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Praambel

Diese Pocket-Leitlinie ist eine von der Deutschen Gesellschaft fiir Angiolo-
gie — Gesellschaft fiir Gefalmedizin e.V. herausgegebene Kurzfassung der in-
terdisziplindren S2k-Leitlinie zur Diagnostik und Therapie der Venenthrom-
bose und der Lungenembolie!. Sie gibt den gegenwirtigen Erkenntnisstand
wieder und soll Arztinnen und Arzten bei Entscheidungen zum Manage-
ment der vendsen Thromboemblie (VTE) unterstiitzen. Eine Pocket-Leitlinie
kann die im interdisziplindren Konsensus getroffenen differenzierten Emp-
fehlungen der S2k-Leitlinie nur verkiirzt darstellen, sodass fiir weiterge-
hende Empfehlungen auf die Langversion verwiesen wird. Eine Leitlinie
kann weder die individuelle drztliche Evaluation eines Patienten ersetzen,
noch die spezifische Ausrichtung der Diagnostik und Therapie an einzelnen
Patienten festlegen.

Die Pocket-Leitlinie enthdlt in komprimierter Form die wichtigsten

» Kernempfehlungen

Hier wird zwischen 3 Empfehlungsgraden unterschieden, deren unter-
schiedliche Stiarke durch die Formulierungen ,soll“, ,sollte“ und ,kann”
ausgedriickt wird.

Erlauterungen zu den Kernempfehlungen sind gekennzeichnet als

“ komprimierte Textzusammenfassungen

1 Die Vollversion der Leitlinie ist abrufbar unter www.awmf.org/leitlinien/detail/11/065-002.html
und ist publiziert in: Vasa (2016) 45, Suppl. 90, 1-48


http://www.awmf.org/leitlinien/detail/ll/065-002.html
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1 Bein- und Beckenvenenthrombose (TVT)

1.1 Grundlagen: Definition und klinische Problematik

2%
3

Eine akute tiefe Bein- und Beckenvenenthrombose (TVT) stellt eine par-

tielle oder vollstandige Verlegung der Leit- und/oder Muskelvenen

durch Blutgerinnsel dar, welche bei fortbestehendem Risiko appositio-

nell wachsen und in die Lunge embolisieren konnen. Folgende Typen

werden nach ihrem Wachstum differenziert:

4 aszendierend (von distal nach proximal - hédufigste Form),

4 deszendierend (von proximal nach distal, meist Ursprung in einer
Beckenvene),

4 transfaszial (von einer oberflachlichen Beinvene oder Perforans in
das tiefe Venensystem)

Chronische Folgen einer TVT konnen einerseits entstehen durch die un-

vollstandige Rekanalisation (bei bindegewebiger Organisation der

Thromben) und andererseits durch die vollstandige Rekanalisation (mit

Hinterlassung von insuffizienten Venenklappen und Refluxen). In bei-

den Féllen kann die chronische Abflussstorung aus den tiefen Venen zur

venodsen Hypertonie fithren. Es entwickelt sich eine chronische vendse

Insuffizienz (CVI) auf dem Boden eines postthrombotischen Syndroms

(PTS).

Eine frithzeitige Diagnose und Therapie unterbricht das appositionelle

Thrombuswachstum, reduziert die Gefahr von Lungenembolien und

vermindert die Schwere des PTS.

1.2 Diagnostik der TVT

Klinische Diagnostik

> Der diagnostische Prozess sollte mit der Einschédtzung der klinischen
Wahrscheinlichkeit beginnen. Hierzu eignen sich validierte Scores
(s. Tab. 1). Wichtig ist die Dokumentation des Ergebnisses.
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» Wenn bildgebende Diagnostik notwendig wird, aber nicht zeitnah
zur Verfligung steht, sollte bei hoher klinischer Wahrscheinlichkeit
mit einer Antikoagulation begonnen werden.

% Injedem Fall muss dann zu einem spéteren Zeitpunkt der definitive Nach-
weis oder Ausschluss einer Thrombose mit Bildgebung gefiihrt werden.

Tab. 1: Validierter klinischer Score zur Ermittlung der klinischen Wahrschein-
lichkeit einer Venenthrombose: Wells-Score [1]

Klinische Charakteristik Score
Aktive Tumorerkrankung 1
Lahmung oder kiirzliche Immobilisation der Beine 1
Bettruhe (> 3 Tage); groRe Chirurgie (< 12 Wochen) 1
Schmerz/Verhartung entlang der tiefen Venen 1
Schwellung ganzes Bein 1
Unterschenkelschwellung > 3 cm gegeniiber Gegenseite 1
Eindriickbares Odem am symptomatischen Bein 1
Kollateralvenen 1
Frithere, dokumentierte TVT 1
Alternative Diagnose mindestens ebenso wahrscheinlich wie Venenthrombose -2

Score 2 2: Wahrscheinlichkeit fiir TVT hoch; Score < 2: Wahrscheinlichkeit fiir TVT nicht hoch
[1] Wells PS et al. Accuracy of clinical assessment of deep-vein thrombosis. Lancet (1995) 345, 13261330

D-Dimer-Tests

» Ein D-Dimer-Test soll nur nach vorheriger Einschitzung der klini-
schen Wahrscheinlichkeit durchgefiihrt werden.

» Bei nicht hoher (niedriger/mittlerer) klinischer Wahrscheinlichkeit
und normalen D-Dimeren ist keine weitere Thrombose-Diagnostik
erforderlich.

> Bei hoher klinischer Wahrscheinlichkeit soll kein D-Dimer-Test
durchgefiihrt werden, sondern gleich eine weiterfithrende Diagnostik
erfolgen. Der negative pradiktive Wert der D-Dimere ist in dieser Si-
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tuation nicht ausreichend hoch, entsprechend kann eine TVT iiber-
sehen werden.

< D-Dimere entstehen als Spaltprodukte aus Fibrin und zeigen eine ver-
mehrte Gerinnungs- und Fibrinolyseaktivitit jeglicher Genese an, d.h.
neben thrombotischen auch unspezifische Reaktionen wie Entziindung,
Trauma, Operation, Schwangerschaft, aktive Tumorerkrankung oder Blu-
tung/Hamatombildung.

« Fiir quantitative Testverfahren liegt der Grenzwert meist bei 500 pg/1.
Sogenannte ,Bedside“-Tests geben das Ergebnis ausschlieflich als , posi-
tiv/negativ” an. Bei Patienten > 50 Jahre kann durch Verwendung eines
hoheren Grenzwertes (Lebensalter x 10 pg/l) die Spezifitdt ohne rele-
vante Einbufe der Sensitivitat erhoht werden.

Kompressionsultraschall (KUS)

> Wenn eine Bildgebung notwendig wird, soll der Kompressionsultra-
schall als primére Untersuchungsmethode zur Diagnose einer TVT
eingesetzt werden.

« Fiir die Diagnostik der Beckenvenen soll das Flusssignal der Vena femo-
ralis communis im Seitenvergleich abgeleitet werden. Eine Flussbehinde-
rung der symptomatischen Seite macht eine erganzende farbkodierte
Duplexsonografie der Beckenvenen erforderlich.

% Alternativ zum kompletten (= proximalen und distalen) Ultraschall der
Beinvenen kann man sich auf die Untersuchung der proximalen Beinve-
nen beschranken. Bei negativem Ergebnis ist dann aber eine Wiederho-
lungsuntersuchung nach 4-7 Tagen zum Ausschluss/Nachweis einer zwi-
schenzeitlich eingetretenen Thromboseaszension erforderlich. Dieses
Vorgehen ist zwar sicher, erscheint aber mit 80% erforderlichen Folgeunter-
suchungen im Vergleich zur einmaligen kompletten Untersuchung nicht
kosteneffektiv. Dartiber hinaus liefert die komplette Untersuchung wichtige
Hinweise zu Differenzialdiagnosen wie Zysten, Synovitiden, Blutungen,
Muskelfaserrissen, Aneurysmen, Tumoren oder Kompartmentsyndromen.

“ Die Phlebografie kommt als nachgeordnetes Verfahren nur bei speziellen
Indikationen oder bei sonografisch nicht eindeutiger Rezidiv-TVT zum
Einsatz. Schnittbildverfahren (CT, MRT) kénnen zur Ausdehnungsdiag-
nostik bei Beckenvenen- und/oder V. cava-Thrombosen eingesetzt wer-
den und sind vor geplanten invasiven Therapieverfahren erforderlich.
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Verdacht auf Venenthrombose (TVT)

nicht hoch negativ

nicht behandeln
positiv

positiv negativ
behandeln nicht behandeln

nicht eindeutig

Y
ositiv o negativ
behandeln <p— nlil:li l:-(g;l'tr;oglle: —g> nicht behandeln

KW = Klinische Wahrscheinlichkeit
KUS = Kompressionsultraschall der Beinvenen

Abb. 1: Diagnostischer Algorithmus bei Verdacht auf Venenthrombose

Thrombophiliediagnostik

» Die Abklarung einer Thrombophilie hat keine Bedeutung fiir die Di-
agnostik und initiale Therapie einer akuten TVT und eher selten eine
therapeutische Konsequenz.

% Nur in Einzelfédllen kann aus der Thrombophiliediagnostik die Entschei-
dung iiber eine vom Standard abweichende Dauer der Antikoagulation
abgeleitet werden.

% Eine Testung gesunder Personen ist nicht indiziert, da keine Empfehlun-
gen fiir einen sinnvollen Umgang mit den Testergebnissen resultieren
und - im Gegenteil - eher Angst, Unsicherheit und Ubertherapie mit
Nebenwirkungen zu befiirchten sind.

Tumordiagnostik

» Bei dtiologisch ungekldrter Venenthrombose sollte die Abklarung auf
ein moglicherweise zugrunde liegendes Malignom erfolgen.
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> Die Auswahl der Diagnostik richtet sich nach der Anamnese sowie
nach alters- und geschlechtsspezifischer Risikokonstellation.

Bei etwa 15% der Patienten mit akuter TVT ist zum Diagnosezeitpunkt
ein Malignom bekannt; das Risiko eines bisher nicht bekannten Mali-
gnoms liegt bei 3-15%.

Die Entscheidung tiber den Umfang des Untersuchungsprogramms bei
spontaner, nicht risikoassoziierter TVT ist individuell zu fallen. Konsens
besteht tiber: eine gezielte Anamneseerhebung, kérperliche Untersu-
chung, Basislabor und Aktualisierung der geschlechts- und altersspezifi-
schen gesetzlichen Tumorfriiherkennungsmafinahmen.

Als weiterfithrende Mafinahmen kommen in Betracht: abdominelle So-
nografie, Rontgen-Thorax, CT Abdomen/Thorax.

Rezidivthrombose

K3
o

Die Diagnostik ist schwieriger als die Erstdiagnose, deshalb sollen die
Untersuchungsbefunde der Erst-TVT zu Rate gezogen werden. Bei unkla-
ren Fallen helfen kurzfristige sonografische Verlaufskontrollen; bei einer
Dynamik des Befundes ldsst sich ein vermutetes Rezidiv beweisen.

Es existieren keine validierten Scores zur klinischen Wahrscheinlichkeit
einer Rezidivthrombose; die klinische Wahrscheinlichkeit wird schon
durch das Erstereignis per se als ,hoch” eingestuft.

D-Dimere kdnnen bei der Diagnostik einer Rezidivthrombose hilfreich
sein; ein negatives Ergebnis spricht eher gegen ein Rezidiv.

Verlaufsuntersuchung

2%
3

> In den ersten Wochen nach Therapieeinleitung sollte zur Uberprii-
fung der Therapie eine klinische Untersuchung erfolgen.

Ideal dafiir erscheint das Ende der intensivierten Initialtherapie, also der
Wechsel von NMH/Fondaparinux auf Vitamin-K-Antagonisten (VKA)
bzw. die Umstellung von der Initial- auf die Erhaltungsdosis bei den di-
rekten oralen Antikoagulanzien (DOAKS).

» Nach 3 Monaten und/oder bei Abschluss der Antikoagulation sollte
sonografisch das Ausmafl eventueller Residualthromben qualitativ
und quantitativ erfasst und dokumentiert werden.
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1 Bein- und Beckenvenenthrombose (TVT)

Sonografische Verlaufskontrollen sind nach 3 Monaten bzw. spatestens
zum Ende der geplanten Antikoagulation indiziert, da die residuale

Thrombuslast als Parameter in die Entscheidung iiber eine Fortsetzung

oder Beendigung der Therapie eingehen kann.
Eine exakte Befunddokumentation dient zudem als Ausgangsbefund fiir
einen potenziellen spdteren Rezidivverdacht.

1.3 Therapie der TVT

Initiale Antikoagulation

> Sofort nach Diagnosestellung soll eine therapeutische Antikoagula-
tion begonnen werden, bei hoher klinischer Wahrscheinlichkeit
auch bereits vor Sicherung der Diagnose durch Bildgebung.

» Die diagnostizierte asymptomatische Thrombose sollte wie die symp-
tomatische Thrombose antikoaguliert werden.

» Patienten mit einer Venenthrombose jedweder Lokalisation und
Morphologie sollen nicht immobilisiert werden, es sei denn zur Lin-
derung starker Schmerzen.

Ziel der Initialtherapie ist

1. die Verhinderung einer Lungenembolie (LE),

2. die Verhinderung eines appositionellen Thrombuswachstums,

3. die Aktivierung der korpereigenen Fibrinolyse zur Verringerung eines
postthrombotischen Syndroms.

Die Initialbehandlung erfolgt entweder mit demselben Medikament wie

in der spateren Erhaltungsphase, jedoch in hoherer Dosis, oder mit

einem parenteralen Antikoagulans (NMH oder Fondaparinux).

Zu Beginn jeder Antikoagulanzientherapie sollten ein Basisgerinnungs-

status inklusive Thrombozytenzahl und die Nierenfunktion bestimmt

werden.

Eine Kontrolle der Thrombozytenzahl zur Erkennung einer Heparin-

induzierten Thrombozytopenie (HIT II) ist nur noch bei ldngerfristiger

Gabe von unfraktioniertem Heparin (UFH) erforderlich. Bei akuter HIT

sind die in dieser Situation zugelassenen Antikoagulanzien einzusetzen.

Bei fritherer HIT konnen alle Antikoagulanzien mit Ausnahme des auslo-

senden Heparins gegeben werden, auch wenn diese nicht explizit hier-

fiir zugelassen sind.
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« Die in Deutschland zur Therapie der Venenthrombose und der Lungen-
embolie zugelassenen Medikamente sind in Tabelle 2 aufgefiihrt.

Tab. 2: Initiale Antikoagulation und Erhaltungstherapie bei TVT/LE

Wirkstoff/  Praparat Initiale Dosis/ Erhaltungsdosis* Anwendung
Wirkstoff- Startmedikation
gruppe
NM-Heparine
Certoparin ~ Mono-Embo- 8000 IE 8000 IE 2x/d s.c.
lex® 8000
|.E. Therapie
Dalteparin ~ Fragmin® 100 IE/kg KG 100 IE/kg KG 2x/d s.c.
Fragmin® 200 IE/kg KG 200 IE/kg KG 1x/d s.c.
Enoxaparin** Clexane® 1,0 mg/kg KG 1,0 mg/kg KG 2x/d s.c.
Nadroparin  Fraxiparine® 0,1 ml/10kg KG 0,1 ml/10kg KG 2x/d s.c.
Fraxodi® 0,1 ml/10kg KG 0,1 ml/10kg KG 1x/d s.c.
Reviparin Clivarin® 0,6 ml bei KG 0,6 ml bei KG 2x/d s.c.
45-60 kg 45-60 kg
Clivarin® 0,6 ml bei KG 0,6 ml bei KG 1x/d s.c.
> 60 kg > 60 kg
Tinzaparin  innohep® 175 IE/kg KG 175 IE/kg KG 1x/d s.c.
Pentasaccharid
Fondapari-  Arixtra® 75mg 75mg 1x/d s.c.
nux 5mg bei KG <50 kg 5 mg beiKG < 50 kg
10 mg bei KG 10 mg bei KG
>100 kg >100 kg
UF-Heparine
Heparin- Heparin- Bolus 5000 IE, dann  ca.15-20 IE/kg KG/h Bolus iv,
Calcium Calcium® 15-20 IE/kg KG/h dann
. . iv-Infusion
Heparin- Heparin- oder 2x/d s.c.

Natrium Natrium®
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Tab. 2: Fortsetzung

Wirkstoff/  Préparat Initiale Dosis/ Erhaltungsdosis* Anwendung

Wirkstoff- Startmedikation

ESIEBES

Direkte orale Antikoagulanzien

Dabigatran-  Pradaxa® NMH, UFH oder FDX 150 mg 2x/d oral

etexilat mind. 5 Tage

Rivaroxaban Xarelto® 15 mg 2x/d oral 20 mg 1x/d oral
3 Wo

Apixaban Eliquis® 10 mg 2x/d oral 5mg (nach 6 Mona- 2x/d oral
1Wo ten 2,5 mg)

Edoxaban Lixiana® NMH, UFH oder FDX 60 mg 1x/d oral
mind. 5 Tage

Vitamin K-Antagonisten***

Phenprocou- Marcumar® 6 mg/dam1.und ca.15-4,5mgallein Oral, nach

mon Falithrom®  2.Tag; NMH, UFH weiter bei INR 22,0 INR

od. FDX parallel bis

INR 2 2,0
Warfarin- Coumadin®  2,5-5mg/d am ca. 2,5-10,0 mg Oral, nach
Natrium 5mg 1.und 2.Tag; NMH,  allein weiter bei INR

UFH od. FDX parallel INR 22,0

bis INR 2 2,0

Praparatespezifische Zulassungssituationen beachten, v.a. bei Niereninsuffizienz
** Enoxaparin mit 1,5 mg/kg KG/d, zugelassen in A/CH
*** Acenocoumarol (Sintrom®), zugelassen in A/CH
FDX = Fondaparinux

Erhaltungstherapie

» An die initiale Antikoagulation soll sich eine Erhaltungstherapie von
3-6 Monaten anschliefen.

% Ziel der Erhaltungstherapie ist die Verhinderung eines frithen Rezidivs
einer TVT bzw. LE. Sie wird tiblicherweise mit einer geringeren Dosis
desselben oder mit einem anderen Antikoagulans als in der Akutphase
durchgefiihrt (s. Tab. 2). Bis vor Kurzem waren die Vitamin-K-Antagonis-
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ten (VKA) alleiniger Therapiestandard. Dabei wird die Dosis auf eine In-
ternational Normalized Ratio (INR) zwischen 2,0 und 3,0 angepasst.
Aussagekraftige Studien liegen dabei nur fiir Warfarin vor; es gibt jedoch
keine Hinweise, dass sich Phenprocoumon oder Acenocoumarol anders
verhalten. Die Halbwertzeiten sind unterschiedlich, am kiirzesten fiir
Acenocoumarol, am langsten fiir Phenprocoumon; Warfarin liegt dazwi-
schen.

» INR-Selbstmessungen verbessern die Einstellung in den INR-Zielbereich.
Sie verringern Rezidive, senken aber nicht das Blutungsrisiko. Das wurde
fiir Patienten mit Vorhofflimmern und mechanischem Herzklappenersatz
nachgewiesen und kann auch fiir VTE-Patienten empfohlen werden.

» Die DOAKs zeigen gegentiber VKA eine Nichtunterlegenheit beziiglich
der Wirksamkeit und eine signifikante Reduktion schwerer Blutungen,
insbesondere von intrakraniellen Blutungen. Das gilt im Prinzip fiir alle
DOAKs, wenn auch die Blutungsdefinitionen und Details der Studiende-
signs leicht voneinander abweichen.

% Zu den praktischen Vorteilen der DOAKs zahlen orale Applikation, feh-
lende Notwendigkeit zur Gerinnungskontrolle und Dosisadjustierung
sowie fehlendes Risiko einer Heparin-induzierten Thrombozytopenie
Typ II. Die renale Elimination ist substanzspezifisch unterschiedlich;
entsprechende Dosisreduktionen oder Kontraindikationen bei einge-
schridnkter Nierenfunktion sind zu beachten.

» NMH sind zur Erhaltungstherapie bei Tumorpatienten zugelassen und
gelten hier als Therapiestandard, solange die DOAKs fiir diese spezifische
Patientenpopulation mit erhéhtem Blutungsrisiko nicht explizit unter-
sucht worden sind.

o

o

o

2%

Verlangerte Erhaltungstherapie

» Nach 3 bis 6 Monaten soll eine Entscheidung tiber die Beendigung
oder Fortfiihrung der Antikoagulation getroffen werden.

“ Mogliche Entscheidungskriterien finden sich in Tabelle 3. Das geschitzte
Rezidivrisiko ist bei Patienten mit temporarem Risikofaktor (z.B.
Trauma, OP, Schwangerschaft) geringer als bei fortbestehendem Risiko
(z.B. aktive Tumorerkrankung, Antiphospholipid-Syndrom). Das Rezi-
divrisiko muss gegen das geschitzte Blutungsrisiko abgewogen werden
und ist fiir Patienten mit TVT und LE zu diesem Zeitpunkt prinzipiell
vergleichbar.
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1 Bein- und Beckenvenenthrombose (TVT)

% VKA mit INR 2,0-3,0 verursachen in 1-3% der Falle pro Jahr Majorblu-

tungen. Bei deutlich geringerer Wirksamkeit hat sowohl eine ,low-dose”
VKA-Therapie mit INR 1,5-2,0 (ohne Reduktion der Majorblutungen) als
auch eine Therapie mit ASS 100 mg (bei leicht erhohter Blutungsnei-
gung) keinen gesicherten Stellenwert in der Erhaltungstherapie.

% Dabigatran - fiir zusdtzliche 18 Monate verabreicht — zeigte im direkten

Vergleich zu VKA bzgl. Wirksamkeit Nichtunterlegenheit und eine signi-

fikante Reduktion von Majorblutungen.

% Rivaroxaban, Apixaban und Dabigatran in Standard-Erhaltungsdosis

zeigten gegeniiber Placebo in der verldngerten Erhaltungstherapie eine
ca. 90-prozentige Rezidivreduktion bei erhéhter Blutungsrate. Apixaban
wies in der zusétzlich getesteten Prophylaxedosis (2 x 2,5 mg/d) kein er-
hohtes Blutungsrisiko bei erhaltener Wirksamkeit auf. Alle DOAKs sind
fiir die verlangerte Erhaltungstherapie in den in Tabelle 2 angegebenen

Dosierungen zugelassen.

Tab. 3: Kriterien fiir bzw. gegen eine verldngerte Erhaltungstherapie mit Anti-

koagulanzien

Kriterium Fiir fortgesetzte Gegen fortgesetzte
Therapie Therapie
Risikofaktor fortbestehend passager
Genese unklar getriggert
Rezidiv ja nein
Blutungsrisiko gering hoch
Bisherige Antikoagulationsqualitat gut schlecht
D-Dimere (nach Therapieende) erhéht normal
Residualthrombus vorhanden fehlend
Geschlecht ménnlich weiblich
Thrombus-Ausdehnung langstreckig kurzstreckig
Thrombus-Lokalisation proximal distal
Schwere Thrombophilie ja* nein**
Patientenpraferenz dafiir dagegen

* z.B. Antiphospholipid-Syndrom;

o

2.B. heterozygote Faktor V- oder heterozygote Prothrombin-Mutation
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Kompressionstherapie

» Um Héufigkeit und Schwere des postthrombotischen Syndroms zu
reduzieren, sollte frithzeitig mit einer Kompressionstherapie am be-
troffenen Bein begonnen werden.

+ Ein Kompressionsverband nach Fischer und ein angepasster Kompres-
sionsstrumpf Klasse II sind vergleichbar wirksam zur Verhinderung des
postthrombotischen Syndroms. Die Fortsetzung nach 3-6 Monaten ist
bei fortbestehendem vendsen Funktionsdefizit sinnvoll. Eine Unterschen-
kelkompression (Strumpfldnge A-D) ist in aller Regel ausreichend. Eine
prophylaktische Anwendung sowie die routineméfige Kompressionsthe-
rapie bei Armvenenthrombose sind in ihrer Wirksamkeit nicht belegt.

Rekanalisierende MaRnahmen

> Eine primare rekanalisierende Maf8nahme kann bei ilio-femoraler
Thrombose eingesetzt werden und soll - wenn indiziert — so frith wie
moglich durchgefiihrt werden.

+ Eine Behandlung durch Thrombektomie, kathetergestiitzte Verfahren
und Thrombolyse sollte spezialisierten Zentren mit ausreichender Erfah-
rung vorbehalten sein. Der Patient muss — nach ausfiihrlicher Informa-
tion beziiglich Nutzen und Risiko - seine Zustimmung geben.

1.4 Besondere Krankheitsentitaten
Venenthrombose in Schwangerschaft und Wochenbett

> In der Schwangerschaft soll jeder Verdacht auf eine Venenthrombose
so weit abgeklart werden (primédr mittels Sonografie), dass eine thera-
peutische Entscheidung erfolgen kann.

» Die Antikoagulation soll mindestens 6 Wochen postpartal fortge-
fithrt werden.

% Das Risiko einer TVT ist wiahrend einer Schwangerschaft 4-fach erhoht.
Die D-Dimere sind bereits physiologischerweise erhoht. Daher sind bei
Thromboseverdacht ohne vorherigen Algorithmus direkt die Kompres-
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1 Bein- und Beckenvenenthrombose (TVT)

sionssonografie bzw. bei V.a. Beckenvenenthrombose die Duplexsono-
grafie indiziert.

Bei V.a. isolierte Beckenvenenthrombose kann alternativ eine MR-Phle-
bografie ohne Kontrastmittel eingesetzt werden.

Therapie der Wahl ist die Antikoagulation mit NMH. VKA kénnen Em-
bryopathien, Fetopathien und peripartale Blutungen verursachen und
sollen daher méglichst nicht eingesetzt werden. In der Stillperiode sind
aber Warfarin und Acenocumarol erlaubt. DOAKs sind plazentagdngig
und daher kontraindiziert. Bei Kontraindikation fiir Heparine kann Fon-
daparinux eingesetzt werden. Bei HIT II sind Danaparoid sowie Fonda-
parinux zugelassen.

NMH ist fiir mindestens 3 Monate in therapeutischer Dosis und danach
- je nach Verlauf - ggf. in intermediarer oder prophylaktischer Dosis in-
diziert. Bei erneuter Schwangerschaft nach fritherer VTE wird von Be-
ginn an zu einer prophylaktischen Antikoagulation geraten.

Venenthrombose bei Tumorpatienten

RS
o

» Tumorpatienten mit Thrombose oder Lungenembolie sollten initial
fiir 3-6 Monate mit niedermolekularem Heparin behandelt werden.

» Art und Dauer der nachfolgenden Antikoagulation sollten sich nach
der Aktivitdt des Tumorleidens und dem Blutungsrisiko richten.

Die Dosis kann entweder durchgéngig therapeutisch erfolgen oder nach
4 Wochen auf drei Viertel der therapeutischen Dosis reduziert werden.
Grundsitzlich ist bei tumorassoziierter VTE das Rezidivrisiko hoher ein-
zuschétzen als das Blutungsrisiko. Bei Thrombozytopenie < 50 000/mm3
oder erh6htem Blutungsrisiko anderer Genese ist die NMH-Dosis zu re-
duzieren.

DOAKSs zeigen in Subgruppenanalysen ein der Kombinationstherapie
von NMH und VKA vergleichbares Wirksamkeits- und Sicherheitsprofil.
Vergleichsstudien gegeniiber der empfohlenen Standardtherapie mit
NMH liegen noch nicht vor.

Eine verldngerte Erhaltungstherapie nach 3- bis 6-monatiger Heparini-
sierung ist sinnvoll, solange die Tumorerkrankung weiter aktiv ist und
keine Kontraindikationen bestehen. Anstelle von NMH kénnen auch
VKA oder DOAKSs eingesetzt werden, da vergleichende Studien mit allen
Antikoagulanzien jenseits der ersten 6 Monate fehlen.
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Thrombose der Arm- und Schultervenen

> Bei klinischem Verdacht auf eine Armvenenthrombose sollte primar
eine Duplexsonografie erfolgen.

» Bei Hinweisen auf ein zentralvenoses Hindernis sollte eine Schnitt-
bilddiagnostik durchgefiihrt werden.

» Die Antikoagulation sollte bei einer Arm- und/oder Schultervenen-
thrombose fiir 3 Monate erfolgen.

< Im Gegensatz zur Beinvenenthrombose gibt es fiir die Thrombose der
Arm- und Schultervenen keinen etablierten Diagnosealgorithmus.

« Eine Kompressionstherapie ist in der Regel nicht erforderlich, nur bei
akuten Beschwerden oder einem (seltenen) postthrombotischen Syn-
drom.

“ Wie bei der Beinvenenthrombose sollte eine therapeutische Antikoagu-

lation mit NMH, VKA oder DOAC: fiir mindestens 3 Monate erfolgen.

Bei Katheter-assoziierter Thrombose ohne geplante Katheterentfernung

sowie bei aktiver Tumorerkrankung wird eine Fortfithrung der Antiko-

agulation tiber diesen Zeitraum hinaus empfohlen.

Katheter-assoziierte Thrombosen

> Funktionsfahige implantierte Langzeitkatheter in thrombosierten
Venen sollten belassen werden, es sei denn, sie sind infiziert.

» Eine Katheter-assoziierte Thrombose sollte fiir mindestens 6-12 Wo-
chen antikoaguliert werden.

» Thrombosierte zentrale Venenkatheter (ZVK) sollten gewechselt oder
entfernt werden.

> Thrombosierte implantierte Langzeitkatheter (z.B. Port-Katheter)
sollten belassen und rekanalisiert werden.

<+ Bei Venenthrombosen, die durch einen venosen Katheter verursacht
worden sind, sollte eine therapeutische Antikoagulation fiir mindestens
6 Wochen erfolgen. Solange der Katheter funktionsfahig ist und kein
Hinweis auf eine Infektion (z.B. septische Thrombose) vorliegt, kann der
Katheter weiter verwendet werden. Infizierte oder nicht mehr benotigte
Katheter sollten unter Antikoagulation (bei hohem Blutungsrisiko in
halbtherapeutischer Dosis) entfernt werden.
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% Port-Katheter sollten in der Regel nicht wegen einer Thrombose entfernt
werden. Im Falle eines Verschlusses des Portsystems kann eine Rekanali-
sation mit Thrombolytika (rt-PA oder Urokinase) versucht werden. So-
lange sich der Katheter in situ befindet, sollte die Antikoagulation fort-
gefiihrt werden sowie weitere 6-12 Wochen nach dessen Entfernung.

Thrombophlebitis (Oberflachliche Venenthrombose)

> Bei einer Thrombophlebitis des Beins soll die Indikation zu einer An-
tikoagulation gepriift werden.

» Bei transfaszialem Thrombuswachstum soll wie bei einer Venen-
thrombose vorgegangen werden.

% Der Begriff , Thrombophlebitis” bezeichnet eine thrombosierte gesunde
oberfldchliche Vene. Bei einer ,Varikophlebitis” besteht eine thrombo-
sierte varikos degenerierte Vene; deren Sanierung ist im beschwerde-
freien Intervall zu erwédgen.

% Bei Phlebitis kleinkalibriger Astvarizen werden zur Beschwerdelinderung
Kiithlung, Kompressionstherapie und bei Bedarf nicht-steroidale Anti-
rheumatika (NSAR) eingesetzt. Eine Stichinzision mit Thrombusexpres-
sion kann zur raschen Schmerzfreiheit fiihren. NMH sind hierbei gegen-
tiber den NSAR nicht tiberlegen.

% Jeder Verdacht auf eine oberflichliche Venenthrombose der Vena sa-
phena magna oder parva bzw. deren akzessorischen Venen sollte sono-
grafisch abgeklart werden, um die Gesamtausdehnung und den Abstand
des proximalen Thrombusteils zur Einmiindung in das tiefe Venensys-
tem darzustellen. Ab einer Thrombusldnge von 5 cm wird eine Antiko-
agulation empfohlen. Fiir Fondaparinux ist die Wirksamkeit einer pro-
phylaktischen Dosis tiber 4-6 Wochen belegt. NMH ist wirksam, klare
Empfehlungen zu Dosis und Zeitdauer stehen aus. Bei einem Abstand
von < 3 cm an die Miindungsklappe zum tiefen Venensystem erfolgt
eine therapeutische Antikoagulation wie bei einer TVT.

% Begleitend zur Antikoagulation erfolgt eine Kompressionsbehandlung
bis zum Abklingen der Symptome, in der Regel fiir 3 Monate.

Isolierte distale Venenthrombose

» Wenn die Entscheidung zur Antikoagulation getroffen wird, sollte
die isolierte distale Venenthrombose nicht langer als 3 Monate anti-
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koaguliert werden, auch wenn sie als Rezidiv oder idiopathisch auf-
tritt.

< Betroffen sind die tiefen Unterschenkelvenen (Vv. tibialis anteriores/
posteriores, fibulares) oder die Muskelvenen (Gastrocnemius-/Soleus-
venen) ohne Erreichen der Trifurkations- oder Poplitealetage.
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2 Lungenembolie (LE)

2.1 Grundlagen: Definition und klinische Problematik

< Bei der Lungenembolie (LE) handelt es sich um eine partielle oder voll-
stindige Verlegung der Lungenarterien durch eingeschwemmte Blutge-
rinnsel aus der peripheren vendsen Strombahn. Todesfdlle ereignen sich
oft akut innerhalb von 2 Stunden nach Symptombeginn.

« Die Friihletalitdt wird durch den Schweregrad der akuten rechtsventriku-
laren Dysfunktion, die kardiopulmonale Komorbiditdt und das Auftre-
ten von Rezidivembolien bestimmt.

% Jeder klinische Verdacht auf LE sollte unverziiglich und konsequent zur
diagnostischen Sicherung und — bei hoher klinischer Wahrscheinlich-
keit — auch zur Therapieeinleitung vor Diagnosesicherung veranlassen.

2.2 Diagnostik der Lungenembolie
Klinische Diagnostik

» Bei Verdacht auf Lungenembolie soll eine initiale Risikostratifizie-
rung erfolgen, um zwischen hamodynamisch stabilen und instabi-
len Patienten zu unterscheiden.

> Bei himodynamisch stabilen Patienten sollte der diagnostische Pro-
zess mit einer Einschédtzung der klinischen Wahrscheinlichkeit be-
ginnen, entweder mittels eines validierten Scores (z.B. Wells-Score,
s. Tab. 4), alternativ empirisch basiert durch erfahrene Untersucher.
Das Ergebnis sollte dokumentiert werden.
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Tab. 4: Validierter klinischer Score zur Ermittlung der klinischen Wahrschein-
lichkeit einer Lungenembolie: Wells-Score [2]

Wells-Score
Kriterien Punkte
Vereinfachte Version

Friihere TVT oder LE 1

Frische Operation oder Immobilisation 1
Tumorerkrankung 1
Hamoptyse 1
Herzfrequenz 2 100 Schlage/min 1

Klinische Zeichen einer TVT 1
Alternative Diagnose unwahrscheinlicher als LE 1

Klinische Wahrscheinlichkeit

Dichotomisierter Score

LE unwahrscheinlich 0-1
LE wahrscheinlich 22

[2] Wells P et al. Use of a clinical model for safe management of patients with suspected pulmonary
embolism. Ann Intern Med (1998) 129, 997-1005

D-Dimer-Tests

» Bei himodynamisch stabilen Patienten soll ein D-Dimer-Test nur
nach vorheriger Feststellung einer nicht hohen klinischen Wahr-
scheinlichkeit durchgefiihrt werden.

» Bei nicht hoher (niedriger/mittlerer) klinischer Wahrscheinlichkeit
und normalen D-Dimeren ist keine weitere Lungenembolie-Diagnos-
tik erforderlich.

> Bei hoher klinischer Wahrscheinlichkeit ist der negativ-pradiktive
Wert des D-Dimer-Testes nicht ausreichend. Hier ist in jedem Fall
eine bildgebende Diagnostik notwendig.
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Pulmonale Bildgebung

> Wenn eine Bildgebung erforderlich ist, soll eine CT-Pulmonalisangio-
grafie (CTPA) durchgefiihrt werden.

» Die kombinierte Ventilations-/Perfusionsszintigrafie kann beim ha-
modynamisch stabilen Patienten als Alternative zur CTPA eingesetzt
werden. Diese sollte als Teil eines diagnostischen Algorithmus ver-
wendet werden, wenn die CTPA bei individueller Abschédtzung zu ri-
sikoreich erscheint.

» Der Lungenultraschall (LUS) kann bei himodynamisch stabilen Pa-
tienten mit Verdacht auf eine Lungenembolie eingesetzt werden.

Mit dem LUS kann - vor allem bei Kombination mit anderen Ultra-
schallverfahren (Sonografie der Beinvenen, Echokardiografie) — eine
Lungenembolie nachgewiesen werden. Ein negativer LUS schlief3t eine
LE nicht aus und macht die weitere Bildgebung (CTPA, Szintigrafie) er-
forderlich.

Die selektive Pulmonalisangiografie ist nur noch selten indiziert, z.B. bei
instabilen Patienten mit absoluter Kontraindikation fiir eine Thrombo-
lyse und geplanter notfallméafiiger kathetertechnischer Thrombusaspira-
tion oder -fragmentation.

Sonografie der Beinvenen

> Die Sonografie der Beinvenen kann beim himodynamisch stabilen
Patienten zur Abklarung des Verdachts auf Lungenembolie eingesetzt
werden; das gilt insbesondere auch in der Schwangerschaft, um die
Strahlenbelastung durch eine CTPA zu vermeiden.

» Bei Nachweis einer Beinvenenthrombose kann der Verdacht auf eine
Lungenembolie als bestdtigt angesehen und die Antikoagulation ein-
geleitet werden.

» Sobald die mit der Lungenembolie einhergehende akute Gefahrdung
iiberwunden ist, sollte eine sonografische Untersuchung des Venen-
systems erfolgen.
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Echokardiografie

» Bei himodynamisch instabilen Patienten mit Verdacht auf Lungen-
embolie sollte die Echokardiografie frithzeitig zur Diagnostik durch-
gefiihrt werden, wenn eine CTPA nicht sofort durchfiihrbar ist.

% Die transthorakale Echokardiografie ermoglicht den schnellen Ausschluss
wichtiger kardialer Differenzialdiagnosen wie linksventrikuldres Pump-
versagen, Klappenvitien oder einer Perikardtamponade sowie den Nach-
weis einer RV-Druckbelastung-/Dysfunktion als Folge der Lungenembo-
lie. Ein normaler echokardiografischer Befund schlief3t eine
hdmodynamisch relevante LE mit grofier Sicherheit aus.

\

/

| Instabiler Patient mit Verdacht auf LE

CTPA sofort verfiigbar
| Nein | Ja

Echokardiografie
RV-Dysfunktion

CTPA
jetzt verfiigbar, | CTPA
. Patient stabilisiert

CTPA weiterhin nicht
verfiigbar oder Patient

are ' posmv negatlv
weiter instabil

Weitere Diagnostik >|Reperfu5|onstheraple| |We|tere Dlagnostlkl

CTPA = computertomografische Pulmonalisangiografie, LE = Lungenembolie, RV = rechtsventrikular

Abb. 2: Diagnostischer Algorithmus: Verdacht auf Lungenembolie mit hohem klini-

schen Risiko —

instabiler Patient
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* Die transdsophageale Echokardiografie kommt fiir maschinell beatmete

Patienten sowie fiir jene mit unzureichender Schallbarkeit (ausgeprégtes

Ubergewicht, Lungenemphysem) in Frage.

% Anhand des Ausmafies der rechtsventrikuldren Dysfunktion in der Echo-
Kkardiografie lassen sich das Akutrisiko und die Prognose des Patienten
abschidtzen, sofern nicht vorbestehende Lungenerkrankungen wie

COPD, Lungenemphysem etc. die Aussagefdhigkeit der Echokardiografie
einschranken.

| Stabiler Patient mit Verdacht auf LE |

| Klinische Wahrscheinlichkeit (KW) |
I

KW niedrig/intermediar KW hoch
(oder LE unwahrscheinlich) (oder LE wahrscheinlich)

¥

Y i
- ‘ - CTPA
negativ positiv alternativ*:
V/P-Szintigrafie [

alternativ*:
Ultraschallverfahren

<—|—> LE bestatigt

Nicht behandeln

Behandeln

CTPA =Computertomografische Pulmonalisangiografie, KW = klinische Wahrscheinlichkeit,

V/P = Ventilations-/Perfusions-Szintigrafie

* Alternative Verfahren sind insbesondere indiziert, wenn die CTPA bei individueller Ab-
schatzung zu risikoreich erscheint. Weniger invasiv ist die V/P-Szintigrafie und nicht-inva-
siv sind die Ultraschallverfahren. Bei sonografischem Nachweis einer Beinvenenthrom-
bose kann der Verdacht auf LE als bestatigt angesehen werden, denn die Therapie ist
identisch. Der Lungenultraschall kann zum LE-Nachweis mit herangezogen werden. Bei
negativen Ultraschallbefunden ist eine LE nicht ausgeschlossen!

Abb. 3: Diagnostischer Algorithmus: Verdacht auf Lungenembolie ohne hohes klini-
sches Risiko — stabiler Patient
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2.3 Therapie der Lungenembolie
Risikostratifizierung

» Bei himodynamisch stabilen Patienten mit nachgewiesener Lungen-
embolie soll eine weitere Risikostratifizierung erfolgen.

» Hierzu sollte als erster Schritt ein validierter klinischer Score einge-
setzt werden (PESI, sPESI), um zwischen niedrigem, intermedidr-
niedrigem und intermedidr-hohem Risiko unterscheiden zu kénnen
(s. Tab. 5 und 6).

Tab. 5: Simplified Pulmonary Embolism Severity Index (sPESI) - klinischer
Score zur Risikostratifizierung einer nachgewiesenen Lungenembolie

Klinische Parameter

Simplified (s) PESI
Lebensalter 1Punkt bei Alter > 80 Jahre
Mannliches Geschlecht =
Tumorerkrankung 1

Chronische Herzinsuffizienz/
Chronische Lungenerkrankung

—

Pulsfrequenz > 110 Schlage/min 1
Systolischer Blutdruck < 100 mmHg 1
Atemfrequenz > 30 Atemziige/min =
Temperatur < 36 °C -
Bewusstseinsstorung -
Arterielle Himoglobinsattigung < 90% 1

Risikokategorie

0 Punkte: 2 1Punkt
30-Tages-Todesrisiko: 1,0% 30-Tages-Todesrisiko: 10,9%
(95% VI: 0,0-2,1%) (95% VI: 8,5-13,2%)

VI = Vertrauensintervall
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Tab. 6: Risikostratifizierung der Lungenembolie (modifiziert nach [3])

Klinisches Risiko Risikoparameter und Scores
Schock sPESI 21 RV-Dysfunk-  Kardiale bio-
oder Hypo- tion (Bildge-  chemische
tension bung*) Marker**
Hoch + (+) + (+)
Inter- Intermediar-hoch - + Beide positiv
mediar R 5 . - .
Intermediar-niedrig — + Ein (oder kein) Kriterium positiv
Niedrig = = Bestimmung optional; falls be-

stimmt: beide negativ

RV, rechtsventrikulare Dysfunktion; * = Echokardiografie oder CT; ** = Troponin, natriuretische Peptide
[3] Konstantinidis S et al. ESC guidelines on the diagnosis and management of acute pulmonary

embolism. Eur Heart J (2014) 35,3033-3069k

Antikoagulation

» Fiir die Mehrzahl der Patienten mit Lungenembolie gelten beziiglich
der initialen Antikoagulation, der Erhaltungstherapie und der verldn-
gerten Erhaltungstherapie dieselben Empfehlungen wie fiir die Bein-

venenthrombose (s. Kap. 1.3).

» Ein wesentlicher Unterschied besteht fiir hdmodynamisch instabile
Patienten mit Lungenembolie, die eine medikamentdse Thrombolyse
erhalten sollen; in diesen Fillen wird initial Heparin verabreicht, be-

vorzugt unfraktioniertes Heparin (UFH) als Bolus.

» Bei Patienten mit niedrigem Risiko kann die Behandlung der Lun-

genembolie ambulant erfolgen.

Reperfusionstherapie

Fiir die Entscheidung zwischen alleiniger Antikoagulation oder zusatzlicher
Mafinahmen ist primér die himodynamische Stabilitdt des Patienten aus-

schlaggebend.

» Hidmodynamisch instabile Patienten sollen eine sofortige Reperfu-

sionstherapie erhalten.
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» Himodynamisch stabile Patienten mit intermedidr-hohem Risiko
sollten nur dann eine Reperfusionstherapie erhalten, wenn sich im
Verlauf Zeichen einer himodynamischen Dekompensation einstellen.

Tab. 7: Zugelassene Substanzen und Dosierungen zur Therapie der akuten
Lungenembolie

Alteplase (rt-PA) Bolus-Injektion von 10 mg tiber 1-2 min, gefolgt von 90 mg iiber 2 h
oder 100 mg iiber 2 h
oder akzeleriert: 0,6 mg/kg tiber 15 min

Streptokinase 250000 IE iiber 30 min, gefolgt von 100 000 IE/h liber 12-24 h
oder akzeleriert: 1,5 Mio. IE {iber 2 h

Urokinase 4400 IE/kg KG Uiber 10 min, gefolgt von 4400 IE/kg/h liber 12-24 h
oder akzeleriert: 3 Mio. IE iber 2 h

2.4 Chronisch-thromboembolische pulmonale Hypertonie
(CTEPH)

> Bei Patienten mit persistierender Dyspnoe nach Lungenembolie
sollte eine CTEPH-Diagnostik durchgefiihrt werden.

% Dazu gehoren eine Echokardiografie, ggf. eine Spiroergometrie und bei
pathologischen Befunden weitere Untersuchungsverfahren.



Venenthrombose und Lungenembolie
diagnostizieren und behandeln

Die tiefe Venenthrombose (TVT) und die Lungenembolie (LE)
gehoren zu den hdufigsten Gefalerkrankungen im klinischen
Alltag. Die vorliegende Kurzfassung der Leitlinie gibt Ihnen

im bewahrten Pocket-Format eine fundierte Anleitung, den
umfangreichen aktuellen Kenntnisstand zu Diagnostik und
Therapie schnell und sicher in den Alltag libertragen zu kénnen.

= Bein- und Beckenvenenthrombose
- Diagnostik
- Akut-und Langzeittherapie, Antikoagulationsdauer
- Besondere Situationen: Schwangerschaft, Tumorpatienten,
Thrombose der Arm- und Schultervenen, Katheterthrombose,
Thrombophlebitis, distale TVT

= | ungenembolie
- Diagnostik und Risikostratifizierung
- Reperfusion und Antikoagulation

Diese Pocket-Version wurde von der Leitliniengruppe
der S2k-Leitlinie erstellt. Sie kann heruntergeladen
oder gegen eine geringe Schutzgebiihr unter
www.dga-gefaessmedizin.de bestellt werden.

@ Deutscher RISIKO

Arzteverlag THROMBOSE

Es gibt eine Losung!
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