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Venenerkrankungen

— Teil 2

Akute Venenprobleme kdnnen mitunter tédlich sein. Ursachen und Therapiemdglichkeiten
im Uberblick. Themenschwerpunkt hierbei: die Thrombose.

Kurze Rekapitulation: Beinvenenerkrankungen lassen sich
in akute — wie die Thrombophlebitis (Venenentziindung)
und die Thrombosen - und chronische - vor allem Krampf-
adern und venose Insuffizienz (CVI) — unterscheiden.

Unter den akuten Venenerkrankungen vergleichsweise
harmlos sind entziindliche Venenprozesse in lediglich ober-
flachlichen, hautnahen Venen. Rotung (lat. rubor), Erwar-
mung (lat. calor), Schwellung (lat. tumor) und Schmerz (lat.
dolor) sind typisch fiir einen entziindlichen Prozess. Dem-
entsprechend gibt sich eine Thrombophlebitis mit starken
Beinschmerzen, mit einer geschwollenen, gerdteten und
tiberwdrmten Haut zu erkennen. Meist ist ein verhdrteter
Venenstrang tastbar, der unter Druck besonders schmerzt.
Zwar konnen harmlose Venenentziindungen mit Kithlung
(Quarkwickel), Kompressionstherapie und gerinnungshem-
menden Heparinsalben, entziindungshemmenden Mitteln
wie beispielsweise Diclofenac-haltigen Salben, teils auch
Phytotherapeutika (mit standardisiertem Rotem Weinlaub-
extrakt) gut auch im Rahmen der Selbstmedikation thera-
piert werden. Weil die Symptome einer harmlosen Venen-
entziindung (Thrombophlebitis) sich aber nicht wesentlich
von denen einer gefihrlichen, tiefer liegenden Beinvenen-
thrombose unterscheiden, sollte Kunden, die mit solcher
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Symptomatik in der Apotheke auftauchen, dennoch zum
Arztbesuch geraten werden.

Thrombose Denn die Venenthrombose ist nach Herzin-
farkt und Schlaganfall die dritthdufigste zum Tod fithrende
Herz-Kreislauf-Erkrankung. Bei einer Thrombose bildet
sich in einem Blutgefifl ein Blutgerinnsel, ein Thrombus,
der zu einem mehr oder weniger vollstindigen Gefidfver-
schluss fiihrt. Die Durchblutung ist in diesem Bereich somit
eingeschrankt oder komplett gestoppt, was zu einer Mangel-
versorgung des umliegenden Gewebes mit Sauerstoff und
Néhrstoffen fithren kann. Im Blutstrom kann sich ein Blut-
gerinnsel aber auch wieder losreiflen, fortgeschwemmt wer-
den, in einem Gefifd geringeren Durchmessers steckenblei-
ben und dort zu einem Gefiaflverschluss fithren (Embolie).
Sind die oberfldchlichen Venen primér betroffen, was meist
mit Entziindungsreaktionen, womoglich auch Tendenz zu
sichtbarer Krampfaderbildung verbunden ist, handelt es
sich um eine Thromboplebitis. Eine Phlebothrombose tritt
hingegen in den tiefer gelegenen Venen, meistens in Bein-
und Beckenvenen auf. Die Beine schmerzen zundchst leicht,
hdufig zundchst in der Wade, das Gewebe am Unterschen-
kel und an den Knocheln schwillt an, ein Schwere- und



Spannungsgefiihl macht sich breit. Im fortgeschrittenen Sta-
dium wird das ganze Bein heif3 und rot, schwillt deutlich an
und schmerzt. Tiefe Thrombosen bergen zudem die Gefahr
der Komplikation Lungenembolie. Diese entsteht, weil sich
Blutgerinnsel oder Teile davon losen konnen, tiber Vorhof
und rechte Herzkammer in den Lungenkreislauf gelangen
und dort in den fein verdstelten Lungengefaflen stecken blei-
ben - was je nach Lokalisation hiufig lebensbedrohlich ist.
Kurzatmigkeit, Atemnot, Husten, Herzjagen, Schmerzen im
Brustraum, unter Umstédnden sogar Blutriickstau sind Symp-
tome. Bei bis zu 50 Prozent aller Patienten mit Oberschen-
kelvenenthrombosen ist apparativ eine Lungenembolie
nachweisbar. Frither kam es bei noch unzureichenden pra-
ventiven und teils auch therapeutischen Moglichkeiten in
funf bis zehn Prozent der tiefen Venenthrombosen zu t6dli-

dungen an den Gefiflinnenwéinden, welche die Entste-

hung von Thromben férdern.
Denn neben den Thrombozyten und der Blutgerinnungs-
kaskade (siehe Repetitorium ,,Blutgerinnungsstorungen,
Heft 1 bis 3/2017) spielt auch das Endothel, eine Schicht,
die das Blutgefiaf8 auskleidet und im gesunden Zustand das
Anheften von Thrombozyten weitgehend verhindert, eine
Rolle. Gleichzeitig werden im Endothel auch Botenstoffe
und Rezeptoren produziert, die fiir die Blutgerinnung wich-
tig sind. Um eine tiberschieflende Reaktion des Gerinnungs-
systems zu verhindern und das Gefaf3 wieder zu 6ffnen, ver-
fiigt der Korper zudem iiber ein gerinnungshemmendes
System, das ebenfalls aus einer Reihe von Faktoren und En-
zymen besteht. Besonders wichtig sind dabei Protein C und
S sowie Antithrombin III (AT-III) und Plasminogen.

»Kompression ist heute Basis der phlebologischen
Behandlung. Wenngleich viele Jahrhunderte
alt, ist Uber ihre exakte Wirkung nach wie vor

wehnig bekannt.«

Prof. Dr. med. Stefanie Reich-Schupke. Lehrstuhl fiir Phlebologie,
Ruhr-Universitdt Bochum (Stiftungsprofessur)

chen Lungenembolien. Durch die vorbeugende Gabe gerin-
nungshemmender Medikamente wie Heparin sank die Rate
mittlerweile auf unter ein Prozent. Es gilt aber zusitzlich zu
bedenken: Eine unbehandelte symptomatische Lungenem-
bolie fithrt bei etwa der Hilfte der Uberlebenden erneut zu
pulmonalen Embolien, von denen wiederum etwa die Hilfte
todlich verlauft.

Neben den tiblichen Basisrisiken (siehe Repetitoriumsteil
1) kommt bei Thrombosen die Gefahr akuter Risikositu-
ationen hinzu: bei grofleren Operationen, Mehrfachverlet-
zungen (Polytrauma) und wihrend akuter Phasen schwerer
Erkrankungen wie Schlaganfall, Herzinfarkt, Herzversagen
oder schweren Infekten, insbesondere bei zusétzlicher Im-
mobilisation (Bettruhe, Ruhigstellung der betroffenen Kor-
perregion). Beispielsweise bei Hiift- und Kniegelenkseingrif-
fen, also insbesondere orthopidischen Eingriffen, ist ein
sehr hohes Thromboserisiko belegt, wenn keine gute Throm-
boseprophylaxe durchgefiihrt wird.

Virchowsche Trias Als Ursache von Thrombosen
treffen zumeist drei Faktoren zusammen, die bereits vor
iiber hundert Jahren als Virchowsche Trias definiert
wurden:

- Verlangsamung des venosen Blutflusses, also reduzierte

Blutstromungsgeschwindigkeit,

- ,»Verdickung® des Blutes (Gerinnungsstorung) sowie eine
- Gefiflwandverdnderung, etwa Schidden infolge Entziin-

Postthrombotisches Syndrom Die meisten Thromben
l6sen sich nicht von selbst auf. Unbehandelt versucht der
Korper, durch einen bindegewebigen Umbau den Durch-
fluss wieder herzustellen. Doch dieser Entziindungsprozess
fithrt zu Narbenbildung, die Venenklappen werden ange-
griffen, geschddigt und schliefllich zerstort. Folge ist das
Postthrombotische Syndrom (PTS) mit Veneninsuffizienz
sowie chronischem Blutstau unter dem rund jeder zweite
Thombosepatient leidet.

Thrombose-Behandlung Eine rasche Therapie ist wich-
tig, um das Embolierisiko zu senken und Spétfolgen wie eine
Venenschwiche oder gar ein Postthrombotisches Syndrom
(PTS) zu reduzieren. Die genaue Behandlung - so die ak-
tuelle AWME-Leitlinie ,,Diagnostik und Therapie der Ve-
nenthrombose und der Lungenembolie® - richtet sich nach
Ortslage des Blutgerinnsels, Grofle und den indviduellen
Risikofaktoren. Besonders hdufig kommen Bein- und Be-
ckenvenenthrombosen (TVT) vor.

Hochlagern und Ruhigstellung sind bei Gliedmafien (Arm/
Bein) erste Hilfemafinahmen. Nur selten ist eine Operation
(Thrombektomie) oder Katheterisierung notwendig.

Bei den meisten Thrombosen reicht im Akutfall die sofortige
Antikoagulation. Das sind Gerinnungshemmer, die das
Weiterwachsen eines Blutgerinnsels unterbinden und die
Rekanalisation (die Wiederduchgingigkeit) der verstopften
Vene fordern. Eingeleitet wird die Akuttherapie (Throm-
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bolyse) im Regelfall unter arztlicher Aufsicht (Klinik, meist
stationdr, manchmal ambulant). Die Dauer der Akutphase
betragt im Minimum fiinf, in der tiglichen Handhabung
hiufig sieben bis zehn Tage, bei einzelnen Substanzen -
gemdfd deren Zulassung - sogar 21 Tage (Certoparin, Riva-
roxaban). Fiir einige Antikoagulanzien sind dabei initial ho-
here Dosen vorgeschrieben als in der sich anschlieffenden
Erhaltungstherapiephase.

Heparine Hier wird zwischen den seit Jahrzehnten verfiig-
baren, aber als intravenose Dauerinfusion anzuwendenden
unfraktionierten Heparinen (UFH) und den subcutan, also
unter die Haut zu spritzenden niedermolekularen Hepari-
nen (NMH) unterschieden. Letztere (Certoparin, Daltepa-
rin, Enoxaparin, Nadroparin, Reviparin, Tinzaparin) sind
mittlerweile die Medikamente der ersten Wahl. UFH-Gabe
(Heparin-Calcium, Heparin-Natrium) beschrinkt sich
heute fast ausschliellich auf Patienten mit schwerer Nie-
reninsuffizienz oder Dialysepflichtigkeit. Die Heparine
~bremsen gezielt den Gerinnungsprozess, ohne das Gerin-
nungssystem vollstindig auszuschalten. Dadurch wird ein
Fortschreiten der Thrombose gestoppt und schliefllich der
Thrombus aufgeldst. Zudem wurden in den letzten Jahren
Neuentwicklungen wie das Pentasaccharid Fondaparinux
zugelassen. Fondaparinux eignet sich auch fiir Patienten mit
einer gesicherten Anamnese fiir eine heparininduzierte
Thrombozytopenie Typ 2, also eine durch Heparin an den
Blutpldttchen hervorgerufene prothrombotische Erkran-
kung (Paradoxon: Thrombose unter Antikoagulation). Ex-
plizit zugelassen fiir diese Bereich sind allerdings das Hepa-
rinoid Danaparoid, das Hirudin Lepirudin und - eine ganz
andere Substanzklasse — der intravenos gegebene Throm-
bin-Inhibitor Argatroban.

Direkte orale Antikoagulanzien (DOACs): Von den
neueren Alternativen der Thrombin-Inhibitoren (hemmen
Faktor Xa der Gerinnungskaskade) sind die oral verfiigba-
ren Rivaroxaban und Apixaban nicht nur fir die Erhal-
tungstherapie/Rezidiv-Prophylaxe, sondern auch die initiale
Antikoagulation im Akutfall zugelassen. Zu den praktischen
Vorteilen der DOACs gehoren die orale Applikation, die
fehlende Notwendigkeit zur Gerinnungskontrolle und die
Dosisadjustierung sowie das fehlendes Risiko einer Hepa-
rin-induzierten Thrombozytopenie Typ 2.

Rezidiv-Prophylaxe Um zu vermeiden, dass sich erneut
Thromben bilden, schliefit sich an die Akutbehandlung die
langerfristige Gabe von Gerinnungshemmern an (Erhal-
tungstherapie von drei bis sechs Monaten, wenn notwendig
linger). Dabei richten sich Art und Dauer der Langzeitbe-
handlung sowohl nach der zugrundeliegenden Erkrankung
(erste oder Rezidivthrombose beziehungsweise schon Lun-
genembolie) und vorliegenden Risikofaktoren (Thrombo-
philie, Tumorerkrankung etc.) als auch nach dem Blutungs-
risiko. Letzteres ist insbesondere bei alten Menschen oder
bei Magen-Darm-Geschwiiren erhéht.
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Die Erhaltungstherapie wird immer noch hédufig mit den alt-
bekannten Vitamin-K-Antagonisten durchgefiihrt (in
Deutschland meist mit Phenprocoumon, sehr viel seltener
Warfarin) bei regelmafliger Gerinnungskontrolle. Ange-
strebt wird ein International Normalized Ratio (INR) von
2,0 bis 3,0. Nachteil: Der gewiinschte Korridor wird in 20 bis
80 Prozent der Fille trotz Patientenschulungen, Selbstmes-
sung und Selbstdosierung nicht erreicht. Die lange Halb-
wertszeit ist ungiinstig, gerade wenn hiufiger Ab- oder Um-
setzen bei invasiven Eingriffen notwendig wird. Zudem
existiert eine hohe Interaktivitit mit Nahrungsmitteln (frii-
her strikte Empfehlung: Vitamin-K-reiche Lebensmittel,
insbesondere viele Kohlsorten meiden), Nahrungsergan-
zungsmitteln sowie Medikamenten, insbesondere auch An-
tibiotika und Antibiotika. Deshalb als Tipp: Empfehlenswert
ist bei Patienten, die Phenprocoumon einnehmen, regelma-
ig einen Interaktionscheck durchzufiihren, insbesondere
wenn neue Medikamente hinzukommen.

In diesen Aspekten iiberlegen sind die neueren aber teure-
ren Alternativen der direkten oralen Antikoagulanzien
(DOACSs). Vier Substanzen (Rivaroxaban, Dabigatran,
Apixaban, Edoxaban) besitzen eine Zulassung fiir die Phase
der Erhaltungstherapie, die ersten drei zudem fiir die verlan-
gerte Erhaltungstherapie iiber den sechsten Monat hinaus.
Und bei einer Thrombose in Schwangerschaft und Stillzeit?
Hier wird im Regelfall akut auf niedermolekulares Heparin
(NMH) zuriickgegriffen und wahrend der Stillzeit auf War-
farin-Natrium tibergegangen - unter Beachtung der Emp-
fehlungen zur Vitamin K-Prophylaxe des Sduglings.
Thrombozytenaggregationshemmer wie Acetylsalicyl-
sdure, Clopidogrel oder dessen Weiterentwicklungen Pra-
sugrel, Ticlopidin und Ticagrelor sowie der Phosphodies-
terase-Hemmer Dipyridamol sind - egal ob Akut- oder
Erhaltungfall - bei venésen Thrombosen nicht erste Wahl.
Ihr Einsatzgebiet ist eher das arterielle GeféBsystem, wo
aufgrund der Druck- und Stromungsverhaltnisse die Gefahr
von Arteriosklerose und Gefiaflschdden, Thrombosebildung
durch Zusammenballung von Thrombozyten besteht. Thr
Einsatz ist sinnvoll beispielsweise nach einem Herzinfarkt,
bei instabiler Angina pectoris sowie zur Herzinfarkt- und
Schlaganfallprophylaxe.

Die operative Prophylaxe in Form der Implantation
eines Vena cava-Filters, eines kleinen Drahtgeflechtes, der
wie ein Schirm Thrombusteile, die eventuell im Blutstrom
schwimmen, abfingt, sollte Einzelfillen bei denen definitiv
keine Gerinnungshemmer-Therapie moglich ist, vorbehal-
ten bleiben.

Dr. Eva-Maria Stoya,
Apothekerin/Fachjournalistin
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