Leitlinien der Deutschen Gesellschaft fiir Gefallchirurgie (vaskuliire und
endovaskuliire Chirurgie) (DGG)

Leitlinie GefaBBinfektionen

Die hier vorliegende Leitlinie basiert auf einer Literaturrecherche (Medline) besonders der
letzten 5 Jahre, auf einer vorhandenen Leitlinie (2) und auf Empfehlungen (28), auf dem
,Buropean Manual of Medicine — Vascular Surgery* (37), auf eigenen Ergebnissen

(26,51,52,53) sowie einem nachfolgenden Prozess zur Konsensusbildung.

Einfiihrung

Infektionen in der Gefdfichirurgie sind fiir den betroffenen Patienten mit einem erhdhten
Amputationsrisiko/Mortalitit verbunden. Fiir die Kostentridger und Krankenh&user fallen
zudem - méglicherweise immense - Kosten an. Die Kommission Infektionen in der
Gefalichirurgie der DGG beschiftigt sich intensiv mit diesem Themenkomplex und
begleitet als unabhéngige Gruppe Neuentwicklungen und Einfiihrungen. Sie berédt auch bei
komplexen Problemen oder Fragestellungen. Die Entscheidung fiir oder gegen ein bestimmtes
Vorgehen bei der Infektion einer Gefdlrekonstruktion ist meistens eine individuell auf den
Fall zugeschnittene, basierend auch auf den personlichen Erfahrungen und Kenntnissen des
Verantwortlichen. Besonders fiir die Behandlung der GefaBprotheseninfektion gibt es kaum
Evidenz. Dies wird treffend mit dem Titel einer Ubersicht aus 2005 beschrieben: ,,D1agnosis
and treatment of prosthetic aortic graft infections: confusion and inconsistency in the absence

of evidence or consensus® (20).

Postoperative Wundinfektionen stellen in Deutschland mit ca. 16% nach Pneumonien und
Harnwegsinfektionen die dritthdufigste nosokomiale Infektionsart in Akutkrankenhédusern dar
(28). Die Infektionsraten liegen in der Gefél3chirurgie zwischen 0,5 und 5%, je nach Art des
Eingriffs, Lokalisation und des Stadiums der AVK. Eingriffe in der Peripherie und der Leiste
weisen dabei ein deutlich hoheres Infektionsrisiko auf, als Eingriffe im aortalen Bereich
(3,18). Bei endovaskuldren Stents wegen BAA wird eine Infektionsrate von 0,5 bis 1%
angegeben (34). Die hier vorgestellte Leitlinie bezieht sich auf die Situation der
Graftinfektion und zwar mit Beteiligung mindestens einer Anastomose/eines Patches (Volmar
I1, Szilagyi 111, Ziihlke-Harnoss II und III) (45,54). Ob eine Unterscheidung von Friih-
(innerhalb von 3-4 Monaten) und Spétinfektionen — trotz Bedeutung fiir die Diagnostik (20)-

therapeutisch immer zielfiihrend und notwendig ist, bleibt unsicher. Daten des



Krankenhausinfektions-Surveillance-Systems (www.nrz-hygiene.de) (28) aus einem Zeitraum
1997 bis 2004 weisen als filhrende Erreger in der Gefachirurgie S. aureus, Enterokokken, E.

coli und Koagulase-negative Staphylokokken aus.

Privention/Antibiotika

Der Priavention postoperativer Infektionen im Operationsgebiet kommt unstrittig eine
immense Bedeutung zu. Hierzu liegen ausfiihrliche Empfehlungen der Kommission fiir
Krankenhaushygiene und Infektionsprivention beim Robert Koch-Institut aus 2007 vor (28).
Diese konnen und sollten unter www.rki.de eingesehen werden. Hier werden sdamtliche
relevanten Themenkomplexe {ibersichtlich und detailliert auf der Basis der aktuellen Literatur

vorgestellt.

Die perioperative Antibiotikaprophylaxe ist in der Gefdl3chirurgie besonders im
Zusammenhang mit der Verwendung von Gefal3prothesen von grofler Wichtigkeit. Hierzu sei
auch auf die Leitlinie ,,Perioperative Antibiotikaprophylaxe* aus dem Jahr 2004 (Arbeitskreis
Krankenhaus- und Praxishygiene der AWMEF) verwiesen (2). Die perioperative parenterale
Antibiotikaphrophylaxe reduziert sowohl die Wund- als auch frithe
GefaBprotheseninfektionen (Evidenzlevel Ia, Empfehlungsgrad A, 38). Im Allgemeinen ist
die intravendse Einmalgabe eines Antibiotikums kurz praoperativ (bei Narkoseeinleitung)
ausreichend. Bei ldngerer Operationsdauer oder hohem Blut-, Volumenumsatz kann nach 3-5
Stunden eine zweite Gabe sinnvoll sein. Der protektive Effekt der Antibiotikaprohylaxe ist
belegt, eine Gabe lidnger als 24 Stunden ohne zusitzlichen Nutzen (43). Cephalosporine der
2. Generation (Basis- oder Intermediér-Cephalosporine) bieten sich fiir die GefaBchirurgie
nach wie vor an. Als Alternativen werden Aminopenicilline (auch in Kombination mit Beta-
Lactamase-Hemmern) angegeben. Bei anaerober Mischbesiedelung kann die Kombination
mit z.B. Metronidazol sinnvoll sein. Bei Kontamination/Infektion mit MRSA wird die
Prophylaxe/Therapie auch die hier wirksamen (Reserve-)Substanzen einschlieen (2). Bei der
Behandlung einer Gefél3protheseninfektion werden bei der Spétinfektion von Anbeginn
moglichst ausgetestete Antibiotika Anwendung finden. Bei einer Frithinfektion wird
empirisch breit therapiert (20). Prinzipiell kann auch eine Beratung durch die Mikrobiologie

sehr empfehlenswert und hilfreich sein (2,37).

Diagnostik



Die Diagnose einer Gefél3protheseninfektion ist in den meisten Féllen klinisch zu stellen
(3,20,34,37). Eine exakte Anamnese mit Erfassung samtlicher Voreingriffe und ihrer Verlaufe
ist ebenso wichtig, wie das Erkennen klassischer Infektionszeichen (Sepsis,
Anastomosenblutung, Fistelung, freiliegende Prothese, Wundrdtung). Allerdings zeigen
manche Patienten nur dezente lokale Befunde (Schwellung ohne Roétung, periprothetische
Fliissigkeit, partielle oder komplette Graftthrombose, Pseudoanaeurysmata und Dilatationen),
und ein Keimnachweis durch Punktion gelingt oft nicht. Das Fehlen von
Entziindungsparametern (CRP und Leukozyten) schlief3t eine Graftinfektion ebenfalls nicht
aus. Frithinfektionen zeigen eher das gewohnte Bild einer bakteriellen Infektion mit Fieber
und Laborverdnderungen. Spatinfektionen verlaufen hingegen oft mit nur geringen klinischen
Zeichen (20).

Die Bedeutung von Wundabstrichen ist schwierig einzuschdtzen, da haufig eine Kolonisation
vorliegt. Gezielte Aspirationen oder intraoperative Proben (z.B. vor Austrocknung zu
schiitzendes Prothesenstiick) bieten eine hohere Aussicht auf die Bestimmung der
bedeutsamen Erreger (20). Ein Keimnachweis gelingt dennoch in bis zu 25% der Félle nicht
(51).

Die Sonographie muss als Basisuntersuchung angesehen werden. Pseudoaneurysmata,
Abszesse und Fliissigkeitsansammlungen konnen lokalisiert, ndher beurteilt und
gegebenenfalls punktiert werden. Im Duplex kann turbulenter Fluss auf eine Lumenverengung
durch einen Thrombus hinweisen.

Ausgedehnte radiologische Untersuchungen (CT, MRI, MRA, Fistulographie) konnen als
erginzende Verfahren erforderlich sein. Die Angiographie dient hingegen eher der
Beurteilung der GefaBbahn und der Planung einer Rekonstruktion.

Weniger hiufig werden nuklearmedizinische Untersuchungen/PET bei unklarer Situation
zusitzlich eingesetzt (37).

Bei Verdacht auf prothetoenterale Fistel bzw. Blutung ist zusitzlich eine tiefe Gastro-
duodenoskopie indiziert.

Die Infektion eines endovaskuldren Stents wird durch die Zeichen der Bakteridmie/Sepsis

und/oder peripheren Embolisationen manifest (37).

Therapiemoglichkeiten bei Gefallprotheseninfektionen



Zur Therapie der Gefallprotheseninfektion werden in der Literatur sehr
unterschiedliche Ansdtze vorgeschlagen. Der ideale komplikationsfreie und
moglichst einfache Konigsweg existiert bisher nicht (3,20,51).

Lokale MaBnahmen, extraanatomische Rekonstruktion, In situ-Rekonstruktion

Der Versuch eine infizierte Prothese allein mit lokalen Malnahme zu erhalten, kann
bei frither und umschriebener Infektion moglich, oder bei Patienten mit hohem OP-
Risiko sinnvoll sein (4,7,33). Eine alleinige antibiotische Therapie bleibt ineffektiv
(3, 4). Die Vakuum-Therapie (11,14,26) eroffnet hier zusdtzliche Moglichkeiten,
besonders beim Infekt einer langfristig geschiitzten (antimikrobiell beschichteten)
Prothese (52,53).

Die extraanatomische Rekonstruktion mit Entfernung des infizierten Grafts (ein- oder
zweizeitig, Vorgehen mit autologem, homologem, heterologem oder alloplastischem
Material), wird von vielen Autoren als Standardverfahren akzeptiert (37). Die
Reinfektionsrate wird mit 2-4,5% angegeben bei einer Mortalitdt von 12-25%.
Neuere Studien weisen vergleichsweise bessere Ergebnisse aus. (37). Die
extraanatomische Rekonstruktion kann, abhidngig vom betroffenen Gebiet, weitere
gravierende Risiken aufweisen: Thrombose durch niedrigeren Fluss, schlechtere
Patency, Glutealischdmie, Ruptur des Aortenstumpfes und Infektion des langen
subkutanen Implantates (8,10,24,27).

Zu diskutieren ist, dass die In situ-Rekonstruktion den mdglichen Nachteil der
vergleichsweise ausgedehnteren extaanatomischen Rekonstruktion vermeidet (4).
Zur In situ-Rekonstruktion liegen liberzeugende Ergebnisse unterschiedlicher
Arbeitsgruppen mit niedriger Reinfektionsrate und einer Mortalitdt von 8-10% vor
(37).

Als biologische Materialien wurden tiefe Beinvene (4,12,35) und Homografts
(9,13,27,30,31,48) eingesetzt. Bei der Verwendung der tiefen Beinvene ist der
priaparative Aufwand und das groBBere OP Trauma zu beachten (1,31,35). Beim
Homograft stellen die eingeschriankte Verfiigbarkeit und besonders die spite
Degeneration des Grafts Probleme dar (9,13,31,37,48).

Der Stellenwert von Dacronprothesen fiir die In situ-Rekonstruktion wird kontrovers
diskutiert, die bisherigen Ergebnisse rechtfertigen aber durchaus deren Einsatz (siche
unten). Zur Zeit sind drei unterschiedliche Konzepte verfiigbar: 1. Silberacetat im

Kollagen der Beschichtung; 2. elementares Silber, appliziert mit einem



Spezialverfahren und 3. das Trédnken von beschichteten Dacronprothesen mit

Rifampicin. Auch die Kombination von 1 und 3 ist zugelassen.

Rifampicin versus/mit Silber

Rifampicin getrankte Dacronprothesen, wurden erfolgreich zur In situ-Rekonstruktion
eingesetzt (16,24). Der Nachteil der Rifampicin getrankten Dacronprothese liegt in einer
erhohten Reinfektionsrate gegeniiber MRSA (4,24), der kurzen Wirkzeit des Antibiotikums
auf der Prothese (16,32) und dem limitierten Wirkspektrum gegen die meisten gram-
negativen Keime (24). In vitro ergab sich eine marginal bessere Effektivitit gegentiber
Staphylokokkus aureus und epidermidis fiir Rifampicin (23). In vivo Versuche, die ebenfalls
bessere Ergebnisse fiir Rifampicin aufwiesen, haben bemerkenswerte Schwachstellen
beziiglich der provozierten Infektsituation und des Germinationsstadiums der verwandten
Keime (22,25), so dass diese Studien nicht mit der klinischen Infektsituation beim Menschen
korreliert werden konnen (43,50), bei der auBerdem eine systemische Antibiose unabdingbar
ist. Solche Studien sollten somit nicht - wie aber geschehen (38) - zur Begriindung einer
evidenzbasierten Therapieempfehlung herangezogen werden.

Andere experimentelle Studien zeigten zudem eine mangelnde Effektivitit von Rifampicin
gegeniiber MRSA und Escherichia coli (29,49) sowie die Resistenzentwicklung gegen
Rifampicin (29).

Seit 1999 liegen Erfahrungen mit der Silberacetat beschichteten Dacronprothese (5, 39,51)
und seit 2005 mit dem Silber vaporisierten Dacrongraft (52,53) vor. Das Konzept basiert auf
den antimikrobiellen Eigenschaften von Silber (15,41), bedingt durch die Interaktion von
Silberionen mit den Thiolgruppen (21) der Peptide (15,39,41). Silber trifft sowohl Bakterien
in der Ruhe- als auch in der Mitosephase. Dieser duale Aktionsmodus begriindet das Fehlen
einer relevanten Resistenz gegen Silber (15,19,41).

Die protektive Wirkung des abgegebenen Silberacetats belduft sich nach Angaben des
Herstellers auf ungefihr 4 Wochen. Somit muss die Prothese anschlieBend wie ein
ungeschiitzter Dacrongraft eingeschitzt werden. Hieraus kann sich die Indikation fiir eine
antibiotische Langzeittherapie ergeben, z.B. bei vorhandener Lymphfistel oder anderweitigen
Infektionsherden. Untersuchungen mit der Silberacetat-Prothese zeigen bei In situ-
Rekonstruktion nach kompletter Explantation des infizierten Grafts eine auch im Vergleich
(5,10) giinstige 30 Tage Mortalitdt von 6.5% sowie ein akzeptable Reinfektionsrate von 10%
(51,53)., respektive 8% bei Komplettexplantation und —ersatz aortaler Rekonstruktionen
(51,53). Dies schliefit auch 10 Patienten mit prothetoenteralen Fisteln (sdémtlich ohne
Reinfektion) ein. Partielle Explantationen sind dagegen mit einem deutlich hoheren Risiko
eines Reinfektes behaftet und sollten nicht regelhaft eingesetzt werden (33,51).

Die mit elementarem Silber vaporisierte Prothese weist hingegen einen in vitro (45) und durch

Tierversuche (46) bestitigten Langzeiteffekt auf. So wurde nach einem Jahr noch ein



Silbergehalt von 98% an der Prothesenoberfldche gemessen (47). Diese eher geringe
Silberabgabe wird im Hinblick auf die klinische Effektivitit weiter aufmerksam zu
beobachten sein (50). Erfahrungen mit dem Einsatz der beschichteten Silberprothese mit
Langzeitabgabe beim Protheseninfekt liegen zwischenzeitlich in einer Reihe von Fillen vor,
welche in einem neuen Register (50,53) dokumentiert werden. Bei beobachteten
Reinfektionen ermoglichte hier die Vakuum-Therapie das Einheilen auch nach langer

zurlickliegender Implantation.

Zusitzliche Mafinahmen

Unabhingig vom verwendeten Austauschmaterial miissen Kriterien der septischen
Chirurgie als chirurgischen Konzept beachtet werden. Dieses beinhaltet zwingend ein
intensives Wunddebridement und die systemische Antibiose. Der lokale Einsatz von
Antiseptika und Antibiotikatrdgern ergdnzt das Vorgehen. Die Rationale fiir die
systemische antibiotische Therapie ist die Kontrolle der Infektion, wohingegen z.B.
Silber lokal das Andocken der Bakterien an das neue Implantat erschwert. Die
Deckung mit vitalem Gewebe, z.B. mit groBem Netz oder einem Muskellappen, ist
abschlieBend wertvoll (54). Empfehlenswert und auch genutzt wird ein
synergistischer Effekt durch Trinken der Silberprothesen mit Rifampicin —bei
gleichzeitiger Minderung/Aufhebung potentieller Nachteile des Antibiotikums-,

wenn auch hierzu keine zwingenden Daten vorliegen.

Situationen und Lokalisationen

Infektion: Native Aorta

Die primére bakterielle Infektion der Aortenwand als Aortitis ist selten. Eine
ausfiihrliche Ubersicht hierzu (36) zeigt, dass wohl keine Pridilektion fiir den
Abschnitt V der Aorta besteht. Die Ruptur, hdufiger ein Aneurysma spurium, oder
auch das ,,mykotische* Aneurysma drohen . Das mogliche Spektrum der operativen
Verfahren unterscheidet sich nicht von den unten aufgefiihrten Empfehlungen. Es
werden die positiven eigenen Daten und solche aus der Literatur fiir die in-situ-
Rekonstruktion vorgestellt (36).

Infektion bei Drogenmissbrauch

Hier stehen die autologe und die extraanatomische Rekonstruktion (antimikrobiell
geschiitzte Prothese) im Vordergrund. In schwierigen Fillen kann auch die

GefdBresektion/Ligatur gerechtfertigt sein.



Infektion: Patches

Hier empfiehlt sich in erster Linie der Ersatz eines infizierten Kunststoffpatches durch
autologes Material (37,38). Sind Rekonstruktionen notwendig, oder korpereigenes Material
durch die Infektion zerstort, so sind in zweiter Linie infektionsgeschiitzte Grafts (auch
extraanatomisch) anwendbar.

Infektion: endovaskulirer Stent

Die Entfernung des infizierten Materials ist notwendig. Eventuell muss auch die betroffene
Arterie segmental mit reseziert werden (37,38). Die Rekonstruktion richtet sich besonders
nach der Lokalisation (vgl. die Ausfiihrungen hierzu).

Infektion: Himodialyseshunts

Die Resektion eines infizierten Grafts wird nicht selten zunichst subtotal durchgefiihrt, weil
alternative Zugénge fehlen oder ungiinstiger sind (37). Bei der Infektion einer autologen
Fistel wird hdufig zunéchst versucht tliber einen umschriebenen Korrektureingriff (Resektion
von Aneurysmata) die Blutungsgefahr abzuwenden. Sind funktionslose Prothesen infiziert
oder verdichtig, ist eine komplette Entfernung unumginglich (40). Im Falle der Infektion
eines Kathetersystems zur Himodialyse ist die Entfernung notwendig; nur in Extremfallen ist
eine antibiotische Dauertherapie zu rechtfertigen (37). Weitere Ausfiihrungen hierzu:
Leitlinie Dialyseshuntchirurgie der DGG .

Infektion: Aortaler Anschluss

Hier sollte einer In situ-Rekonstruktion der Vorzug gegeben werden. Das Risiko einer
Aortenstumpfinsuffizienz bei Anwendung der extraanatomischen Rekonstruktion und deren
schlechtere Patency werden vermieden. Eine prothetoenterale Fistel kann analog behandelt
werden. Auch das ,,mykotische® Aneurysma unterliegt derselben Empfehlung.

Infektion: Beckenetage

Auch hier spricht vieles fiir die In situ-Rekonstruktion. Alternativ kann bei noch vorhandenem
Orginalgefdl3 der Fluss durch Desobliteration wiederhergestellt werden. Bei mitbetroffener
Leiste ist der Obturator-Bypass ein akzeptiertes, aber nicht komplikationsarmes
Standardverfahren.

Infektion: Peripherie

Bei einer infizierten peripheren Rekonstruktion aus alloplastischem Material, sollte immer
versucht werden Venenmaterial zu verwenden. Dies ist schon wegen der evident besseren
Offenheitsraten glinstiger. Ansonsten bietet sich der Einsatz antimikrobiell geschiitzter

Prothesen an.



Bewertung

Zum Thema der Therapie von GefaBprotheseninfektionen liegen lediglich Serien, Register-
und Tierversuchsdaten vor (38). Somit ldsst sich nur ein mittlerer Evidenzlevel erreichen. Die
Empfehlungen liegen daher bei Grad B.

Die chirurgischen Therapie der Gefdlprotheseninfektion hat Vorrang. Infiziertes
Prothesenmaterial sollte vollstindig entfernt werden. Im weiteren Vorgehen haben In situ-
Rekonstruktionen mit autologem Material das niedrigste Reinfektionsrisiko.
Extraanatomische Revaskularisationen haben ihren festen Platz im moglichen
Therapiespektrum. Homografts kommen ebenfalls — nicht ubiquitér verbreitet — zum Einsatz.
Antimikrobiell behandelte Dacrongrafts (Silber eventuell plus Rifampicin) haben in
prospektiven Registern bereits gute Ergebnisse gezeigt (Silberacetat), oder werden evaluiert
(elementares Silber). Thre Anwendung ist daher bereits gerechtfertigt, besonders wenn ein
autologer GefaBersatz zu risikoreich/kompliziert erscheint.

Die konservative Therapie mit alleiniger Drainage, Spililung und Antibiose muss einzelnen
Patienten mit hohem Op-Risiko vorbehalten bleiben. Die Vakuum-Therapie erdffnet neue

Moglichkeiten fiir eine lokale chirurgische Therapie.
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