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Einleitung

Nachdem der erste Teil der Schweizer Expertenkom-
mentare zu den 2020 verdffentlichten Richtlinien der
«European Society of Cardiology» (ESC) das Thema der
Diagnostik und Risikostratifikation der akuten Lun-
genembolie (LE) erldutert hat [1], wird nun in diesem
zweiten Teil die eigentliche Behandlung und Nach-
sorge der LE-Patientinnen und -Patienten diskutiert
[2]. Seit der Publikation der ESC-Richtlinien fiir die LE
wurden vor Kurzem ebenfalls die neusten Richtlinien
der «American Society of Hematology» (ASH)! zu ver-
schiedenen Themen der Diagnostik und Behandlung
der vendsen Thromboembolie (VTE) veroffentlicht
[3, 4], die die letztmals 2016 aktualisierten Empfehlun-
gen des «American College of Chest Physicians» (ACCP)
[5] weitgehend ersetzten. Der Vollstandigkeit halber
haben wir die ausfiihrlicheren Empfehlungen der
ASH zur Thematik der Antikoagulation in diesem
hauptsdchlich der ESC-Richtlinien gewidmeten Arti-
kel integriert.

Auswahl der wichtigsten ESC- und ASH-
Empfehlungen zur Therapie und Nachsorge

1. Eine Sauerstofftherapie wird bei einer Sauerstoffsat-
tigung von <90% empfohlen, eine invasive Beat-
mung sollte jedoch wenn moglich vermieden wer-
den. Eine vorsichtige Volumentherapie sollte nur bei
hypotensiven Patientinnen und Patienten ohne er-
hoéhtem Zentralvenendruck durchgefiihrt werden.

2. Eine sofortige Reperfusionstherapie mittels syste-
mischer Thrombolyse wird nur bei Patientinnen
und Patienten mit einer Hochrisiko-LE empfohlen.
Bei solchen mit Intermedicr-Hoch-Risiko-LE ist eine
Reperfusiontherapie nur bei hdamodynamischer
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Verschlechterung unter therapeutischer Antikoa-
gulation empfohlen. Sofern mdoglich ziehen die
Schweizer Expertinnen und Experten die Katheter-
basierte Reperfusionstherapie der systemischen
VOr.

3. Bei Patientinnen und Patienten mit einer Hoch-
risiko-LE und refraktdrem hamodynamischen Kol-
laps kann temporar eine extrakorporale Membran-
oxygenierung (ECMO) bis zur chirurgischen oder
endovaskuldren Reperfusionstherpie in Betracht
gezogen werden.

4. Die Einlage eines (vorzugsweise temporéaren) Vena-
cava-Filters ist nur bei Patientinnen und Patienten
mit akuter LE und absoluter Kontraindikation fiir
eine Antikoagulation indiziert.

5. Fir die initiale Antikoagulationsbehandlung wer-
den direkte orale Antikoagulanzien (DOAC) prife-
renziell empfohlen (allenfalls im Anschluss an eine
kurze parenterale Therapie), wobei keines der Pra-
parate bevorzugt wird.

6. Eine ambulante Therapie oder frithe Spitalentlassung
wird bei Patientinnen und Patienten mit Niedrig-
risiko-LE empfohlen, sofern keine anderen Griinde
fiir eine Hospitalisation vorhanden und eine effizi-
ente Antikoagulation sowie gute soziale oder famili-
are Unterstiitzung gewihrleistet sind.

1 Die verschiedenen Empfehlungen der ESC-Richtlinien werden jeweils mit
einem Grad der Empfehlung (Grad I: wird empfohlen oder ist indiziert;
Grad II: sollte [Grad Ila] oder kann [Grad IIb] in Betracht gezogen werden;
Grad III: wird nicht empfohlen) und dem Evidenzlevel (Level A: Daten von
mehreren randomisierten klinischen Studien/Metaanalyse; Level B: Daten
von einer einzelnen randomisierten oder grossen nichtrandomisierten
Studien; Level C: Expertenmeinung und/oder kleinere [retrospektive]
Studien oder Register) angegeben. Die Empfehlungen der ASH-Richtlinien
werden jeweils als «strong» (stark) oder «conditional» (bedingt) gewertet.
Fiir genauere Angaben verweisen wir auf das Editorial zu den vorliegenden
Kommentaren der Schweizer Expertengruppe [3].
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7. Nach der initialen Antikoagulationsbehandlung
von 3-6 Monaten wird eine Abkldarung allféllliger
residueller Dyspnoe und postthrombotischer Ver-
anderungen der Beinvenen bei allen LE-Patientin-
nen und -Patienten empfohlen.

8. Mit dem Ziel der Sekundarprophylaxe sollte nach
Abschluss der Initialbehandlung eine Risikoab-
schatzung durchgefiihrt werden.

9. Bei Patientinnen und Patienten mit einem dauer-
haften Risikofaktor fiir VTE wird préaferenziell eine
dauerhafte Antikoagulationsbehandlung empfoh-
len.

10. Bei Patientinnen und Patienten mit nichtprovozier-
ter LE wird préaferenziell eine dauerhafte Antikoagu-
lation empfohlen, insbesondere im Falle mehrfa-
cher thromboembolischer Ereignisse.

11. Bei Patientinnen und Patienten mit dauerhafter An-
tikoagulation mit DOAC wird eine reduzierte oder
eine Standarddosis empfohlen.

Bei der Therapie der LE wird zwischen der Akutbehand-
lung und der langfristigen Behandlung und Nachsorge
inklusive der Pravention von Rezidiven einer VTE un-
terschieden.

Behandlung in der Akutphase

Im Gegensatz zu vorherigen Versionen beinhalten die
neuen ESC-Richtlinien ein deutlich ausfiihrlicheres Ka-
pitel zur hamodynamischen und respiratorischen Un-
terstiitzungstherapie. Bei Hypoxdmie, einem typischen
Befund bei schwereren LE hauptsdchlich aufgrund eines
Missverhaltnisses zwischen Lungenperfusion und Ven-
tilation, wird bei einer Sauerstoffsdttigung von <90%
eine Sauerstofftherapie empfohlen, bei Bedarf auch mit-
tels High-Flow-Nasenkantlen. Eine mechanische Venti-
lation (nichtinvasiv oder invasiv) sollte bei respirato-
risch schwer beeintrachtigten Patientinnen und
Patienten in Betracht gezogen werden. Es gilt jedoch zu
beachten, dass Patientinnen und Patienten mit Rechts-
herziiberlastung héufig hypotensiv sind und bei der
Einleitung der Intubationsanisthesie sowie der Uber-
druckventilation schwer hypotensiv werden koénnen.
Eine Intubation sollte nur bei Patientinnen und Patien-
ten durchgefiihrt werden, die die nichtinvasive Ventila-
tion nicht vertragen oder bei denen sie keinen Erfolg
hat, und die Ventilationsparameter sollten so gewdhlt
werden, dass der venose Riickstrom zum Herzen nicht
zu stark vermindert wird.

Eine vorsichtige Volumentherapie (z.B. <500 ml NaCl
0,9% tiber 15-30 min) sollte nur bei hypotensiven Pati-
entinnen und Patienten mit normalem oder niedri-
gem Zentralvenendruck, evaluiert durch Ultraschall-
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untersuchung der Vena cava inferior oder invasive
Zentralvenendruckmessung, durchgefithrt werden, da
die Volumenzufuhr ansonsten einen bereits tiberlaste-
ten rechten Ventrikel weiter iiberdehnen und entspre-
chend das Herzzeitvolumen vermindern kann.
Vasopressoren sind bei akutem kardiogenem Schock
notwendig (ESC Ila C) und insbesondere Noradrenalin
(z.B. 0,2-1,0 pg/kg Korpergewicht [KG]/min) ist in die-
sem Zusammenhang von Vorteil, da es die rechstven-
trikuldre Inotropie, den systemischen Blutdruck, die
positive ventrikuldre Interaktion und den koronaren
Blutfluss verbessert. Neu kann gemadss der aktuellen
ESC-Richtlinien bei Patientinnen und Patienten mit
Hochrisiko-LE mit refraktirem hdmodynamischem
Kollaps oder Herzstillstand auch der temporére Ein-
satz einer ECMO in Betracht gezogen werden, wobei
diese wahrscheinlich nur bei zusatzlicher chirurgi-
scher oder endovaskuldrer Reperfusionstherapie sinn-
voll ist (ESCIIb C).

Reperfusionstherapie

Hauptziel der Reperfusionstherapie ist die rasche Ver-
minderung der rechtsventrikuldren thromboemboli-
schen Ausflussobstruktion und die damit verbundene
Verbesserung der Himodynamik und Sauerstoffver-
sorgung der Gewebe. Dies kann entweder mittels chir-
urgischer Embolektomie, verschiedener katheterba-
sierter Techniken (mit oder ohne lokal applizierte
Thrombolyse) oder systemischer Thrombolyse er-
reicht werden [6]. Seit der letzten Ausgabe der ESC-
Richtlinien sind keine grosseren randomisierten Stu-
dien zum Thema erschienen und am meisten Evidenz
gibt es weiterhin zur systemischen Thrombolyse. In ei-
ner 2015 publizierten Metaanalyse von 15 randomisier-
ten Studien (insgesamt 2057 Patientinnen und Patien-
ten) konnte gezeigt werden, dass die zusatzliche
systemische Thrombolyse im Vergleich zur alleinigen
Antikoagulation die Gesamt- und LE-bedingte Mortali-
tat signifikant reduziert, jedoch mit einem rund drei-
fach erhohten Risiko fiir massive Blutungskomplikati-
onen (inklusive fast 2% intrakranieller Blutungen)
einhergeht [7]. Die neuen ESC- und ASH-Richtlinien
empfehlen die systemische Thrombolyse als Primar-
behandlung deshalb nur bei Patientinnen und Patien-
ten mit einer Hochrisiko-LE (siehe Risikostratifikation
in Teil 1 dieses Beitrags [1]; ESC I C, ASH «strong»). Bei
solchen mit einer Intermedicr-Hoch-Risiko-LE wird auf-
grund der Resultate der grossen PEITHO-Studie eine
systemische Thrombolyse nur bei hamodynamischer
Verschlechterung unter Antikoagulation empfohlen
(sogenannte «Rescue»-Thrombolyse; ESC I B) [8], bei al-
len anderen LE-Patientinnen und-Patienten wird von
einer Reperfusionstherapie abgeraten (ESC III B). Aus
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diesem Grund sollten Patientinnen und Patienten mit
Intermedidr-Hoch-Risiko-LE fiir 24-72 Stunden nach
Antikoagulationsbeginn auf einer Uberwachungssta-
tion monitorisiert werden. Ist eine Reperfusionsthera-
pie notwendig, jedoch die systemische Thrombolyse
kontraindiziert oder erfolglos, empfehlen die ESC-
Richtlinien die Durchfiihrung einer chirurgischen
Embolektomie (ESC I C bei Hochrisiko-LE und ESC Ila C
bei Intermedidr-Hoch-Risiko als Rescue-Therapie) oder
alternativ eine katheterbasierte Thrombusentfernung
(ESC IIa C bei Hochrisiko-LE und ESC Ila C bei Interme-
didr-Hoch-Risiko als Rescue-Therapie), sofern die ent-
sprechende Expertise vorhanden ist. Leider wurden
bisher die verschiedenen Reperfusionstherapien in
keiner randomisierten Studie direkt miteinander ver-
glichen. Mehrere Kohortenstudien suggerieren jedoch,
dass das Blutungsrisiko bei Katheterthrombolyse im
Vergleich zur systemischen Thrombolyse tiefer sei
[9,10]. Aus diesem Grund bevorzugen die Schweizer Ex-
pertinnen und Experten bei Moglichkeit eine katheter-
basierten Therapie. Ob die in der Schweiz populdre ult-
raschallverstirkte Katheterthrombolyse mit dem
EKOS®-Kathetersystem im Vergleich zur tiblichen Ka-
theterthrombolyse einen klinischen Nutzen bringt,
wurde bisher noch nicht abschliessend bewiesen [11],
und entsprechende randomisierte Studien sind in den
USA am Laufen. Neuere Daten aus Holland zeigen hinge-
gen, dass auch bei der EKOS®-Katheterthrombolyse das
Blutungsrisiko insbesondere bei Hochrisiko-LE-Patien-
tinnen und -Patienten relativ hoch ist [12]. Abgesehen
von ein paar Fallserien gibt es bisher leider noch keine
robusten Daten zur Effizienz und Sicherheit von neue-
ren Kathetersystemen, mit denen eine Thrombusaspi-
ration ohne Thrombolytikaverabreichung durchge-
fithrt werden kann [6, 13]. Eine weitere Moglichkeit, das
Blutungsrisiko der systemischen Thrombolyse zu redu-
zieren, ist die niedrig dosierte systemische Thrombo-
lyse (z.B. <50 mg Actilyse® anstatt der tiblichen Dosis
von 100 mg iiber 2 Stunden) [14]. Die aktuellen ESC-
Richtlinien geben jedoch aufgrund der noch mangel-
haften Datenlage diesbeziiglich noch keine Empfehlung
ab. Bei Patientinnen und Patienten mit Herzkreislauf-
stillstand sollte aber wahrscheinlich aufgrund der deut-
lich verdanderten Pharmakokinetik mit vermindertem
Verteilvolumen und verlangerter Halbwartszeit und der
sofort benotigten Wirksambkeit ein verkiirztes Behand-
lungsschema (0,6 mg/kg KG in 15 min — max. 50 mg) der
zweistiindigen Infusion bevorzugt werden [2, 15].

Aufgrund der hidufig komplexen Behandlungsent-
scheidungen und multiplen Behandlungsmoglichkei-
ten bei Hoch- und Intermedidrrisiko-LE-Patientinnen
und -Patienten empfehlen die ESC-Richtlinien in Ana-
logie zu den bereits geldufigen Stroke-Teams, ein den
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lokalen Ressourcen angepasstes multidisziplindres
Team (ein sogenanntes «Pulmonary Embolism Res-
ponse Team» [PERT]) zur schnellen und koordinierten
Behandlung dieser Patientinnen und Patienten zu-
sammenzustellen (ESC IIa C).

Ob eine Reperfusionstherapie die Langzeitprognose
der LE-Patientinnen und -Patienten verbessert, ist ak-
tuell Gibrigens noch nicht durch gute Daten belegt [6].

Vena-cava-Filter

Zur Rolle des Vena-cava-Filters in der Behandlung der
akuten LE wurde seit der PREPIC-2-Studie von 2015 keine
neue randomisierte Studie ver6ffentlicht [16]. Entspre-
chend empfehlen die aktuellen ESC-Richtlinien weiter-
hin die Einlage eines (vorzugsweise temporéren) Vena-
cava-Filters bei Patientinnen und Patienten mit akuter
LE und absoluter Kontraindikation fiir eine therapeuti-
sche Antikoagulation (ESC IIa C) sowie bei solchen mit ei-
nem LE-Rezidiv trotz therapeutischer Antikoagulation
(ESC IIa C). Unklar bleibt weiterhin, ob Patientinnen und
Patienten mit einer Hochrisiko-LE trotz Antikoagulation
von der zusdtzlichen Vena-cava-Filter-Einlage profitieren
[17]. Die ASH-Richtlinien sprechen sich bei solchen Pati-
entinnen und Patienten mit einer schwachen Empfeh-
lung eher dagegen aus (ASH «conditional»).

Antikoagulation

Primdre Initialbehandlung

Eine Antikoagulation in therapeutischer Dosis ist der
Kern der Behandlung einer LE. Diese Antikoagulations-
behandlung sollte noch vor Erhalt der diagnostischen
Tests begonnen werden, nur bei einer niedrigen klini-
schen Wahrscheinlichkeit kann diese abgewartet werden
(ESCI Q). Fiir die Akutbehandlung stehen in der Schweiz
die subkutan applizierbaren niedermolekulare Heparine
(NMH) Dalteparin (Fragmin®), Enoxaparin (Clexane®),
Nadroparin (Fraxiparine®/forte®) und Fondaparinux
(Arixtra®) zur Verfiigung sowie die DOAC Rivaroxaban
(Xarelto®) und Apixaban (Eliquis®) (ESC I A, ASH). Un-
fraktioniertes Heparin (UFH) sollte nur noch bei hamo-
dynamisch instabilen Patientinnen und Patienten mit
notwendiger Reperfusionsbehandlung angewendet wer-
den sowie bei Patientinnen und Patienten mit schwerer
Niereninsuffizienz (Kreatinin-Clearance <15-30 ml/min;
ESC I A). Nach einer Initialbehandlung mit NMH kann
weiterhin auf Vitamin-K-Antagonisten (VKA) gewechselt
werden (Uberlappend fiir mindestens 5 Tage; in der
Schweiz vor allem Marcoumar® und Sintrom®) sowie
nach frithestens 5-10 Tagen NMH auf die DOAC Edoxa-
ban (Lixiana®) oder Dabigatran (Pradaxa®; ESC, ASH). Fiir
die entsprechenden Dosierungen und Intervalle verwei-
sen wir auf die Fachinformation der Hersteller.
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Auswabhl der Priparate

Seit der letzten Ausgabe der Guidelines sind hier haupt-
sachlich Beobachtungsstudien hinzugekommen, die die
Wirksambkeit und Sicherheit der DOAC in den verschiedens-
ten Settings bestétigt haben («real life clinical practice»).
Zusammen mit den entsprechenden Phase-III-Studien
kann von einer gleich guten Wirksamkeit gegentiber VKA
(«non-inferiority») bei dhnlicher oder sogar hoherer Si-
cherheit mit weniger schweren Blutungsereignissen ge-
sprochen werden. Sofern keine Kontraindikationen beste-
hen, bevorzugen sowohl die ESC- (ESC I A) wie auch die
ASH-Guidelines DOAC gegeniiber VKA (ASH «conditio-
nal»). Es wird dabei keinem der DOAC ein Vorzug gegeben,
unabhidngig von einer ein- oder zweimal tdglichen Gabe
(ASH «conditional»). Die einfache, orale Anwendung der
DOAC ohne Labormonitoring hat in vielen westlichen Lan-
dern bereits zu einem weitgehenden Ersatz der VKA ge-
fihrt.

Spezialfille

Wichtig sind mehrere Spezialfille, die die Auswahl des
Antikoagulans beeinflussen. Bei Patientinnen und Pa-
tienten mit Krebserkrankungen und LE sind DOAC und
NMH empfohlen (ESC Ila A-C; ASH «conditional») [18].
Dies schliesst nun auch Apixaban ein, fiir Rivaroxaban
und Edoxaban ist das bereits frither gezeigt worden
[19]. Mittel der Wahl bei Schwangeren sind weiterhin
NMH (ESC I B, ASH «strong»), DOAC diirfen nicht gege-
ben werden.

Patientinnen und Patienten mit Antiphospholipid-
Antikorpersyndrom wurden weder in den ESC-noch in
den ASH-Guidelines speziell diskutiert, in Hochrisiko-
situationen sollten jedoch praferenziell VKA verwen-
det werden [20]. Mehrere randomisierte Studien haben
in den vergangenen Jahren gezeigt, dass es unter DOAC
zu vermehrten Thromboembolien insbesondere bei
initial arteriell thrombotischem Ereignis gekommen
ist.

Wenn eine lingerfristige Therapie mit VKA durchge-
fiihrt wird, dann sollte die Patientenselbstkontrolle ge-
wahlt werden (ESC). Eine ganze Reihe von Studien hat
gezeigt, dass hierdurch die Qualitat der Antikoagula-
tion verbessert und das Risiko von Komplikationen ge-
senkt werden kann (ASH). Des Weiteren sind bei einer
schweren Niereninsuffizienz (Kreatinin-Clearance <15—
30 ml/min) DOAC kontraindiziert (ESC III C).

Dauer der Initialbehandlung

Die Initialbehandlung sollte fiir 3-6 Monate durchge-
fuhrt werden, hier haben sich keine Anderungen zur
letzten Version der Guidelines ergeben (ESC I A, ASH
«conditional»). Langere Initialbehandlungen haben
keine Vorteile erbracht (ASH «conditional»).

SWISS MEDICAL FORUM - SCHWEIZERISCHES MEDIZIN-FORUM 2022;22(3-4):60-66

Published under the copyright license “Attribution — Non-Commercial — NoDerivatives 4.0”. No commercial reuse without permission.

Ambulante Therapie vs. Hospitalisation

Die friihe Spitalentlassung oder gar komplett ambulante
Therapie von selektionierten Patientinnen und Patienten
hat sich in den letzten Jahren aufgrund mehrerer interven-
tioneller Studien und Metaanalysen etabliert [21-24]. Die
aktuellen ESC- und ASH-Richtlinien empfehlen, bei Patien-
tinnen und Patienten mit einer Niedrigrisiko-LE (siehe
Abb. 1in Teil 1 dieses Beitrags [1]) eine ambulante Therapie
oder frithe Entlassung in Betracht zu ziehen, jedoch nur,
falls keine anderen Griinde fiir eine Hospitalisation beste-
hen, eine effiziente Antikoagulation erfolgen kann und ein
einfacher Zugang zur ambulanten Versorgung sowie sozi-
ale oder familidre Unterstiitzung gewahrleistet werden
konnen (ESC Ila A; ASH «conditional»). Hierbei gilt es zu
vermerken, dass der hiufig gebrauchte «Pulmonary Embo-
lism Severity Index» (PESI) in seiner originalen oder verein-
fachten Form (sPESI) allein nicht zur Selektion fiir eine am-
bulante Therapie ausreicht, wahrend die Hestia-Kriterien
(cf. Tab. 2 in Teil 1 dieses Beitrags [1]) zur Patientenselektion
prospektiv validiert wurden [23, 24]. Wie bereits im Kapitel
der Risikostratifikation erldautert (siehe Teil 1 dieses Bei-
trags [1]) bleibt es zurzeit unklar, ob bei Patientinnen und
Patienten mit negativen Hestia-Kriterien die Integration
der Troponin-Werte oder bildgebende Zeichen der Rechts-
herziiberlastung einen zusdtzlichen klinischen Nutzen
bringen [25]. Diesbeziiglich wurde zumindest in einer gro-
ssen multinationalen Management-Studie gezeigt, dass
eine frithe Entlassung oder ambulante Therapie mit Rivar-
oxaban von LE-Patientinnen und Patienten mit negativen
Hestia-Kriterien und in der Bildgebung (Angio-Computer-
tomographie [-CT] oder Echokardiographie) ohne Zeichen
der Rechtsherziiberlastung und ohne Thrombus im rech-
ten Vorhof oder Ventrikel sehr sicher ist [21]. Gemdss einer
in Frankreich durchgefiihrten Befragung von Hausarztin-
nen und -drzten befiirwortet die grosse Mehrheit eine am-
bulante Therapie von stabilen LE-Patientinnen und -Pati-
enten. Wichtig scheint ihnen zu sein, dass beide Parteien
damit einverstanden sind und der medizinische Bericht
bei der Entlassung aus dem Spital sofort verfiigbar ist. Zu-
dem sollte ein formeller ambulanter Behandlungspfad
etabliert sein (z.B. mit Nachkontrollen beim Spezialisten
nach 3-6 Monaten und bei Absetzen der Antikoagulation)
und DOAC werden ebenfalls als Erleichterung fiir die am-
bulante Therapie angesehen [26].

Langfristige Therapie und Nachsorge
Sekundirpriavention von Lungenembolien
Prinzipien

Ziel der langfristigen Therapie und Nachsorge ist die
Pravention erneuter thromboembolischer Ereignisse.
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Hierfiir stehen unverdndert zwei Massnahmen zur
Verfligung: 1. die Vermeidung von (bzw. Prophylaxe in)
Risikosituationen und 2. eine dauerhafte Antikoagula-
tion («extended anticoagulation» [ESC/ASH]). Die Ver-
meidung von Risikosituationen ist wirksam bei Patien-
tinnen und Patienten mit niedrigem Rezidivrisiko und
schwangerschafts- respektive Ostrogenassoziierten
VTE, nicht jedoch bei solchen mit hoherem Rezidiv-
risiko. Eine dauerhafte Antikoagulation ist bei allen Pa-
tientinnen und Patienten hochgradig wirksam, jedoch
begleitet von einem relevanten Blutungsrisiko. In der
taglichen Praxis sind zwei Massnahmen daher unab-
dingbar: 1. eine gute Risikoabschdtzung und 2. der Ein-
bezug der Patientenpraferenzen (ESC, ASH).

Risikoabschdtzung

Eine Abschitzung des individuellen Rezidivrisikos ist
schwierig und kein einzelnes Instrument hat in prospek-
tiven Management-Studien eine gute prognostische Per-
formance zeigen konnen (ESC, ASH). Das hochste Rezidiv-
risiko haben Patientinnen und Patienten mit aktiver
Krebserkrankung, zusatzlichen fritheren unprovozierten
VTE oder Antiphospholipid-Antikérpersyndrom (beim
letzteren bestehen zum Teil diagnostische Unsicherhei-
ten). Hier ist praktisch immer eine dauerhafte Antikoagu-
lation angezeigt (ESC I B, ASH «strong»). Demgegeniiber
ist das Rezidivrisiko sehr niedrig bei Patientinnen und
Patienten mit wesentlichen («major») transienten Risiko-
faktoren im Umfeld des Indexereignisses (grosse Chirur-
gie, Hospitalisation mit Bettruhe bei akuter medizini-
scher Erkrankung, Traumata mit Frakturen) (ESC 1B, ASH
«conditional»). Schwieriger ist es bei milden transienten
Risikofaktoren (z.B. kleine Chirurgie, Langstreckenflige),
persistierenden Risikofaktoren (z.B. chronisch entziind-
liche Darmerkrankungen) oder nicht provozierten LE. Im
Falle von schwangerschafts- und 6strogenassoziierten
Ereignissen scheint das Rezidivrisiko in jiingeren Unter-
schungen eher niedrig zu sein [27]. Ein konsistent erhoh-
tes Rezidivrisiko wird bei nicht provozierten Index-
ereignissen beobachtet, daher empfehlen sowohl ESC- als
auch ASH-Guidelines bei diesen Patientinnen und Pati-
enten weiterhin eher eine dauerhafte Antikoagulation
(ESC Ila A, ASH «conditional»). Wenig Aufmerksamkeit
wird in beiden Guidelines weiteren Laborwerten zur Risi-
koabschatzung gewidmet (D-Dimere, Faktor VIII, Throm-
bophilien).

Neue Entwicklungen

Drei neuere Entwicklungen verandern die Sekundarpro-
phylaxe von VTE. Zum einen ist die dauerhafte Antiko-
agulation mittels DOAC wesentlich einfacher und im Hin-
blick auf schwere Blutungsereignisse auch sicherer als
diejenige mit VKA. Damit féllt die Entscheidung fiir eine
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dauerhafte Antikoagulation leichter. Zum anderen stehen
nun mehrere Antikoagulanzien in reduzierter Dosis zur
Verfiigung (Rivaroxaban 10 mg 1x taglich oder Apixaban
2,5 mg 2x téglich). Diese Therapieschemata sind mit ei-
nem niedrigeren Blutungsrisiko verbunden. Wahrend die
ESC-Guidelines diese reduzierte Dosis praferenziell emp-
fehlen (ESC Ila A), legen sich die ASH-Guidelines nicht fest.
Der Grund ist, dass das Einschlusskriterium in diesen Stu-
dien «intermedidres» («clinical equipose», wie es in den
Studien genau heisst, was beispielsweise mit «klinischer
Unschliissigkeit» tibersetzt werden konnte [28, 29]) und
nicht «hohes» Rezidivirisiko gewesen ist. Weiterhin wur-
den verschiedene Vorhersagemodelle vorgeschlagen und
zum Teil auch extern validiert. Da diese jedoch auf VKA-
behandelten Kohorten basieren und deren Wirksamkeit
im Hinblick auf klinische Endpunkte noch nicht demons-
triert wurde, empfehlen die ASH-Guidelines deren Ver-
wendung nicht (ASH «conditional»). Zukiinftige Studien
konnten diese Empfehlung moglicherweise revidieren.

Follow-up/Nachsorge bei LE

Neu haben die ESC-ichtlinien in der aktuellen Version
ein Kapitel iiber die Nachsorge von LE-Patientinnen
und -Patienten. Bei den allermeisten retabliert sich die
Offenheit der Lungenarterien nach einer LE unter Anti-
koagulation innerhalb der ersten Monate und eine
routinemassige Verlaufsbildgebung zum Beispiel mit-
tels Angio-CT ist entsprechend nicht empfohlen. Trotz-
dem berichten in verschiedenen Kohortenstudien meist
rund 50% der Patientinnen und Patienten auch mehrere
Monate nach der akuten LE tber eine bleibende oder
sich verschlechternde Dyspnoe oder Leistungsminde-
rung [30]. Neuere Studien vermuten, dass bei den meis-
ten Fallen, besonders bei Vorliegen von kardiopulmona-
len Komorbidititen oder Ubergewicht, eine muskulire
Dekonditionierung dafiir verantwortlich ist [2]. Die ge-
flirchtetste Langzeitkomplikation nach einer akuten LE,
die chronische thromboembolische pulmonale Hyper-
tonie, ist hingegen gliicklicherweise eher selten. In einer
in verschiedenen Schweizer Zentren durchgefiihrten
prospektiven Screening-Studie konnte nach zwei Jahren
Follow-up eine kumulative Inzidenz von 0,79% (95% CI
0,31-2,07%) und bei Patientinnen und Patienten mit ei-
ner relevanten Dyspnoe (NYHA Stadium 22) von 4,12%
(95% CI1,62-10,13) nachgewiesen werden [31]. Die aktuel-
len ESC-Richtlinien empfehlen bei allen Patientinnen
und Patienten mit LE eine klinische Nachkontrolle nach
3-6 Monaten (ESC I B), um das Vorliegen einer Dyspnoe
oder Leistungsminderung zu evaluieren sowie mogli-
che Hinweise fiir ein VTE-Rezidiv, eine Krebserkrankung
oder Blutungskomplikationen zu suchen. Bei Patientin-
nen und Patienten mit Dyspnoe oder Leistungsminde-
rung empfehlen die ESC-Richtlinien als ndchsten Schritt
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*  Dyspnoe oder *  VTE-Rezidiv?
Leistungsminderung? *  Blutungs- oder andere
Behandlungskomplikationen?

*  Krebserkrankung (!

durchgefihrt)?

b3

+  Postthrombotisches Syndrom
der unteren Extremititen?

la MNein
Bei >1 Risikofakor, Echokardiographie
in Betracht ziehen
Wahrscheinlichkeit einer PH?
l Keine
| 1 ' Risikofaktoren
Miedrig Mittel Hoch

Alle negativ

Abbildung 1: Algorithmus zum Follow-up nach Lungenembolie (modifiziert nach [2].
1 Risikofaktoren und pradisponierende Bedingungen fir eine CTEPH:
a) Befunde im Zusammenhang mit akutem LE-Ereignis:

— Frihere VTE-Episoden

— Grosse pulmonal-arterielle Thrombuslast im Angio-CT

- Bildgebende Zeichen der Rechtsherzliberlastung

- Hinweise auf vorbestehende chronische thromboembolische Erkrankung im Angio-CT
b) Chronische Begleiterkrankungen und weitere pradisponierende Faktoren:

- Ventrikulo-atriale Shunts

- Infizierte chronische i.v.-Leitungen oder Herzschrittmacher

- Splenektomie in der Vorgeschichte

—Thrombophile Erkrankungen (v.a. Antiphospholipid-Antikérpersyndrom und hohe Faktor-VIlI-Spiegel)

— Nicht-O-Blutgruppe

— Substituierte Hypothyreose

- Krebserkrankung in der Vorgeschichte
- Myeloproliferative Erkrankungen

- Entzlindliche Darmerkrankung

— Chronische Osteomyelitis

CT: Computertomographie; CTEPH: chronisch thromboembolische pulmonale Hypertonie; LE: Lungenembolie; PH: pulmonale Hypertonie;

VTE: vendse Thromboembolie.
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die Durchfiihrung einer transthorakalen Echokardio-
graphie (Abb. 1). Echokardiographische Anzeichen der
pulmonalen Hypertonie oder rechtsventrikuldren Dys-
funktion und deren echographische Wahrscheinlichkeit
sollten berticksichtigt werden. Selbstverstandlich dient
diese 3—-6-Monatskontrolle gleichzeitig dazu, tiber das
weitere Vorgehen der Antikoagulation zu entscheiden.
Wird erwogen, die Antikoagulation zu beenden, emp-
fehlen die Schweizer Expertinnen und Experten zu-
dem eine Ultraschalluntersuchung der Beinvenen
durchzufiihren, um allfillige echographische post-
thrombotische Zeichen als Referenz zu dokumentie-
ren, was bei Verdacht auf ein VTE-Rezidiv von grosser
Hilfe ist [32, 33].
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