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Fallbericht: Ultraschallgestutzte Lysetherapie der
Lungenarterienembolie

S. Werth, J. Beyer-Westendorf

Aus dem Universitats GefaRCentrum, Medizinische Klinik 3, Universitatsklinikum ,Carl Gustav Carus” Dresden, Deutschland

Einleitung

Bei Patienten mit himodynamisch relevanter Lungenarterien-
embolie (LAE), die einen Blutdruckabfall (RR, < 90 mmHg
oder RR,,, > Herzfrequenz) zeigen, ist die systemische Lyse-
therapie mit intravenos verabreichten Fibrinolytika unbestrit-
ten indiziert und wird daher auch durch die aktuellen Leitlini-
en empfohlen (ESC) [1]. Das Grundprinzip der Lysetherapie
besteht darin, durch eine Rekanalisation der pulmonalen
Strombahn eine Reduktion der Rechtsherzbelastung mit Stei-
gerung des Herzindexes und damit Stabilisation der kardio-
vaskuldren und respiratorischen Gesamtsituation innerhalb
weniger Stunden und damit in deutlich kiirzerer Zeitspanne
als unter einer alleinigen Antikoagulation zu erreichen. Unter
alleiniger Heparinisierung kann in etwa eine vergleichbare
Rekanalisation der Lungenstrombahn erwartet werden, aller-
dings erst nach 1-2 Wochen. Die systemische Lysetherapie ist
demnach vor allem eine Akuttherapie fiir Patienten mit einem
erhohten Sterblichkeitsrisiko in den ersten Stunden bzw. Ta-
gen nach Diagnosestellung der LAE.

Hauptrisiko (und damit Kontraindikation fiir viele Patienten)
ist das mit der systemischen Lysetherapie verbundene relevan-
te Blutungsrisiko, welches in der Literatur mit etwa 18 % (fiir
schwere Blutungen) und 1,8 % (fiir intrakranielle oder fatale
Blutungen) beziffert wird.

Kompliziert wird die Abwigung immer dann, wenn Patien-
ten mit schwerer LAE (in den Leitlinien als ,,Hochrisiko*
bezeichnet) gleichzeitig ein hohes Blutungsrisiko aufwei-
sen (bspw. kiirzlich erfolgte groBBere Operation, Unfall, statt-
gehabte schwere Blutung, Z. n. Apoplex). Dariiber hinaus gibt
es auch noch Patienten mit mittelschwerer LAE (,,mittleres
Risiko*), welche zwar keine Hypotonie, jedoch Zeichen einer
erheblichen Rechtsherzbelastung, laborchemische Zeichen
einer Myokardschéddigung (Troponin) oder eine schwere Hyp-
oxdmie aufweisen. Da diese Patienten einen etwas geringeren
Nutzen durch die systemische Lysetherapie haben (da nied-
rigere Sterblichkeit als bei Hochrisiko-LAE), aber ein ver-
gleichbares Blutungsrisiko, spricht die Risiko-Nutzen-Abwi-
gung auch hier oft gegen eine systemische Lyse mit der Folge
einer rein konservativen Antikoagulationstherapie.

Das Konzept der systemischen Fibrinolyse bei LAE-Patienten
im ,,mittleren Risiko* wurde kiirzlich durch die PEITHO-Stu-
die [2] getestet, welche an 1005 Patienten den Vergleich zwi-
schen ,,Antikoagulation und systemische Fibrinolyse® vs.
»alleinige Antikoagulation tiberpriifte. Hierbei konnte durch
die Thrombolyse die Mortalitdt innerhalb von 7 Tagen um
33 % gesenkt werden (!) (1,2 % vs. 1,8 % im Vergleichsarm),
dies jedoch unter Inkaufnahme einer 4-fachen Rate an schwe-
ren Blutungen (6,3 % vs. 1,5 %) und einer 10-fachen Rate
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an intrakraniellen himorrhagischen Schlaganfillen (1,9 % vs.
0,2 %). Der Nutzen einer systemischen Fibrinolysetherapie
bei LAE im ,,mittleren Risiko* scheint daher nur fiir Patienten
mit niedrigem Risiko (bspw. Patienten < 75 Jahre) zu beste-
hen.

Vor dem Hintergrund des Blutungsrisikos der systemischen
Lysetherapie sind Ende des 20. Jahrhunderts Studien mit einer
selektiven Lyse iiber Pulmonaliskatheter durchgefiihrt wor-
den, welche allerdings keinen durchschlagenden Erfolg hat-
ten. Seit Kurzem gibt es jedoch ein neues Konzept der Ka-
theterlyse, bei welchem die Kombination einer mechanischen
Komponente (Ultraschallwellen aus dem Katheter lockern das
Gerinnsel auf) mit einer medikamentosen Komponente (nied-
rig dosierte Fibrinolytika 16sen das aufgelockerte Gerinnsel
auf) erste vielversprechende Ergebnisse liefert: das EKOS-
Kathetersystem.

Fallbericht

Wir berichten von einer 38-jdhrigen Patientin, welche auf-
grund einer Synkope in unserer internistischen Notaufnahme
durch den Rettungsdienst vorgestellt wurde. Im Rahmen der
Synkope war die Patientin mit dem Kopf gegen eine Tischkan-
te geschlagen, wodurch in der klinischen Untersuchung durch
den Notarzt ein groes Himatom an der Stirn sichtbar und in
der Folge ein Schiddel-Hirn-Trauma I° diagnostiziert wurde.
Bei Eintreffen in der Notaufnahme war die Patientin sauer-

Abbildung 1: CT-Angiographie mit bipulmonaler zentraler Lungenarterienembolie, als
Kontrastmittel-Aussparung unter Betonung des Hauptstammes der linken Pulmonal-
arterie (Pfeile)
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Abbildung 2: Platzierung des EKOS-Lysekatheters in die Pulmonalarterie im linken
Unterlappen.

Abbildung 3: CT-Verlaufskontrolle nach 6 Monaten mit nun freier zentraler pulmonal-
arterieller Strombahn (Pfeile).

Abbildung 4: Rechtsherzbelastung mit massiver rechtsventrikuldrer Dilatation auf 40 mm in der Akutphase (linkes Bild; Pfeile) und CT-Verlaufskontrolle nach 6 Monaten mit
nun wieder normal groBem (28 mm) und tailliertem rechten Ventrikel (rechtes Bild; Pfeile)

stoffpflichtig aufgrund von ausgeprigter Dyspnoe und zeigte
eine arterielle Hypotonie bei gleichzeitig bestehender Tachy-
kardie. Sowohl elektrokardiographisch (SI-QIII-Typ, T-Nega-
tivierungen V1-V4) als auch laborchemisch (Troponin 110 ng/l;
Norm: bis 14 ng/l) zeigten sich Zeichen einer akuten Rechts-
herzbelastung. Echokardiographisch konnte die Rechtsherz-
belastung mit einer global eingeschrinkten rechtsventrikuld-
ren Funktion (RV-EF 25%) und einem erhohten Druckgradi-
enten liber der Trikuspidalklappe (RVESP 60 mmHg) be-
stitigt werden. Bei Verdacht Lungenarterienembolie wurde
CT-angiographisch eine beidseitige ausgedehnte LAE der Pul-
monalarterien zentral nachgewiesen unter nahezu Komplett-
verlegung des linken Hauptstammes (Abb. 1). Bei deutlicher

Prellmarke mit Schidel-Hirn-Trauma bestand eine klare Kon-
traindikation gegen eine systemische Fibrinolysetherapie. Es
erfolgte zunidchst der Ausschluss einer intrakraniellen Blutung
mittels kranieller Computertomographie. Nachfolgend wurde
aufgrund der schweren Rechtsherzbelastung bei gleichzeitig
erhohtem Blutungsrisiko die Indikation zur lokalen Lysethera-
pie mittels ultraschallunterstiitzter Katheterlyse (EKOS-Sys-
tem) gestellt. Hierzu erfolgte die ventse Punktion in der linken
Vena femoralis mit Platzierung des Katheters in der von der
LAE zentral komplett okkludierten, hauptséchlich betroffenen,
linksseitigen Pulmonalarterienstrombahn (Abb. 2). Es erfolgte
die lokale Lyse mit rt-PA 1 mg/h fiir 5 h, nachfolgend Reduk-
tion auf 0,5 mg/h. Gleichzeitig erfolgte iiber die Ultraschall-
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Transmitter (schwarze Segmente des Katheters in Abb. 2) die
Abgabe eines hochfrequenten, niedrig-energetischen Ultra-
schalls in den Thrombus.

Zusitzlich zur rt-PA-Lysetherapie erhielt die Patientin unfrak-
tioniertes Heparin via Perfusor mit einer Ziel-aPTT von 50—
70 s. Unter der EKOS-Lyse kam es innerhalb von 24 Stunden
zu einer deutlichen klinischen Zustandsverbesserung (Normo-
frequenz, Reduktion des Sauerstoffbedarfs) sowie deutlich
riickldufigen Parametern der Rechtsherzbelastung (Trop 34,
RVESP 25 mmHg). Die Patientin zeigte keinerlei Blutungs-
komplikationen der Lysetherapie. Bei umschriebener Infarkt-
pneumonie erhielt die Patientin eine Antibiose mit Unacid,
nach 8 Tagen konnte sie wieder in deutlich gebessertem All-
gemeinzustand nach Hause entlassen werden. Nach 6 Mona-
ten wurde durch den Hausarzt eine Kontroll-CT-Angiographie
(Abb. 3, 4) durchgefiihrt, in der nur noch geringe Mengen von
Restthromben in Segmentarterien rechts festgestellt wurden.
In den Verlaufsechokardiographien nach 6 und 12 Monaten
zeigten sich keine Hinweise fiir eine pulmonale Hypertonie.

Diskussion

Dieser Verlauf zeigt, dass mittels einer intravenodsen katheter-
basierten ultraschallunterstiitzten Lysetherapie eine schnelle
Reduktion der Rechtsherzbelastung erreicht werden kann,
ohne dass hierbei das Blutungsrisiko wesentlich erhoht wird.
Unsere Erfahrungen hierbei werden auch durch die jlingst pu-
blizierten Daten der ULTIMA-Studie unterstiitzt, in welcher
49 Patienten mit einer zentralen Lungenarterienembolie und
echokardiographischen Zeichen einer Rechtsherzbelastung
bei noch stabiler Himodynamik in die beiden Studienarme
,,EKOS plus Antikoagulation® vs. ,,alleinige Antikoagulation*
randomisiert wurden [3]. Die Interventionsgruppe erhielt eine
lokale Fibrinolyse mittels Ultraschallunterstiitzung (EKOS-
Katheter) mit 10-20 mg rt-PA iiber 15 h (zum Vergleich: bei der
systemischen Lysetherapie mit rt-PA verabreicht man 100 mg
iiber 2 h!). Hierdurch waren die echokardiographischen Zei-
chen einer Rechtsherzbelastung binnen 24 h signifikant riick-
laufig, wohingegen in der Patientengruppe, die nur Heparin
ohne Fibrinolyse erhielt, keine schnelle Verbesserung der
RHB zu verzeichnen war. In den 25 Patienten mit EKOS-Ka-
theterlyse traten keine schweren Blutungen auf.

Die Daten der ULTIMA-Studie und auch unsere bisherigen
klinischen Erfahrungen zeigen, dass durch die unterstiitzende
Wirkung des Ultraschalls eine starker Lyseeffekt bereits bei
sehr niedrigen rt-PA-Dosierungen (in der Regel 10 mg/15 h)
und damit ein sehr niedriges Blutungsrisiko erreicht werden
kann.

Als Extrembeispiel haben wir vor Kurzem einen Patienten mit
EKOS behandelt, welcher am ersten postoperativem Tag nach
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Leberteilresektion eine schwere LAE mit Kreislaufschock,
schwerer Rechtsherzbelastung in der Echokardiographie, aku-
ter respiratorischer Insuffizienz mit schwieriger Oxygenie-
rung unter maschineller Beatmung und hochdosierten Kate-
cholaminen erlitten hatte. Natiirlich ist am Tag nach einem
derartigen bauchchirurgischen Eingriff eine systemische Lyse-
therapie nicht zu verantworten gewesen. Gleichzeitig bestand
eine LAE mit einer zu erwartenden Akutmortalitét von ca. 50—
60 %. Bereits Minuten nach Beginn der EKOS-Therapie stabi-
lisierten sich Beatmungs- und Kreislaufsituation, sodass der
Patient am Folgetag extubiert und nach 5 Tagen auf die Nor-
malstation verlegt werden konnte. In den 24 h nach der EKOS-
Lyse zeigte sich im Bereich der OP-Wunde eine Drainage-
menge von lediglich 150 ml, was der nach Leberteilresektion
zu erwartenden Drainagemenge entspricht.

Zusammenfassend lédsst sich sagen, dass Patienten im mitt-
leren und hohen Risiko (Einteilung nach ESC) von einer
Fibrinolysetherapie profitieren, wobei aber gleichzeitig ein
erhohtes Blutungsrisiko in Kauf genommen werden muss.
Als Alternative kann in einem erfahrenen Katheterzentrum
die Indikation fiir die interventionelle Lyse mit ultraschall-
unterstiitztem Kathetersystem gestellt werden, da sich hier
der Nutzen der Fibrinolyse mit einem geringeren Blutungs-
risiko kombinieren lésst.

Hierdurch kann kurzfristig die vorhandene Rechtsherzbe-
lastung deutlich reduziert werden, in der Hoffnung, hiermit
auch langfristig die Entwicklung einer pulmonalen Hyper-
tonie verhindern zu konnen.
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