatsexamen (M2)
11/2019 Beginn des Praktischen Jahrs (PJ),
Wabhlfach: Urologie
11/2020 drittes Staatsexamen (M3) und Approbation
Dissertation
12/2016 Annahme des Dissertationsthemas
02/2017- 10/2017 Freisemester zur Sichtung und Erfassung der Daten aus
Patientenakten
10/2017- 03/2020 Auswertung der Daten und Verfassen der Dissertation
Publikationen

Morische SK, Kramer MW, Merseburger AS, Gieseler F, Cordes J. Thromboserate und
Blutungen in der universitdren operativen Urologie unter standardisierter Antikoagulation.
Urologe A 59, 40-51 (2020)

Morische SK, Kramer MW, Merseburger AS, Gieseler F, Cordes J. Erratum zu:

Thromboserate und Blutungen in der universitdren operativen Urologie unter
standardisierter Antikoagulation. Urologe A 59, 52 (2020)

150



	I Abkürzungsverzeichnis
	II Einleitung und Fragestellung
	1 Physiologischer Ablauf der Blutgerinnung
	2 Medikamentöse Substanzen zur Blutgerinnungshemmung
	2.1 Thrombozytenaggregationshemmer
	2.2 Antikoagulanzien

	3 Operationsabläufe in der Urologie
	3.1 Operationen an den Nieren und Ureteren
	3.2 Operationen an der Blase
	3.3 Operationen an der Prostata

	4 Fragestellung

	III Methodik
	1 Erfassung der Daten
	2 Auswahl der Patienten und Eingriffe
	3 Patientenbezogene Eigenschaften
	4 Erfassung der perioperativen gerinnungshemmenden Medikation
	5 Eingriffsbezogene Eigenschaften
	6 Ereignisse
	7 Einschätzung des gruppenspezifischen Risikos
	8 Bildung von Untergruppen
	9 Statistische Auswertung

	IV Ergebnisse
	1 Beschreibung des Gesamtkollektivs
	1.1 Anzahl der Patienten, Geschlechtsverteilung und Alter
	1.2 Begleiterkrankungen und Risikoverhalten
	1.3 Scoresysteme zur Einschätzung des gruppenspezifischen Risikos
	1.4 Gerinnungshemmung
	1.4.1 Gerinnungshemmung im häuslichen Umfeld
	1.4.2 Präinterventionelle Gerinnungshemmung
	1.4.3 Gerinnungshemmung am Tag der Operation
	1.4.4 Gerinnungshemmung während des stationären Aufenthalts

	1.5 Eingriffe
	1.6 Ereignisse
	1.6.1 Thromboembolische Ereignisse
	1.6.2 Blutungen


	2 Beschreibung der Untergruppen
	2.1 Anzahl der Patienten, Geschlechtsverteilung und Alter
	2.2 Begleiterkrankungen und Risikoverhalten
	2.3 Scoresysteme zur Einschätzung des gruppenspezifischen Risikos
	2.4 Gerinnungshemmung
	2.4.1 Gerinnungshemmung im häuslichen Umfeld
	2.4.2 Präinterventionelle Gerinnungshemmung
	2.4.3 Gerinnungshemmung am Tag der Operation
	2.4.4 Gerinnungshemmung während des stationären Aufenthalts

	2.5 Eingriffe
	2.6 Ereignisse
	2.6.1 Thromboembolische Ereignisse
	2.6.2 Hämorrhagische Ereignisse

	2.7 Statistischer Vergleich der Untergruppen


	V Diskussion
	1 Vergleich der Untergruppen
	2 Einordnung und Diskussion der Ergebnisse der Gesamtgruppe
	2.1 Expositionelle Risikofaktoren für Thromboembolien
	2.2 Expositionelle Risikofaktoren für Blutungen
	2.3 Dispositionelle Risikofaktoren für Thromboembolien
	2.4 Dispositionelle Risikofaktoren für Blutungen
	2.4.1 Umgang mit Antikoagulation


	3 Fazit

	VI Limitationen
	VII Zusammenfassung
	VIII Literaturverzeichnis
	IX Anhang
	1 Tabellenanhang
	1.1 Tabelle 1
	1.2 Tabelle 2
	1.3 Tabelle 3
	1.4 Tabelle 4
	1.5 Tabelle 5
	1.6 Tabelle 6
	1.7 Tabelle 45
	1.8 Tabelle 47

	2 Abbildungsverzeichnis
	2.1 Abbildung 1
	2.2 Abbildung 2
	2.3 Abbildung 3
	2.4 Abbildung 4
	2.5 Abbildung 5
	2.6 Abbildung 6
	2.7 Abbildung 7


	X Danksagungen
	XI Lebenslauf

