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Praambel

Gegenstand dieser Guideline (syn. Leitlinie) des Instituts fir Hausarztmedizin der Universitat Zurich (IHAMZ)
ist die Diagnostik und Therapie der oberflachlichen Venenthrombose. In der Guideline werden die aktuelle
Evidenz und Empfehlungen internationaler Leitlinien'? zu diesem Thema zusammengefasst. Das Management
der tiefen Venenthrombose wird in einer separaten Guideline behandelt » IHMAZ-GL TVT.

Weitere Informationen zur Leitlinienentwicklung des IHAMZ finden sich auf der Homepage www.hausarztmedizin.uzh.ch
unter dem Themenblock Guidelines oder www.guidelines-schweiz.ch des Instituts flir Hausarztmedizin unter Positionspapier
und Informationen zur Guideline-Erstellung des IHAMZ.

1. Einfuhrung zur Venenthrombose

1.1. Definitionen und Pravalenz

Unter anatomischen und prognostischen Aspekten wird zwischen Thrombosen der subfaszial gelegenen tiefen
Venen (tiefe Venenthrombose, TVT) und der epifaszialen, oberflachlichen Venen (oberflachliche Venenthrom-
bose, OVT) unterschieden. Bei der OVT handelt es sich in erster Linie um ein thrombotisches Geschehen und
— meist konsekutiv — Entziindung der betroffenen Venenabschnitte. Gemass einem internationalen Konsensus-
Papier von 2012 wird daher empfohlen, den friiher analog zur OVT verwendeten Begriff « Thrombophlebitis» zu
verlassen, da Inflammation und Infektion bei den meisten Fallen nicht die primare Ursache darstellen und der
Terminus «itis» missverstandlich haufig dazu fihrt, dass Antibiotika therapeutisch eingesetzt werden.?

Die OVT ist mit einer Inzidenz von 0,6—1,3/1 000 Einwohner/a ein haufiges Krankheitsbild, das mit steigendem
Alter zunehmend haufig vorkommt, Frauen sind mit einem Verhaltnis von ca. 1,5 zu 1 haufiger betroffen als
Manner.** Prinzipiell kann eine OVT an allen Regionen des Korpers auftreten, sowohl an den Extremitaten als
auch am Koérperstamm. Am haufigsten tritt die Erkrankung jedoch im Bereich der oberflachlichen Beinvenen
auf (ca. 90%), meist im Bereich vorbestehender Varizen.

1.2. Ursachen

Bei der Entstehung der OVT ist analog zur TVT die Virchow-Trias mit Stase, Endothelschaden und Gerinnungs-

stérung pathogenetisch bedeutsam.

= Die haufigste Ursache sind Varizen. Mehr als 70% aller OVT entstehen spontan infolge vendser Stase bei
Krampfaderleiden,®” etwa 20% der Patienten mit Varizen entwickeln im Laufe ihres Lebens eine OVT.2

= Endothelldsionen durch mechanische oder inflammatorische Reizung, z.B. durch einen iv-Zugang, Injektion
venenreizender Medikamente, Trauma, chirurgische oder interventionelle Varizeneingriffe, kbnnen ebenfalls
eine OVT zur Folge haben.

= Eine Hyperkoagulabilitdt durch eine erworbene oder angeborene Gerinnungsstérung (Thrombophilie), durch
Hormontherapie oder Schwangerschaft sowie ein paraneoplastisches Geschehen kdnnen weitere Ursachen
einer OVT sein. In einer aktuellen Studie findet sich bei Patienten mit einer OVT eine signifikant erhdhte
Krebspravalenz mit 8,7% in der Gesamtgruppe mit OVT, dabei mit isolierter OVT in 4,2% der Falle, bei OVT
mit begleitender TVT bzw. Lungenembolie (LE) in 18,8%.°

Systemerkrankungen wie z. B. Thrombangiitis obliterans, Morbus Behget oder Autoimmunerkrankungen kénnen
weitere seltene Ursachen einer OVT sein.

1.3. Prognose

Lange wurde die OVT als eine harmlose und selbstlimitierende Erkrankung eingeschatzt, die nur einer supportiven
Therapie (Kompression, Analgetika- bzw. Antiphlogistikagabe) bei symptomatischen Patienten bedarf. Die
OVT birgt jedoch ein signifikantes Risiko fur thromboembolische Komplikationen. Etwa 25% der Patienten
mit OVT zeigen in prospektiven Beobachtungsstudien schon bei der Erstvorstellung thromboembolische
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Komplikationen wie eine TVT (18,1%) oder LE (6,9%).5'° Von den Patienten ohne primar begleitende TVT oder
LE entwickeln innerhalb von 3 Monaten 10,2% Komplikationen wie eine venése Thromboembolie (VTE), einen
Progress oder Rezidive der OVT."° Als pradisponierend fiir thromboembolischen Komplikationen nach dem OVT-
Indexereignis wurden folgende Risikofaktoren identifiziert: Lebensalter >65 Jahre, langstreckige Ausdehnung
der OVT (signifikant bei >20 cm Lange), unzureichend lange Dauer der medikamentdsen Therapie, OVT oder
Thromboembolie in der Vorgeschichte, Thrombophilie und Krebserkrankung.”'°

2. Diagnostik bei oberflachlicher Venenthrombose (OVT)

2.1. Klinische Symptomatik

Klinisch imponiert die OVT als druckdolenter, verharteter Strang entlang einer Vene oder Krampfader. Oft findet
sich begleitend eine entziindliche Reaktion mit leichter Rétung und Uberwarmung der betroffenen Venen-
abschnitte. Eine Beinschwellung ist nicht typisch fiir die OVT, sondern suspekt auf das Vorliegen einer TVT.

2.2. Labor

Ein Labor kann zum differentialdiagnostischen Ausschluss anderer entzindlicher Erkrankungen (wie z.B.
Erysipel, Lymphangitis, Erythma nodosum, Erythema migrans bei Borreliose u.a.) sinnvoll sein, ist aber bei
eindeutigem klinischem Befund zur Diagnose einer OVT nicht notwendig. Der D-Dimer-Test ist flir die OVT nicht
aussagekraftig — trotz gesicherter OVT ist er in 32% d.F. nicht erhéht." Der Test wird deshalb zur Diagnostik
der OVT nicht empfohlen, ausser zur Bestimmung i.R. der Abklarungsalgorithmen bei Verdacht auf eine
begleitende VTE.

2.3. Ultraschall

Die tatsachliche Ausdehnung einer OVT ist oft langstreckiger als dusserlich sicht- oder tastbar, es kdnnen auch
begleitende TVTs vorliegen, die mit einer rein klinischen Untersuchung nicht erfasst werden. Aufgrund dieser
Unsicherheiten empfehlen die Leitlinien bei Verdacht auf eine OVT der unteren Extremitaten zeitnah eine sono-
graphische Diagnosesicherung.'?'213 In der Akutdiagnostik ist ein Kompressionsultraschall (KUS) ausreichend.
Ist der Hausarzt in der Untersuchung versiert, kann er den Ultraschall selbst durchfihren, andernfalls ist der
Patient zu Uberweisen.

Der Ultraschallbefund soll die genaue Lokalisation und die tatsachliche Ausdehnung (Thrombuslange) der OVT
sowie den Abstand (in cm) bis zur Einmiindung ins tiefe Venensystem an der Magna- oder Parva-Krosse bzw.
nahgelegenen Perforansvenen erfassen. Dies ist hinsichtlich der Therapiewahl von entscheidender Bedeutung.
Zusatzlich sollen zum Ausschluss einer koexistenten TVT die tiefen Venen mituntersucht werden. Die euro-
paische ESVS-Leitlinie empfiehlt beide Beine zu untersuchen.? Kontralaterale Thrombosen kommen zwar vor,
implizieren jedoch nur selten eine Therapieintensivierung (< 1% d.F.).*'° Auf diesen Daten basierend, kann
man sich nach der deutschen AWMF-Leitlinie auf das symptomatische Bein beschranken, sollte aber das
gesamte ipsilaterale tiefe Venensystem einschliesslich der Unterschenkeletage untersuchen, da in 40-50%
d.F. ein diskontinuierliches Thrombosegeschehen vorliegt.! Im weiteren Verlauf sollte dann eine Farb-Duplex-
Sonographie (FKDS) zur Abklarung auf refluxive Venen als OVT-Ursache und Planung einer Varizensanierung
vorgesehen werden.

2.4. Umfelddiagnostik bei V.a. Komorbiditaten

Bei einer OVT in nicht-varikds veranderten Venen oder atypischer Lokalisation (M. Mondor*) und die
«unprovoziert» ohne ersichtlichen Trigger fir eine Gefasslasion aufgetreten ist (Trauma, iv-Zugénge, etc.),
muss ursachlich an Systemerkrankungen (z.B. Thrombangiitis obliterans, M. Behget, Autoimmunerkrankungen)
und Tumorerkrankungen gedacht werden. Thromboembolische Komplikationen treten in dieser Konstellation
haufiger auf als bei Patienten mit Varizen.® Insbesondere bei OVTs wechselnder (Thrombophlebitis migrans
oder saltans) oder rezidivierenden spontanen Thrombosen besteht eine Assoziation mit Tumorerkrankungen.
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In diesen Fallen sollte nach Leitlinien eine sorgfaltige Anamnese und Umfelddiagnostik inkl. Aktualisierung der
alters- und geschlechtsspezifischen Vorsorgeuntersuchungen erfolgen.” Ein Thrombophiliescreening wird bei
isolierter OVT nicht generell empfohlen, da sich keine unmittelbaren therapeutische Konsequenzen ergeben.

* Der M. Mondor (Syn. Eisendraht-Phlebitis) bezeichnet eine OVT im Bereich der V. thoracoepigastrica bzw. deren Aste
an der Vorderseite des Thorax oder (seltener) der V. dorsalis penis. Die Ursache ist unbekannt, zur Differentialdiagnose
gehort ein Tumor-Screening, bei Frauen insbesondere auf ein Mamma-Carcinom. Die Erkrankung ist in der Regel selbst-
limitierend, haufig schmerzlos und heilt meist folgenlos ab.™

3. Therapie der OVT

3.1. Basismassnahmen

Eine Fortsetzung der Mobilisation und eine Kompressionstherapie gehdéren gemass einem Cochrane
Review zum Therapiestandard aller Formen und Ausbreitungsgrade der OVT als effektive Massnahmen der
Thromboseprophylaxe.' Die Kompression hat eine antiinflammatorische Wirkung und kann so zur Linderung
der Beschwerden beitragen. Zudem gibt es Daten flir eine signifikant schnellere Thrombusregression durch
eine unter Kompression erhdhte regionale intrinsische fibrinolytische Aktivitat.'® Leitlinien empfehlen eine Kom-
pressionsbehandlung mit Verbdnden oder medizinischen Kompressionsstrimpfen (MKS) bis zum Abklingen
der Symptome.'

3.2. Symptomatische Therapiemassnahmen

Eine topische Behandlung mit Heparin- oder Antiphlogistika-haltigen Salben und Kiihlung kann lokal Sympto-
me wie Schmerzen und Entziindungen lindern, sollte aber als alleinige Therapie nur bei kurzstreckigen OVT (<
5cm) eingesetzt werden oder fakultativ als supportive Massnahme im Rahmen des Therapie-Algorithmus der
OVT (» Abbildung 1). Analog kénnen Nichtsteroidale Antirheumatika (NSAR) zur systemischen Therapie
und symptomatischen Behandlung der OVT angewandt werden. Hierbei darf das kumulative Blutungsrisiko
einer Kombination von NSAR und Antikoagulantien nicht ausser Acht gelassen werden. Die Evidenz fur beide
0.g. Behandlungsformen ist sehr gering, insbesondere gibt es keine Giberzeugenden Daten fiir die Pravention
einer Thrombusausdehnung oder einer VTE.

3.3. Algorithmus zum Management der akuten OVT der unteren Extremitdten und Antikoagulation

Die von den Leitlinien empfohlene Therapie der OVT orientiert sich an der Thrombuslange und dem Abstand

zur Mindung ins tiefe Venensystem sowie ggf. einer begleitend vorhandenen TVT, Risiko-adaptiert wird tber

die Indikation zur Antikoagulation und deren Intensitat entschieden (» Abbildung 1)."21

= Eine auf den Unterschenkel beschrankte bzw. kurzstreckige OVT <5¢cm Lange und > 3cm Abstand zur Min-
dung ins tiefe Venensystem bedarf nicht regelhaft einer Therapie mit Antikoagulantien, sondern kann klinisch
kontrolliert und symptomatisch behandelt werden.

= Wenn die Lange der OVT > 5cm und der Abstand zur Einmiindung ins tiefe Venensystem > 3cm betragt,
besteht die Indikation flir eine Thromboseprophylaxe. Als Erstlinientherapie empfehlen die Leitlinien dafir
Fondaparinux (FPX) 2,5mg/Tag s.c., basierend auf Daten der Zulassungsstudie CALISTO.'” Im Vergleich
zu Placebo gab es hier unter FPX eine signifikante, 85%-ige relative Risikoreduktion fiir rezidivierende
thromboembolische Ereignisse von 5,9% auf 0,9% (HR 0,14; 95%-KI 74-92, p<0.001), schwere Blutungen als
primarer Sicherheitsendpunkt traten mit jeweils 0,1% gleich selten auf.
Real-Life-Daten der prospektiven Beobachtungsstudie INSIGHTS-SVT belegen fiir FPX eine iberlegene
Wirksamkeit gegentiber niedermolekularen Heparinen (NMH) mit einem um die Halfte reduzierten Risiko fir
den primaren Endpunkt von OVT-Rezidiv oder -Wachstum und VTE (4.4% vs. 9.6%; HR 0.51; 95%-Kl 0.3-0.9;
p=0.017).” Die Daten von INSIGHTS-SVT und dem Cochrane Review von Di Nisio zeigen auch, dass es wichtig ist,
die Thromboseprophylaxe lang genug durchzufiihren.”'> Empfohlen wird die Behandlung fiir mindestens 30 Tage,
bei hohem Risiko thromboembolischer Komplikationen bis zu maximal 45 Tage. Eine kiirzere Therapiedauer
(oftmals 1-2 Wo im klinischen Alltag) hat keine nachhaltige Wirkung und zeigt nach Absetzen thromboembolische
Komplikationen gleicher Grdossenordnung wie unter Placebo, sog. «Catch-up-Effekt» (Aufholeffekt).
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Fir die auf Nicht-Unterlegenheit angelegte SURPRISE-Studie wurden Patienten mit OVT zur Behandlung
mit Rivaroxaban 10mg/d vs. FPX 2,5mg fiir 45 Tage randomisiert.'® Der kombinierte Endpunkt aus TVT, LE,
OVT-Progression oder -Rezidiv und Tod war in beiden Gruppen vergleichbar (3% in der Rivaroxaban- vs. 2%
in der FPX-Gruppe an d45 und beide 7% an d90). Allerdings wurden im Trend unter Rivaroxaban haufiger
TVT und auch mehr klinisch relevante, nicht schwerwiegende Blutungen beobachtet. Eine Zulassung fir
Rivaroxaban fur die OVT auf Basis dieser Daten erfolgte nicht.
» Konklusiv ist Fondaparinux das einzige in der Schweiz zugelassene Medikament bei akuter OVT
der unteren Extremitaten ohne begleitende TVT und damit Medikament 1. Wahl fir diese Indikation. Als
Limitionen fur den Einsatz von FPX ist zu beachten:
o Bei Niereninsuffizienz mit einer Kreatinin-Clearance von 20-50 ml/min sollte die Dosis auf 1,5mg/Tag
reduziert werden, bei <20 ml/min besteht eine Kontraindikation.
o In der Schwangerschaft soll FPX nur nach strenger Nutzen-Risiko-Abwagung angewandt werden.
o Nicht empfohlen ist FPX bei einem Kdérpergewicht < 50kg, schwerer Leberfunktionsstérung und in der
Stillzeit.
Als Alternativen zu FPX kann in o.g. Situationen NMH in halbtherapeutischer Dosis oder Rivaroxaban in
Prophylaxe-Dosis erwogen werden, letzteres auch als Option, wenn Patienten eine Injektionsbehandlung
ablehnen. Bei beiden Substanzen ist der Einsatz zur Thromboseprophylaxe bei OVT allerdings ein
«off-label use» und muss gesondert aufgeklart werden.
= Besteht bereits eine begleitende TVT oder ist die OVT mindungsnah (Abstand <3 cm) soll eine therapeuti-
sche Antikoagulation fiir 3 Monate erfolgen.

Abbildung 1: Management der akuten OVT der unteren Extremititen (modifiziert nach’)

Klinischer Verdacht auf oberflachliche (OVT)

der unteren Extremitiaten

Sonographie der oberflachlichen und
tiefen Venen der betroffenen Extremitat

' '

OVT plus TVT Isolierte OVT Keine OVT/TVT
< 3cm Abstand zur > 3cm Abstand zur "
Mindung ins tiefe Mindung und %ﬁ?g%%%fir%ggd
Venensystem Thrombus > 5cm
\
Volltherapeutische Fondaparinux 2.5mg/d Symptomatische Therapie
Antikoagulation (Alternativen*: Rivaroxaban 10 mg/d (z.B. Kompression,
(» IHAMZ-GL TVT) NMH in halbtherapeutischer Dosis Kihlung, NSAR)

*Off-Label-Use. NMH= niedermolekulares Heparin, OVT= oberflachliche Venenthrombose, TVT= tiefe Venenthrombose
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3.4. Interventionelle und operative Eingriffe bei OVT

Operative Verfahren wie eine Stichinzision oder Venenligatur bei akuter OVT haben keinen Stellenwert mehr und
werden auch in gefasschirurgischen Leitlinien nicht mehr empfohlen.? Im Fall einer OVT bei Varikosis kann eine
endovendse oder operative Sanierung erwogen werden, um das Risiko fiir Rezidive und thromboembolische
Komplikationen zu senken. Indiziert ist sie insbesondere dann, wenn eine chronisch vendse Insuffizienz mit
Odem und/oder Hautkomplikationen wie Stauungsekzem, Hyperpigmentierungen und Atrophie blanche bis hin
zum Ulcus cruris besteht. Der Eingriff sollte erst nach Abklingen der Symptome, friihestens 3 Monate nach akuter
OVT erfolgen, wenn alle inflammatorischen Reaktionen und die prothrombotische Phase abgeklungen sind.>'®
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Abkurzungsverzeichnis

AWMF Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen
Medizinischen Fachgesellschaften

ESVS European Society for Vascular Surgery

FKDS Farbkodierte-Duplex-Sonographie

FPX Fondaparinux

LE Lungenembolie

KUS Kompressionsultraschall

MKS Medizinische Kompressionsstrimpfe

NMH Niedermolekulares Heparin

NSAR Nichtsteroidale Antirheumatika

ovT Oberflachliche Venenthrombose

TVT Tiefe Venenthrombose

VTE Venose Thromboembolie
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