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Was gibt’s neues?

AG 1 Praendoskopisches Management

= Zeitpunkt der Endoskopie bei vermuteter nicht-varikdser OGIB:
Patienten mit vermuteter nicht-varikser oberer gastrointesti-
naler Blutung und Risikofaktoren (z. B. Glasgow-Blatchford-
Score 212) sollen innerhalb der ersten 6 bis 24 Stunden nach
Krankenhausaufnahme eine OGD erhalten. Himodynamisch
stabile Patienten mit vermuteter akuter nicht-varikdser oberer
gastrointestinaler Blutung ohne Risikofaktoren sollten friih-
elektiv (innerhalb von 24 bis 72 Stunden nach Krankenhaus-
aufnahme) eine OGD erhalten.

= Hamodynamische instabile Patienten mit ausgepragter Hima-
tochezie sollten nach Ausschluss einer oberen gastrointestina-
len Blutung nach klinischer Einschdtzung eine CT-Angiografie
und/oder innerhalb von 24 Stunden eine Koloskopie erhalten.

AG 2 Gerinnungsstatus/Antikoagulanzien

= Rekombinanter Faktor Vlla oder Tranexamsaure sollten bei
gastrointestinaler Blutung praendoskopisch nicht generell
gegeben werden.

= Patienten mit einer bekannten Blutgerinnungsstérung sollten/
konnen™ im Rahmen einer akuten Blutung entsprechend
therapiert werden (> Tab. 8). (*kdnnen erwogen werden bei
der hepatischen Koagulopathie)

AG 3 Diagnostik

= Die CT-Angiografie sollte so friih wie moglich nach Blutungs-
beginn bzw. Endoskopie ohne Blutungsquellennachweis erfol-
gen. Sie kann gegebenenfalls wiederholt werden.
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Wenn die CT-Angiografie keine Blutungsquelle zeigt, soll eine
selektive Angiografie nicht durchgefiihrt werden.

AG 4 Therapie der nicht-varikdsen Blutung

= Over-the-scope Clips sollten nach Versagen konventioneller
Verfahren oder als Erstlinien-Therapie bei Patienten mit hohem
Risiko einer Re-Blutung (z. B. groRe Ulcera, schwierige Lokali-
sation) eingesetzt werden.

= Eine diffuse Blutung aus Neoplasien im Gastrointestinaltrakt
sollte primar endoskopisch mittels topischer Substanzen the-
rapiert werden. Bei Versagen der endoskopischen Blutstillung
sollten weitere Verfahren (z.B. Embolisation, Radiatio, endo-
skopische/chirurgische Resektion) interdisziplindr abgestimmt
und angewendet werden.

AG 5 Therapie der gastrointestinalen Blutung
bei portaler Hypertension

= Bei Patienten mit kompensierter Leberzirrhose, die Kontrain-
dikationen oder Unvertraglichkeiten gegentiber Betablockern
aufweisen, soll bei Risikovarizen (groRRe Varizen >5mm) die
endoskopische Gummibandligatur zur Pravention einer ersten
varikdsen Blutung (primdre Prophylaxe) erfolgen.

= Eine Gabe von gefrorenem Frischplasma (Fresh Frozen Plasma,
FFP) sollte bei einer Varizenblutung nicht erfolgen, da diese zu
einer Erhéhung des portalvendsen Drucks fiihren kann.

= Als endoskopische Blutstillungsverfahren fiir die akute
Varizenblutung stehen die Varizenligatur und die Injektion von
(n-Butyl-2-)Cyanoacrylat zur Verfiigung. Als bevorzugte
Methode fiir die Osophagusvarizenblutung sollte die Gummi-
bandligatur eingesetzt werden. Als bevorzugte Methode fiir
die Fundusvarizenblutung sollte die Injektion von (n-Butyl-2-)
Cyanoacrylat eingesetzt werden.

AG 6 Prophylaxe[Post-endoskopisches Management

= Patienten mit primarprophylaktischer Therapie mit Acetylsali-
cylsdure sollten nach einer gastrointestinalen Blutung diese
Therapie beenden.

= Bei rezidivierenden Diinndarmblutungen aus Angiodysplasien,
die endoskopisch nicht ausreichend behandelt werden kén-
nen, kann ein Therapieversuch mit Thalidomid oder Octreotid
erwogen werden.

1 Informationen zur Leitlinie

1.1 Herausgeber

Federfiihrende Fachgesellschaft

Deutsche Gesellschaft fiir Gastroenterologie, Verdauungs- und
Stoffwechselkrankheiten (DGVS)

1.2 Geltungsbereich und Zweck

Die Inzidenz der gastrointestinalen (Gl) Blutung ist weiterhin hoch,
zumal héufig Patienten mit gerinnungshemmenden Substanzen
behandelt werden. Um eine addquate Versorgung und Behandlung
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sicherzustellen, ist ein strukturiertes, interdisziplindres Vorgehen
erforderlich [1]. Mit der Aktualisierung der Leitlinie von 2017 und
dem Addendum von 2022 soll eine aktuelle Diagnostik und Thera-
pie der gastrointestinalen Blutung abgebildet werden.

1.3 Zielorientierung der Leitlinie

Die Leitlinie gibt Empfehlungen zum interdisziplindren Vorgehen
bei gastrointestinaler Blutung sowie zum pré- und post-endosko-
pischen Management. Neue und bewéhrte diagnostische Metho-
den werden bewertet und optimierte Vorgehensweisen unter be-
sonderer Beriicksichtigung der personellen und strukturellen
Anforderungen, aber auch der individuellen Patientenrisiken (Be-
gleiterkrankungen) entwickelt. Patientenzielgruppe sind erwach-
sene Patienten mit gastrointestinalen Blutungen.

1.4 Versorgungsbereich

Ambulant und stationdr, hausarztlich, internistisch, endoskopisch,
chirurgisch, gastroenterologisch, kardiologisch, gefdiBmedizi-
nisch, bildgebend und labormedizinisch.

1.5 Anwenderzielgruppe/Adressaten

Die Leitlinie richtet sich an folgende an der Diagnostik und Thera-
pie beteiligte Berufsgruppen:

Gastroenterologen, Internisten, Chirurgen, Radiologen, Kar-
diologen, Hidmostaseologen und Intensiv- und Notfallmediziner
sowie an Patientenvertreter, Betroffene und Angehérige und
dient zur Information fiir Endoskopiker, GefaBmediziner und Leis-
tungserbringer (Krankenkassen, Rentenversicherungstrdger) so-
wie fiir Krankenpflegekrafte und Mitarbeitende, die in anderen
Bereichen des Gesundheitswesens in der Betreuung von Patienten
mit gastrointestinalen Blutungen tatig sind.

1.6 Zusammensetzung der Leitliniengruppe:
Beteiligung von Interessengruppen

Die Leitlinie wurde federfiihrend durch die Deutsche Gesellschaft
fir Gastroenterologie, Verdauungs- und Stoffwechselkrankheiten
(DGVS) unter der Koordination von Herrn Prof. Dr. Martin Go6tz
(Boblingen) und Herrn Prof. Dr. Jonel Trebicka (Miinster) aktuali-
siert. Frau Dr. Johanna List (Berlin) unterstiitzte die Leitlinienak-

» Tab.2 Mitglieder der Leitliniengruppe.

AG 1: Pra-endoskopisches Management AG-Leitung
AG-Mitglieder
AG 2: Gerinnungsstatus/Antikoagulanzien  AG-Leitung
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tualisierung als wissenschaftliche Assistenz. Organisatorisch und
methodisch verantwortlich waren Frau PD Dr. Petra Lynen |ansen,
Frau Pia Lorenz, M. Sc. und Frau Nadine Fischer, M. Sc. (DGVS
Geschiéftsstelle, Berlin).

Frau Frauke Schwier (Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftli-
chen Medizinischen Fachgesellschaften e.V. (AWMF), Berlin)
stand zur methodischen Beratung zur Seite und moderierte als
neutrale Leitlinienexpertin die Konsensuskonferenz. Die techni-
sche Betreuung der Konsensuskonferenz wurde von Frau Dr. Nadi-
ne Steubesand (Clinical Guideline Services GmbH (CGS), Kiel)
tibernommen. Herr Torsten Karge (CGS, Berlin) stand fiir das Leit-
linienportal zur Verfligung.

Die Leitung der Leitlinieniiberarbeitung erfolgte durch die zwei
Hauptkoordinierende in enger Abstimmung mit der Steuergruppe
(» Tab.1).

Neben diesen Leitungsgremien wurden sechs Arbeitsgruppen
(AGs) gebildet, die jeweils von zwei AG-Leitern geleitet wurden
(» Tab. 2). In den AGs wurden universitdre und nichtuniversitare

» Tab.1 Steuergruppe.

Name Ort Zustandigkeit
E. Biecker Balingen DGVS
G. Braun Augsburg DGIIN
T. Brechmann Giitersloh DGVS
A. Canbay Bochum DGVS
A. Dechéne Nirnberg DGVS
M. Dollinger Landshut DGVS
J. List Berlin DGVS
]. Rey Osnabriick DGVS
C. Ripoll Jena DGVS
D. Schilling Mannheim DGVS
A. Schmidt Stuttgart DGVS
F. Tacke Berlin DGVS
A. Zipprich Jena DGVS

G. Braun, Augsburg (DGIIN)
F. Tacke, Berlin (DGVS)

T. Andus, Stuttgart (DGVS)

J. Grothaus, Hamburg (DGVS)

R. Jakobs, Ludwigshafen (DGVS)

H. Lenzen, Hannover (DGVS)

H. Messmann, Augsburg (DGVS, DGIM)
A. Simon, Gottingen (AEM)

T. Brechmann, Bottrop (DGVS)
A. Canbay, Bochum (DGVS)
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» Tab.2 (Fortsetzung)

AG-Mitglieder D. Benten, Hamburg (DGVS)
V. Fuhrmann, K6In (DGIIN)
F. Goeser, Bonn (DGVS)
R. Klamroth, Berlin (GTH)
T. Lahmer, Miinchen (DGVS)
E. Roeb, GieRBen (DGVS)

AG 3: Diagnostik AG-Leitung A. Dechéne, Niirnberg (DGVS)
D. Schilling, Mannheim (DGVS)

AG-Mitglieder K. Abel, Berlin (DCCV)
A. Aschoff, Kempten (Allgdu) (DRG)
M. Kantowski, Heidelberg (DGAV)
A. Ligering, Miinster (DGVS)
A. Meining, Wiirzburg (DGVS)
A. Riphaus, Frankfurt (DGVS)

AG 4: Therapie nicht-varikose Blutung AG-Leitung M. Dollinger, Landshut (DGVS)
A. Schmidt, Stuttgart (DGVS)

AG-Mitglieder M. Anders, Berlin (DGVS)
M. Biichter, Iserlohn (DGVS)
B. Gebauer, Berlin (DeGIR)
M. Hollenbach, Marburg (DGVS)
M. Keuchel, Hamburg (DGVS)
H. Wege, Esslingen (DGVS)

AG 5: Therapie varikose Blutung AG-Leitung J. Rey, Osnabriick (DGVS)
C. Ripoll, Jena (DGVS)

AG-Mitglieder D. Bettinger, Freiburg (DGVS)
T. Bruns, Aachen (DGVS)
U. Denzer, Marburg (DGVS)
M. Juchems, Konstanz (DRG)
C. Meyer, Bonn (DeGIR)
M. Praktiknjo, Minster (DGVS)
C. Steib, Miinchen (DGVS)

AG 6: Prophylaxe/Post-endoskopisches AG-Leitung E. Biecker, Balingen (DGVS)
Management A. Zipprich, Jena (DGVS)
AG-Mitglieder T. Berg, Leipzig (DGVS)

H. Diepolder, Kaufbeuren (DGVS)
G. Grozinger, Tiibingen (DeGIR)
W. Hochholzer, Wiirzburg (DGK)
A. Meining, Wiirzburg (DGVS)

M. SchultheiR, Freiburg (DGVS)
D. Sibbing, Seeshaupt (DGK)

Wissenschaftliche Assistenz ]. List, Berlin (DGVS)

Koordinierende M. Gotz, Boblingen (DGVS)
]. Trebicka, Munster (DGVS)

Arzte, Klinikdrzte und niedergelassene Arzte in einem ausgewoge- = Deutsche Gesellschaft fiir interventionelle Radiologie und

nen Verhdltnis eingesetzt. In den AGs haben neben Gastroenterolo- minimal-invasive Therapie (DeGIR)

gen Chirurgen, Radiologen, Intensiv- und Notfallmediziner, Kardiolo- B. Gebauer (Berlin), G. Grézinger (Tiibingen), C. Meyer (Bonn)

gen, GefdBmediziner und Patientenvertreter (DCCV) mitgearbeitet. = Deutsche Gesellschaft fiir Internistische Intensivmedizin und
Notfallmedizin e.V. (DGIIN)

1.7 Reprasentativitdt der Leitliniengruppe: G. Braun (Augsburg), V. Fuhrmann (Kéln)

Beteiligte Fachgesellschaften = Deutsche Gesellschaft fiir Innere Medizin e.V. (DGIM)

= Deutsche Gesellschaft fiir Allgemein- und Viszeralchirurgie H. Messmann (Augsburg)

e.V. (DGAV)
M. Kantowski (Heidelberg)
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= Deutsche Gesellschaft fiir Gastroenterologie, Verdauungs-
und Stoffwechselkrankheiten (DGVS)
M. Anders (Berlin), T. Andus (Stuttgart), T. Berg (Leipzig), D. Bettinger
(Freiburg), E. Biecker (Balingen), T. Brechmann (Gitersloh), T. Bruns
(Aachen), M. Biichter (Iserlohn), A. Canbay (Bochum), A. Dechéne
(Niirnberg), U. Denzer (Marburg), H. Diepolder (Kaufbeuren),
M. Dollinger (Landshut), f. Goeser (Bonn), M. Gé6tz (Béblingen),
J. Grothaus (Hamburg), M. Hollenbach (Dresden), R. Jakobs
(Ludwigshafen), M. Keuchel (Hamburg), H. Lenzen (Hannover),
T. Lahmer (Miinchen), J. List (Berlin), A. Liigering (Miinster),
A. Meining (Wiirzburg), M. Praktiknjo (Minster), |. Rey (Osnabriick),
A. Riphaus (Frankfurt), C. Ripoll (Jena), E. Roeb (GieRen), D. Schilling
(Mannheim), A. Schmidt (Stuttgart), M. SchultheiR (Freiburg),
C. Steib (Miinchen), F. Tacke (Berlin), . Trebicka (Mtinster), H. Wege
(Esslingen), A. Zipprich (Jena)

= Deutsche Gesellschaft fiir Kardiologie - Herz- und Kreislauf-
forschung e. V. (DGK)
W. Hochholzer (Wiirzburg), D. Sibbing (Seeshaupt)

= Deutsche Rontgengesellschaft e.V. (DRG)
A. Aschoff (Kempten (Allgdu)), M. Juchems (Konstanz)

= Gesellschaft fiir Thrombose- und Himostaseforschung e. V.
(GTH)
R. Klamroth (Berlin)

= Akademie fiir Ethik in der Medizin e.V. (AEM)
A. Simon (Géttingen)

Im Rahmen des Einladungsverfahrens wurde mit dem Einverstdndnis
zur Mitarbeit die Zustimmung zur Regelung zur Sekundarverwer-
tung der DGVS eingeholt.

1.8 Reprasentativitat der Leitliniengruppe:
Beteiligung von Patienten

= Deutsche Morbus Crohn|Colitis ulcerosa Vereinigung e. V.
(DCcv)
K. Abel (Berlin)

2 Methodologisches Vorgehen

2.1 Grundlagen der Methodik

Die Literaturrecherche wurde individuell in den einzelnen Arbeits-
gruppen durchgefiihrt. Die Details zur Suche und Auswahl sind im
Leitlinienreport dargestellt.

Schema der Empfehlungsgraduierung

Die Starke der Empfehlung ergibt sich aus der verwendeten For-
mulierung (soll/sollte/kann) entsprechend der Abstufung in
» Tab. 3. Die Konsensstarke wurde gemaR » Tab. 4 festgelegt.
Empfehlungen, die unverdndert aus der letzten Leitlinie ibernom-
men wurden, wurden mit ,gepriift 2025“ gekennzeichnet. Die mit
~modifiziert 2025“ gekennzeichneten Empfehlungen wurden im
Vergleich zur vorherigen Version aus dem Jahr 2017, bzw. 2022
(Addendum) modifiziert.

932

» Tab.3 Schema zur Graduierung von Empfehlungen.

Beschreibung Syntax*
starke Empfehlung soll
Empfehlung sollte
Empfehlung offen kann

*Negativ-Empfehlungen werden entsprechend sprachlich mit ,nicht“
ausgedriickt.

» Tab.4 Einteilung der Konsensstarke.

Konsens % Zustimmung
Starker Konsens >95

Konsens >75-95
Mehrheitliche Zustimmung >50-75

Keine mehrheitliche Zustimmung <50

Statements

Als Statements werden Darlegungen oder Erlduterungen von spe-
zifischen Sachverhalten oder Fragestellungen ohne unmittelbare
Handlungsaufforderung bezeichnet. Sie werden entsprechend
der Vorgehensweise bei den Empfehlungen im Rahmen eines for-
malen Konsensusverfahrens verabschiedet und kénnen entweder
auf Studienergebnissen oder auf Expertenmeinungen beruhen.

2.2 Externe Begutachtung und Verabschiedung

Verabschiedung durch die Vorstdnde der herausgebenden
Fachgesellschaften/Organisationen

Die vollstandige Leitlinie wurde von den Vorstdnden aller beteilig-
ten Fachgesellschaften und Organisationen begutachtet und
konsentiert und stand als Konsultationsfassung fiir 4 Wochen
vom 23. Juli bis 22. August 2025 der Fachoffentlichkeit zur Kom-
mentierung auf der DGVS Website und bei der AWMF zur Ver-
fligung. Uber den DGVS Newsletter wurde um Kommentierung
gebeten. Alle Anderungsvorschlige sind im Leitlinienreport dar-
gestellt.

Redaktionelle Unabhdngigkeit und Finanzierung der Leitlinie

Die Erstellung der Leitlinie erfolgte redaktionell unabhdngig. Sei-
tens der DGVS erfolgte keine inhaltliche Einflussnahme. Die
DGVS finanzierte die Nutzung des Leitlinienportals und die Kon-
sensuskonferenz inkl. Reisekosten. Eine finanzielle Beteiligung
Dritter erfolgte nicht. Mandatstragende und Experten arbeiteten
ausschlieBlich ehrenamtlich.
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Darlegung von Interessen und Umgang
mit Interessenkonflikten

Im Einklang mit dem AWMF-Regelwerk zum Umgang mit Interes-
senkonflikten gaben alle Teilnehmenden ihre Erkldrungen auf
dem entsprechenden AWMF-Formular (Formblatt 2018) ab. Die
Interessenkonflikte wurden von den Koordinierenden Herrn Prof.
Dr. Martin G6tz und Herrn Prof. Dr. Jonel Trebicka, sowie von
Frau Dr. Johanna List (wissenschaftliche Assistenz) und Frau Frau-
ke Schwier (AWMF) gesichtet, gemaR den AWMF-Kriterien und
des DGVS WeiRpapiers als gering, moderat oder hoch beziiglich
der einzelnen Empfehlungen kategorisiert und anschlieRend der
Leitliniengruppe zu Beginn der Konsensuskonferenz prasentiert.
Bezahlte Vortrags- oder Schulungstdtigkeit, bezahlte Autoren-
oder Co-Autorenschaft sowie Forschungsvorhaben/die Durchfih-
rung klinischer Studien wurden als geringe Interessenkonflikte ge-
wertet und hatten keine Konsequenzen in Bezug auf die Abstim-
mungen. Aufgrund der erforderlichen fachlichen Expertise wurde
mit Zustimmung der Leitliniengruppe eine Limitierung der Lei-
tungsfunktion auf Basis der COI nicht in allen AGs umgesetzt.

Als moderat wurden nachfolgende Interessenkonflikte einge-

stuft:

= Berater- bzw. Gutachtertdtigkeit oder bezahlte Mitarbeit in
einem wissenschaftlichen Beirat eines Unternehmens der
Gesundheitswirtschaft (z. B. Arzneimittelindustrie, Medizin-
produktindustrie), eines kommerziell orientierten Auftrags-
instituts oder einer Versicherung

= Mitarbeit in einem wissenschaftlichen Beirat (advisory board)

Als hohe Interessenkonflikte wurden Eigentiimerinteressen (Patent,
Urheberrecht, Besitz von Geschéftsanteilen, Aktien, Fonds mit Be-
teiligung von Unternehmen der Gesundheitswirtschaft) eingestuft,
die zum Ausschluss bei der Abstimmung fiihrten. Hohe Interessen-
konflikte mit Bezug zur Leitlinie wurden nicht identifiziert.

Als Interessenkonflikt wurden folgende Firmen identifiziert:

= Gore medical als Hersteller von TIPS-Anlagen

= Ovesco, Olympus, Boston Scientific, Micro-Tech als Hersteller
von Clips

= Olympus, Medtronic als Hersteller der Kapselendoskopie

= Cook, Medtronic als Hersteller von Hemospray und Nexpowder
zur endoskopischen Blutstillung

= Hexal, Novartis als Hersteller von Octreotid

Im Ergebnis wurden bei zwolf Experten moderate Interessenkon-
flikte festgestellt. Moderate Interessenkonflikte hatten eine Ent-
haltung bei allen thematisch relevanten Abstimmungen zur Folge
(siehe Leitlinienreport).

Nach Zustimmung durch die Leitliniengruppe wurden die Ko-
ordinierenden aufgrund ihrer geringen Interessenkonflikte
(Stimmenthaltung endoskopische Verfahren (Chromoendosko-
pie) und Stimmenthaltung Antagonisierung von FXa Inhibitoren)
nicht von der Abstimmung ausgeschlossen und ibten auch wei-
terhin die Aufgaben der Koordination aus.

Als schiitzende Faktoren vor Verzerrung werden dariiber hi-
naus die interdisziplindre, reprdsentative Zusammensetzung der
Leitliniengruppe sowie die strukturierte Konsensfindung unter
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neutraler Moderation und das 6ffentliche Kommentieren durch
die Fachoffentlichkeit eingeschatzt.
Die Beeinflussung durch Interessenkonflikte wurde weiter
auch durch die formale zweistufige Konsensbildung reduziert.
Die Interessenerklarungen aller Experten sind im Anhang des
Leitlinienreports dargestellt.

2.3 Verbreitung und Implementierung

2.3.1 Konzept zur Verbreitung und Implementierung

Die Leitlinie wird neben der Zeitschrift fiir Gastroenterologie auf
den Homepages der DGVS (www.dgvs.de) und der AWMF (www.
awmf.de) veroffentlicht. Eine englische Version der Leitlinie wird
ebenfalls in der Zeitschrift fiir Gastroenterologie publiziert.

2.3.2 Gliltigkeitsdauer und Aktualisierungsverfahren

Die Gliltigkeit betrdgt fiinf Jahre (die letzte inhaltliche Bearbeitung
erfolgte im Dezember 2025: Giiltigkeit bis 31. Dezember 2030).
Die Uberarbeitung wird durch die Leitlinienbeauftragten der DGVS
initiiert werden. Die Steuergruppe wird jdhrlich den Aktualisie-
rungsbedarf der Leitlinie priifen. Als Ansprechpartner steht Ihnen
die DGVS Geschéftsstelle (leitlinien@dgvs.de) zur Verfiigung.

3 Redaktioneller Hinweis

3.1 Geschlechtsneutrale Formulierung

AusschlieBlich zum Zweck der besseren Lesbarkeit wird auf die
geschlechtsspezifische Schreibweise verzichtet. Alle personen-
bezogenen Bezeichnungen in diesem Dokument sind somit ge-
schlechtsneutral zu verstehen.

3.2 Partizipative Entscheidungsfindung

Alle Empfehlungen der Leitlinie sind als Empfehlungen zu verstehen,
die im Sinne einer partizipativen Entscheidungsfindung zwischen
Arzten und Patienten und ggf. den Angehérigen getroffen werden
und umzusetzen sind.

3.3 Besonderer Hinweis

Die Medizin unterliegt einem fortwdhrenden Entwicklungsprozess,
sodass alle Angaben, insbesondere zu diagnostischen und therapeu-
tischen Verfahren, immer nur dem Wissensstand zur Zeit der Druck-
legung der Leitlinie entsprechen kénnen. Hinsichtlich der angegebe-
nen Empfehlungen zur Therapie und der Auswahl sowie Dosierung
von Medikamenten wurde die groRtmdgliche Sorgfalt beachtet.
Gleichwohl werden die Benutzer aufgefordert, die Beipackzettel und
Fachinformationen der Hersteller zur Kontrolle heranzuziehen und im
Zweifelsfall einen Spezialisten oder eine Spezialistin zu konsultieren.
Fragliche Unstimmigkeiten sollen bitte im allgemeinen Interesse der
DGVS mitgeteilt werden. Der Benutzer selbst bleibt verantwortlich
fir jede diagnostische und therapeutische Applikation, Medikation
und Dosierung. In dieser Leitlinie sind eingetragene Warenzeichen
(geschiitzte Warennamen) mit dem Symbol kenntlich gemacht. Aus
dem Fehlen eines entsprechenden Hinweises kann jedoch nicht ge-
schlossen werden, dass es sich um einen freien Warennamen handelt.
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Das Werk ist in allen seinen Teilen urheberrechtlich geschiitzt.
Jede Verwertung auRerhalb der Bestimmung des Urhebergeset-
zes ist ohne schriftliche Zustimmung der DGVS unzuldssig und
strafbar. Kein Teil des Werkes darf in irgendeiner Form ohne
schriftliche Genehmigung reproduziert werden. Dies gilt insbe-
sondere fiir Vervielfiltigungen, Ubersetzungen, Mikroverfilmun-
gen und die Einspeicherung, Nutzung und Verwertung in elektro-
nischen Systemen, Intranets und dem Internet.

1 Leitlinie - Gastrointestinale Blutung -
AG 1 Pra-endoskopisches Management

1.1 Pra-endoskopisches Management

Anamnese: Blutungsmanifestation, vegetative Symptome, Medikation
(z.B. Gerinnungshemmer), Begleiterkrankungen (Ulkusleiden,
Leberzirrhose, Malignome, Z.n. Polypektomie)

—

Erhebung des mutmatlichen Patientenwillens und Information Ober
geplante MaBBnahmen

T g
Vitalparameter - ggfs. kontinuierliche Uberwachung

- L

Notfall-Labor (Hb, Gerinnungsparameter [agf. inklusive erweiterter
Diagnostik, siehe AG2], Laktat, ggfs. Blutgruppe und Kreuzblut)

—_— L

Kreislaufstabilisierung mittels Volumenersatz (balancierte Kristalloide) +
Katecholamine

— L —

Protonenpumpenhemmer
{80 mg Bolus i.v.)

- L—

klinischer Einschétzung)
Gafs. Gerinnungsoptimierung (siehe AG2), ASS weiter
Gafs. Intubation (bei klinisch deutlich erhdhtem Aspirationsrisiko)

—r—._Verdachtsdiagnose —

Nicht-varikbse Blutung Varikése Blutung
(z.B. Ulkusleiden, Antikoagulation) (z.B. bekannte Leberzirrhose)
— - L
Risikoabschétzung
(ambulant / stationar) Immer stationtir
—
Vasokonstriktor i.v. (Terlipressin
Somatostatin oder Octreotid)
= o B
Antibiotikum i.v. (z.B. Ceftriaxon)
e W

Erythromycin oder MCP i.v. einmalig 30 - 120 min vor Indexendoskopie
bei vermuteter schwerer Blutung

e —
Endoskopie
Unmittelbar im refraktaren Schock, Endoskopie

Unmittelbar im refraktéren Schock,
ansonsten <12h

zeitnah (innerhalb von 6 bis 24h)
bei Risiko, friihelektiv (<72h) bei
stabiler Situation

» Abb.1 Flow-Chart zum préa-endoskopischen Management bei
(vermuteter) gastrointestinaler Blutung [starker Konsens].
Quelle: https://www.awmf.org/die-awmf [rerif]
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1.2 Initiale Risikoeinschatzung

Empfehlung 1.1 Gepriift 2025

Zu einer ersten Risikoeinschatzung bei vermuteter gastrointestinaler
Blutung sollten eine (Fremd-)Anamnese, der kérperliche Untersuchungs-
befund und die Erhebung der Vitalparameter herangezogen werden.

[Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Eine initiale Anamnese sollte u.a. Fragen nach der Blutungsmani-
festation und -dauer (Kaffeesatzerbrechen, Himatemesis, Teerstuhl,
Hédmatochezie bzw. Abgang von Blutkoageln), nach Begleitsympto-
men (orthostatische Dysregulation, Synkope, Vigilanzminderung im
Sinne eines ,altered mental status“, Aspiration, Agitation), nach der
Medikation (insbesondere bzgl. Thrombozytenaggregationshem-
mung mit Acetylsalicylsdure, ggf. als duale Thrombozytenaggregati-
onshemmung (DAPT) in Kombination mit Clopidogrel, Prasugrel
bzw. Ticagrelor, orale Antikoagulation mit Vitamin-K-Antagonisten
oder mit dem Thrombininhibitor Dabigatran bzw. den Faktor-Xa-In-
hibitoren Rivaroxaban, Apixaban oder Edoxaban als direkte orale An-
tikoagulanzien (DOAK), Antikoagulation mit unfraktioniertem Hepa-
rin (UFH) bzw. niedermolekularen Heparinen (NMH), nicht-steroidale
Antiphlogistika (NSAR) und nach Begleit- bzw. Vorerkrankungen (Le-
berzirrhose, splanchnische Thrombosen, (Z.n.) Ulkusleiden, stattge-
habte varikdse oder nicht-varikdse gastrointestinale Blutungsepi-
soden, Malignome des Gastrointestinaltrakts, hdmatologische
Neoplasien, kiirzlich stattgehabte percutane transluminale (coro-
nar)-Angioplastie (PT(C)A), kiirzlich stattgehabte Polypektomie) be-
inhalten (> Tab.5) [2, 3]. Eine digital-rektale Untersuchung, ggf. in-
klusive Test auf okkultes Blut bei V.a. chronischen Verlauf, sollte im
Rahmen der kérperlichen Untersuchung erfolgen. Eine nicht-invasive
Blutdruckmessung sowie eine Bestimmung der Herzfrequenz und
der peripheren Sauerstoffsdttigung (SpO,) sollten erfolgen [3].

» Tab.5 Wichtige Aspekte in der Anamnese zur Risikoabschatzung
bei Verdacht auf gastrointestinale Blutung.

Anamnese zur Risikoabschitzung bei vermuteter Gastrointestinale
Blutung

Blutungs- Erbrechen von Kaffeesatz

manifestation Himatemesis

Teerstuhl

Hamatochezie

Peranaler Abgang von Blutkoageln
Begleitsymptome  Orthostatische Dysregulation
Synkope
Vigilanzminderung
Stattgehabte Aspiration

Agitation
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» Tab.5 (Fortsetzung)

Anamnese zur Risikoabschdtzung bei vermuteter Gastrointestinale
Blutung

Medikation Thrombozytenaggregationshemmung

Duale Thrombozytenaggregationshemmung
Vitamin-K-Antagonisten

JIriple-Therapie“

Direkte orale Antikoagulanzien

Unfraktioniertes bzw. niedrig-molekulares Heparin
Nicht-steroidale Antirheumatika

Vorerkrankungen Leberzirrhose, splanchnische Thrombosen

Ulkusleiden

Stattgehabte varikose oder nicht-varikose
gastrointestinale Blutungen

Malignome des Gastrointestinaltrakts
Hématologische Neoplasien
Kirzlich stattgehabte PT(C)A

Kirzlich stattgehabte Polypektomie oder andere
Eingriffe im GI-Trakt

Nierenfunktionseinschrankung (ggfs. DOAK-
Akkumulation, ggf. urdmische Blutungsneigung)

Empfehlung 1.2 Gepriift 2025

Bei Patienten mit vermuteter gastrointestinaler Blutung soll der Himo-
globinwert bestimmt werden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 1.3 Modifiziert 2025

Eine Laktatbestimmung sollte zur Risikostratifizierung bei akuter
gastrointestinaler Blutung herangezogen werden.

[Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Der Schweregrad einer gastrointestinalen Blutung kann an-
hand des Hdmoglobinwerts abgeschatzt werden, der z.B. im Rah-
men einer Blutgasanalyse (Point-of-care-Diagnostik) unmittelbar
verfligbar ist [2]. Der Hdmoglobinwert ist auch im ambulanten
Setting schnell verfiigbar und unterstiitzt die klinische Einschat-
zung des Ausmales einer vermuteten gastrointestinalen Blutung.
Je nach klinischer Situation (z.B. vermutete chronische Blutung,
vermutete Varizenblutung, vermutete Hamorrhoidenblutung)
muss der Hdmoglobinwert aber nicht vor Einleiten weiterer MaR-
nahmen abgewartet werden.

Im septischen Schock ist eine Laktaterh6hung als prognosti-
scher Parameter unstrittig [4], besonders die Laktatclearance inner-
halb der ersten Stunden scheint fiir das Outcome von Bedeutung
[5]- Es konnte gezeigt werden, dass auch bei der oberen gastroin-
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testinalen Blutung ein signifikanter Zusammenhang zwischen dem
AusmaR der Laktaterh6hung innerhalb der ersten 24 Stunden und
der Sterblichkeit auf der Intensivstation besteht [6]. Insbesondere
deutlich erhdhte Laktatwerte >5mmol/l bei Aufnahme im Kranken-
haus zeigen daher mdoglicherweise ein erhdhtes Letalitatsrisiko an
und kénnten zur Risikostratifizierung herangezogen werden [6].
Zwischenzeitlich sind weitere Studien erschienen, die die Wertig-
keit einer Hyperlaktatdmie als Prognoseparameter bei gastrointes-
tinaler Blutung untersuchen. In einer prospektiven Observations-
studie mit 221 Patienten mit oberer gastrointestinaler Blutung
(Gesamtmortalitdt 11,3 %, Rezidivblutungen bei 8,6 % d.F.) war ein
erhdhtes venodses Laktat bei Aufnahme ein unabhdngiger Risikofak-
tor fiir das Auftreten einer Rezidivblutung und war mit einer erhéh-
ten Mortalitdt assoziiert [7]. Eine retrospektive Arbeit verglich die
Laktat-Albumin-Ratio mit anderen Vorhersageinstrumenten bei
306 Patienten mit gastrointestinaler Blutung (68 Patienten mit va-
rikbser Blutung, Gesamtmortalitdt 9,8 %), die Laktat-Albumin-Ratio
konnte die Notwendigkeit der Aufnahme auf die Intensivstation
und das Mortalitétsrisiko besser vorhersagen als eine Ratio aus
Blut-Harnstoff-Stickstoff (Blood urea nitrogen, BUN)/Albumin und
der AIMS65 [8]. Ab einer Laktat-Albumin-Ratio >16,4 steigt die
Mortalitdtsrate deutlich an [9]. In der Abklarung von chronischen
gastrointestinalen Blutungen in einem ambulanten Umfeld ist eine
Laktatbestimmung entbehrlich.

Zur Bewertung der Gerinnungssituation wird auf die Empfeh-
lungen der AG2 verwiesen.

Statement 1.4 Modifiziert 2025

Pré-endoskopisch kann bei oberer gastrointestinaler Blutung nicht zwi-
schen varikdsen und nicht-varikosen Blutungsquellen unterschieden
werden. Risikofaktoren wie Leberzirrhose, splanchnische Thrombosen,
Thrombozytopenie und/oder erhohte Leber-/Milz-Gewebesteifigkeit
kénnen Hinweis auf eine varikdse Blutungsursache im oberen Gastro-
intestinaltrakt sein.

[offene Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Es ist sehr schwierig, bei Patienten mit oberer gastrointestina-
ler Blutung aufgrund der Anamnese und anderer nicht-invasiver
Indikatoren zwischen varikdser und nicht-varikdser Blutungsquel-
le zu unterscheiden. In einer groBen retrospektiven Analyse von
2233 stationdr aufgenommenen Patienten mit oberer gastroin-
testinaler Blutung, davon 1034 Patienten mit Leberzirrhose, wa-
ren Thrombozytopenie, AST-Thrombozyten-Ratio (APRI Score),
AST-ALT-Ratio (AAR) und der Lok-Index (nicht-invasive Labor-
tests) hinweisend auf der Vorhandensein von Varizen sowie mit
niedrigerer Sensitivitdt und Spezifitdt auch hinweisend auf eine
Varizenblutung [10]. Leider war keiner der untersuchten Para-
meter in multivariaten Untersuchungen in der Lage, bei Patienten
mit bekannter Leberzirrhose sicher zwischen nicht-varikésen und
varikdsen Blutungen zu unterscheiden [10]. In einer multizentri-
schen internationalen prospektiven Beobachtungsstudie von Pa-
tienten mit Leberzirrhose, die stationar mit einer akuten gastroin-
testinalen Blutung aufgenommen wurden, hatten nur 73 (4,7 %)
eine Ulkusblutung [11]. Im Zweifel ist bei klinisch vermuteter
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oder bekannter Leberzirrhose daher immer von einer akuten Vari-
zenblutung auszugehen.

Derzeit werden weitere Verfahren evaluiert, die vor allem eine
portale Hypertension erkennen kénnen; beispielsweise scheinen so-
wohl die Lebersteifigkeit, gemessen (iber Vibrations-kontrollierte
transiente Elastografie (Fibroscan, Fa. Echosense) oder andere Ultra-
schall-basierte Methoden (z.B. Acoustic Radiation Force Impulse
Imaging, ARFI; Scherwellenelastografie, SWE), und die Steifigkeit
der Milz sowohl das Vorliegen von Varizen bei Leberzirrhose [12-
15] als auch das Blutungsrisiko [16] vorherzusagen. Der Stellenwert
in der akuten Blutungssituation ist aber immer noch nicht definiert.

Empfehlung 1.5 Modifiziert 2025

a) Zur pra-endoskopischen Stratifizierung eines niedrigen Risikos
konnen der (modifizierte) Glasgow-Blatchford-Score (0-1) fiir obere
und der Oakland-Score (< 8) fiir untere gastrointestinale Blutungen
herangezogen werden.

[offene Empfehlung, Konsens]

b) Fiir die pra-endoskopische Risikobewertung sollte der Rockall-Score
nicht verwendet werden.

[Empfehlung, Konsens]

Hintergrund

Fiir die Risikostratifizierung (vermuteter) gastrointestinaler
Blutungen stehen verschiedene Scoring-Systeme zur Verfligung,
die fir unterschiedliche Blutungsentitdten validiert sind und un-
terschiedliche klinische, laborchemische, endoskopische und/
oder computertomografische Parameter verwenden. Einige Sco-
res treffen eine Aussage beziiglich des erwarteten Mortalitatsrisi-
kos, andere bezliglich der Wahrscheinlichkeit der Notwendigkeit
einer endoskopischen Intervention (siehe Supplement, » Tabelle 1:
Verschiedene Scoring-Systeme zur Prognoseabschitzung bei
gastrointestinaler Blutung).

Hintergrund

Im Jahr 2000 wurde ein Prognose-Modell fiir die nicht-varikose
obere gastrointestinale Blutung vorgeschlagen [17] In diesen
Glasgow-Blatchford-Score (GBS) flieBen klinische Parameter, Vi-
talparameter, Laborwerte und Vorerkrankungen mit ein. Anhand
des Scores gelang es auch in prospektiven Studien mit hoher Sen-
sitivitat und Spezifitat, die Notwendigkeit einer endoskopischen
Intervention vorauszusagen. Ein vereinfachter bzw. modifizierter
Glasgow-Blatchford-Score (mGBS) basiert unter Ausschluss sub-
jektiver Kriterien ausschlieRlich auf Vital- und Laborparametern
mit dhnlich guter Sensitivitdt und Spezifitat (ROC-AUC 0,85) [18].
Patienten mit einer Niedrig-Risiko-Konstellation (0-1 Punkt) im
Glasgow-Blatchford-Score (Hb (") 2130g/l bzw. Hb () 21204/,
systolischer Blutdruck =110mmHg, Puls <100 /min., Fehlen von
Meldna, Synkope, Herz- oder Lebererkrankungen) bendtigten mit
einer Sensitivitdt >99% keine endoskopische Intervention [19].
Eine ambulante Versorgung mittels Gastroskopie im Verlauf ist
gerechtfertigt. Einen dhnlichen Ansatz flr die vermutete untere
gastrointestinale Blutung verfolgt der Oakland-Score. Der Oak-
land-Score beriicksichtigt Alter, Geschlecht, vorangegangene Blu-
tungsepisoden, die digital-rektale Untersuchung, die Herzfre-
quenz und das Hdmoglobin. Bei klinisch stabilem Patienten
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(Schockindex <1) und einer Punktzahl <8 ist eine Entlassung mit
hoher Wahrscheinlichkeit sicher [20]. Zukiinftig erscheinen kiinst-
liche Intelligenz-basierte Systeme die gdngigen Scoring-Systeme
abzuldsen. Zuletzt wurde ein Modell vorgestellt, das mit hoher
Sicherheit (ROC-AUC 0,92) und genauer als der Glasgow-Blatch-
ford-Score (ROC-AUC von immerhin 0,89) und der Oakland-Score
(ROC-AUC von immerhin 0,89) Patienten identifizieren konnte,
die nicht stationdr aufgenommen werden mdissen [21]. Der pra-
endoskopische Rockall-Score [22] ist fiir die initiale Risikostratifi-
zierung nicht geeignet. Er erlaubt keine zuverldssige Aussage
tiber die Notwendigkeit der Durchfiihrung einer endoskopischen
Intervention [19, 23].

Grundsatzlich gilt: Scores kdnnen die klinische Entscheidungs-
findung erleichtern, diese aber nicht ersetzen.

1.3 Zeitpunkt der Endoskopie und Uberwachung
bis zur Endoskopie

Empfehlung 1.6 Gepriift 2025

Patienten mit vermuteter varikoser oberer gastrointestinaler Blutung
sollen unter stationdren Bedingungen evaluiert werden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Patienten mit vorbestehender Lebererkrankung und gastrointesti-
naler Blutung sind Hochrisikopatienten mit einer erheblichen Letali-
tat, die einer stationaren Uberwachung und Therapie bediirfen [15].

Empfehlung 1.7a Modifiziert 2025

Patienten mit vermuteter nicht-varikoser oder varikdser oberer gastro-
intestinaler Blutung im therapierefraktaren hamorrhagischen Schock sollen
eine Notfall-OGD unter intensivmedizinischer Versorgung erhalten.

[Starke Empfehlung, Konsens]

Empfehlung 1.7b Modifiziert 2025

Patienten mit vermuteter nicht-varikdser oberer gastrointestinaler
Blutung und dem gleichzeitigen Vorhandensein von Risikofaktoren
(z.B. Glasgow-Blatchford-Score >12) sollen innerhalb der ersten 6 bis
24 Stunden nach Krankenhausaufnahme eine OGD erhalten.

[Starke Empfehlung, Konsens]

Hamodynamisch stabile Patienten mit vermuteter akuter nicht-varikdser
oberer gastrointestinaler Blutung ohne Risikofaktoren sollten friihelektiv
(innerhalb von 24 bis 72 Stunden nach Krankenhausaufnahme) eine OGD
erhalten.

[Empfehlung, Konsens]

Empfehlung 1.7¢ Modifiziert 2025

Hamodynamisch stabile Patienten unter Terlipressin i.v. mit vermuteter
varikoser oberer gastrointestinaler Blutung sollten innerhalb der ersten
12 Stunden nach Krankenhausaufnahme eine OGD erhalten.

[Empfehlung, Konsens]
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» Tab.6 Zeitpunkt der Endoskopie.

Verdachtsdiagnose Klinisches Setting

NVOGIB Hamodynamisch stabil,

mGBS 0-1

hdmodynamisch stabil,

keine Risikofaktoren

hamodynamisch stabil bzw. stabilisiert,
Vorhandensein von Risikofaktoren

anhaltend hdmodynamisch instabil

Varikdse obere gastrointestinale
Blutung

UGIB hdmodynamisch stabil,

Oakland <8 Punkte

hdmodynamisch stabil,
Oakland <8 Punkte und V.a Post-
Polypektomie-Blutung

hdmodynamisch stabil,
Oakland >8 Punkte

Ausgepragte Himatochezie,

anhaltende hamodynamische Instabilitat

NVOGIB - nicht-varikse obere gastrointestinale Blutung
UGIB - untere gastrointestinale Blutung

Hintergrund

In einer randomisiert kontrollierten Studie mit 516 Patienten mit
vermuteter nicht-varikéser oberer gastrointestinaler Blutung (NVO-
GIB) mit einem Glasgow-Blatchford-Score 212 erfolgte entweder
unmittelbar nach Krankenhausaufnahme (,Urgent-endoscopy-
group®, im Median 9,9+6,1 Stunden nach Aufnahme, intendiert:
innerhalb der ersten 6 Stunden nach Krankenhausaufnahme) oder
friihelektiv nach Krankenhausaufnahme (,,Early-endoscopy-group®,
im Median 24,7+9,0 Stunden nach Aufnahme, intendiert: inner-
halb von 6 bis 24 Stunden nach Aufnahme) die Index-OGD. Die
30-Tages-Mortalitdt war nicht signifikant unterschiedlich zwischen
der ,urgent-endoscopy group” (8,9%) und der ,early-endoscopy
group“ (6,6 %, Cl -2,3-6,9), ebensowenig die Reblutungsrate inner-
halb der ersten 30 Tage (10,9% vs. 7,8%, Cl -1,9-8,1). Es zeigten
sich mehr Forrest-la/lb/lla-Ulzera, eine endoskopische Blutstillung
war signifikant haufiger erforderlich (60,1 % vs. 48,4 %). Wichtig zu
erwdhnen ist, dass Patienten mit einem persistierenden hamorrha-
gischen Schock ausgeschlossen waren [24]. In einer prospektiven
Datenerfassung von 12601 Patienten mit peptischer Ulkusblutung
waren immerhin knapp 3000 Patienten mit Ulkusblutung im ha-
morrhagischem Schock inkludiert, auch in dieser Patientengruppe
fiihrte eine OGD innerhalb der ersten 6 Stunden nach Krankenhaus-
aufnahme zu einer signifikant erhéhten 30-Tages-Mortalitét [25],
so dass die europdischen Leitlinien mittlerweile empfehlen bei ver-
muteter NVOGIB und dem Vorhandensein von Risikofaktoren die
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Zeitpunkt der Endoskopie
Index-OGD elektiv und ambulant

Index-OGD innerhalb von 24 bis 72 Stunden
nach Krankenhausaufnahme

Index-OGD sechs bis 24 Stunden nach Krankenhausaufnahme

Index-OGD zeitnah nach vorangegangener
Stabilisierung oder unter
intensivmedizinischer Betreuung

Index-OGD innerhalb von 12 Stunden nach Krankenhausaufnahme
und nach vorangegangener Stabilisierung oder unter intensivmedizi-
nischer Betreuung

Ambulante und elektive Abklarung

Koloskopie zeitnah

Index-Koloskopie innerhalb

von 24 bis 72 Stunden nach
Krankenhausaufnahme

nach entsprechender Vorbereitung

Nach intensivmedizinischer Vorbereitung
zunichst Durchfiihrung einer OGD

OGD innerhalb von 6 bis 24 Stunden nach Krankenhausaufnahme
durchzufiihren [2]. In Abwesenheit einer Risikokonstellation sollte
eine OGD innerhalb der ersten 24 bis 72 Stunden nach Kranken-
hausaufnahme erfolgen (z.B. vendses Laktat bei Aufnahme im Re-
ferenzbereich, Hb-Stabilitdt, GBS <12). Bei anhaltendem hamorrha-
gischem Schock trotz adaquater intensivmedizinischer Betreuung
ist eine OGD in ausgewihlten Fillen und nach entsprechender Vor-
bereitung auch friher erforderlich. Eine gleichzeitig bestehende
Antikoagulation hat keinen Einfluss auf die empfohlenen Zeitpunk-
te, so dass der Zeitpunkt der OGD unabhingig von einer vielleicht
noch bestehenden Antikoagulation gewdhlt werden soll [26].

In einer retrospektiven Analyse von 6474 Patienten mit oberer
gastrointestinaler Blutung waren auch 286 Patienten mit Varizen-
blutung erfasst. Bei varikdser Blutung bestand kein unterschiedli-
ches Outcome beziiglich der Durchfithrung einer OGD < sechs
Stunden nach Krankenhausaufnahme im Vergleich zu einer OGD
innerhalb von 6 bis 24 Stunden nach Krankenhausaufnahme [27],
so dass empfohlen wird, bei vermuteter varikoser Blutung nach
vorangegangener intensivmedizinischer Versorgung die Index-
OGD innerhalb von 12 Stunden nach Krankenhausaufnahme
durchzufiihren [28].
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Empfehlung 1.8a Modifiziert 2025

Hamodynamisch stabile Patienten mit vermuteter unterer gastrointes-
tinaler Blutung sollen innerhalb der ersten 24 bis 72 Stunden nach
Krankenhausaufnahme nach entsprechender Vorbereitung eine Kolo-
skopie erhalten.

[Starke Empfehlung, Konsens]

Empfehlung 1.8b Modifiziert 2025

Hamodynamisch instabile Patienten mit ausgepragter Himatochezie
sollten zunachst eine OGD erhalten.

[Empfehlung, Konsens]

Empfehlung 1.8¢c Modifiziert 2025

Hamodynamische instabile Patienten mit ausgepragter Hdmatochezie
sollten nach Ausschluss einer oberen gastrointestinalen Blutung nach
klinischer Einschatzung eine CT-Angiografie und/oder innerhalb von
24 Stunden eine Koloskopie erhalten.

[Empfehlung, Konsens]

Hintergrund

In einer Metaanalyse aus vier randomisierten und kontrollier-
ten Studien mit Patienten mit einer Himatochezie und klinischen
Hochrisikostigmata (Tachykardie, Hypotension, Synkope, ,altered
mental status“) und/oder Zeichen fiir eine fortschreitende Blu-
tung war die Durchfiihrung einer Koloskopie innerhalb der ersten
24 Stunden nach Krankenhausaufnahme verglichen mit einer Ko-
loskopie >24 Stunden nach Krankenhausaufnahme nicht mit ei-
nem verbesserten Ergebnis assoziiert [29].

Bei ausgepragter Hdmatochezie in Kombination mit dem Vor-
liegen eines hamorrhagischen Schocks sollte zunichst eine OGD
erfolgen. Ist eine Blutungsquelle im oberen Gastrointestinaltrakt
ausgeschlossen, kann im Anschluss eine Sigmoidoskopie bzw.
eine Koloskopie erfolgen (Alternative: CT-Angiografie). Eine Kolo-
skopie innerhalb der ersten 24 Stunden nach Krankenhausaufnah-
me ist sicher durchfiihrbar. In einer randomisiert kontrollierten
Studie erfolgte bei 79 Patienten mit ausgepragter Hamatochezie
eine Koloskopie innerhalb der ersten 24 Stunden nach Kranken-
hausaufnahme (,,Frith®), bei 80 anderen Patienten innerhalb von
24 bis 96 Stunden nach Krankenhausaufnahme (,Verzégert®).
Die Komplikationsrate war nicht signifikant unterschiedlich, aller-
dings war die Rezidivblutungsrate innerhalb der ersten 30 Tage in
der frithen Gruppe hoher (15,3 % vs. 6,7 %), die Identifikation von
Stigmata einer (stattgehabten) Blutung gelang in 21,5% der Falle
im Vergleich zu 21,3 % in der ,verzégerten”-Gruppe [30]. Zuletzt
konnte eine retrospektive Studie aus Japan bei 4133 Patienten mit
vermuteter unterer gastrointestinaler Blutung zwei Subgruppen
identifizieren, die eventuell von einer Koloskopie innerhalb der
ersten 24 Stunden profitieren: Patienten mit einem Schockindex
>1 (signifikant weniger Operationen) und Patienten mit einem
Performance-Status 23 (signifikant geringere Rezidivblutungsra-
te) [31].
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Einen Sonderfall stellt die Post-Polypektomie-Blutung dar (in
der Regel arterielle Blutungen aus dem Polypektomie-Ulkus), die
zeitnah einer Koloskopie bedarf und haufig ein Ausschlusskriteri-
um in den Studien war.

1.4 Strukturelle Anforderungen

Empfehlung 1.9a Gepriift 2025

Fiir die Versorgung von Patienten mit gastrointestinaler Blutung sollen
auch auBerhalb der Kernarbeitszeiten ein in der Notfallendoskopie er-
fahrener Arzt und in der Notfallendoskopie geschultes Assistenzpersonal
in Rufbereitschaft sein.

[Starke Empfehlung, Konsens]

Modifiziert
2025

Empfehlung 1.9b

Bei Notfallendoskopien sollen die strukturellen Empfehlungen der S3-
Leitlinie ,Sedierung in der gastrointestinalen Endoskopie* eingehalten
werden.

[Starke Empfehlung, Konsens]

Hintergrund

Um die geforderten Zeitintervalle bei varikdser Blutung und bei
hamorrhagischem Schock einhalten zu kénnen, ist eine Rufbereit-
schaft, bestehend aus einer drztlichen und einer pflegerischen Kraft,
an sieben Tagen in der Woche rund um die Uhr erforderlich [2].

Interventionelle Endoskopien, inklusive Notfalluntersuchun-
gen, sind mit einer hoheren Rate an Sedierungszwischenféllen
vergesellschaftet: In einer monozentrischen Registerstudie eines
deutschen Zentrums bekamen tber einen Zeitraum von sechs
Jahren 6396 Patienten zur interventionellen Endoskopie eine
Kombination aus Midazolam und Propofol, 3151 Patienten aus-
schlieBlich Propofol. Es traten 135 schwerwiegende Komplikatio-
nen auf, u.a. verstarben vier Patienten, bei neun Patienten musste
eine endotracheale Intubation erfolgen. Als unabhéngige Risiko-
faktoren wurden Alkohol- oder Drogenmissbrauch, eine hohe Pro-
pofol-Dosis und eben die Notfallendoskopie identifiziert [32]. Bei
hdmorrhagischem Schock bei gastrointestinaler Blutung liegt
nach den Kriterien der ,American Society of Anesthesiologists*
(ASA) ein Grad IV (lebensbedrohliche Erkrankung) vor, so dass
eine Endoskopie im hdmorrhagischen Schock mittels Sedierung
durch einen erfahrenen Arzt und mit einer adiquaten Uberwa-
chung begleitet werden muss [33].

Empfehlung 1.10 Modifiziert 2025

Bei unstillbarer bzw. rezidivierender varikoser gastrointestinaler Blutung
soll unmittelbar die Verlegung in ein Zentrum mit der Moglichkeit der
Durchfiihrung eines Rescue-transjuguldren intrahepatischen portosys-
temischen Shunt (TIPS) bzw. friihelektiven TIPS erfolgen.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]
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Hintergrund

Der Rescue-TIPS (Transjuguldrer intrahepatischer portosystemi-
scher Shunt) kommt zum Einsatz bei endoskopisch nicht be-
herrschbarer Blutung (zwei endoskopische Interventionen inner-
halb von 24 Stunden ohne Blutstillung) bzw. bei frithzeitiger
kreislaufrelevanter Rezidivblutung innerhalb von fiinf Tagen [34].
Daneben profitieren Patienten mit Leberzirrhose und Risikositua-
tion, d.h. Child B (=8 Punkte) mit aktiver Varizenblutung in der
Index-OGD oder Child C bis inkl. 13 Punkte mit stattgehabter Vari-
zenblutung von einem friihelektiven, praemptiven TIPS [35]. Neben
der effektiven medikamentosen pfortaderdrucksenkenden Thera-
pie (Vasokonstriktoren: Terlipressin, etc.) stehen zur Uberbriickung
als lokale MaBnahmen zur Blutstillung Sengstaken-/Linton-Sonden
oder selbstexpandierende Metallgitterstents (SEMS) zur Verfligung
[36]. Als Ultima ratio kénnen in Situationen rezidivierender variko-
ser gastrointestinaler Blutung auch Shunt-Operationen oder, gera-
de bei begleitendem Leberversagen, eine Lebertransplantation er-
wogen werden [37]. Eine Metaanalyse mit 1327 Patienten
unterstreicht nochmals den Stellenwert eine friihelektiven TIPS fir
Hochrisiko-Patienten (Leberzirrhose Child B (=8 Punkte) und Nach-
weis einer aktiven Blutung in der Index-OGD bzw. Leberzirrhose
Child C mit 10-13 Punkten): Im Vergleich zur Betablockade und
regelmiRigen OGD-Kontrollen konnte ein frithelektiver TIPS die
1-Jahres-Mortalitét signifikant reduzieren (Child B (=8 Punkte) + ak-
tive Blutung: 62% vs. 79 %, Child C: 51% vs. 75%), die Haufigkeit an
Episoden mit einer manifesten hepatischen Enzephalopathie (HE)
war nicht signifikant unterschiedlich [38].

1.5 Initiale Stabilisierung, Volumenmanagement,
Tranfusionsstrategie

Empfehlung 1.11 Modifiziert 2025

Bei hamodynamischer Instabilitdt soll ein unverziiglicher Volumenersatz
mittels kristalloider Losungen erfolgen.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Bei hdmodynamischer Instabilitdt muss zunachst eine intravasale
Hypovoldmie ausgeglichen werden, um eine ausreichende Gewebs-
perfusion sicherzustellen und einem Multiorganversagen vorzubeu-
gen [2]. Bei Patienten mit Schock steht daher die intensivmedizini-
sche Kreislaufstabilisierung bei varikdsen und nicht-varikdsen
Blutungen immer vor der Endoskopie [3]. Auch wenn es zum Volu-
menersatz bei gastrointestinalen Blutungen keine hochwertigen
randomisierten Studien gibt, so reduzierte die rasche und friihe ha-
modynamische Stabilisierung bei Patienten mit akuter gastrointesti-
naler Blutung in einer Beobachtungs-Studie signifikant die Letalitat
(p=0,04) und das Auftreten myokardialer Ereignisse (p=0,04) ge-
geniiber ,konventionell“ behandelten Patienten [39].

Primér sollten zur hdmodynamischen Stabilisierung wahr-
scheinlich balancierte Kristalloide gegeniiber Kolloidlésungen be-
vorzugt werden, auch wenn explizite Studien zur GI-Blutung nicht
vorliegen [40].
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Empfehlung 1.12 Gepriift 2025

Bei unzureichendem Ansprechen auf eine Volumentherapie kénnen im
hamorrhagischen Schock passager Katecholamine zur Kreislaufstabili-
sierung eingesetzt werden.

[Offene Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Grundsatzlich ist die systemische Therapie mit Katecholami-
nen nicht geeignet, um einen hamorrhagischen Schock mit Hypo-
voldmie dauerhaft zu behandeln. Dennoch kann es in Analogie
zum septischen Schock notwendig werden, kurzzeitig den Kreis-
lauf mit Katecholaminen wie Noradrenalin zu stabilisieren [41],
bis die kausale Therapie (Volumen, Transfusion, Blutstillung) er-
folgreich ist. Abgesehen von der besonderen Situation der variko-
sen Blutungen (Vasopressin- oder Somatostatin-Analoga als Mit-
tel der Wahl) gibt es derzeit keine prospektiven Studien zum
Einsatz von Vasokonstriktoren beim hdmorrhagischen Schock auf-
grund gastrointestinaler Blutungen [42].

Empfehlung 1.13a Modifiziert 2025

Patienten mit akuter gastrointestinaler Blutung sollen Erythrozyten-
konzentrate erhalten, sobald der Himoglobin-Wert <7 g/dl ist.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 1.13b Modifiziert 2025

Bei einem Hamoglobin-Wert tiber 10 g/dl und fehlenden klinischen Zei-
chen einer andmischen Hypoxie sollen keine Erythrozytenkonzentrate
transfundiert werden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 1.13c Modifiziert 2025

Bei massiver gastrointestinaler Blutung und hdmorrhagischem Schock
soll die Entscheidung zur Transfusion nach klinischer Einschitzung
unabhangig vom Hamoglobin-Wert erfolgen.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Eine groRe prospektive, allerdings monozentrische Studie hat
den optimalen Transfusionstrigger bei 921 Patienten mit (vermute-
ter) gastrointestinaler Blutung (Meldna/Hamatemesis) untersucht.
Ahnlich wie in anderen intensivmedizinischen Szenarien [43] war
die restriktive Transfusionsstrategie (Transfusion nur wenn Hamo-
globin [Hb] <7 g/dl, Ziel-Hb 7-9 g/dl) der liberalen Transfusionsstra-
gie (Transfusion bei Hb <9g/dl, Ziel-Hb 9-11 g/dl) beziiglich der
Gesamtletalitat tiberlegen (HR 0,55) [44]. AuBerdem gab es weni-
ger Rezidivblutungen bei restriktiver Transfusionsindikation (HR
0,68) [44]. Auch in Subgruppenanalysen (z.B. Zirrhose) ergab sich
kein Vorteil fiir eine liberale Transfusionsstrategie [44]. Eine multi-
zentrische Studie aus GroRbritannien hat eine Cluster-Analyse fiir
936 Patienten mit gastrointestinaler Blutung durchgefiihrt, in der
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Krankenhduser mit restriktiver (Transfusion bei Hb <8 g/dl) und mit
liberaler (bei Hb <10g/dl) Transfusionsstrategie verglichen wurden
[45]. Bei restriktiver Transfusionsindikation kam es insgesamt zu
weniger Transfusionen pro Patient, wohingegen es keinen Unter-
schied bei klinischen Endpunkten (Reblutung, Uberleben, Throm-
bembolien) gab [45]. Allerdings gab es in dieser Studie in der Sub-
gruppe der Patienten mit koronarer Herzerkrankung einen Trend
(p=0,11) zu erhohter Letalitat (12 % vs. 3 %) bei restriktiver Transfu-
sionsstrategie, sodass in dieser Subgruppe moglicherweise ein
Transfusionstrigger von Hb <10 g/dI sinnvoll sein kdnnte [45].

Einschrankend muss zudem angefiihrt werden, dass in diesen
prospektiven Studien Patienten mit schwerer gastrointestinaler
Blutung (hdmodynamische Instabilitdt, sichtbare schwerste Blu-
tung) und einigen Komorbiditdten ausgeschlossen waren [44,
45]. In Situationen mit klinisch offensichtlicher massiver Blutung
erscheint daher eine unmittelbare Transfusion nach klinischer Ein-
schdtzung und ohne spezifischen Transfusionstrigger sinnvoll.

Die Querschnitts-Leitlinie der Bundesirztekammer (BAK) zur
Therapie mit Blutkomponenten und Plasmaderivaten [46] raumt
insbesondere der klinischen Einschdtzung (z.B. physiologische
Transfusionstrigger wie Tachykardie, Hypotension, EKG-Ischdamie,
Laktatazidose) groRen Raum ein; gemaR dieser Querschnittsleitli-
nie kann (bei niedrigerer 2C-Evidenz) auch eine Transfusion bei
Hb-Werten zwischen 8-10g/dl erfolgen, wenn klinische Hinweise
auf eine andmische Hypoxie bestehen.

1.6 Medikamentose Therapie

Empfehlung 1.14 Modifiziert 2025

Bei vermuteter oberer gastrointestinaler Blutung sollen Protonenpum-
penhemmer als intravenose Bolusgabe (80 mg i.v.) verabreicht werden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Die pra-endoskopische intravendse Bolusgabe eines Protonen-
pumpenhemmers (PPI), z.B. Pantoprazol 80 mg i.v., wird in den
verfligbaren Leitlinien zu nicht-varikdsen Blutungen empfohlen
[3, 47-49]. Dies wird gestiitzt durch eine Metaanalyse aus sechs
randomisierten kontrollierten Studien mitinsgesamt 2223 Patien-
ten, in denen die pra-endoskopische PPI-Gabe zwar nicht die Rezi-
divblutungsrate oder Letalitdt, aber signifikant die Rate von Blu-
tungsstigmata (aktive Blutung, Blutkoagel oder GefdRBstumpf) in
der Endoskopie (37,2% vs. 46,5%; OR 0,67) und die Notwendig-
keit endoskopischer Interventionen (8,6 % vs. 11,7 %; OR 0,68) re-
duzierte [50]. Allerdings darf durch die PPI-Gabe die Endoskopie
nicht verzogert werden [2].

Empfehlung 1.15 Modifiziert 2025

Bei vermuteter oberer gastrointestinaler Blutung sollen Protonenpum-
penhemmer intravends, entweder als wiederholte Bolusgaben oder als
kontinuierliche Applikation, bis zur Endoskopie fortgesetzt gegeben
werden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]
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Hintergrund

In den meisten Studien der erwahnten Metaanalyse, die einen
Vorteil fiir die pra-endoskopische PPI-Gabe nachgewiesen hat,
wurden typischerweise nach einer initialen PPI-Bolusgabe bis zur
Endoskopie kontinuierlich PPI (iber Perfusorsysteme (8-10mg/h)
fortgesetzt, sodass davon auszugehen ist, dass PPI bis zur endo-
skopischen Versorgung verabreicht werden sollten [47, 50]. Aus
vergleichenden Analysen zur fortgesetzten PPI-Gabe bei nachge-
wiesener schwerer Ulkusblutung ist bekannt, dass wiederholte
PPI-Bolusgaben (meist dreimal 40mg pro Tag) gegeniiber einer
kontinuierlichen PPI-Gabe (iber Perfusor (zumeist 240 mg Gber
24 Stunden) gleichwertig sind [51].

Eine interessante, wenn auch bisher in Deutschland nicht ver-
figbare Alternative stellt Vonoprazan (als Kalium-kompetitiver
Sdureblocker P-CAB) dar. In einer kiirzlich veroffentlichten, kon-
trollierten, randomisierten Studie wurde bei 194 Patienten mit
Ulkusblutung nach initaler PPI-Gabe und erfolgreicher endoskopi-
scher Blutstillung entweder PPI (zunachst intravendses Pantopra-
zol, im Verlauf Omeprazol per os) oder Vonoprazan per os verab-
reicht. Vonoprazan war den PPl nicht unterlegen. In der
Vonoprazan-Gruppe war die Reblutungsrate innerhalb der ersten
30 Tage nicht signifikant geringer (7,1 % vs. 10,4%) [52].

Empfehlung 1.16 Gepriift 2025

Bei Verdacht auf eine akute Varizenblutung soll eine intraventse Thera-
pie mit einem Vasokonstriktor (Terlipressin, Somatostatin oder Octreo-
tid) noch vor der Endoskopie begonnen werden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Zwei Gruppen von vasoaktiven Substanzen werden erfolgreich
in der Therapie der akuten Varizenblutung eingesetzt: Vasopressin
und seine Analoga (teils gemeinsam mit Nitraten) sowie Somato-
statin und seine Analoga. Terlipressin ist ein Vasopressin-Analogon,
welches sowohl systemisch als auch in den Mesenterialgefden zu
einer Vasokonstriktion fiihrt und so den Pfortaderfluss reduziert.
Somatostatin und das synthetische Somatostatin-Analogon Oct-
reotid fiihren zu einer Vasokonstriktion im Splanchnikusgebiet
iber Hemmung der Glukagon-vermittelten splanchnischen Vasodi-
latation. Diese Vasokonstriktiva reduzieren letztendlich den Pfort-
aderfluss und damit die Durchblutung der Umgehungskreisldufe,
zusatzlich stabilisieren sie den Kreislauf und verbessern die Nieren-
durchblutung [3, 53]. Randomisierte Studien und Meta-Analysen
zeigten klar, dass der Einsatz vasoaktiver Substanzen bei der akuten
Varizenblutung mit einer reduzierten Letalitdt und einer besseren
Blutungskontrolle assoziiert ist [54, 55], insbesondere in Kombina-
tion mit endoskopischen MaRnahmen [56-59]. Daher soll bei be-
griindetem Verdacht auf eine Varizenblutung (d. h. obere gastroin-
testinale Blutung bei bekannter oder vermuteter Leberzirrhose,
anamnestisch bekannte Varizen) die Gabe einer vasoaktiven Sub-
stanz bereits vor der Endoskopie erfolgen [53, 60].

Am haufigsten wird in Deutschland Terlipressin in der Dosierung
von 1-2mg als intravendse Bolusgabe eingesetzt, welche alle vier
bis sechs Stunden innerhalb der ersten 72 Stunden wiederholt
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wird [3]. Die optimale Dauer der Gabe vasoaktiver Substanzen ist
nicht abschlieBend gekldrt, mdglicherweise reichen auch kiirzere
Zeitrdume als drei bis fiinf Tage (z.B. 24 Stunden) aus [61]. Eine
monozentrische open-label-Studie aus Indien hat verglichen, Terli-
pressin bei Leberzirrhose und akuter Varizenblutung nur fir einen
Tag (n=75) oder fiir drei Tage (n=75) einzusetzen. Wahrend die
Rezidivblutungsraten in beiden Gruppen nicht unterschiedlich wa-
ren (ca. 5% nach finf Tagen, ca. 13% nach 42 Tagen) zeigten sich
weniger Nebenwirkungen (z.B. Durchfall oder Bauchschmerzen)
bei der kiirzeren Terlipressin-Anwendung [62].

Eine groRe randomisierte prospektive Studie mit 780 Patienten
hat die Effekte von Terlipressin, Somatostatin und Octreotid in der
akuten Varizenblutung verglichen: In Bezug auf die untersuchten
Endpunkte (Blutungskontrolle bei erster Endoskopie, Reblutungs-
rate, Letalitdt) zeigten die verschiedenen Regimes keine signifi-
kanten Unterschiede (siehe Supplement, Tabelle 2: Ergebnisse
einer randomisierten Studie [63] zum Einsatz vasoaktiver Sub-
stanzen bei akuter Varizenblutung) [63]. In der Terlipressin-
Gruppe traten allerdings signifikant haufiger Hyponatridmien als
in den ibrigen Gruppen auf [63].

Zur Noradrenalin-Monotherapie bei hdmorrhagischem Schock
bei varikoser oberen GI-Blutung liegen keine ausreichenden Studi-
en vor. Aufgrund der Daten, die unter Terlipressin einen Uberle-
bensvorteil zeigen bei Patienten mit akuter Varizenblutung, han-
delt es sich hiermit um das Prdparat der ersten Wahl [64].
Noradrenalin kann hinzugenommen werden falls dies zur Schock-
therapie notwendig ist (zur Applikationsart von Terlipressin sie-
he AG 6 und Tabelle 9). Aufgrund der derzeitigen Datenlage sind
hierzu weitere Studien wiinschenswert. Die drei Studienarme
zeigten keine signifikanten Unterschiede. Es sind die Dosierungen
der Prdparate, wie sie in der Studie verwendet wurden, angege-
ben.

Empfehlung 1.17 Gepriift 2025

Bei Verdacht auf eine akute Varizenblutung soll eine intravendse Anti-
biotika-Therapie noch vor der Endoskopie begonnen werden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Bei Patienten mit Leberzirrhose und akuter Varizenblutung
kann die frithzeitige Gabe von Antibiotika mit breitem gram-nega-
tivem Wirkspektrum, z.B. Ceftriaxon 2 g tdglich das Auftreten kli-
nisch relevanter bakterieller Infektionen verhindern. In einer
Metaanalyse aus 12 Placebo-kontrollierten Studien reduzierte die
Antibiotika-Therapie signifikant die Letalitdt (RR=0,79, 95% Cl
0,63-0,98), bakterielle Infektionen (RR=0,43, 95% Cl 0,19-0,97)
und die frithe Reblutungsrate (RR=0,53, 95% Cl 0,38-0,74) [65].
Da sowohl das Infektions- als auch das Letalitatsrisiko bei Patien-
ten mit kompensierter Leberzirrhose (Child-Pugh Stadium A) ge-
ring(er) ist, wird aber diskutiert, ob bei diesen Patienten auf eine
Antibiotika-Gabe verzichtet werden kann [60]. Die Wahl des Anti-
biotikums sollte Patienten-spezifische (z.B. Vorbehandlungen) als
auch Umgebungs-spezifische (z.B. Keim- und Resistenzspektrum
im Krankenhaus) Faktoren berticksichtigen [60]; gerade aus Stideu-

ropa ist eine hohe Rate Chinolon-resistenter Darmkeime berichtet
worden, sodass hier Drittgenerations-Cephalosporine bevorzugt
werden [66]. Die optimale Dauer der Antibiotika-Gabe ist nicht ab-
schlieBend geklart, typischerweise wird die prdinterventionell be-
gonnene Therapie fir fiinf bis sieben Tage fortgesetzt. Eine Anpas-
sung der Antibiose gemdR eingehender mikrobiologischer Befunde
ist selbstverstandlich (,Tarragona-Strategie“) [67].

Empfehlung 1.18 Modifiziert 2025

Bei vermuteter schwerer oberer gastrointestinaler Blutung sollte Ery-
thromycin oder Metoclopramid intravends einmalig als Kurzinfusion 30-
120 Minuten vor der Indexendoskopie gegeben werden, um die Beur-
teilbarkeit des oberen Gastrointestinaltrakts zu verbessern.

[Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Insbesondere wenn der Magen noch mit Altblut, Blutkoageln
oder Speiseresten gefiillt ist, kann bei einem Teil der Patienten in
der ersten Endoskopie die Blutungsquelle nicht oder nur unzurei-
chend identifiziert werden [68]. Daher erscheint die Gabe eines
Prokinetikums vor der (Notfall-)Endoskopie sinnvoll, um die Beur-
teilbarkeit des oberen Gastrointestinaltrakts zu verbessern [3].
Die Einmalgabe des Motilin-Rezeptor-Agonists Erythromycin vor
Endoskopie wurde in fiinf Meta-Analysen beurteilt [49, 69-72],
in denen sich insgesamt positive Effekte auf Endpunkte wie Loka-
lisierbarkeit der Blutungsquelle oder Notwendigkeit einer erneu-
ten Endoskopie zeigten. In der groften dieser Meta-Analysen
(n=558 Patienten, sechs Studien) verbesserte die Erythromycin-
Infusion (gegeniiber Placebo oder keiner Gabe) vor Endoskopie
bei oberer gastrointestinaler Blutung signifikant die Beurteilbar-
keit der Magenschleimhaut (OR 3,43; 95% Cl 1,81-6,50), Not-
wendigkeit einer zweiten Endoskopie (OR 0,47; 95% Cl 0,26-
0,83), Transfusionsbedarf (P=0,04) und Liegedauer im Kranken-
haus (P <0,01) [71]. Die Einmal-Gabe von Erythromycin (250 mg
i.v. als Kurzinfusion) war in den Meta-Analysen sicher und gut ver-
traglich, zudem ist diese MaRnahme kosteneffektiv [72]. Aller-
dings ist Erythromycin nicht in dieser Indikation in Deutschland
zugelassen, sodass es sich um einen ,off label“-Gebrauch handelt
[3]. Wichtige Kontraindikationen gegen die Gabe von Erythromy-
cin sind bekannte Allergien gegen Makrolid-Antibiotika und eine
verldngerte QT-Zeit [47]. Prinzipiell besteht das Risiko lebensbe-
drohlicher Herzrhythmusstérungen (,,Long-QT-Syndrom*, ventri-
kukare Arrhythmien), gerade, wenn Erythromycin gemeinsam
mit anderen Medikamenten eingesetzt wird, welche die QT-Zeit
verldngern (z.B. Chinolone, Psychopharmaka, Antiarrhythmika).

Als Alternative zu Erythromycin gilt Metoclopramid (MCP). In
einer kiirzlich erschienen doppelblinden, Placebo-kontrollierten,
randomisieren Arbeit mit 62 Patienten mit oberer gastrointestina-
ler Blutung war die Rate an Second-look-Endoskopien in der MCP-
Gruppe signifikant niedriger (3,2% vs. 22,6 %), insbesondere Blu-
tungsquellen im Fundus waren in der MCP-Gruppe besser auffind-
bar [73].

Fir Metoclopramid besteht insbesondere bei langerer Gabe
das Risiko schwerer neurologischer Nebenwirkungen [47], es
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kann aber als Alternative bei Kontraindikationen gegen Erythro-
mycin eingesetzt werden.

1.7 Atemwegsmanagement

Empfehlung 1.19 Modifiziert 2025

Bei klinisch deutlich erh6htem Aspirationsrisiko (schwere und anhalten-
de Hamatemesis, hepatische Enzephalopathie Westhaven Ill oder IV)
sollte eine endotracheale Intubation vor der Endoskopie erfolgen.

[Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Die endotracheale Intubation vor der Notfallendoskopie soll
gerade bei Patienten mit schwerer oberer gastrointestinaler Blu-
tung das Aspirationsrisiko verringern. Zum Erfolg einer prophylak-
tischen Intubation (,Schutzintubation®) gibt es allerdings keine
randomisierten prospektiven Studien; retrospektive Auswertun-
gen konnten keinen Vorteil in Bezug auf Patienten-relevante End-
punkte (z.B. Aspirationspneumonie, Letalitdt) nachweisen [74-
76]. In einer aktuellen groRBeren amerikanischen retrospektiven
Studie wurden 144 Patienten mit prophylaktischer Intubation vor
Gastroskopie mit 221 Patienten mit gastrointestinaler Blutung
ohne Intubation verglichen. Auch in gematchten Populationen
von jeweils 100 Patienten pro Gruppe mit dhnlichem Risikoprofil
gab es mehr unerwiinschte kardiopulmonale Ereignisse (vor allem
Pneumonien und Kreislaufschock) bei Patienten mit prophylakti-
scher Intubation [77]. In einer retrospektiven Studie traten Aspira-
tionspneumonien ebenfalls hdufiger bei Patienten mit prophylak-
tischer Intubation auf [74], was allerdings auch durch einen
Selektions-Bias (Patienten mit schwererer Blutung wurden haufi-
ger prophylaktisch intubiert) erklart werden kdnnte. Da es derzeit
keine hochwertigen Studien gibt, die einen Vorteil der prophylak-
tischen Intubation nachweisen, kann hierzu keine generelle Emp-
fehlung ausgesprochen werden (vgl. hierzu auch S3-Leitlinie
»Sedierung in der gastrointestinalen Endoskopie* 2014, AWMF-
Register-Nr.021/014) [33]. Bei Patienten mit klinisch erkennbar
deutlich erhéhtem Aspirationsrisiko, d.h. insbesondere bei
schwerer Hiamatemesis, vermuteter aktiver Osophagusvarizen-
blutung, bereits bestehender Vigilanzminderung oder hepati-
scher Enzephalopathie Westhaven Il (Sopor: Patient nur noch
durch starke Reize erweckbar) bzw. IV (Koma: Patient nicht mehr
erweckbar), sollte allerdings eine endotracheale Intubation vor
der Endoskopie erwogen werden, weil hier von einem sehr hohen
Aspirationsrisiko auszugehen ist [47].

1.8 Aufkldarung und Einwilligung

Empfehlung 1.20a Modifiziert 2025

Vor Durchflihrung intensivmedizinischer oder endoskopischer Manah-
men sollte gekldrt werden, welches Therapieziel erreicht werden kann
und welchem der Patient zustimmt.

[Empfehlung, starker Konsens]
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Empfehlung 1.20b Modifiziert 2025

Der Patient soll iber Diagnose, Prognose, geplante MaRnahmen und
Behandlungsalternativen einschlieRlich der jeweils zu erwartenden
Folgen verstdndlich und rechtzeitig aufgeklart werden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 1.20c Modifiziert 2025

Bei begriindeten Zweifeln an der Einwilligungsfahigkeit des Patienten
soll dessen rechtlicher Vertreter hinzugezogen werden, um den Patien-
ten im Prozess der Entscheidungsfindung zu unterstiitzen. Ist der Patient
trotz Unterstiitzung nicht in der Lage, in die medizinisch indizierten
MaRnahmen einzuwilligen, soll die Einwilligung des rechtlichen Vertre-
ters eingeholt werden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 1.20d Modifiziert 2025

Kann im Rahmen einer Notfallversorgung weder die Einwilligung des
Patienten noch seines rechtlichen Vertreters eingeholt werden, soll der
Arzt die medizinisch erforderliche Notfallversorgung durchftihren,
sofern ihm kein entgegenstehender Patientenwille bekannt ist.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Zur Aufkldrung vor endoskopischen Eingriffen sei auf die S2k-
Leitlinie ,,Qualitdtsanforderungen in der gastrointestinalen Endo-
skopie“ (AWMF Register Nr.021-022) verwiesen [3].

Jede diagnostische oder therapeutische MaBnahme setzt eine
medizinische Indikation sowie die informierte Einwilligung des Pa-
tienten (§§630d, 630e BGB) voraus. Das Vorliegen dieser Voraus-
setzungen muss vor Beginn der MaRnahme gepriift und im Ver-
lauf ihrer Durchfiihrung regelmaRig tiberpriift werden [78].

Im Prozess der gemeinsamen Entscheidungsfindung zwischen
Arzt und Patient (engl. shared decision-making) sind folgende Schrit-
te mit verschiedenen Verantwortlichkeiten zu unterscheiden:
= Ausgangspunkt jeglicher Behandlungsentscheidung ist das

Therapieziel. Dieses wird von Arzt und Patient gemeinsam fest-

gelegt. Besonders bei Patienten mit zweifelhafter Prognose ist

zu kldren, welches Therapieziel im Spektrum zwischen kurativ
orientierter, maximal méglicher Lebensverldngerung und
palliativ orientiertem Zulassen des Sterbens verfolgt werden
soll [79]. Im Notfall stehen - sofern kein anderslautender

Patientenwille bekannt ist — zundchst die Sicherung und Auf-

rechterhaltung der Vitalfunktionen nach den in dieser Leitlinie

dargelegten Kriterien mit dem Therapieziel ,Lebenserhaltung*

im Vordergrund.
= Mit Blick auf das Therapieziel erfolgt dann die Indikationsstellung,

die in drztlicher Verantwortung liegt. Der Arzt priift, welche

diagnostische bzw. therapeutische MaRnahme angezeigt ist, um
das mit dem Patienten festgelegte Therapieziel mit einer gewis-
sen Wahrscheinlichkeit zu erreichen. Ferner priift der Arzt

Alternativen und wagt im Rahmen der Indikationsstellung ab, ob
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der zu erwartende Nutzen die mit der MaBnahme verbundenen
Belastungen und Risiken rechtfertigt.

= In dem sich anschlieBenden Aufkldrungsgesprédch informiert der
Arzt den Patienten Gber die indizierte MaBnahme und deren
Folgen. Dem Patienten muss — abhdngig vom konkreten Ein-
griff - eine ausreichende Bedenkzeit zwischen Aufklarung und
Einwilligung eingerdumt werden (,rechtzeitige Aufklarung®).
Ob der Patient diese ausschopft oder seine Einwilligung zligig
im Anschluss an das Aufklarungsgesprach erteilt, ist Sache des
Patienten und Teil seines Selbstbestimmungsrechts [80].

= Uber die Durchfiihrung der MaRnahme entscheidet der Patient
durch seine Einwilligung. Dies schlieRt die Mdglichkeit ein, dass
der Patient die aus &rztlicher Sicht indizierte MaBnahme auch
ablehnt.

Voraussetzung fiir eine wirksame Einwilligung ist neben der Auf-
kldrung die Einwilligungsféhigkeit des Patienten. Diese setzt vo-
raus, dass der Patient auf der Grundlage der &rztlichen Aufklarung
in der Lage ist, Wesen, Bedeutung und Tragweite der arztlichen
MaRnahme zu erfassen, das Fiir und Wider einer Durchfiihrung
abzuwdgen sowie eine Entscheidung hieriiber zu treffen und um-
zusetzen. Die Priifung der Einwilligungsfdhigkeit muss mit Blick
auf die konkrete MaRnahme, bei erwachsenen Patienten jedoch
nur bei konkreten Hinweisen auf fehlende Einwilligungsfahigkeit
erfolgen [81].

Bei begriindeten Zweifeln an der Einwilligungsfahigkeit des Pa-
tienten ist zusatzlich dessen rechtlicher Vertreter - der Bevoll-
madchtigte, der rechtliche Betreuer oder der im Rahmen einer Not-
vertretung (§ 1358 BGB) ermdchtigte Ehegatte bzw. eingetragene
Lebenspartner - hinzuzuziehen. Kann dies im Rahmen der Notfall-
versorgung nicht erfolgen, darf der Arzt die medizinisch gebotene
Notfallversorgung durchfiihren. Patientenvertreter und Arzt mis-
sen sich bei ihrer Entscheidung am Willen des Patienten orientie-
ren, dies gilt auch in Notfallsituationen. Bei der Willensermittlung
sind insbesondere eine ggf. vorhandene Patientenverfiigung, fri-
here miindliche Behandlungswiinsche sowie Hinweise auf den
mutmaRlichen Willen zu berticksichtigen (§§630d Abs 1 S.2-4,
1827 BGB) [82].

Gibt es Meinungsdifferenzen oder Unsicherheiten zu fachli-
chen Fragen, ist auf die Méglichkeit hinzuweisen, eine Zweitmei-
nung durch einen anderen Experten einzuholen. Bestehen ethi-
sche Entscheidungskonflikte, ist eine Ethikberatung, z.B. durch
ein Klinisches Ethikkomitee, zu empfehlen [83].

2 Leitlinie - Gastrointestinale Blutung -
AG 2 Gerinnungsstatus/Antikoagulanzien

2.1 Wie haufig treten gastrointestinale Blutungen unter
Thrombozytenaggregation oder Antikoagulation auf?

Statement 2.1a Gepriift 2025

Die Therapie mit einem Thrombozytenaggregationshemmer erhéht das
Risiko flir eine gastrointestinale Blutung.

[Starker Konsens]
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Hintergrund

In einer Metaanalyse von (iber 100000 Patienten aus prospektiven
Studien zeigte sich das Risiko von Blutungen insgesamt (OR 1,70)
sowie von schweren oder relevanten Blutungen (OR 1,31; NNH 73)
unter Acetylsalicylsdure (ASS) erh6ht [84]. In einer weiteren Metaana-
lyse wurde die auf ASS zuriickzufiihrende Steigerung von gastrointes-
tinalen Blutungen auf jahrlich 0,13 % fiir Majorblutungen und 0,12%
fir Minorblutungen kalkuliert [85]. Das relative Risiko lag bei 2,22
fir schwere gastrointestinale Blutungen sowie 1,23 fr todliche Blu-
tungen.

Randomisierte prospektive Studien zu P2Y12-Antagonisten im
Vergleich zu Placebo existieren nicht; in einer zu ASS randomisier-
ten Studie (CAPRIE Study) ergab sich fiir Clopidogrel ein leicht ver-
mindertes Risiko (ASS versus Clopidogrel RR 1,45) gastrointesti-
naler Blutungen gegeniiber ASS [85]. Andere Studien weisen ein
eher leicht erhéhtes Blutungsrisiko gegeniiber ASS aus [86-88].
Eine Metaanalyse konnte bei etwa 8000 Patienten mit stabiler ko-
ronarer Herzerkrankung keinen Unterschied hinsichtlich des allge-
meinen Blutungsrisikos finden [89].

Die Gabe eines Antikorpers gegen GP lIb/llla bei Patienten mit
Myokardinfarktinfarkt erhdht das Blutungsrisiko ebenfalls [90].

Statement 2.1b Gepriift 2025

Das Risiko gastrointestinaler Blutungen ist unter dualer Thrombozyten-
aggregationshemmung héher als bei Monotherapie.

[Starker Konsens]

Hintergrund

Bei dualer Plattchenaggregationshemmung steigt das Risiko
gastrointestinaler Blutungen in der ASS/Clopidogrel-Gruppe relativ
zur ASS-Monotherapiegruppe auf eine HR von 2,7 an [91]. Die drei-
fache (Triple-) Thrombozytenaggregations-Therapie (TAT, Zugabe
von Cilostazol zu ASS und Clopidogrel) und die konventionelle duale
Thrombozytenaggregationshemmung (ASS und Clopidogrel) wur-
den in einer Meta-Analyse verglichen. Das Gesamtblutungsrisiko
war in beiden Gruppen gleich (2,4% vs. 2,0%, p=0,49), das Risiko
von gastrointestinalen Nebenwirkungen (gastrointestinale Blutun-
gen wurden nicht gesondert ausgewiesen) war signifikant héher in
der TAT-Gruppe (OR=2,46) [92].

Statement 2.1c Modifiziert 2025

Das Risiko fiir eine gastrointestinale Blutung unter Antikoagulation ist
erhoht. Das Risiko unterscheidet sich zwischen Vitamin-K-Antagonisten
und der Gruppe der direkten oralen Antikoagulanzien nicht relevant;
innerhalb der Gruppe der direkten oralen Antikoagulanzien sind jedoch
Unterschiede zu beobachten, wobei Apixaban das geringste Risiko
gastrointestinaler Blutungen mit sich zu bringen scheint.

[Starker Konsens]

Hintergrund
Die gastrointestinale Blutung ist eine typische Komplikation
der oralen Antikoagulation mit Vitamin-K-Antagonisten [93, 94].
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In einer finnischen Kohortenstudie von iber 100000 Patienten lag
das Risiko, aufgrund einer gastrointestinalen Blutung hospitali-
siert zu werden, bei 2,3% pro Patientenjahr zu Beginn und 0,9%
pro Patientenjahr im weiteren Verlauf einer Therapie mit oralen
Antikoagulanzien. Dabei war das Risiko einer Blutung in den ers-
ten 30 Tagen nach Einleitung der Antikoagulation am hochsten
[95]. DreiRig bis 40% aller Blutungsereignisse bei oral antikoagu-
lierten Patienten sind gastrointestinalen Ursprungs [96]; in einer
populationsbasierten Studie traten fatale Blutungen gleicherma-
Ren bei aktuell, kiirzlich und friiher antikoagulierten Patienten
mit einer Inzidenz von 0,1 pro 100 Patientenjahre auf [97].

Das Risiko, eine gastrointestinale Majorblutung zu erleiden,
hdngt, wahrscheinlich durch Komorbiditdten, Begleitmedikatio-
nen und Lange der Therapiedauer bedingt, von der Indikation zur
Antikoagulation ab; bei Patienten mit Vorhofflimmern (VHF) liegt
die Inzidenz bei 2,5 % nach Lungenembolie bei 0,5% [96]. Als Risi-
kofaktoren fiir das Auftreten gastrointestinaler Blutungen unter
DOAK konnten in einer italienischen Fallkontrollstudie mit 324 Pa-
tienten, von denen 108 ein DOAK erhielten, eine aktive Tumor-
erkrankung (OR 7,3), Niereninsuffizienz (OR 4,3), Blutungspra-
disposition (OR 3,7), chronisch obstruktiven Lungenerkrankung
(OR 2,1) und unkontrollierte arterielle Hypertonie (OR 1,9) he-
rausgearbeitet werden [98]. Patienten mit stattgehabter Blutung
wiesen im Verlauf eine erhéhte adjustierte Einjahres-Mortalitat
auf (OR 7,0).

Eine 2013 publizierte Metaanalyse zu DOAKs, die 43 prospektiv
randomisierte Studien einschloss, wies fiir DOAKs im Vergleich zu
Vitamin-K-Antagonisten ein leicht erhdhtes Risiko klinisch rele-
vanter gastrointestinaler Blutungen nach (OR 1,45) [99]. Das Risi-
ko war bei den Indikationen Vorhofflimmern (OR 1,21) und ven6-
sen Thrombosen (OR 1,59) leicht, bei der Indikation akutes
Koronarsyndroms jedoch deutlich (OR 5,21) erhoht. Limitierend
wurden eine recht groRe Heterogenitét der eingeschlossenen Stu-
dien und das jeweilige Studiendesign, das auf die Effektivitat der
DOAKs im Vergleich zur Standardtherapie ausgelegt gewesen
war, beschrieben [99]. In einer spateren Metaanalyse von insge-
samt 23 prospektiven Phase-llI-Studien, die die Wirkung von di-
rekt wirkenden oralen Antikoagulanzien (Apixaban, Dabigatran,
Edoxaban und Rivaroxaban) auf das Risiko von gastrointestinalen
Majorblutungen verglichen, zeigte sich gepoolt aus fiinf kontrol-
lierten randomisierten Studien bei den Indikationen Vorhofflim-
mern (RR 1.08) und vendsen Thrombembolien kein Unterschied
zu Vitamin-K-Antagonisten [96]. Auch im Vergleich (allerdings
nur eine Studie) zur Acetylsalicylsdure (RR 0,78), zu niedermole-
kularen Heparinen allein (RR 1,42, 95% Cl 0,55-3,71, 8 RCTs),
zur sequenziellen Therapie von niedermolekularem Heparin und
Vitamin-K-Antagonisten RR 0,77, 95% ClI 0,49-1,21, 7 RCTs)
oder Placebo (RR 1,48, 95% Cl 0,15-14,84; 2 RCTs) zeigten die
DOAKs kein erhdhtes Risiko fiir gastrointestinale Major-Blutungen
[96].

Im Weiteren sind einige groRBe Kohorten mit Daten aus dem
Behandlungsalltag sowie Meta-Analysen publiziert worden. Aus
der Datenbank zur Pharmakovigilanz der Weltgesundheitsorgani-
sation (World Health Organization, WHO) konnten tber einen
Zeitraum von 14 Jahren insgesamt 142228 Blutungsepisoden
ausgewertet werden [100]. Der Zeitraum bis zum Ereignis war in
der Gruppe der DOAKs geringer als bei den Vitamin-K-Antagonis-
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ten (7,6 vs. 29,9 Monate, p<0,001). Zwar ergaben sich Unter-
schiede hinsichtlich einiger Lokalisationen der Blutungen
(weniger zerebrale und urologische Blutungen sowie Epistaxis,
hdufigere gyndkologische Blutungen unter DOAK), der Gl-Trakt
war jedoch in beiden Antikoagulationsregimen gleich haufig be-
troffen. Eine retrospektive Studie mit tiber 7000 Patienten stellte
heraus, dass die Vitamin-K-Antagonisten im Vergleich zu DOAKs
zwar mit einem hoheren Risiko oberer, nicht jedoch unterer Gl-
Blutung assoziiert war [101]. Eine Metaanalyse aus 43 kontrol-
liert-randomisierten Studien (183752 Patienten) und 41 real-
world-Studien (1879428 Patienten) konnte keinen signifikanten
Unterschied der Blutungsraten unter DOAK (1,19 %) gegeniiber
Vitamin-K-Antagonisten (0,92 %) finden [102]. Rivaroxaban war
als einzige Substanz mit einem erhohten Risiko gastrointestinaler
Majorblutungen vergesellschaftet (kontrolliert-randomisierte Stu-
dien RR=1,39 und Studien der Behandlungsrealitdt aHR=1,1). In
einer multinationalen, populationsbasierten Kohortenstudie von
Lau et al. wurden insgesamt 527 226 Patienten, die erstmalig
ein DOAK erhalten hatten (Apixaban, n=281320; Dabigatran,
n=61008; Edoxaban, n=12722; Rivaroxaban, n=172176), ein-
geschlossen. Aus elektronischen Gesundheitsdatenbanken, die
221 Millionen Menschen in Frankreich, Deutschland, dem Verei-
nigten Kdénigreich sowie den Vereinigten Staaten abbildeten,
konnten die Autoren zeigen, dass Apixaban mit einem geringeren
Risiko gastrointestinaler Blutungen als Dabigatran (HR=0,81),
Edoxaban (HR=0,77) und Rivaroxaban (HR=0,72) assoziiert war
[103]. Auch in einer Meta-Analyse aus 46 Studien, die Daten des
Behandlungsalltags bei Patienten mit nicht-valvuldrem Vorhof-
flimmern beinhalteten, war Apixaban unter den DOAKs mit dem
geringsten gastrointestinalen Blutungsrisiko assoziiert [104]; im
Vergleich zu Dabigatran lag die Hazard Ratio bei HR=0,67, zu Ri-
varoxaban bei HR=0,56 und den Vitamin-K-Antagonisten bei
HR=0,68. Die Risiken der Antikoagulation mit Rivaroxaban waren
sowohl im Vergleich mit Dabigatran (HR=1,19) als auch den Vita-
min-K-Antagonisten (HR=1,16) erh6ht, Dabigatran wies gegen-
iber den Vitamin-K-Antagonisten ein vergleichbares Risiko auf
(HR=1,11).

In einer koreanischen Registerstudie mit 165 624 Patienten mit
Vorhofflimmern konnte das durch DOAKs induzierte Risiko einer
gastrointestinalen Blutung, insbesondere bei hoherem Ausgangs-
risiko fir Blutungen durch die additive Einnahme eines PPl ge-
senkt werden [105], was sich in einem dhnlichen Studiendesign
bei dlteren Patienten in Frankreich gleichartig abbildete [106].

Neben den iibergreifenden Analysen sind der Literatur einige
Daten zu besonderen Patientenkollektiven zu entnehmen. In einer
japanischen Kohortenstudie konnte bei &lteren Patienten (275 Jah-
re) mit Vorhofflimmern ebenfalls ein gleichwertiges Blutungsrisiko
zwischen Vitamin-K-Antagonisten und DOAKs beschrieben werden
[107], wéhrend eine andere japanische Kohortenstudie einen gro-
Reren Nutzen als auch weniger Blutungsrisiken fiir die DOAKs aus-
wies [108].

Gastrointestinale Blutungen unter Antikoagulation
bei Leberzirrhose

Eine Meta-Analyse von sieben Studien konnte bei Patienten mit
milder bis moderater Leberzirrhose hinsichtlich des Risikos fiir Ma-
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jorblutungen allgemein keinen Unterschied finden zwischen einer
Therapie mit DOAKs und Vitamin-K-Antagonisten [109]. Eine re-
trospektive Kohortenstudie von 238 Patienten mit Leberzirrhose
(iberwiegend Child Pugh-Stadium A, keine Patienten im Studium
C; DOAK n=128 und Vitamin-K-Antagonisten n=110) und VHF
[110] sowie eine retrospektive Analyse von 101 Patienten (DOAK
n=69, Vitamin-K-Antagonist n=32) mit moderater bis schwerer
Leberzirrhose (Child-Pugh B und C) konnten ebenfalls keinen Un-
terschied hinsichtlich des allgemeinen, (iberwiegend gastrointes-
tinalen Blutungsrisikos (DOAK 36 % vs. Vitamin-K-Antagonisten
22 %, p=0,149) unter den verschiedenen Antikoagulationsstrate-
gien ausweisen [111]. Die Mehrheit der innerhalb der Beobach-
tungszeit von 5,6 Jahren aufgetretenen Ereignisse betraf gastro-
intestinale Blutungen, wobei ein numerischer Vorteil fir die
DOAKs zu sehen war [111]. In einer Propensity-Score-Analyse
von 2428 Patienten mit Leberzirrhose und nicht-valvuldrem Vor-
hofflimmern wies die mit DOAKs behandelte Gruppe ein geringe-
res Risiko fiir gastrointestinale Blutungen als die Gruppe der mittels
Vitamin-K-Antagonisten behandelten Patienten (Apixaban n=171,
Dabigatran n=535, Rivaroxaban n=732, Warfarin n=990) auf
(HR=0,51, p=0,003). Dabei nahmen 90 % eine niedrige Dosis der
DOAKs ein [112]. Allerdings gilt es zu erwdhnen, dass laut Fachin-
formationen kein DOAK fiir den Einsatz bei schwerer Leberzirrhose
(Child-Pugh C) zugelassen ist. Lediglich Apixaban und Edoxaban
konnen mit Vorsicht bei Patienten mit leichter oder méRiger Leber-
funktionsstérung (Child-Pugh A oder B) angewendet werden; Riva-
roxaban ist bereits bei maRig schwerer Leberzirrhose (Child-Pugh B)
kontraindiziert. Fiir Dabigatran, das tiberwiegend renal eliminiert
wird, macht die Fachinformation keine dezidierte Aussage zur
Anwendung bei Leberzirrhose.

Gastrointestinale Blutungen unter Antikoagulation
bei Tumorerkrankungen

Eine Metaanalyse von 10 prospektiv-randomisierten Studien, die
u.a. niedermolekulares Heparin mit Vitamin-K-Antagonisten bei
3.242 Tumorpatienten verglich, konnte bei hoherer Effektivitédt
der niedermolekularen Heparine fiir die Prophylaxe thrombembo-
lischer Ereignisse keinen relevanten Unterschied hinsichtlich des
allgemeinen Blutungsrisikos finden; eine Aufschliisselung beziig-
lich gastrointestinaler Blutungen erfolgte jedoch nicht [113]. In
einer Phase-II-Studie wurden Rivaroxaban/Apixaban gegen Dalte-
parin bei Patienten mit Lungenembolie bei Tumorerkrankung ge-
testet [114]. Es konnte eine héhere Rate an klinisch relevanten
und Majorblutungen unter der sequenziellen DOAK-Therapie
(34,1% vs. 13,0% (p=0,018) und 18,2% vs. 4,3% (p=0,047)) be-
obachtet werden; ein niedrigeres Risiko konnte am Gastrointesti-
naltrakt hinsichtlich der klinisch relevanten, nicht jedoch der
Majorblutungen nachvollzogen werden. In einer retrospektiven ja-
panischen Registerstudie, die zwei historische Gruppen von Pa-
tienten mit stattgehabter, Neoplasie-assoziierter Lungenembolie
(Warfarin vs. DOAK) miteinander verglich, konnte innerhalb von
funf Jahren zwar ein geringeres Risiko von Majorblutungen unter
DOAK (26,6 % vs. 20,4 %, P=0,045) nachweisen; die Rate gastroin-
testinaler Blutung lag jedoch numerisch diskret hoher (46,7 % vs.
49,5%, ns) [115]. Eine Metaanalyse schloss vier randomisierte Stu-
dien mit 2.907 Patienten, die entweder ein DOAK oder Dalteparin
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bei aktiver Tumorerkrankung erhielten, ein [116]. Im Vergleich zu
DOAKs war Dalteparin mit einem héheren Risiko thrombemboli-
scher Ereignisse verbunden (9,1% vs. 5,7 %; RR=1,55), wahrend un-
ter Dalteparin seltener klinisch relevante Minorblutungen auftraten
(7,3% vs. 11,1%; RR: 0,68), wobei insbesondere gastrointestinale
Blutungen bei Tumorerkrankungen des Gastrointestinaltraktes zu
beobachten waren. Hinsichtlich Majorblutungen ergaben sich keine
relevanten Unterschiede (3,6 % vs. 4,8 %; p=0,11).

Gastrointestinale Blutungen nach Vorhofohrverschluss

Als Alternative zur Antikoagulation mit Vitamin-K-Antagonisten
bei Vorhofflimmern konnte der Vorhofohrverschluss etabliert
werden [117, 118]. Aufgrund der insgesamt aber noch einge-
schrankten Datenlage, insbesondere auch im Vergleich des inter-
ventionellen Verfahrens zu DOAKs, wurde der Vorhofohrver-
schluss in der Leitlinie aus 2021 der European Society of Cardiology
(ESC) lediglich mit einer Empfehlungsstérke IIb attribuiert [119];
eine gleichartige Bewertung erfolgte auch in der Novellierung
2024 [120]. Zur Pravention speziell einer (erneuten) GI-Blutung ste-
hen derzeit wenige Daten zur Verfliigung. In einer frithen multizen-
trischen Registerstudie mit 1.047 Patienten wiesen 151 (14,4 %) Pa-
tienten eine Anamnese gastrointestinaler Majorblutungen auf;
innerhalb von 1,3 Jahren nach Intervention konnte, bezogen auf
den HASBLED-Score, eine rechnerische Risikoreduktion von 20,1 %
ermittelt werden [121]. Eine multizentrische Studie evaluierte 277
Patienten mit vorangegangener Gl-Blutung. Nach einem media-
nem Follow-up von 17 Monaten nach Vorhofohrverschluss lagen
die Wahrscheinlichkeiten fiir Tod, Blutung, Rezidiv der GI-Blutung
und Schlaganfall bei 14,0, 29,3, 17,7 und 1,1 Ereignissen pro
100 Personenjahren. Eine erneute Gl-Blutung trat bei mehr als der
Halfte der Patienten (55,8 %) innerhalb von drei Monaten auf, wah-
rend noch eine intensivere antithrombotische Therapie (DAPT oder
orale Antikoagulation (OAK)) eingesetzt worden war, wobei die
mittlere/untere GI-Blutung (HR=1,8) und eine eingeschrankte Nie-
renfunktion (eGFR <45 mL/min; HR=1,7) mit einem hoheren Risiko
einhergingen [122]. In einer prospektiven Studie mit 43 Patienten
konnte das Verfahren die Transfusionshaufigkeit (7,3 vs. 0,4 Ery-
throzytenkonzentrate; p<0,001), den Bedarf an Endoskopien (4,3
vs. 0,3; p<0,001) sowie Hospitalisationen (2,67 vs 0,03; p<0,001)
innerhalb von sechs Monaten senken. Der Hb-Wert stieg zu diesem
Zeitpunkt von 8,1g/dl auf 12,4g/dl (p<0,001) an, wdhrend inner-
halb von im Mittel 16,6 Monaten keine thrombembolischen Ereig-
nisse verzeichnet werden konnten [123].

Statement 2.1d Gepriift 2025

Das Risiko erhoht sich bei Kombination der Antikoagulation mit einem
Thrombozytenaggregtionshemmer oder bei Kombination mit einer
dualen antithrombozytaren Therapie erheblich.

[Starker Konsens]

Hintergrund

Bei oral antikoagulierten Patienten, die sich zudem einer perku-
tanen Koronarintervention unterziehen miissen, ist eine zusdtzliche
Therapie mit einem oder zwei Thrombozytenaggregationshem-
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mern indiziert. Der Vorteil im Hinblick auf das kardiovaskuldre Er-
gebnis wird jedoch mit einem erhéhten Blutungsrisiko erkauft. In
der ,STent Anticoagulation Restenosis Study*“ fand sich in der Grup-
pe derjenigen Patienten, die eine duale Therapie mit oraler Antiko-
agulation plus ASS erhielten, mit 6,2% vs. 1,8 % eine deutlich hohe-
re Gesamtblutungsrate im Vergleich zu denjenigen, die nur ASS
einnahmen; der Anteil der gastrointestinalen Blutungen wurde je-
doch nicht gesondert ausgewiesen [124].

Unter Tripletherapie mit ASS, Clopidogrel und Enoxaparin im
Rahmen einer Kurzzeitbehandlung aufgrund eines akuten Koronar-
syndroms wurde in einer retrospektiven Analyse von 666 Patienten
bei 2,7 % eine gastrointestinale Blutung innerhalb von 30 Tagen do-
kumentiert [125].

In einer retrospektiven ddnischen Registerstudie mit 118606
Patienten lagen die Blutungsereignisse bei der Tripletherapie bei
15,7 % pro Patientenjahr, bei der dualen Therapie mit Vitamin-K-
Antagonist und Clopidogrel bei 13,9% [86]. Im Vergleich zur Mo-
notherapie mit Vitamin-K-Antagonist ergaben sich Risikoerho-
hungen von 3,1-fach fiir Vitamin-K-Antagonist/Clopidogrel und
3,7-fach fiir die Tripletherapie. Dabei trat eine gastrointestinale
Blutung bei 5,1% pro Jahr auf, was einer Steigerung von 5,4-fach
im Vergleich zur oralen Antikoagulation als Monotherapie ent-
spricht. Dieselbe Arbeitsgruppe konnte in einer weiteren Register-
studie zeigen, dass das Risiko einer Blutung nach Myokardinfarkt
unter Tripletherapie etwa 1,4-fach hoher lag als unter der Kombi-
nation von Vitamin-K-Antagonist und Thrombozytenaggrega-
tionshemmer. Zu beachten ist, dass der Anteil gastrointestinaler
Blutungen bei den tddlichen gegeniiber den nicht-tédlichen Er-
eignissen tiberreprasentiert war (45,3 % vs. 33,8 %) [88].

In einer prospektiven Studie, die Blutungen als primares Ziel-
kriterium definiert hatte (WOEST-Trial), lag die Inzidenz von Blu-
tungsereignissen sogar noch deutlich hoher [126], méglicherwei-
se bedingt durch die systematische Erfassung. Bei Patienten mit
dualer Therapie wurden innerhalb eines Jahres Blutungsepisoden
bei 19,4 %, bei Patienten mit Tripletherapie bei 44,4 % notiert. Bei
2,9% bzw. 8,8 % aller Patienten traten gastrointestinale Blutungen
auf. Der Anteil von Majorblutungen zeigte sich Giber alle Ereignisse
statistisch nur in Abhdngigkeit von dem zugrunde gelegten Score
(TIMI, GUSTO, BARC) partiell bzw. tendenziell signifikant, wobei
der Schweregrad der gastrointestinalen Blutung nur einge-
schrankt durch die aufgefiihrten Scores abgebildet wird.

2.2 Welche Laborwerte sollten vor der Intervention
vorliegen? Wie sollte korrigiert werden?

Statement 2.2 Neu 2025

Die INR spiegelt nicht das AusmaR der plasmatischen Gerinnungsstorung
bei Leberzirrhose wider.

[Starker Konsens]

Empfehlung 2.3 Neu 2025

Rekombinanter Faktor Vlla oder Tranexamsaure sollten bei gastro-

intestinaler Blutung pré-endoskopisch nicht generell gegeben werden.

[Empfehlung, starker Konsens]
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Empfehlung 2.4 Neu 2025

Patienten mit einer bekannten Blutgerinnungsstérung sollten/kénnen
im Rahmen einer akuten Blutung entsprechend » Tab. 7 therapiert
werden.

*konnen erwogen werden gilt fiir die hepatische Koagulopathie.

[Empfehlung/Empfehlung offen, Konsens]

Hintergrund
Hinsichtlich der Empfehlungen zur Bestimmung des Blutbildes

wird auf der Empfehlung 1.2 der Leitlinie verwiesen. Studien zur

Routinetestung von Gerinnungsparametern bei Patienten ohne

Anamnese fir eine pradisponierende Erkrankung oder ein Blu-

tungsereignis vor chirurgischen oder endoskopischen Eingriffen

zeigten keine Korrelation zu dem tatsdchlichen Auftreten von Blu-

tungsereignissen [127]. Eine gerinnungsphysiologische Diagnos-

tik im Rahmen einer akuten gastrointestinalen Blutung sollte bei

Vorliegen von anamnestischen Faktoren und Vorerkrankungen erfol-

gen, die auf eine zugrundeliegende Gerinnungsstérung hinweisen.

Dies beinhaltet folgende Faktoren

= Positive Blutungsanamnese nach vorherigen Eingriffen

= Internistische Vorerkrankungen, die mit einem erhéhten
Blutungsrisiko einhergehen kénnen:

= vaskuldre hdmorrhagische Diathese (Morbus Osler, Ehlers-
Danlos-Syndrom, Marfan-Syndrom)

= Angeborene Thrombozytopathien

= Angeborene plasmatische Gerinnungsstérungen (Von-Wille-
brand-Syndrom, Hdmophilie A (angeborener Faktor VIII-(FVIII)-
Mangel), Hdmophilie B (Faktor IX-(FIX)-Mangel) und seltene
angeborenen Gerinnungsfaktorenmangel)

= Erworbene Thrombozytenfunktionsstérung und/oder erworbene
plasmatische Gerinnungsstérung i.R. von Leber-, Nierenerkran-
kungen, prolongierter bilidrer Obstruktion, prolongierter
Antibiotikaeinnahme, Malnutritution oder myeloproliferativen
Erkrankungen

Neben der Bestimmung des Quick-Wertes/International Normalized
Ratio (INR) und der Prothrombinzeit (PTT) ist die Fibrinogenbestim-
mung zu empfehlen, da bei einem Fibrinogen <1 g/l der Quick/INR
aufgrund der Methodik (koagulometrische Messung) pathologisch
gemessen wird. Ein Mangel an Fibrinogen tritt deutlich haufiger er-
worben als angeboren auf. Mogliche Pathomechanismen beinhalten
neben medikamentds induzierten Effekten vor allem einen ver-
mehrten Verbrauch im Rahmen einer Hyperfibrinolyse oder einer
disseminierten intravasalen Gerinnung, Verlust und Dilution bei
schweren Blutungen oder sehr selten Antikérperbildung gegen
Fibrinogen. Die Gabe von Prothrombinkomplex-Konzentrat (PPSB)
(beinhaltet die Prothrombin (Faktor Il), Proconvertin (Faktor VII),
Stuart-Prower-Faktor (Faktor X) und antihamophiles Globulin B (Fak-
tor 1X)) wére dann, bei unzureichendem Fibrinogen, ohne Effekt.
Insbesondere im Rahmen einer massiven Blutung bei Leberzirrhose
ist die zusdtzliche Fibrinogenbestimmung daher unbedingt zu emp-
fehlen. Die lokale Blutstillung kann und sollte jedoch unabhdngig
von dem Vorliegen aktueller Laborwerte erfolgen.
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Vorgehen bei Patienten mit angeborener oder erworbener,
nicht medikamentos bedingter Himostasestérung

In der Literatur finden sich nur wenige systematische Beobach-
tungs- und keine kontrollierten Interventionsstudien, die sich im
Rahmen akuter gastrointestinaler Blutungen spezifisch mit dem ha-
mostaseologischen Vorgehen bei Patienten mit angeborener Blu-
tungsneigung beschédftigen [128]. Aus diesem Grund orientieren
sich die Empfehlungen vorrangig an den Querschnittsleitlinien der
Bundesarztekammer zur Therapie mit Blutkomponenten und Plas-
maderivaten aus dem Jahr 2020 [46] in denen fir Patienten mit Ha-
mophilie oder von-Willebrand-Syndrom das allgemeine Vorgehen
zur Blutungsprophylaxe und -therapie bei invasiven oder operativen
Eingriffen geregelt ist, der Leitlinie der World Federation of Hemo-
philia [129, 130] sowie an der an den meisten hdmostaseologischen
Zentren gdngigen klinischen Praxis (good clinical practice). Dabei
unterscheidet sich der Umgang bei den verschiedenen Stérungen
nicht von denjenigen, die fiir die elektive Endoskopie ausfiihrlich in
der Leitlinie ,Qualitatsanforderungen in der gastrointestinalen
Endoskopie“ dargelegt wurden [131]. Eine Zusammenfassung der
jeweiligen therapeutischen Optionen bietet » Tab. 7.

Im Rahmen einer akuten gastrointestinalen Blutung bei Patien-
ten mit angeborener oder erworbener nicht-medikamentds be-
dingter Himostasestérung sollten die konkreten MaRnahmen zur
akuten Blutungstherapie nach Mdglichkeit in Riicksprache mit ei-
nem in der Behandlung von Hamostasestorungen erfahrenen
Zentrum erfolgen. Der angeborene oder erworbene Hamostase-
defekt sollte im Fall einer akuten Blutung durch eine entsprechen-
de Therapie korrigiert werden. Insbesondere bei instabilen Patien-
ten sollte die endoskopische Intervention jedoch unabhdngig von
der Kldrung der Hdmostasestérung und deren therapeutischer Be-
einflussung von der klinischen Situation geleitet werden.

Hepatische Koagulopathie

Die Beurteilung des Blutungsrisikos bei Patienten mit chronischer
Lebererkrankung und hepatischer Koagulopathie sollte primar auf
der Grundlage anamnestischer und klinischer Daten erfolgen. Er-
ganzend kénnen hamostaseologische Parameter wie Blutungszeit,
Thrombozytenzahl und plasmatische Gerinnungstests (Quick/INR
und PTT) herangezogen werden.

Patienten mit Leberzirrhose haben ein erhéhtes Blutungsrisiko.
Zudem sind bei den meisten Zirrhosepatienten die routinemaRig an-
geforderten Labortests zur Beurteilung der primaren (Thrombozyten-
zahl und Blutungszeit) und sekunddren Hdmostase (Quick/INR und
PTT) pathologisch verdndert. Bisher konnten jedoch weder der kau-
sale Zusammenhang zwischen normabweichenden Hamostasetests
einerseits und hamorrhagischen Komplikationen andererseits noch
der Nutzen einer Korrektur derselben belegt werden [132-134].

Sehr wahrscheinlich wird das Blutungsrisiko von Zirrhosepa-
tienten wesentlich durch andere Faktoren wie z.B. portale Hyper-
tension, endotheliale Dysfunktion, Einschwemmung heparindhn-
licher Substanzen im Rahmen bakterieller Infektionen oder
Niereninsuffizienz beeinflusst, so dass neben einer griindlichen
Anamnese der bestmdéglichen Modifikation dieser Faktoren be-
sondere Bedeutung zukommt [133, 134]. Eine integrierte Beur-
teilung der pro- und antikoagulatorischen Aktivitat gelingt durch
die Bestimmung globaler (funktioneller) Testverfahren wie
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Thrombin-Generierungstest/Thrombin-Generations-Assay (TGA)
oder viskoelastische Tests (VET) wie die Rotationsthromboelasto-
metrie (ROTEM) oder Thromboelastografie (TEG) [135].

Tranexamsdure

In einer Cochrane-Metaanalyse von 2014 war durch Einsatz von
Tranexamsdure ein potenziell giinstiger Effekt auf die Mortalitat
bei oberer GI-Blutung (insgesamt 1.701 Patienten in 8 randomi-
sierten kokntrollierten Studien zwischen 1973 und 2011) be-
schrieben, der aber bei Einbeziehung auch der Patienten mit feh-
lender Nachverfolgung statistisch nicht aufrechterhalten werden
konnte [136]. Reblutungsrisiko und Nebenwirkungen waren nicht
signifikant unterschiedlich.

In einer 2020 publizierten randomisierten, Plazebo-kontrollier-
ten multizentrischen Studie mit 12.009 Patienten (HALT-IT-Trial)
wurde der Effekt einer Hochdosis-Therapie mit Tranexamsdure
(1 g initial Gber 10min, dann 3 g Giber 24 h) mit Plazebo verglichen
[137]. Bei 89% aller Patienten bestand der Verdacht auf eine obe-
re gastrointestinale Blutung, bei 11 % Verdacht auf untere GI-Blu-
tung; bei 45% (Verum) bzw. 46 % (Plazebo) V. a. eine Osophagus-
varizenblutung; eine Differenzierung hinsichtlich des AusmaRes
einer begleitenden Leberzirrhose erfolgte jedoch nicht. In der Ver-
um-Gruppe verstarben innerhalb von 5 Tagen 222 (4 %) Patienten
an der Gl-Blutung, in der Plazebo-Gruppe 226 (4%; RR 0,99, 95 %-
Cl 0,82-1,18). Auch nach 28 Tagen lieRB sich kein signifikanter
Unterschied in der Mortalitdt nachweisen. Es waren keine Effekte
auf die Notwendigkeit einer endoskopischen, chirurgischen oder
radiologischen Intervention oder der Transfusionsnotwendigkeit
nachweisbar. Venose Thromboembolien (tiefe Beinvenenthrom-
bosen oder Lungenembolien) traten unter Tranexamsduregabe
signifikant haufiger (48 [0,8 %]) als unter Plazebo auf (26 [0,4%];
RR 1,85; 95%-Cl 1,15-2,98). Eine nachfolgende Metaanalyse der-
selben Arbeitsgruppe konnte demnach keine Reduktion der Mor-
talitat durch friihzeitige Gabe von Tranexamsaure finden [138]. Al-
lerdings waren die Patienten im HALT-IT-Trial etwa zwei Dekaden
dlter und weniger kreislaufkompromittiert als diejenigen der drei
anderen eingebrachten Studien; zudem erfolgte die Infusion der
Tranexamsdure etwa 9 Stunden spéter.

Demgegentiiber konnte eine kiirzlich publizierte, prospektiv-ran-
domisierte Arbeit zur Blutung bei 600 Patienten mit Leberzirrhose
im fortgeschrittenen Stadium Child-Pugh B und C eine signifikante
Verbesserung der Blutungskontrolle an Tag 5 (19/300 (6,3 %) unter
Tranexamsdure vs. 40/300 (13,3 % unter Plazebo, p=0,006)) sowie
Reduktion der Reblutung innerhalb von finf bis sechs Wochen errei-
chen, ohne das Risiko thrombembolischer Ereignisse zu erhéhen
[139]. Die Gesamtmortalitdt nach sechs Wochen konnte signifikant
reduziert werden (20,7 % vs. 28,0%), die blutungsbedingte Mortali-
tat unterschied sich in beiden Gruppen (4,3% vs. 5,7 %) allerdings
nicht. Der Unterschied hinsichtlich des Outcome im Vergleich zum
HALT-IT-Trial kdnnte durch die Selektion der Patienten (ausschlieR-
lich Leberzirrhose in fortgeschrittenem Stadium) sowie einem sehr
raschen Infusionsbeginn (,Door-to-Needle-Time* von 15min) be-
griindet sein. Wesentliche Kritikpunkte an der Studie bestanden
in der nicht klar formulierten Definition der Rezidivblutung sowie
in der geringen Quote von Patienten, die einer prdemptiven TIPS-
Anlage zugefiihrt worden sind [140].
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» Tab.7 Mogliche Antagonisierung von Antikoagulanzien [starker Konsens].

Antikoagulans

Unfraktioniertes Heparin
(UFH)

Fraktioniertes Heparin (NMH)

Fondaparinux

Vitamin K- Antagonisten

DOAK vom Anti-Xa-Typ
(Apixaban)

DOAK vom direkten Thrombin-
inhibitor-Typ (Dabigatran)
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Therapie

Protamin

Protamin

Kein spezifisches Antidot

Prothrombinkomplex (PPSB; bestehend aus
den Faktoren I, VII, IX und X [sowie Protein C
und S])

Vitamin K

Andexanet alfa

Alternativ als Off-Label-Use, falls Erstlinien-
therapie nicht verfiigbar:
PPSB

Idarucizumab

Alternativ als Off-Label-Use, falls Erstlinien-
therapie nicht verfligbar:

PPSB

Hédmodiaylse

Dosierung (Bemerkungen)

Heparingabe gestoppt seit <30 Minuten:

1000 IE Protamin pro 1000 IE Heparin

Heparingabe gestoppt seit 30-60 Minuten:

500 IE Protamin pro 1000 |E Heparin

Heparingabe gestoppt seit >60 Minuten:

Protamin ist moglicherweise weniger effektiv, eine erneute Dosis
kann erforderlich sein

Fiir die Antagonisierung von niedermolekularem Heparin wird in der
Regel eine Dosis von 1000 IE Protamin pro 1000 Anti-Xa-Einheiten
Heparin (abhdngig von der NMH-Dosis) verwendet. Die Wirksamkeit
kann jedoch variieren und ist oft nicht vollstdandig

INR 2-3,9

251E/kg Korpergewicht (maximal 2500-3000 IE pro Dosis)

INR 4-6

351E/kg Korpergewicht (maximal 3000-4000 IE pro Dosis)

INR >6:

50E/kg Korpergewicht (maximal 5000-6000 IE pro Dosis) [141]

10mgi.v., s.c. oder oral (Wirkung i.v.: nach 6-12 Stunden, s. c.: nach
12-24 Stunden, oral: variabel)

Fiir Apixaban und Rivaroxaban:

Apiaxaban >5mg/Rivaroxaban > 10 mg und weniger als 8 Stunden nach

der letzten Dosis:

= Initiale Bolusgabe: 800 mg Andexanet alfa mit einer anzustrebenden
Infusionsgeschwindigkeit von 30 mg/min

= Im Anschluss Infusion: 8 mg/min fiir 120 Minuten (Gesamtdosis
960 mg)

Apiaxaban <5 mg/Rivaroxaban < 10mg und weniger als 8 Stunden nach

der letzten Dosis oder unabhdngig von der Dosis mehr als 8 Stunden nach

der letzten Dosis:

= Initiale Bolusgabe: 400 mg Andexanet alfa mit einer anzustrebenden
Infusionsgeschwindigkeit von 30 mg/min

= Im Anschluss Infusion: 4 mg/min fiir 120 Minuten (Gesamtdosis
480mg)

Fiir Edoxaban (Off-Label-Use):

Initiale Bolusgabe: 800 mg

Im Anschluss Infusion: 9 mg/kg Kérpergewicht pro Stunde tiber

2 Stunden (maximal 540 mg pro Stunde

501E/kg Korpergewicht (max. 5000-6000 IE)

Bolusgabe: 2,5 g Idarucizumab wird als Infusion iiber 5 bis 10 Minuten
intravenos verabreicht

Nach 15 Minuten: Falls die gewiinschte Gerinnungsnormalisierung
nicht erreicht wird oder die Blutung weiterhin aktiv ist, kann eine
zweite Dosis von 2,5 g Idarucizumab verabreicht werden.

501E/kg Kérpergewicht (max. 5000-6000 IE)
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2.3 Thrombozytenaggregation/Antikoagulation:
Wann sollte/sollte nicht pausiert werden? Bei welchen
Erkrankungen sollte umgestellt werden?

Statement 2.5 Gepriift 2025

Eine Notfallendoskopie zur Blutstillung ist auch unter Thrombozyten-
aggregationshemmung oder Antikoagulation méglich und sinnvoll.

[Starker Konsens]

Empfehlung 2.6 Gepriift 2025

Bei Patienten, die Thrombozytenaggregationshemmer nur zur Primar-
prophylaxe erhalten, sollte die Medikation bei einer akuten gastrointes-
tinalen Blutung periinterventionell pausiert werden.

[Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 2.7 Modifiziert 2025

Bei Patienten mit mittlerem bis hohem Risiko fiir arterielle Thrombosen
sollte die Medikation mit Thrombozytenaggregationshemmern in
Abhdngigkeit vom Schweregrad der Blutung fortgesetzt werden.

[Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Es existieren keine Daten (iber eine optimale INR, um die en-
doskopische Notfalltherapie durchfiihren zu kénnen. Sicher
scheint die endoskopische Blutstillung bei einer INR von 1,5-2,5,
wie in einer kleinen kontrollierten Studie von Choudari et al. bei
mit Warfarin antikoagulierten Patienten gezeigt wurde [142]. Fir
Patienten mit supratherapeutischer INR gibt es keine prospekti-
ven Daten zur Sicherheit einer Endoskopie, doch waren in einer re-
trospektiven Analyse die Rate an Rezidivblutungen, Transfusions-
pflicht und Todesféllen im Krankenhaus bei einer entgleisten INR
von >4 dhnlich wie bei einer INR im therapeutischen Bereich
[143]. Die Autoren schlussfolgern, dass die Notfallendoskopie an-
gesichts der hohen Rate an positiven endoskopischen Befunden
auch bei supratherapeutischer INR durchgefiihrt werden sollte.
Andererseits war in einer landesweiten Untersuchung in England
eine INR von >1,5 der haufigste Grund fiir eine fehlende endosko-
pische Blutungskontrolle [144]. GroRere prospektive Daten hierzu
existieren aber ebensowenig wie Daten zur Sicherheit einer
Notfallendoskopie unter DOAKs. In der Erfahrung der Autoren
erlibrigt sich in den meisten Fallen lebensbedrohlicher akuter
gastrointestinaler Blutungen eine solche Diskussion, da eine in-
tensivmedizinische Therapie mit evtl. periinterventioneller Anta-
gonisierung von Antikoagulanzien bzw. Thrombozytentransfusion
unter Thrombozytenaggregationshemmung abhdngig vom
Schweregrad der Blutung erwogen wird (hdmorrhagischer Schock
vs. signifikante Blutung ohne hdmodynamische Beeintrachtigung
vs. Minorblutung) und in der Regel parallel zur oder unmittelbar
vor der Notfallendoskopie verlauft.

Diese bewusst allgemein gehaltenen Aussagen gelten wéhrend
einer akuten gastrointestinalen Blutung sowohl fiir den Einsatz
von Thrombozytenaggregationshemmern als auch fiir Antikoagu-
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lanzien, denn trotz deren hoher Inzidenz existieren nur wenige
evidenzbasierte Daten, insbesondere der hdheren Evidenzklassen,
zum periinterventionellen Management der Substanzen. Die Dif-
ferenzierung zwischen Thrombozytenaggregationshemmern und
(oraler) Antikoagulanzien ist sinnvoll:

Thrombozytenaggregationshemmer

Bei Patienten mit schweren gastrointestinalen Blutungen unter
Therapie mit Thrombozytenaggregationshemmern (TAH) besteht
die Option, die TAH zu pausieren und ggf. zusatzlich Thrombozy-
tenkonzentrate zu transfundieren. Bei der Entscheidung zur Auf-
hebung des Effekts der TAH mittels Thrombozytenkonzentraten
muss allerdings das Risiko von Ischdmien und thrombembolischen
Ereignissen gegen das Risiko der weiteren Blutung unter ge-
hemmter Pldttchenaggregation abgewogen werden; die Transfu-
sion erwies sich in mehreren Studien zur Pldttchenaggregations-
hemmung als effektiv, auch bei doppelter Hemmung durch ASS
und Clopidogrel (Ubersichten in [113, 145]).

Wahrend z.B. ASS in der Primarprophylaxe relativ problemlos
pausiert werden kann, sollte eine ebensolche Therapie zur Sekun-
darprophylaxe (z.B. koronarer Herzkrankeit mit Stenting) nicht
routinemdRg pausiert werden [146]. Bei dualer Plattchenhem-
mung (DAPT) sollte, wenn die Reduktion einer DAPT erforderlich
ist, eher der P2Y12-Rezeptor-Antagonist anstelle des ASS pausiert
werden. In solch einer Konstellation empfiehlt sich, im Notfallset-
ting vor allem bei Patienten mit dualer Plattchenhemmung und
frischem Koronarstenting, unmittelbar Riicksprache mit der ver-
schreibenden Fachrichtung zu halten [146, 147]. So konnte in ei-
ner Meta-Analyse gezeigt werden, dass das unkritische Absetzen
von ASS zur Sekundarprophylaxe ein 3-fach erhohtes Risiko fir
ein ,Major Cardiac Event® aufweist, das gerade bei kiirzlich durch-
geflihrtem Koronarstenting lebensbedrohlich sein kann [148].

Eine Wiederaufnahme der Thrombozytenaggregationshem-
mung ist einerseits vom gastrointestinalen Re-Blutungsrisiko und
andererseits vom thrombembolischen Risiko abhdngig [146]. Ge-
nerell empfiehlt sich im individuellen Einzelfall die enge Abstim-
mung zwischen Gastroenterologen und den die Thrombozyten-
aggregationshemmung verschreibenden Spezialisten (insbes.
Kardiologen, Neurologen, Angiologen etc.) [149]. Wenngleich es
fur diese Empfehlung keine Daten gibt, erscheint es im klinischen
Alltag sinnvoll und praktikabel, insbesondere da das Risiko fir die
Entwicklung von Koronarstentthrombosen unter den zahlreichen
Modalitdten fiir Nicht-Spezialisten kaum zu iberblicken ist. Der
Zeitpunkt der Wiederaufnahme sollte nach dem kardiovaskularen
bzw. thrombembolischen Risiko stratifiziert werden [146, 147].
Allgemein tberwiegt das Risiko bei Patienten mit niedrigem kar-
diovaskuldren bzw. thrombembolischen Risiko (z.B. solche, die
Thrombozytenaggregationshemmer zur Primarprophylaxe ein-
nehmen) den Nutzen einer frithen Wiederaufnahme. Dagegen
wurden bei Patienten, die ASS zur Sekunddrprophylaxe einnah-
men, in einer randomisierten prospektiven Studie von Sung et al.
unmittelbar nach endoskopischer Stillung einer Ulkusblutung ent-
weder ASS oder Placebo verabreicht (n=156); dabei gab es keine
signifikanten Unterschiede in der Rate an Rezidivblutungen. Eine
verzdgerte Wiederaufnahme von ASS war allerdings mit einer er-
hohten 30-Tage-Mortalitdt verbunden [150]. Daher sollte die
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Wiederaufnahme der TAH so rasch wie mdéglich erfolgen. In einer
weiteren retrospektiven Studie mit 118 Patienten mit GI-Blutung
und Plattchenhemmertherapie wurde der Unterschied zwischen
dem passageren und ldngerfristigen Pausieren der TAH unter-
sucht. Dabei konnte eine Hazard Ratio fiir thrombotische Ereignis-
se von 5,77 und fir die Mortalitdt durch ein kardiales Ereignis von
3,22 im Vergleich zur Gruppe, bei der die Plattchenhemmung
frihzeitig wieder aufgenommen wurde, festgestellt werden
[147].

Zum Management von Patienten mit akuter gastrointestinaler
Blutung unter dualer Thrombozytenaggregationshemmung exis-
tieren keine vergleichbar guten Daten; praktikabel scheint auch
hier das Pausieren bei lebensbedrohlicher Blutung und eine Wie-
deraufnahme bei endoskopisch gesicherter Himostase sinnvoll.
Besondere Vorsicht ist bei der Wiederaufnahme von Ticagrelor ge-
boten, da die Plattchenhemmung nicht durch Transfusion aufge-
hoben werden kann. Die frithe Fortsetzung der DAPT nach Blut-
stillung sollte insbesondere bei Patienten mit hohem
thrombembolischen Risiko, z.B. bei ,Bare Metal Stents“ innerhalb
der ersten vier Wochen sowie bei ,Drug Eluting Stents* innerhalb
der ersten ein bis sechs Monate nach Koronarintervention erwo-
gen werden [147]. Das Risiko einer erhthten Rate an kardiovasku-
ldren Ereignissen konnte auch in einer Metaanalyse mit insgesamt
iber 50.000 Patienten demonstriert werden. Eine zweite Meta-
analyse mit perioperativem Pausieren von ASS konnte ebenfalls
zeigen, dass die kardiovaskuldren Ereignisse teils innerhalb von
finf Tagen nach Pausieren der ASS-Therapie auftraten [151].
Wenngleich eine Ubertragbarkeit dieser Studien auf akute gas-
trointestinale Blutungen formal nicht zuldssig ist, suggerieren sie
dennoch, dass die friihe Wiederaufnahme der Thrombozytenag-
gregationshemmung nach endoskopischer Blutstillung grund-
satzlich sinnvoll ist, zumal selbst bei erneuter gastrointestinaler
Blutung die endoskopische Blutstillung meist gut moglich ist.

Orale Antikoagulanzien

Ahnlich wie bei den Thrombozytenaggregationshemmern sollte
das Pausieren einer bestehenden Antikoagulation immer in Abwa-
gung der Schwere der Gl-Blutung und des individuellen throm-
bembolischen Risikos erfolgen. Dabei sollte auch in diesen Fallen
ggf. Ricksprache mit der entsprechenden Fachabteilung erfol-
gen. Bei rund 15 bis 25% der Patienten mit gastrointestinalen
Blutungen besteht eine Antikoagulation, wobei die Mortalitat mit
8 bis 12 % hoch ist; allerdings gilt es, die teils erheblichen Begleit-
erkrankungen, die eine Antikoagulation erfordern, in diesem Pa-
tientenkollektiv mit zu berlicksichtigen [152]. Das tempordre Pau-
sieren der Antikoagulation bis zur addquaten Blutstillung wird,
zumal die Endoskopie in diesen Fdllen in einem (berschaubaren
Zeitrahmen stattfindet, auch durch kardiologische Fachgesell-
schaften vertreten [120].
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2.4 Wann sollte die Korrektur der Gerinnungssituation
kontrolliert werden? Wie konnen/sollen DOAKs
antagonisiert werden?

Empfehlung 2.8a Gepriift 2025

Bei chronischem Blutverlust und klinisch stabiler Situation kann die an-
tithrombotische Therapie bis zur Endoskopie fortgefiihrt werden.

[Offene Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 2.8b Gepriift 2025

Bei akuter Blutung oder klinisch instabiler Situation soll die Antikoagula-
tion bis zur Notfall-Endoskopie ausgesetzt werden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 2.8c Modifiziert 2025

Bei vital bedrohlicher gastrointestinaler Blutung kann die Antikoagulation
(direkte orale Antikoagulanzien, Vitamin K-Antagonist) vor der endo-
skopischen Blutstillung antagonisiert werden.

[Offene Empfehlung, Konsens]

Empfehlung 2.8d Modifiziert 2025

Bei der Indikationsstellung zur Antagonisierung sollte das individuelle
Thrombembolierisiko berticksichtigt werden.

[Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 2.9a Modifiziert 2025

Direkte orale Antikoagulanzien (DOAKSs) sollen bei vital bedrohlicher
Blutung mit PPSB, aPPSB, Andexanet alfa (bei DOAKs vom Anti-Xa-Typ)
bzw. Idarucizumab (beim direkten Thrombininhibitor Dabigatran)
antagonisiert werden.

[Starke Empfehlung, Konsens]

Empfehlung 2.9b Modifiziert 2025

Bei Friihrezidiv der gastrointestinalen Blutung kann die Antagonisierung
der Antikoagulation erfolgen.

[Offene Empfehlung, Konsens]

Hintergrund

Der Umgang mit gerinnungsaktiven Substanzen bei elektiver
Endoskopie wird ausfiihrlich in der Leitlinie ,,Qualitdtssicherung in
der gastrointestinalen Endoskopie“ abgehandelt [131] und soll in
diesem Rahmen nicht wiederholt werden. Die friihelektive Endo-
skopie sollte sich an den dort vorgeschlagenen Empfehlungen ori-
entieren. Das Absetzen von niedrig dosierter Acetylsalicylsiure, die
im Rahmen einer kardiovaskular bedingten Sekundarprophylaxe in-
diziert ist, erhdht das Risiko kardiovaskuldrer und zerebrovaskularer
Ereignisse dreifach, wobei die Mehrzahl der Ereignisse innerhalb
von 7 bis 10 Tagen zu erwarten ist [148, 153]. In einer randomisier-
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ten und kontrollierten Studie bei Patienten mit hohem Rezidiv-
blutungsrisiko bei gastroduodenalen Ulzera und hohem throm-
bembolischem Risiko fiihrte das Absetzen von ASS zwar zu einem
niedrigeren Rezidivblutungsrisiko (5,4 % vs. 10,3 % in Woche 4), die
Mortalitat stieg aber in der Plazebo-Gruppe zu Woche 8 zehnfach
an (1,3% vs. 12,9%) [150]. Der antithrombozytare Effekt des ASS
hielt etwa fiinf Tage an, wdhrend das Risiko einer Rezidivblutung in
ersten drei Tagen besonders hoch war. ASS sollte daher nicht, oder
in Abhédngigkeit vom Rezidivblutungsrisiko, allenfalls fiir 72 Stun-
den pausiert werden [47].

Prinzipiell ist die endoskopische Blutstillung auch bei Patienten,
die orale Antikoagulanzien einnehmen, effektiv [154]. In einer Stu-
die am oberen Gastrointestinaltrakt, in der Varizenblutungen aus-
genommen worden waren, wurden zwei Patientenkollektive beziig-
lich ihrer Re-Blutungsrate nach endoskopischer Blutstillung
verglichen. In der ersten Gruppe waren die Patienten nicht (INR
<1,3), in der zweiten Gruppe mit Vitamin K-Antagonisten antiko-
aguliert (INR 1,3 bis 2,7). Die Re-Blutungsrate nach Blutstillung be-
trug 21 % vs. 23 % und war nicht signifikant unterschiedlich. Zusam-
menfassend ist bei leicht- bis mittelgradig antikoagulierten
Patienten die endoskopische Blutstillung effektiv und die Re-Blu-
tungsrate im Vergleich zu nicht antikoagulierten Patienten nicht er-
hoht. Auch wenn von einem dhnlichen bzw. fiir einzelne Substanzen
geringerem Risiko fiir schwere Blutungen unter DOAK im Vergleich
zu Vitamin K-Antagonisten ausgegangen werden kann [155], exis-
tieren aktuell keine Studien beziiglich der Erfolgsrate der endosko-
pischen Blutstillung und der Re-Blutungsrate nach Intervention un-
ter DOAKs.

Bei der vital bedrohlichen Blutung steht die Blutstillung auch
bei Patienten mit hohem Thrombembolierisko im Vordergrund.
Daher sollten in dieser Situation DOAKs antagonisiert werden.
Prospektive Studien zur Erfolgsrate der Blutstillung nach Antago-
nisierung von DOAKSs existieren jedoch nicht. Als effektiv bei der
Behandlung der refraktdren Blutung ist die Gabe von PPSB 25—
501U/kg Koérpergewicht anzusehen, prospektive Studien zur Er-
folgsrate der Blutstillung nach Antagonisierung von DOAKs exis-
tieren jedoch ebenfalls nicht. Zu beriicksichtigen ist, dass die Ver-
wendung von PPSB in dieser Indikation ein Off-Label-Einsatz
darstellt [156].

Spezifische Antikorper gegen DOAKs sind Ende 2015 in der EU
zugelassen worden. Idarucizumab kann als spezifisches Dabiga-
tran-Antidot eingesetzt werden. Eine weitere Substanz, Andexa-
net alfa (PER977), bindet an verschiedene DOAKs (Dabigatran,
Edoxaban, Apixaban, Rivaroxaban) sowie an niedrigmolekulare
Heparine und Fondaparinux. In einer ersten klinischen Studie
konnte gezeigt werden, dass die Wirkung von PER977 nach 2 bis
5 Minuten eintritt und den Effekt von Edoxaban 60 mg komplett
fuir 24 Stunden antagonisiert. Der Einsatz von Andexanet alpha
bei einer Edoxaban- und Fraxiparin-basierten FXa-Inhibitor-Thera-
pie erfolgt off-label, da die aktuelle Zulassung von Andexanet
alpha lediglich fir die beiden Faktor Xa-Inhibitoren Apixaban und
Rivaroxaban besteht.

Hinsichtlich der Antagonisierung von Faktor Xa-Inhibitoren
(FXal) durch Andexanet alfa vs. den Prothrombinkomplex-Konzen-
traten bei schweren Blutungen, die auch u. a. auch gastrointestinale
Blutungen umfassten, sind die Studienresultate uneinheitlich. Le-
diglich eine Metaanalyse deutete eine Verbesserung der Himostase

und eine Verringerung der Sterblichkeit im Krankenhaus sowie der
Mortalitdt nach 30 Tagen durch Andexanet alfa im Vergleich zu Pro-
thrombinkomplex-Konzentraten bei Patienten mit FXal-assoziier-
ten Majorblutungen an [157]. Allerdings weist nur eine Studie in
dieser Metaanalyse mit geringem bis mittlerem Verzerrungsrisiko
auf eine Verbesserung der hdmostatischen Wirksamkeit (OR=2,72)
hin, eine geringere Sterblichkeit im Krankenhaus (OR=0,48) wurde
in drei Studien und eine geringere 30-Tage-Sterblichkeit nur in zwei
Studien gesehen. Die prospektive Untersuchung bei Patienten mit
intrazerebraler Blutung, die unter einer FXal-Therapie standen (AN-
NEXA-I Studie), zeigte, dass Andexanet alfa im Vergleich zur Stan-
dardtherapie in einer besseren Kontrolle der intrazerebralen Hama-
tomexpansion resultierte, ohne jedoch einen Einfluss auf die 30-
Tagesmortalitdt zu zeigen [158]. Gleichzeitig ging dies mit einem
relevant erhdhten Risiko fiir thrombembolische Komplikationen
einher. Hierauf folgend und im Zusammenhang mit einem beacht-
lichen Interpretationsspielraums im Hinblick auf das generelle Stu-
diendesign duBerte die deutsche Schlaganfallgesellschaft nachfol-
gend keine generelle Empfehlung zur Anwendung von Andexanet
alfa in diesem Kontext, sondern Idsst den Einsatz vorerst fallspezi-
fisch in Randindikationen offen [159]. Insbesondere im Kontext
von Patienten mit einer Leberzirrhose-bedingten portalen Hyper-
tension und einem hiermit assoziierten generell erhdhten Throm-
bophilie-Risiko [160, 161] sollte die Antagonisierung von therapeu-
tischen Antikoagulanzien durch Gabe von PPSB, Anwendung von
Andexanet alpha oder Idarucizumab ohne Vorliegen entsprechend
prospektiver Daten aktuell kritisch angesehen werden. Im Besonde-
ren sind hier auch Uberlegungen beziiglich potentiell méglicher
Stentverschliisse von kurzfristig indizierten Anlagen eines transju-
guldren intrahepatischen portosystemischen Shunts im interven-
tionellen Kontext schwerer Gl-Blutung aufzufiihren. Erste indirekte
Vergleiche zwischen Andexanet alfa und PPSB bei lebensbedrohli-
chen Majorblutungen zeigten die beiden groBen prospektiven Stu-
dien ANNEXA-4 [162] und ORANGE [163]. Es konnten mittels pro-
pensity score matching (PSM)-Verfahren bei Apixaban- und
Rivaroxaban-assoziierten Blutungen 88 antikoagulierte Patienten
aus der ORANGE-Studie, die PPSB erhielten, mit 322 Patienten aus
der ANNEXA-4-Studie, die Andexanet alfa zur Antagonisierung von
Apixaban- oder Rivaroxaban-assoziierten Blutungen erhalten hat-
ten, verglichen werden. Im Hinblick auf GI-Blutungen wurden dabei
82 Patienten aus ANNEXA-4 mit 28 PPSB-Patienten aus ORANGE
verglichen. Die 30-Tages-Sterblichkeit an GI-Blutungen war in der
Andexanet-alfa-Gruppe mit 12,2 % deutlich geringer als in der
PPSB-Gruppe (25,0%) [164, 165].

Fiir den direkten Thrombininhibitor Dabigatran steht mit dem
humanisierten monoklonalen Antikérper-Fragment Idarucizumab
ein spezifisches und zugelassenes Antidot zur Verfligung. Eine Sub-
gruppenanalyse der REVERSE-AD Studie im Hinblick auf spezifische
gastrointestinale Blutungsereignisse unter einer Dabigatran-Thera-
pie, welche mit Idarucizumab therapiert wurden, zeigte bei 137 Pa-
tienten eine erfolgreiche klinische Hdmostase (68,7 %); thromboti-
sche Ereignisse traten bei 4,4 % auf, die 90-Tages-Mortalitdt lag bei
14,6% [166]. Einschrankend muss erwdhnt werden, dass es in die-
ser Studie keine Kontrollgruppe gab.

Ein systematischer Review mit Metaanalyse der neben der
REVERSE-AD Studie [167] als insgesamt deutlich begrenzt zu kon-
statierender Evidenz von Idarucizumab-Anwendungsdaten auf
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Grund der fehlenden Kontrollgruppe, zeigte eine generelle Ha-
mostase-Effektivitdt von 77,7 % bei einer gepoolten Inzidenz von
thrombembolischen Ereignissen von 2,0 % und einer Gesamtmor-
talitat von 13,6 % [168]. Einen Uberblick bietet » Tab. 7.

3 Leitlinie — Gastrointestinale Blutung -
AG 3 Diagnostik

Empfehlung 3.1 Gepriift 2025

Bei Kreislaufinsuffizienz soll die endoskopische Diagnostik bzw. Therapie
unter intensivmedizinischen Bedingungen nach bzw. unter Stabilisierung
des Patienten erfolgen.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Angesichts der moglichen Notwendigkeit einer intensivmedi-
zinischen Versorgung bzw. der raschen Atemwegssicherung bei
Aspirationsgefahr kann die Endoskopie auch auf einer Intermedia-
te-Care- bzw. Intensivstation stattfinden.

Unabhdngig vom Ort der endoskopischen Intervention zeigen
Patienten mit endoskopischer Notfallintervention bei oberer gas-
trointestinaler Blutung und hoherer ASA-Klasse ein erhohtes Mor-
biditdts- und Letalitétsrisiko im Rahmen der Sedierung [32]. Auch
wenn die Datenlage zur prophylaktischen Intubation bei persistie-
render Himatemesis sehr sparlich ist, scheint sich in den vorlie-
genden Meta-Analysen abzuzeichnen, dass die prophylaktische
Intubation bei den Patienten, die keine aktiven Zeichen der Blu-
tung zum Zeitpunkt der Indikationsstellung aufweisen, weder
Mortalitdt noch Aspirationsrate oder Verweildauer positiv beein-
flussen. Dagegen scheint die Mortalitdt in den Subgruppenanaly-
sen nach Intubation eher zu steigen. Vgl. hierzu auch Kapitel 1.7
mit Empfehlung 1.19. Somit kann eine generelle prophylaktische
Intubation nicht empfohlen werden, solange keine guten rando-
misierten Studien vorliegen. Bei notwendiger Intubation soll die
friihe Extubation auf jeden Fall angestrebt werden, da ansonsten
die Mortalitatsrate deutlich ansteigt [169, 170].

Zur Sicherung und Uberwachung der Vitalfunktionen und der
prozedurbezogenen Sedierung wird daher der Einsatz einer nur
mit diesen Aufgaben betrauten ausreichend ausgebildeten Person
gefordert, hierzu wird auf die Leitlinien ,Qualitdtsanforderungen
in der gastrointestinalen Endoskopie“ (AWMF-Registernummer
021-022) und ,Sedierung in der gastrointestinalen Endoskopie“
(AWMF-Nummer 021-14) sowie auf die Sondersituation einer
Notfallendoskopie verwiesen [3, 33, 171].

Statement 3.2 Modifiziert 2025

Die Endoskopie bei Verdacht auf eine akute gastrointestinale Blutung
sollte unter Sedierung oder Narkose stattfinden.

Zur Sedierung sollte Propofol in der Regel als Monotherapie verwendet
werden.

[Empfehlung, Konsens]
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Hintergrund

Zu den besonderen Umstédnden einer Notfallendoskopie verwei-
sen wir auf die aktuelle S3-Leitlinie zur Sedierung in der gastrointes-
tinalen Endoskopie [171]. In Kapitel 1.4. ,Empfehlung Risikoabschat-
zung“ weist die Stellungnahme darauf hin, dass Notfallendoskopien
zu einer Hochrisikosituation gehéren und daher in diesen Fdllen ein
zweiter Arzt fiir die Durchfiihrung und Uberwachung der Sedierung
empfohlen wird (kein nurse administered propofol sedation, NAPS).
Hinsichtlich der Sedierung des Patienten bedarf es einer individuel-
len Abschédtzung des Patientenzustandes (ASA-Klassifikation) und
der Schwere der Blutung.

Hinsichtlich der Verwendung einer bestimmten Substanz zur
Sedierung im Rahmen einer Notfallendoskopie bei oberer gas-
trointestinaler Blutung existieren kaum Daten. Im Hinblick auf
die Verwendung von Propofol bei nicht-intubierten Patienten
konnte in einer Studie gezeigt werden, dass die Rate an Hypotonie
(systolischer Blutdruck <90 mmHg) und Hypoxdmie (periphere
Sauerstoffsattigung <90%) mit 8,3% und 6,7 % hoher lag als in
der Kontrollgruppe (Patienten ohne obere gastrointestinale Blu-
tung im Studienzeitraum) [172]. Bei keinem der Patienten wurde
eine Maskenbeatmung oder endotracheale Intubation notwendig.
Zwei Patienten entwickelten eine Pneumonie am ehesten durch
Aspiration im Rahmen der Endoskopie. Das gute Ergebnis der Stu-
die wurde laut Autoren auch mit dem sehr geringen Anteil an Va-
rizenblutungen assoziiert.

In einer weiteren allerdings retrospektiven Studie wurde das Er-
gebnis fiir die Verwendung von Propofol im Rahmen der oberen Gl-
Blutung bei Patienten mit nicht-varikésen und varikdsen Blutungen
verglichen. Von 703 Endoskopien wurden 539 bei nicht-varikdsen
und 164 bei varikdsen Blutungen durchgefiihrt. Schock (definiert
als Abfall des mittleren arteriellen Blutdruckes unter 60 mmHg)
trat gehauft bei variksen Blutungen auf (12,2 vs. 3,5% bei nicht-
varikose Blutungen, P<0,001). Alle bis auf einen Patienten konnten
durch intravendése Fliissigkeitsgabe stabilisiert und die Notfallendo-
skopie in den meisten Fdllen ohne Unterbrechung durchgefiihrt
werden. Es zeigte sich kein Unterschied im Auftreten von Hypoxa-
mie und paradoxen Reaktionen in Abhdngigkeit von der Blutungs-
art (nicht-varikdse vs. varikése Blutung: Hypoxdmie, 3,5 vs. 1,8 %,
P=0,275; paradoxe Reaktionen, 4,1 vs. 5,5%, P=0,442) [173].

Es liegen aktuell keine randomisierten Vergleichsstudien zur
Anwendung verschiedener Sedierungsregimes vor, sodass die
Verwendung des Sedativums im Rahmen der oberen GI-Blutung
immer eine individuelle Entscheidung anhand der o. g. Kriterien ist.

Empfehlung 3.3 Modifiziert 2025

Beim Patienten mit Verdacht auf aktive gastrointestinale Blutung ohne
Identifizierung der Blutungsquelle durch endoskopische Diagnostik soll-
te eine kontrastverstarkte Mehrzeilen-Computertomografie (CT-Angio-
grafie) durchgefiihrt werden.

[Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Die Computertomografie (CT) in mehreren spezifischen Kon-
trastmittelphasen einschl. der sog. CT-Angiografie erlaubt eine
nichtinvasive Diagnostik von akuten gastrointestinalen Blutungen
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[174-177]. Fir den primédren Einsatz der CT spricht die sehr gute
ortliche wie zeitliche Verfiigbarkeit und die hohe Untersuchungsge-
schwindigkeit. Aus diesen Griinden spielen Magnetresonanztomo-
grafie (MRT) und nuklearmedizinische Verfahren bei der akuten
gastrointestinalen Blutung keine relevante Rolle. Entsprechend hat
die CT auch in anderen internationalen Leitlinien einen zunehmen-
den Stellenwert insbesondere in der Diagnostik der schwereren
gastrointestinalen Blutung Einzug gehalten [178]. Aus experimen-
tellen Studien ist bekannt, dass gastrointestinale Blutungen bereits
ab einer Blutungsrate von 0,5ml/min mittels CT diagnostiziert wer-
den kénnen [179], in einer neueren Studie unter Verwendung eines
64-Zeilen CTs bereits ab 0,25 ml/min [180].

In einer frithen Metaanalyse betrug die Sensitivitdt der CT in
der Diagnostik der akuten GI-Blutung 86 % bei einer Spezifitdt
von 95% [181]. Eine andere Metaanalyse errechnete dhnliche
Werte fiir Sensitivitat (89 %) und Spezifitdt (85 %) [182]. Die Auto-
ren folgern, dass die CT-Angiografie eine akkurate, kosteneffek-
tive Methode zur Diagnostik der akuten gastrointestinalen Blu-
tung sei, die genaue Lokalisation darstellen konne und somit
tiber das weitere therapeutische Vorgehen entscheiden helfe.

In einer europdischen systematischen Metaanalyse aus dem Jahr
2013 konnten 22 Studien ausgewertet werden (672 Patienten,
mittleres Alter 65) [183]. Die Gesamtsensitivitat der CT-Angiogra-
fie in der Detektion einer aktiven gastrointestinalen Blutung wird
mit 85,2% (95% Cl 75,5% bis 91,5 %) angegeben, die Spezifitdt mit
92,1% (95% Cl 76,7 % bis 97,7 %).

Weitere Metaanalysen aus den Jahren 2017 und 2018 bestétigen
die hohe Sensitivitat und Spezifitat der CT-Angiografie [184, 185].

Neben der reinen Lokalisationsdiagnostik kann die CT Informa-
tionen zur Blutungsursache bieten und helfen, eine Therapieent-
scheidung (endoskopisch, radiologisch-interventionell, chirurgisch)
zu féllen.

In einer retrospektiven Studie an 274 Patienten wurde ver-
sucht, pradiktive Faktoren zu identifizieren, die fir einen Blu-
tungsquellennachweis im CT sprechen [186]. Dabei konnten
auBer einem messbaren Hb-Abfall keine weiteren Faktoren identi-
fiziert werden. Dies stlitzt die Empfehlung, insbesondere bei Pa-
tienten mit Hb-Abfall und unauffalliger Endoskopie zeitnah eine
CT-Angiografie zu veranlassen.

In der Regel werden dreiphasige Protokolle (nativ, arteriell, ve-
no6s) empfohlen [187, 188], wobei experimentell die Kombination
aus arterieller und vendser Phase die hochste Sensitivitdt aufwies
[180]. Eine positive enterale Kontrastierung kann die Extravasation
des intravends applizierten Kontrastmittels maskieren und zu falsch
negativen Befunden fiihren [188, 189]. Eine negative oder neutrale
Kontrastierung des Gastrointestinaltraktes kann hilfreich sein, soll
aber bei Zeitdruck die initiale CT-Diagnostik nicht verzégern.

Wahrscheinlich lassen sich aus der Menge der Kontrastmittel-
extravasation im Falle einer positiven CT-Untersuchung auch
Rickschliisse auf die Blutungsstarke und den Erfolg einer an-
schlieBenden Katheterangiografie ziehen [190].

Bei vermuteter unterer Gl-Blutung ist im Sinne einer ziigigen
Diagnostik auch positiv hervorzuheben, dass eine CT-Angiografie
keine Darmvorbereitung wie eine endoskopische Untersuchung
erfordert.

Nach interventioneller Katheterangiografie sind mesenteriale
Ischdmien hdufiger im Diinn- oder Dickdarm zu erwarten als im
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oberen Gl-Trakt, u.a. da im oberen GlI-Trakt die Vaskularisierung
auf mehr arteriellen Anastomosen beruht als im mittleren und un-
teren Gl-Trakt [191].

Empfehlung 3.4 Modifiziert 2025

Die CT-Angiografie sollte so friih wie mdglich nach Blutungsbeginn bzw.
Endoskopie ohne Blutungsquellennachweis erfolgen. Sie kann gegebe-
nenfalls wiederholt werden.

[Empfehlung/Empfehlung offen, starker Konsens]

Wenn die CT-Angiografie keine Blutungsquelle zeigt, soll eine selektive
Angiografie nicht durchgefiihrt werden.

[Starke Empfehlung, Konsens]

Hintergrund

Wenn die CT in addquater Technik keine Blutungsquelle zeigt,
ist auch eine anschlieBende Angiografie in der Regel unauffallig.
In einer Single-Center-Serie aus Cleveland mit 86 CT-Angiografien
bei 74 Patienten iber einen Zeitraum von 4,5 Jahren konnte in kei-
nem Fall nach initial negativem CT in einer Folgeangiografie inner-
halb von 24 h eine Blutungsquelle identifiziert werden [192].

Dies bestdtigen weitere iberwiegend kleine publizierte Serien,
bei denen Patienten nach negativer CT-Angiografie katheterangio-
grafiert wurden. In einer Serie von 20 konsekutiven Patienten ohne
CT-Blutungsnachweis waren lediglich 2 Patienten falsch negativ, bei
beiden lag urséchlich eine obere gastrointestinale Blutung vor [193].

Eine Wiederholung der CT-Angiografie im Intervall kann dagegen
die Blutung zeigen. Weil die CT wie andere Verfahren i.d.R. nur dia-
gnostisch hinsichtlich einer Blutung ist, wenn diese zum Zeitpunkt
der Untersuchung weiter aktiv ist, sollte eine Untersuchung so
schnell wie moglich nach Symptombeginn angestrebt werden [188].

Statement 3.5 Modifiziert 2025

Als chronische Blutung des Gastrointestinaltrakts wird ein persistierender
oder rezidivierender Abfall des Hdimoglobinspiegels bezeichnet, der nicht
zur Kreislaufinstabilitdt fiihrt und mit einem nicht alternativ erkldrbaren
Eisenmangel einhergeht.

[Starker Konsens]

Hintergrund

Zur Differenzialdiagnostik des Eisenmangels sei auf entspre-
chende Leitlinien verwiesen [194, 195]

Als Ursache einer chronischen gastrointestinalen Blutung kom-
men neben entziindlichen (u.a. Ulzera, Zéliakie, Helicobacter-Be-
siedlung, chronisch-entziindliche Darmerkrankungen) v.a. auch
neoplastische Lasionen in Frage, deren Risiko von der untersuchten
Population beeinflusst wird und insbesondere geschlechts- und al-
tersabhdngig ist. Vergleichende Studien zur Beurteilung potenzieller
Strategien (bidirektionale Endoskopien versus Beobachtung unter
ggf. Eisensubstitution oder nichtinvasive Testungen) liegen nicht vor.

Die Anwendung eines Stuhltests zur weiteren Diagnostik einer
unklaren Andmie weist eine niedrige Sensitivitdt auf und sollte da-
her nicht erfolgen [196].
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Empfehlung 3.6 Modifiziert 2025

Die chronische gastrointestinale Blutung soll unter Beachtung der
Komorbiditdten elektiv abgeklart werden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Aufgrund der Eigenheit der chronischen gastrointestinalen Blu-
tung (hdmodynamisch stabiler Patient) ist eine ambulante Abklarung
sinnvoll und kosteneffektiv [171, 197]. Vor einer endoskopischen
Abklarung sollten folgende Faktoren in Hinblick auf die Indikation be-
riicksichtigt werden: vorhergehende Blutungsepisoden und endo-
skopische Abklarungen, potenzielle relevante Begleiterkrankungen
bzw. Komorbiditaten, die Medikation (insbesondere NSAR, Antiko-
agulanzien), mit einer Blutung assoziierte Symptome sowie die
Wahrscheinlichkeit einer fiir den Patienten relevanten Diagnose.

Eine bidirektionale Endoskopie ist bei einer chronischen Blu-
tung insbesondere bei Mannern und postmenopausalen Frauen
angezeigt [198].

Die Hdmatochezie bzw. Andmie ist ein relevanter Pradiktor fir
kolorektale Neoplasien bei jiingeren Patienten und sollte bei zu-
nehmender Inzidenz ein niedrigschwelliger Grund fir einen en-
doskopische Diagnostik sein [199].

Empfehlung 3.7 Gepriift 2025

Besteht weiterhin der Verdacht auf eine aktive obere oder untere gastro-
intestinale Blutung, kann eine OGD oder Koloskopie wiederholt werden.

[Empfehlung offen, starker Konsens]

Empfehlung 3.8 Modifiziert 2025

Fiihren OGD und lleokoloskopie (gegebenenfalls wiederholt) nicht zu
einem Blutungsquellennachweis, sollte binnen 48 Stunden eine Kapsel-
endoskopie des Diinndarms (KE) durchgefiihrt werden.

[Empfehlung, Konsens, Enthaltungen aufgrund von COI]

Hintergrund

Die ESGE empfiehlt bei negativer Gastroskopie und Koloskopie
eine frithzeitige Diinndarmkapsel-endoskopie bei Patienten mit
V. a. eine Diinndarmblutung (idealerweise innerhalb von 48 Stun-
den nach der Blutungsepisode) um den diagnostischen und an-
schlieBenden therapeutischen Nutzen zu maximieren [200].

Eine mogliche Methodik zur Steigerung der Diagnoserate bei
wiederholten gastrointestinalen Blutungen ohne primér lokalisier-
barere Blutungsquelle sind Provokationsmandver unter Gabe von
Antikoagulanzien bzw. Thrombozytenaggregationshemmern. Die
Datenlage dazu ist uneinheitlich. Eine retrospektive Serie aus den
USA analysierte eine Datenbank zur Device-assistierten Entero-
skopie mit 824 Prozeduren bei mittlerer GI-Blutung. 38mal erfolg-
te bei insgesamt 27 Patienten eine medikamentdse Provokation.
In einer kleinen Gruppe mit rekurrenter overter obskurer GI-Blu-
tung erfolgte diese Provokation mit Clopidogrel und Heparin, bei
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71% (5/7) konnte ein therapierbarer pathologischer Befund ge-
funden werden. Unerwiinschte Wirkungen traten in dieser Grup-
pe nicht auf. Der diagnostische Ertrag der Provokation in der
Gruppe, die bereits zuvor Antikoagulanzien einnahm, lag demge-
geniiber bei 53 % [201].

Empfehlung 3.9 Gepriift 2025

Eine Kapselendoskopie soll bei bekannter hochgradiger Stenose des

Gastrointestinaltrakts nicht durchgefiihrt werden. Bei klinischem Verdacht
auf eine intestinale Stenose soll die Kapselendoskopie erst nach Beweis der
Durchgdngigkeit mittels vorheriger Patency-Kapseluntersuchung erfolgen.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Die bekannte hochgradige Diinndarmstenose stellt eine Kon-
traindikation zur KE dar. Die Anamnese ist in der Regel richtungs-
weisend [202, 203]. Die Kapselretention (Kapselpersistenz im
Diinndarm >3 Tage) stellt per se keinen Notfall dar, wenn keine
lleussymptomatik vorliegt, sondern zeigt durch die Kapsellage die
zu diagnostizierende Stenose an, die einer entsprechenden Thera-
pie zugefiihrt werden kann. Ein akuter lleus als Folge einer Kapsel-
endoskopie ist selten [203]. Andere bildgebende Verfahren (z.B.
MRT) schlieBen eine Stenose nicht sicher aus. Die Pilotkapsel (Pa-
tency-Kapsel) kann zum Nachweis einer erwartbar komplika-
tionslosen Kapselpassage herangezogen werden, auch wenn die
Passage der Diinndarmkapsel damit nicht gesichert ist, sondern
nur wahrscheinlicher wird [204, 205]. Die Sicherheit der Patency-
Kapsel wurde kirzlich in einer groBen multizentrischen Umfrage
mit 2.578 Patienten und in einer multizentrischen Studie unter-
sucht. Retentionen der Kapsel trotz Passage der Patency-Kapsel im
Voraus wurden bei 0,51-0,69% beschrieben [206-208]. In einer
weiteren Untersuchung unterschied sich die Patency-Kapsel Reten-
tion in einer Gruppe von Risikopatienten mit entsprechender Ana-
mnese (vorausgegangene Op oder Symptomen einer Obstruktion)
und einer asymptomatischen Gruppe nicht (1,3% vs. 1,6 %, P=0,9).
Allerdings lag das Risiko einer Retention bei positivem Patency Test
bei 11,8% [209]. Aufgrund dieser Daten hat auch die Europdische
Leitlinie den Einsatz der Patency-Kapsel vor allem bei bekanntem
M. Crohn empfohlen [200]. Bei negativer Anamnese ist ein generel-
ler Ausschluss einer Diinndarmstenose mittels Patency-Kapsel oder
bildgebender Diagnostik vor einer KE mangels Effektivitat und Stei-
gerung der Kosten nicht empfohlen [210].

Empfehlung 3.10 Gepriift 2025

Bei Patienten mit persistierender Anamie unter Antikoagulanzientherapie
sollte die endoskopische Diinndarmdiagnostik wiederholt werden.

[Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Ein unauffalliger Befund in der KE bei vorangegangener Endo-
skopie hat einen hohen negativen pradiktiven Wert bzgl. des Vorlie-
gens einer aktiven Blutungsquelle. Eine Rezidivblutung ist bei diesen
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Patienten seltener, davon ausgenommen sind Patienten unter Anti-
koagulanzientherapie. Hier ist der negative pradiktive Wert fiir das
Vorliegen einer mdglichen Blutungsquelle im Diinndarm deutlich
niedriger [211, 212]. In einer retrospektiven Studie an 173 Patienten
mit obskurer GI-Blutung zeigte sich bei 37 Patienten eine aktive Blu-
tung in der Kapselendoskopie, wovon 18 (48,6 %) eine Antikoagula-
tion (Warfarin, DOAK, ASS, Thienopyridin) einnahmen. Der Anteil
der Untersuchten mit Antikoagulanzieneinnahme unter den 136 Pa-
tienten mit negativer Kapselendoskopie betrug dagegen 36 % [213].

In einer prospektiven Untersuchung an 389 Patienten, die wegen
einer obskuren GI-Blutung eine Kapselendoskopie erhielten, zeigte
sich in einem Nachbeobachtungszeitraum von 5 Jahren eine kumu-
lative Rezidivblutungsrate von 41,7 %. Die Inzidenz einer erneuten
Blutung lag bei Patienten unter Antikoagulationstherapie mit 55,9 %
signifikant hoher als bei Patienten ohne diese Medikationsgruppe
(39,5%). Das Rezidivblutungsrisiko von Patienten mit initial negati-
vem Kapselendoskopiebefund lag insgesamt bei 37,7 % [214].

Empfehlung 3.11 Gepriift 2025

Zur endoskopischen Therapie einer Blutung im mittleren Gastrointestinal-
trakt soll eine Device-assistierte Enteroskopie (DAE) angewandt werden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 3.12 Modifiziert 2025

Die Push-Enteroskopie kann zur Identifikation und Therapie von Ldsio-
nen im proximalen Diinndarm verwendet werden.

[Empfehlung offen, starker Konsens]

Hintergrund

Die Device-assistierte Enteroskopie (DAE) (Sammelbegriff fir
Single- und Doppelballonendoskopie, sowie die kaum noch einge-
setzte manuelle Spiralenteroskopie) weist eine hohe Sensitivitat
und Spezifitdt zur Lokalisation von Blutungsquellen im Dinndarm
bei mittleren gastrointestinalen Blutungen auf. Die meisten Daten
liegen fir die Doppelballonenteroskopie (DBE) vor. Im Vergleich
der diagnostischen Effektivitdt ist die Kapselendoskopie (KE) zur
DAE gleichwertig, weist aber eine wesentlich geringere Komplikati-
onsrate auf. Die DAE folgt der KE i.d.R. als therapeutisches Instru-
ment, die auch Hinweise zum besten Zugangsweg liefert. In ausge-
wdhlten Féllen kann die DAE auch primédr eingesetzt werden, z.B.
wenn eine KE nicht moglich oder kontraindiziert ist bzw. eine direk-
te Kombination aus Diagnostik und Therapie erforderlich erscheint.

Nicht mehr zur Verfiigung steht aktuell die motorisierte Spira-
lenteroskopie. Zwar erzielt die Methode mindestens vergleichbare
diagnostische und therapeutische Ergebnisse wie andere DAE-
Verfahren bei deutlich verkiirzter Untersuchungszeit und héheren
maximalen Eindringtiefen, wurde jedoch 2023 aufgrund von
Sicherheitsbedenken kurz nach Marktzulassung vom Hersteller
zuriickgezogen.

Eine Enteroskopie mit einem Push-Enteroskop (Push-Enterosko-
pie, PE) ohne Verankerungsballon ist geeignet, um Ldsionen im
oberen Gastrointestinaltrakt und im Duodenum und (proximalen)
Jejunum zu erreichen bzw. zu identifizieren und zu therapieren.
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Bei Nutzung der KE als Erstliniendiagnostik kann die Blutungs-
quelle hdufiger erkannt werden als bei PE, auch ist seltener ein
Modalitdtswechsel notwendig als bei initialer Untersuchung per
PE [215].

In einem direkten Vergleich zwischen KE und PE bei 79 Patien-
ten mit obskurer Diinndarmblutung konnte per KE in 72,5 %, per
PE in 48,7 % der Untersuchten L3sionen erkannt werden. Deutlich
weniger Patienten (22,5 %) mussten sich nach KE wegen anhalten-
der Blutung einer PE unterziehen, als umgekehrt (48,7 %) [216].

Es gibt wenig publizierte Evidenz zum Thema postoperative
gastrointestinale Blutungen. Kirzlich ist eine der wenigen popula-
tionsbasierten Studien aus Korea publiziert worden [217]. Die
Inzidenz einer postoperativen Blutung nach mehr als 1 Million
operativen Eingriffen (urologische, gynakologische, kardiochirur-
gische, orthopadische und viszeralchirurgische Eingriffe) lag bei
0.27 %. Kardiochirurgische und groRe tumorchirurgische Eingriffe
zeigten eine héhere Inzidenz von 1,9 %. In der multivariablen Ana-
lyse waren hoheres Alter, Manner, niedriges Einkommen, Komor-
biditaten, peptische Ulkuskrankheiten und kongestive Herzer-
krankungen Risikofaktoren. Viele gastrointestinale Blutungen
sind selbstlimitierend, und relevante post-OP Blutungen (definiert
als Blutungen mit hdmodynamischer Auswirkung, Verlust von 2 g/dl
Hamoglobin, Notwendigkeit einer Transfusion oder Notwendigkeit
einer Intervention) sind selten.

Postoperative gastrointestinale Blutungen entstehen tblicher-
weise in drei Szenarien:

a) Die Operation (oder deren Komplikationen) sind die Ursache
der Blutung.

b) Die Blutung entsteht durch Ursachen, die nicht direkt operations-
bezogen sind (z. B. Uberdosierung von Antikoagulanzien).

c) Der Operationsstress exazerbiert eine vorbestehende
Blutungsquelle (z.B. Ulkus oder Gastritis).

Die oben aufgefiihrte Analyse zeigt, dass tatsachlich nicht das
operative Trauma am Gastrointestinaltrakt Hauptursache der Gl-
Blutung ist. Steroideinnahme, Analgetika und Antidepressiva sind
nicht mit einem erhdhten Risiko postoperativer Blutungen assozi-
iert (» Tab.8).

» Tab.8 Chirurgische Eingriffe und postoperative gastrointestinale
Blutungsinzidenzen.

Operation Inzidenz Ref.
Gastrointestinale Anastomosen bei 0,4% [218]
Magen-NPL

Gl-Anastomosen im Rahmen bariatrischen 0,4 bis 1% [219]

OPs

Colon-Anastomosen (Hand/Stapler) 0,6 bis 4% [220-223]
Hepatobiliopankreatische Chirurgie 2 bis5% [224-226]
Herzchirurgie, Aortenbogenchirurgie 0,3 bis4% [227, 228]
Andere gefdRchirurgische aortale Eingriffe 0,4 bis 2% [229-231]
Multimorbide Patienten (unabhdngig 1 bis 6% [232, 233]

vom Eingriff)
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4 Leitlinie — Gastrointestinale Blutung -
AG 4 Therapie nicht-varikoser Blutung

Empfehlung 4.1 Gepriift 2025

Blutungen aus Ulzera sollen entsprechend der Forrest-Klassifikation
zugeordnet werden. Auch fiir andere nicht-varikdse Blutungen kann
diese in modifizierter Form verwendet werden.

Hierdurch soll zwischen Ulzera mit hohem und niedrigem Risiko fir
andauernde bzw. rezidivierende Blutungen unterschieden werden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Die Forrest-Klassifikation basiert auf der Arbeit John A.H. Forrest
et al. aus dem Jahr 1974 und dient der standardisierten Beschrei-
bung von Blutungen aus peptischen Ulzera [234]. Die prognosti-
sche Bedeutung dieser Einteilung unterstreichen nachfolgende Stu-
dien, die insbesondere eine Korrelation zwischen Blutungen der
Stadien Fla/FIb und der Blutungspersistenz bzw. dem Auftreten
von Blutungsrezidiven identifizierten [235, 236]. Das Erkennen
und die richtige Zuordnung der Blutungsstigmata sind jedoch un-
tersucher- und erfahrungsabhéngig. Dies gilt insbesondere fiir die
Stadien FIl und Flll [237-239]. Zusétzlich zu den Kriterien der For-
rest-Klassifikation sind die Gr6Re der Ulzera (>2cm), sowie deren
Lokalisation (Hinterwand des Bulbus duodeni; proximaler Magen/
kleine Kurvatur) Indikatoren eines erhéhten Rezidivblutungsrisikos.
Fiir Blutungen aus anderen nicht-varikdsen Quellen existieren keine
spezifischen Klassifikationen, sodass hier die Forrest-Klassifikation
zur Anwendung kommen kann.

Empfehlung 4.2 Gepriift 2025

Ulzera mit arteriell spritzenden Blutungen (Fla), Sickerblutungen (Flb)
oder mit sichtbarem GefaRBstumpf (Flla) sollen endoskopisch therapiert
werden, da diese unbehandelt ein hohes Risiko fiir ein Fortbestehen
bzw. erneutes Auftreten von Blutungen haben.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Die Effizienz der Endotherapie in den Stadien Fla, FIb und Flla
hinsichtlich der Blutungspersistenz sowie Rezidivblutungsrate
wurde in mehreren, prospektiv randomisierten Studien unter-
sucht. Eine Metaanalyse dieser Arbeiten zeigte, dass die endosko-
pische Himostase sowohl das Andauern von Ulkusblutungen als
auch deren Rezidive reduziert. Dies gilt sowohl fiir aktive Blutun-
gen (Fla, FIb: RR 0,29, 95 %Cl 0,20-0,43; NNT 2) als auch fiir Ulze-
ra mit sichtbaren GefdRstimpfen (Flla: RR 0,49; 95%Cl 0,40 -
0,59; NNT 5) [240].
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Empfehlung 4.3 Gepriift 2025

Adhérente Koagel (FIIb) sollten, wenn leicht mdglich, entfernt werden,
um darunter liegende aktive Blutungen bzw. GefaBstiimpfe zu identifi-
zieren und endoskopisch gezielt zu therapieren. Patienten mit Ulzera-
tionen der Stadien Fllc oder FlIl ben&tigen keine spezifische endoskopi-
sche Therapie zur Blutstillung.

[Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Die Daten zur endoskopischen Blutstillung von peptischen Ulze-
ra im Stadium FlIb sind widerspriichlich, sodass eine Empfehlung
zur generellen Entfernung von Koageln nicht gerechtfertigt er-
scheint. Bei 25% der Patienten, die in diesem Stadium keine endo-
skopische Therapie erhalten, ist innerhalb von 30 Tagen mit einem
Blutungsrezidiv szu rechnen [241]. Im Gegensatz zur alleinigen me-
dikamentdsen Therapie reduziert die endoskopische Himostase
dieses Risiko in einigen randomisiert, kontrollierten Studien und
Meta-Analysen signifikant (8,2% vs. 24,7 %, P<0,01) [242-244].
Andererseits ergab eine Meta-Analyse, die alleinig randomisierte,
kontrollierte Studien auswertete, keinen signifikanten Vorteil fir
diese Patienten (RR 0,31, 95%Cl 0,06 -1,77) [240].

Patient mit Ulcera der Stadien Fllc und Flll erleiden nur selten
(Rezidiv-)Blutungen, sodass eine prophylaktische endoskopische
Therapie keinen substanziellen Vorteil bietet [47].

Empfehlung 4.4 Neu 2025

Zur endoskopischen Stillung nicht-varikoser Blutungen sollen die Injek-
tionstherapie, mechanische Verschliisse (Clips), thermische Verfahren
oder topisch wirksame Substanzen verwendet werden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 4.5 Gepriift 2025

Die Injektionstherapie soll in der Regel mit einem zweiten, mechanischen
oder thermischen Verfahren kombiniert werden, um das Rezidivblutungs-
risiko zu minimieren.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund
Injektionstherapie

Die Blutstillung durch Injektion resultiert aus der lokalen GefaR-
kompression infolge des Gewebeddems. Ein zusétzlicher vasokon-
striktiver Effekt wird durch die Verwendung von Epinephrin, in ei-
nem Verdiinnungsverhdltnis von 1:10000 bzw. 1:20000 erreicht.
Fibrinkleber, der ebenfalls per Injektion injiziert wird, verschlieRt
blutende GeféRe und initiiert die Wundheilung [245]. Aktuelle Da-
ten zum Vergleich mit anderen Hamostaseverfahren liegen nicht
vor. Unter Berlcksichtigung der Kosten und der erhohten Anforde-
rungen an die Applikationstechnik sollte die Fibrinkleberinjektion
als Reserveverfahren angesehen werden.
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Thermische Verfahren

Thermische Methoden ermdglichen einen gezielten, direkten
GefdRverschluss. Hierzu stehen verschiedene Sonden zur Verfi-
gung. So kann durch bipolare und Heatersonden zusatzlich zur
kurzzeitigen Kompression des blutenden GefdRes ein ,Verschwei-
Ben“ der GefaBwande mit dem Ziel der dauerhaften Blutungsstase
erreicht werden. Blutungen, die wahrend endoskopischer Resektio-
nen auftreten, konnen umgehend z.B. durch endoskopische Sub-
mukosadissektions (ESD)-Messer oder geeignete Zangen mittels
elektrischer Koagulation gestillt werden. Monopolare Sonden errei-
chen die Hdmostase durch Fulguration, bei den GefaRen durch Fun-
kenentladung der dicht Giber dem Gewebe gefiihrten Sonde ver-
6det werden. Ebenfalls ohne direkten Kontakt zwischen Sonde
und Gewebe wird die Argon-Plasma-Koagulation angewendet.
Hierbei wird nach lonisation von Argongas zu Argonplasma Hoch-
frequenzstrom ohne Gewebeberiihrung weitergeleitet und so die
Hamostase ermdglicht.

Mechanische Therapie

Metallclips fihren zur Blutstillung durch mechanischen GefaR-
verschluss bzw. durch Adaptation von Wund- und Resektionsran-
dern. In der Regel werden ,konventionelle“ Clips, die durch den
Arbeitskanal eingefiihrt werden, verwendet. Diese werden auch
als ,through-the-scope (TTS) clips“ oder ,Hamoclips“ bezeichnet.
Eine Alternative bei Hochrisiko-Ldsionen stellen ,over-the-scope-
clips* (OTSC), dar. Hierbei wird nach Ansaugen oder Hineinziehen
des Gewebes in die Aufsatzkappe der OTSC (iber einen Fadenzug
freigesetzt und so ein tiefgreifendes Erfassen der Wandschichten
ermoglicht. Der Terminus OTSC wird in dieser Leitlinie generell fir
kappenbasierte Clipverfahren verwendet. Wenngleich mindes-
tens 2 Hersteller fiir kappenbasierte Clipverfahren existieren, be-
ziehen sich die Empfehlungen auf das gleichnamige Produkt OTSC
(Ovesco, Tiibingen), da die vorliegenden Studien praktisch aus-
schlieBlich mit diesem Device durchgefiihrt wurden. Andere auf
dem Markt befindliche Systeme mit kappenmontierten Clips sind
nicht ausreichend durch Studien abgesichert.

Es existieren 3 Typen von OTSC (a-Typ, t-Typ, gc-Typ) wobei
lediglich a- und t-Typ fir die Blutstillung verwendet werden. Die
Datenlage hierzu wird im Kapitel ,Ulkusblutung® erldutert.

Kombination der Verfahren

Da die Wirkung der Injektionstherapie, insbesondere wenn
Kochsalzlésung und Epinephrin verwendet werden, zeitlich be-
grenzt ist und somit ein erhohtes Rezidivblutungsrisiko besteht,
sollte ein weiteres, mechanisches oder thermisches Verfahren zur
Anwendung kommen. Diese Empfehlung beruht auf einer Reihe
randomisiert-kontrollierter Studien zur Rezidivblutungsrate aus
peptischen Ulzera mit Hochrisikoblutungsstigma [240, 246-249].

Topisch wirksame Substanzen

Hamostasesprays bzw. -gele bilden je nach Prdparat eine me-
chanische Barriere tiber der Blutung, erhéhen durch Absorption
des Serums die Konzentration an Gerinnungsfaktoren, ziehen
durch ihre negative Ladung positiv geladene EiweiRe aus der Blut-
bahn an und verstdrken so die intrinsische Gerinnungskaskade.

Fiir TC-325 (Hemospray), ein anorganisches, hoch absorp-
tionsfahiges Pulver, besteht die mit Abstand beste Datenlage. Es
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bildet nach Kontakt mit Blut eine mechanische Barriere zur Versie-
gelung der Blutungsstelle. Durch Konzentration von Gerinnungs-
faktoren soll zudem die Koagulationszeit verkiirzt werden [250].
Es wird unter CO,-Insufflation aus 1-2 cm Entfernung direkt auf
die Blutungsquelle aufgebracht.

Absorbierbare modifizierte Monomere aus Pflanzenstdrke
(Endoclot) entziehen dem Blut Wasser, bilden eine gelartige Haft-
masse und beschleunigen die Gerinnungskaskade. Uber einen Ap-
plikationskatheter wird dieses Himostasepulver in einem perma-
nenten Luftstrom, der durch einen speziellen Kompressor erzeugt
wird, ebenfalls aus 1-2cm Abstand auf die Blutungsstelle aufge-
bracht.

Die neueste Substanz der hamostatischen Pulver stellt das
UI-EWD (Nexpowder) dar. Es handelt sich hierbei um einen hydro-
philen, biokompatiblen Klebstoff, der aus Bernsteinsdureanhydrid
(e-Poly-(L-Lysin)) und oxidiertem Dextran besteht. Das Nex-
powder-System bildet nach Kontakt mit Wasser oder Blut durch
reversible Vernetzung ein haftendes Gel.

Das hdamostatische Gel PuraStat ist ein synthetisches hamosta-
tisches Material (3D-Matrix) in Form einer Fertigspritze, die mit
einer wdssrigen Peptidldsung aufgefiillt ist. Das Peptidmolekiil be-
steht aus einer B-Struktur und wird durch Kontakt mit Flissigkei-
ten wie z. B. Blut neutralisiert oder alkalisiert. Es bildet in der wdss-
rigen Losung schnell Fasern und daraus entsteht in der Folge ein
Peptid-Hydrogel. Dieses transparente Gel bedeckt die Blutung
und verschlieBt mechanisch das blutende GefaR, sodass durch
eine physikalische Barriere eine Himostase erzielt wird [251].

4.1 Endoskopische Blutstillung in Abhdngigkeit
von der Blutungsursache

4.1.1 Ulkusblutung

Empfehlung 4.6 Neu 2025

Standardverfahren zur Primartherapie der peptischen Ulkusblutung sind
mechanische oder thermische Verfahren. Beide Verfahren kénnen mit
der Injektionstherapie kombiniert werden.

[Empfehlung offen, starker Konsens]

Over-the-scope-Clips sollten nach Versagen konventioneller Verfahren
oder als Erstlinien-Therapie bei Patienten mit hohem Risiko einer Re-
Blutung (z. B. groRRe Ulcera, schwierige Lokalisation) eingesetzt werden.

[Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Die Injektionstherapie dient der akuten Blutstillung und somit
ggf. auch der Herstellung einer besseren Beurteilbarkeit der Blu-
tungsquelle. Metanalysen und eine Cochrane-Analyse zeigen,
dass die Kombination der Injektion mit einem zweiten Hamosta-
severfahren der alleinigen Injektionstherapie sowohl hinsichtlich
der Rezidivblutungsraten als auch der Notwendigkeit einer chirur-
gischen Intervention signifikant tiberlegen ist und einen positiven
Einfluss auf die Mortalitdt haben kann [240, 246-249].

In Féllen mit bereits initial sicherer Lokalisation der Blutungs-
quelle, insbesondere von GefdRstiimpfen, kann die mechanische
oder thermische Blutstillung auch als Monotherapie erfolgen.
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TTS-/Hamoclips und thermische Verfahren sind in den diesbeziig-
lichen Studien tiberwiegend als gleichermaRen effektiv bewertet
worden [240, 247-249].

OTSC

Eine Alternative zu Hamoclips oder thermischen Verfahren
stellen Over-the-scope-Clips (OTSC) dar. Potenzielle Vorteile des
OTSC gegentiber Himoclips sind die groRere Kompressionskraft
sowie auch der mutmasslich bessere Halt in fibrotischem Gewebe.
Zudem ermoglicht die Distanzkappe in bestimmten anatomi-
schen Situationen (z.B. Bulbus-Hinterwand) eine einfachere
Applikation. Seit der Zulassung des Systems wurden eine Reihe re-
trospektiver Serien und Studien publiziert, die eine hohe Effekti-
vitdt des OTSC bei schweren und therapierefrakten Ulkus- und
anderen nicht-varikdsen Blutungen zeigten (Referenzen siehe
Supplement, Tabelle 3: OTSC als Erstlinie bei oberer GI-Blutung:
Randomisiert-kontrollierte Studien).

Die erste randomisiert-kontrollierte Studie (RCT) wurde 2017
publiziert und schloss 66 Patienten mit Rezidivblutungen nach
versagen konventioneller Therapien ein. Hier konnte ein hochsi-
gnifikanter Vorteil hinsichtlich des kombinierten Endpunktes aus
erfolgreicher Blutstillung und nicht-Auftreten einer Rezidivblu-
tung innerhalb von sieben Tagen fiir die OTSC-Gruppe gegeniiber
der Standard-Therapie gezeigt werden. Diese positiven Daten
warfen die Frage auf, ob bzw. wann OTSC auch in der Primérthera-
pie (,first-line“) eingestetzt werden sollten. Es wurden hierzu seit-
her flinf RCTs publiziert, in welchen OTSC mit den Standardverfah-
ren in der Erstlinientherapie verglichen wurde. In der Studie von
Jensen et al. wurden 53 Patienten mit Blutungen aus peptischen
Ulcera sowie auch Mallory-Weiss-Lasionen eingeschlossen. Es
konnte eine signifikant niedrigere Re-Blutungsrate in der OTSC-
Gruppe im Vergleich zur Standardtherapie nachgewiesen werden
[252]. Eine deutsche multizentrische Studie zeigte fiir Patienten
mit hohem Rezidivblutungsrisiko (definiert als Rockall.Score >7)
ebenfalls einen signifikanten Vorteil fir die OTSC-Therapie hin-
sichtlich des kombinierten Endpunktes aus erfolgreicher Blutstil-
lung und Nicht-Auftreten einer Reblutung innerhalb von sieben
Tagen (91,7% vs 73,1%, p=0,019) [253]. Ahnliche Ergebnisse
wurden von Lau et al. berichtet, hier wurden 112 Patienten mit
nicht-varikdsen Blutungen eingeschlossen [254]. In einer weite-
ren Studie aus Hong Kong konnte in der intention to treat-Analyse
wiederum kein signifikanter Vorteil fiir OTSC im priméren End-
punkt ,Re-Blutung innerhalb von 30 Tagen“ fiir Ulcera 21,5cm
gezeigt werden, auch wenn die per-protocol-Analyse eine Signifi-
kanz zugunsten des OTSC ergab [255]. In der aktuellsten rando-
misierten Studie von Soriani et al. ergab sich fiir Ulkusblutungen
in der Forrest-la-1lb-Situation ein signifikanter Vorteil fiir den kom-
binierten Endpunkt (erfolgreiche Blutstillung und keine Re-Blu-
tung), nicht aber fiir die Re-Blutung allein [256].

Insgesamt unterscheiden sich die genannten Studien deutlich
im Hinblick auf Einschlusskriterien, Vergleichsverfahren und Wahl
des primdren Endpunktes, sodass die direkte Vergleichbarkeit
schwierig erscheint. Dennoch deutet die vorliegende Evidenz bei
der Erstlinien-Therapie der nicht-varikdsen Blutung stark in Rich-
tung eines Vorteiles fiir OTSC- gegeniiber den etablierten Stan-
dardverfahren. Dies gilt insbesondere fir Situationen, in denen
eine schwierige Blutstillung zu erwarten ist und/oder das Re-Blu-
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tungsrisiko als hoch eingeschatzt wird. Einheitliche Definitionen
hierfiir gibt es allerdings nicht.

Nach Meinung der Autoren dieser Leitlinie sollten OTSC in der
Erstlinientherapie insbesondere in folgenden Konstellationen ein-
gesetzt werden:
= GroRes (>1,5-2 cm) Ulkus mit fibrotischem Grund
= Schwierige anatomische Lage (z.B. Bulbus-Hinterwand)
= Sichtbares groRes GefdR
= Hohes Re-Blutungsrisiko (z.B. Rockall-Score 27)

Bisher wurde lediglich in einer Arbeit der Einfluss des OTSC-De-
signs auf Himostase und Re-Blutung untersucht. Eine multizentri-
sche retrospektive Studie (Hollenbach et al. 2023 [257]) zeigte
eine vergleichbare initiale Blutstillung beim Einsatz eines atrau-
matischen OTSC (a-Typ) zum traumatischen OTSC (t-Typ) bei Duo-
denalulcera (90,9% vs. 87,9% p=0,82) Allerdings war die Rate an
Re-Blutungen im Duodenum deutlich héher beim Einsatz des
t-Typ OTSC (34,9% vs. 7,6 %, p<0,001).

TC-325 (Hemospray)

Fiir die topische Therapie von Ulkusblutungen mit TC-325 lie-
gen tberwiegend nicht-kontrollierte Studien vor. Masci et al. hat-
ten eine primdre Hdmostase (Fla/FIb Lasionen) bei 92,8 % und eine
mittlere Blutungsrezidivrate bei 13,3 % gezeigt [258]. Sung et al.
und Hussein et al. kamen zu dhnlichen Ergebnissen bei Fla/FIb
Ldsionen (primdre Hamostase 90,9% bzw. 88 %; Rezidivblutungs-
rate 13,3% bzw. 17 %) [259, 260].

TC-325 kann sowohl als Monotherapie als auch in Kombination
mit anderen Verfahren, z.B. Himoclips, verwendet werden [261].
Eine Fallserie von 60 Patienten mit unterschiedlichen Blutungs-
quellen im oberen und unteren Gastrointestinaltrakt beschreibt
eine Hdmostaserate von 98,5 % und eine Rate von 9,5% friiher Blu-
tungsrezidive ohne signifikante unerwiinschte Wirkungen [262].
Santiago et al. konnten bei 261 Patienten mit oberer und unter
nicht-varikéser Blutung unterschiedlicher Atiologie (davon 73,2%
Rescue-Therapie) primdre Hamostaseraten von 93,5% erreichen
bei einer 30-Tage Rezidivblutungsrate von 27,4 % [263], bei Rami-
rez-Polo et al. (n=102) lagen die primare Hdmostase- bzw. Rezi-
divblutungsrate bei 98,8 % bzw. 20% [264]. In einer multizentri-
schen, randomisiert kontrollierten Studie von Lau et al. mit 224
Patienten mit oberer, nicht-varikdser gastrointestinaler Blutung
konnte eine Nicht-Unterlegenheit von TC-325 im Vergleich zur
Standardtherapie im Hinblick auf primére Blutstillung und 30-
Tage Rezidivblutungen gezeigt werden [265].

Endoclot

In einer Fallserie konnte bei allen 21 Patienten eine initiale
Hamostase erreicht werden, mit einer Rezidivblutungsrate von
4,8% innerhalb von 30 Tagen [266]. In einer weiteren Fallserie
von 70 Patienten wurde im oberen Gastrointestinaltrakt in 64 %
der Fdlle eine Blutstillung erreicht, wenn Endoclot primér zum Ein-
satz kam, und bei allen Patienten nach frustraner Hdmostase mit
anderen Verfahren. Im unteren Gastrointestinaltrakt lag die Ha-
mostaserate bei 83 %. Blutungsrezidive ereigneten sich bei 11%
(8/70) der Patienten [267]. Obwohl die Datenlage insgesamt
schwacher ist als jene zu TC-325, scheinen die Therapieergebnisse
dhnlich. Die einzige vorliegende randomisiert kontrollierte Multi-
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center-Studie, in welche insgesamt 216 Patienten mit Ulkusblu-
tungen eingeschlossen wurden, konnte eine Nicht-Unterlegen-
heit der Kombination von Endoclot mit Suprarenin-Injektionen
im Vergleich zu mechanischen/thermischen Verfahren mit Supra-
renin-Injektionen im Hinblick auf initiale Hdmostase und Re-Blu-
tungsraten zeigen [268]. In einer retrospektiven Arbeit konnten
Park et al. zeigen, dass die Gabe von Endoclot der Standardthera-
pie einer gematchten Kontrollgruppe im Hinblick auf primére Ha-
mostase und 7- bzw. 30-Tage Reblutungsrate nicht unterlegen
war [269]. In einer Fallserie von 154 Patienten mit oberer gastroin-
testinaler Blutung unterschiedlicher Atiologen zeigten sich ver-
gleichbare Ergebnisse fiir TC-325 und Endoclot im Hinblick kurz-
(72 Stunden; 82 %) und langfristige (30 Tage; 69%) Blutungs-
kontrolle, wobei in der Halfte der Fille der Einsatz dieser Agentien
als Salvage Therapie erfolgte [270]. In einer weiteren Studie mit
108 Patienten mit gastrointestinaler Blutung konnte gezeigt wer-
den, dass TC-325 oder Endoclot als Erstlininen- oder Rescue-The-
rapie von Tumor- oder Ulkusblutungen der Standardtherapie so-
wohl bei der Blutungskontrolle als auch der Re-Interventionsrate
gleichwertig war [271]. Eine Metaanalyse aus 24 Studien bzw,
1063 Patienten mit oberer GI-Blutung konnte ebenfalls zeigen,
dass TC-325 bzw. Endoclot der Standardtherapie im Hinblick auf
initiale Hdmostase (odds ratio: 0,84, 0,06-11,47; p=0,9) bzw.
30-Tage-Re-Blutungsrate odds ratio 1,59; 0,35-7,21; p=0,55)
nicht unterlegen war [272].

UI-EWD (Nexpowder)

Initiale Fallserien konnten fiir UI-EWD bei 56 mit nicht-variko-
ser oberer GI-Blutung (hiervon 82 % post-endoskopische Blutun-
gen) eine initial erfolgreiche Himostase von 96,4 % bzw. 30-Ta-
ge-Rezidivblutungsrate von 3,7 % zeigen [273]. Bei 17 Patienten
mit Rezidiv-OGI-Blutung nach Standardtherapie konnte eine initial
erfolgreiche Blutstillung mittels UI-EWD bei 16/17 (94 %) erreicht
werden bei 19% (3/16) 30-Tage Reblutungsrate [274]. Auch wenn
im Hinblick auf UI-EWD keine prospektiv randomisiert kontrollier-
te Studien vorliegen, konnten weitere Fallserien die positiven Er-
gebnisse in der endoskopischen Therapie oberer und unterer
nicht-varikdser Blutungen, insbesondere auch Tumorblutungen,
bestdtigen [275-277].

4.1.2 Mallory Weiss-Lasionen

Empfehlung 4.7 Gepriift 2025

Zur endoskopischen Therapie relevanter Blutungen aus Mallory Weiss-
Lasionen des Osophagus kénnen Injektionstherapie und/oder mechani-
sche Verfahren verwendet werden.

[Empfehlung offen, starker Konsens]

Hintergrund

Sowohl durch Injektion von Epinephrin als auch durch Clipapp-
likation kann die Blutung aus Mallory Weiss-L3sionen gestillt wer-
den. Die Verwendung von Clips erlaubt den Wundrandverschluss
[278-280]. Aufgrund der oft erhdhten Gewebefragilitat in dieser
Patientengruppe kann aber eine Clipapplikation durch mangeln-
den Halt der Clips erschwert sein oder die Situation aggravieren.
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Auch die Gummibandligatur kann zur Blutstillung in einer Mallory
Weiss-Lasion mit vergleichbarer Effektivitdit zum Hamoclip-Ver-
schluss bzw. zur Injektionsbehandlung angewendet werden [281].

4.1.3 Vaskuldre Malformationen

Empfehlung 4.8 Gepriift 2025

Angiektasien mit oder nach Blutung sollten primar durch ein thermisches
Verfahren koaguliert werden.

[Empfehlung, starker Konsens]

Die endoskopische Therapie einer Blutung bei gastrische antrale vasku-
ldre Ektasie (GAVE)-Syndroms kann durch ein thermisches Verfahren
oder eine Gummibandligatur erfolgen. Bei Dieulafoy-Lasionen konnen
neben thermischen Verfahren auch mechanische Verfahren angewandt
werden.

[Empfehlung offen, starker Konsens]

Hintergrund

Die Empfehlungen zur Endotherapie, z.B. Argon-Plasma-Koagu-
lation (APC), von Blutungen aus vaskuldren Malformationen beru-
hen auf Fallserien, wahrend kontrollierte, randomisierte Studien feh-
len. So fand eine Ubersichtsarbeit von 2014 anhand von 63 Studien
nur geringe Evidenz fir die endoskopische Therapie von Angiodys-
plasien [282]. Dennoch stellt die APC in der Regel eine etablierte
Methode zur Beherrschung der akuten Blutung dar.

GleichermaRen ist die APC weitverbreitetes Verfahren zur The-
rapie des gastrische antrale vaskuldre Ektasie (GAVE)-Syndroms.
Allerdings fand sich in der erwdhnten Ubersichtsarbeit nach Liga-
turtherapie eine signifikant hohere Rate an Patienten ohne Reblu-
tungsereignis im Vergleich zur APC [282]. Vor diesem Hinter-
grund ist die Auswahl des Verfahrens aktuell der Expertise des
Untersuchers Gberlassen, insbesondere bei ausgepragten Befun-
den ggf. aber die Bandligatur vorzuziehen.

Ob mit der Radiofrequenzablation des GAVE-Syndroms ein
weiteres Verfahren zur Auswabhl steht, kann aktuell nicht beurteilt
werden. Kleine Fallserien legen zumindest nahe, dass bei einem
Teil der Patienten Hb-Stabilitat bzw. ein verringerter Bedarf an
Transfusionen erreicht werden kann [283-285].

Zur Therapie einer Ulcus Dieulafoy-Blutung kénnen Injektions-
verfahren, thermische bzw. mechanische Methoden verwendet
werden. Allerdings ist auch hier eine Kombination zu empfehlen,
da die alleinige Injektionstherapie mit einem hohen Risiko fir Re-
zidivblutungen vergesellschaftet ist [286]. Fulminante Blutungen
profitieren ggf. vom Einsatz von OTSC zur Hamostase [287].
Auch die Wirksamkeit der endoskopischen Gummibandligatur
wurde in einer kleinen Fallserien demonstriert [288].

Zur Therapie von Blutungen im Rahmen einer Strahlenproktitis
ist insbesondere die APC etabliert [289], wenngleich vergleichen-
de Studien vergleichbare Effektividt auch fiir die hyperbaren Sau-
erstofftherapie [290] bzw. die bipolare Koagulation [291] zeigen.
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4.1.4 Blutung aus Malignomen

Empfehlung 4.9 Neu 2025

Eine diffuse Blutung aus Neoplasien im Gastrointestinaltrakt sollte primar
endoskopisch mittels topischer Substanzen therapiert werden. Bei Versagen
der endoskopischen Blutstillung sollten weitere Verfahren (z.B. Embolisa-
tion, Radiatio, endoskopische/chirurgische Resektion) interdisziplinar
abgestimmt und angewendet werden.

[Empfehlung, starker Konsens, Enthaltungen aufgrund von COI]

Hintergrund

Zur endoskopischen Blutstillung bei Neoplasien im Gastroin-
testinaltrakt liegt lediglich eine multizentrische randomisierte
Studie vor [292]. Die Studie zeigt eine Uberlegenheit im primaren
Einsatz von Hamostasespray (TC-325, N=55) gegeniiber endo-
skopischen Standardverfahren (Kombination aus Injektion von
Epinephrin, thermischen Verfahren und/oder Applikation von
Klipps, N=51) beziiglich Blutungsrezidiv innerhalb von 30 Tagen
als primaren Studienendpunkt (2,1 % versus 21,3%, OR 0,009
[0,01-0,80], p<0,001) sowie auch beim Erreichen einer soforti-
gen Hamostase (100% versus 68,6 %, OR 1,45 [0,93-2,29],
p<0,001). Die Mortalitdt nach 6 Monaten unterschied sich nicht.
Eingeschlossen wurden Blutungen bei Neoplasien im unteren und
oberen GI-Trakt (ca. 50% Karzinome, Lymphome und GIST). Auf
Basis dieser Studie kann eine Empfehlung zum Einsatz topischer
Substanzen gegeben werden, fir eine starke Empfehlung sind be-
statigende Studien erforderlich.

Eine RCT aus dem Jahr 2022 mit 59 Patienten mit malignomas-
soziierter oberer Gl-Blutung zeigte, dass durch TC-325-Applika-
tion zwar die akute Blutung effektiv gestoppt werden konnte, al-
lerdings fand sich kein Effekt in den primdren und sekundéren
Endpunkten. Die 30-Tages Mortalitét, die Rate an Rezidivblutun-
gen innerhalb von 30 Tagen, die Mengen an transfundierten Ery-
throzytenkonzentraten und die Krankenhausaufenthaltsdauer
konnten nicht verbessert werden im Vergleich zur Kontrollgrup-
pe. Einschrankend muss angemerkt werden, dass bei den meisten
Kontrollpatienten keine endoskopische Therapie erfolgte. Ledig-
lich zwei Kontrollpatienten erhielten Clips und bei vier Kontrollpa-
tienten erfolgte eine NaCl-Injektion [293].

Zu einem ahnlichen Ergebnis kommt die Registerstudie von
Hussein et al. Hier war die primare Blutstillung durch TC-325 Appli-
kation in den allermeisten Fdllen ebenfalls erfolgreich. Eine soforti-
ge Hamostase konnte bei 102 von 105 eingeschlossenen Patienten
erreicht werden (97 %). Allerdings hatten 15% der Patienten eine
Rezidivblutung innerhalb von 30 Tagen. Der Transfusionsbedarf
war in dieser Studie in den 3 Wochen nach TC-325-Therapie signifi-
kant niedriger (p<0.001) als in den 3 Wochen vor der Therapie mt
TC-325. Dieser Aspekt ist insofern von klinischer Relevanz, da sich
durch die Hb-Stabilisierung die Zeit bis zur definitiven Therapie
(Operation oder Radiotherapie) besser iiberbriicken lasst [294].

Bei Versagen der endoskopischen Blutstillung sollten weitere
Verfahren (z.B. Embolisation, Radiatio, endoskopische/chirurgi-
sche Resektion) interdisziplindr abgestimmt und angewendet
werden.
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4.1.5 Divertikelblutung

Empfehlung 4.10 Neu 2025

Die endoskopische Therapie einer akuten Divertikelblutung sollte mittels
mechanischer Verfahren (Clips, Ligatur) erfolgen, ggf. nach vorheriger
Injektion.

[Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Die endoskopische Therapie war dem konservativen Vorgehen
bei Nachweis von Stigmata einer Kolondivertikelblutung in einer
groRen japanischen multizentrischen Kohortenstudie iberlegen.
In der Subgruppenanalyse war die frithe und spdte Nachblutungs-
rate jedoch nur bei rechtsseitigen Divertikeln nach endoskopischer
Intervention geringer [295]. Langere endoskopische Interventions-
zeiten waren mit einer hoheren Detektionsrate von Blutungsstig-
mata korreliert (OR 10,3 [95% ClI: 3,84-27,9], p<0,001) mit einem
kalkulierten Grenzwert von >19min [296]. Nach erfolgter Therapie
fand sich eine niedrigere friihe Re-Blutungsrate (16,4% vs. 31,9%,
p=0,001).

Haufig eingesetztes Verfahren zur endoskopischen Blutstillung
bei Kolondivertikelblutung sind Clips (TTS). Direktes clippen des
GefdRes hatte die gleiche initiale Himostaserate wie die indirekte
Methode mit Verschluss des Divertikels. Allerdings waren die friihe
und spate Nachblutungsrate bei direktem Clipping geringer (18,6 %
vs. 27,8%, p=0,001) [297].

Die vorausgehende Unterspritzung mit Adrenalin und hoch-
prozentigem NaCl vor Clip Applikation konnte in einer kleineren
retrospektiven Analyse die primdre Himostaserate bei aktiver Blu-
tung erhdhen (91,4% vs. 66,7 %, p=0,048) und erlaubte hadufiger
die gezielte direkte Clip-Platzierung (60,0 % vs. 16,7 %, p=0,004).
Rezidivblutungsrate oder OP-Notwendigkeit waren jedoch nicht
geringer [298]. Wegen des nur temporaren Effekts wird die allei-
nige Injektionstherapie nicht empfohlen [299].

Mehrere Kohortenstudien aus Japan berichten weniger Rezi-
divblutungen nach endoskopischer Gummibandligatur als nach
Hamoclip-Applikation. Bei initial gleichermaBen sehr hoher Ha-
mostaserate fiir beide Verfahren zeigte eine Metaanalyse fiir die
Ligatur eine niedrigere frithe (8 % vs. 19%; p 0,012) und spdte Re-
blutungsrate (9% vs. 24 %; p 0,024) [300].

Gummibandligaturen kénnen im diinneren rechten Kolon tiefer
bis zur M. propria fassen, im dickwandigeren linken Kolon dagegen
nur bis zur Submukosa [301]. Rechtsseitige Divertikel (-blutungen)
sind in Japan deutlich haufiger als im Westen (z.B. 64,8 %) [302] -
im Gegensatz zur Lokalisation von Divertikeln zu 86 % im linken Ko-
lon in den USA [303]. Somit sind die japanischen Daten zur Gummi-
bandligatur nur begrenzt auf westliche Populationen tbertragbar.

Wahrend ein unizentrisch historischer Kontrollgruppenvergleich
eine hoheres Rezidivblutungsrisiko fiir rechtsseitige Divertikel Blu-
tungen beschrieben hatte, wurde in anderen, teils multizentrischen
Studien die linksseitige Blutung als unabhangiger Risikofaktor fir
eine Re-Blutung identifiziert [304-306].

Um das erneute Einfiihren des Koloskops zur Montage des Li-
gatursets zu vermeiden, kann auch eine abwerfbare Schlinge zur
Ligatur des in die primar verwendete Aufsatzkappe eingesaugten

Gotz M et al. S2k-Leitlinie Gastrointestinale Blutung... Z Gastroenterol 2026; 64: 926-979 | © 2026. Thieme. All rights reserved.



Divertikels eingesetzt werden. Ein Unterschied zur Gummibandli-
gatur hinsichtlich initialer Himostase und 30 Tage-Rezidivblutung
ergab sich nicht [306]. Lediglich die Lokalisation Sigma hatte eine
hohere Rezidivblutungsrate in multivariater Analyse [306], ebenso
wie in einer Kohorte mit Gummibandligatur [304].

Als seltene Komplikation der Ligatur sind Einzelflle von verzo-
gerter Perforationen [306] [307], Divertikulitis [302] und Appen-
dizitis [308] beschrieben.

Die Verwendung einer Aufsatzkappe und eine Wasserstrahl-
pumpe waren neben frithzeitiger Endoskopie und Einsatz eines er-
fahrenen Untersuchers in einer multivariaten Analyse mit einer
hoheren Detektionsrate von Blutungsstigmata verbunden Niikura
[309]. Das American College of Gastroenterology empfiehlt die
Verwendung einer Aufsatzkappe [178]. Eine retrospektive japani-
sche Studie fand eine hohere Detektion bei Kolondivertikelblu-
tung bei Verwendung einer ldngeren im Vergleich zur kurzen Auf-
satzkappe [310].

In den USA wird auch die (bipolare) Koagulation eingesetzt
[178], die wegen Perforationsgefahr jedoch nur fiir GefaRe am
Rand, aber nicht am diinnwandigeren Divertikelboden geeignet ist.

Andere Verfahren wurden ebenfalls erfolgreich eingesetzt, al-
lerdings ist die Studienlage hierzu sehr begrenzt. In einer mono-
zentrischen retrospektiven Kohortenanalyse konnte mit einem
kappenbasierten Clip (OTSC) bei allen 36 Patienten eine primére
Hémostase erzielt werden (davon 2 nach vorausgegangener Liga-
tur). Die friihe Reblutungsrate war 8 %, in keinem Fall war eine spé-
tere OP oder Angiografie erforderlich [311].

Bei 10 Patienten konnte Hamospray bei Kolondivertikeln mit
Blutungsstigmata allein eingesetzt werden ohne Re-Blutung oder
Komplikationen [312]. Der erfolgreiche Einsatz von PuraStat vor
Bandligatur einer aktiven Blutung wurde in einem Fall beschrieben
[313].

Eine AngioCT kann bei klinisch andauernder Blutung und feh-
lender Kontraindikation hilfreich sein zur Lokalisation und Thera-
pieplanung. So wird ein Kontrastmittelextravasat im Bereich eines
Divertikels als diagnostisches Kriterium in der S3-Leitlinie Diverti-
kelkrankheit/Divertikulitis - AWMF-Registernummer: 021-20 be-
nannt [314].

Bei Kontrastmittelextravasat in der CT-Angiografie konnte
durch initiale Embolisation wahrend super-selektiver Angiografie
eine effektive und sichere Hdmostase erreicht werden [315]. Die
30 Tage-Re-Blutungsrate war geringer als in Vergleichskohorten
mit primar koloskopischer Therapie. In 3 Féllen traten Nebenwir-
kungen Grad 2 auf (Fieber, Bauchschmerz, Blutung aus ischami-
schem Kolonulkus).

Die notfallméassige Operation ist wegen der htheren Komplika-
tionsrate [316] als Reserveverfahren anzusehen, insbesondere bei
fehlendem Nachweis einer Blutungsquelle.

Eine retrospektive Analyse der US National Inpatient Sample
database von 28269 Krankenhausaufnahmen wegen Divertikel-
blutung identifizierte ein Alter >85 Jahren, Ko-Morbiditat, Schock,
Transfusionsbedarf und Notwendigkeit einer Kolonresektion als
Risikofaktoren der Krankenhausmortalitat, nicht jedoch den Zeit-
punkt der ersten Koloskopie oder die Durchfiihrung einer Emboli-
sation [317].

4.1.6 Blutungen wahrend und nach endoskopischer Resektion

Empfehlung 4.11 Neu 2025

Zur endoskopischen Stillung intra- bzw. postprozeduraler Blutungen
sollten Injektionsverfahren, thermische und mechanische Methoden
sowie topische Substanzen zum Einsatz kommen. Die Auswahl des
hamostatischen Verfahrens richtet sich nach Art und Lokalisation der
Prozedur sowie einer méglichen technischen Beeintrdchtigung des
weiteren Prozedurverlaufs.

[Empfehlung, starker Konsens, Enthaltungen aufgrund von COI]

Hintergrund

Die intraprozedurale Himostase erfolgt aufgrund fehlender
vergleichender Studien allein basierend auf der Einschatzung des
untersuchenden Arztes in Abhdngigkeit von der individuellen Blu-
tungsintensitdt, der GroRe und Lage der Resektionsfldche, sowie
dem Fortgang der Resektion. So kann im Verlauf groRBerer Resek-
tionen eine thermische Koagulation blutender GefaRe, ggf. nach
vorheriger Injektionstherapie, weniger hinderlich fiir den Fort-
gang der Abtragung sein als mechanische Verfahren [318]. Spe-
zielle Koagulationsmodi wie z.B. die ,soft coagulation” unter Ver-
wendung geeigneter Zangen oder eines passenden ESD-Messers
gestatten eine in ihrer Intensitdt kontrollierbare Himostase. So
konnte im Rahmen der endoskopischen Mukosaresektion (EMR)
groRer Kolonadenome (n=198, mittlere GroRBe 41.5mm) fiir die
»soft coagulation® blutender GefdRe eine effektive Himostase
bei 91% der Fille erzielt werden [319].

Auch topisch wirksame Substanzen werden zur Blutstillung im
Rahmen von Resektionen verwendet.

In einer prospektiven Studie an 16 Zentren wurde TC-325 als
Monotherapie, in Kombination, oder als ,Rescue® zur Himostase
nach endoskopischen Resektionen im oberen Gl-Trakt angewendet.
Bei allen 73 Patienten konnte eine primare Blutstillung erreicht wer-
den. Bei 4% trat im Verlauf eine erneute Blutung auf [320].

Die Verwendung von PuraStat wahrend der ESD in Magen und
Rektum resultierte in einer multizentrischen, randomisierten Stu-
die bei 180 Patienten in einer signifikanten Reduktion der Not-
wendigkeit zusatzlicher thermischer Koagulation im Vergleich
zur alleinigen Koagulation (mittlere Anzahl an Koagulationen 1,0
vs. 4,9, p<0.001). In 62,2% der Félle gelang die Himostase allei-
nig mit PuraStat [321].

In einer retrospektiven Fallserie wurde die Anwendung von Pu-
raStat bei 122 Resektionen von Kolonpolypen (2-9 mm) mittels
Kaltschlinge unter oraler Antikoagulation (DOAK oder Marcumar)
untersucht. Im Vergleich zu einem fritheren Kollektiv ohne Pura
Stat zeigte sich, dass der Bedarf Clips zu nutzen, signifikant nied-
riger war (8,5% vs. 94,9%), wédhrend sich fiir die Rate an Blutun-
gen im weiteren Verlauf kein Unterschied fand [322].
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4.2 Was sollte bei primarem Versagen der Blutstillung
eingesetzt werden?

Empfehlung 4.12 Neu 2025

Bei Versagen der primdren endoskopischen Blutstillung sollte ein ,over-
the-scope clip“ (Clip zur Geweberaffung) eingesetzt werden.

[Empfehlung, starker Konsens, Enthaltungen aufgrund von COI]

Alternativ konnen konventionelle Verfahren, hamostatische Pulver bzw.
Gele oder Injektionstechniken ggf. in Kombination eingesetzt werden.

[Empfehlung offen, starker Konsens]

Hintergrund

In den letzten Jahren wurden mehrere Studien beim Versagen
der primdren hamostatischen Therapie publiziert. In 2017 wurde
eine randomisiert-kontrollierte Studie mit 66 Patienten mit Rezi-
divblutungen innerhalb von sieben Tagen nach initialer Blutstil-
lung mittels konventioneller Therapie veroffentlicht. Hier konnte
ein hochsignifikanter Vorteil hinsichtlich des kombinierten End-
punktes aus erfolgreicher Blutstillung und Nicht-Auftreten einer
Rezidivblutung fiir die OTSC-Gruppe gegeniiber der Standard-
Therapie gezeigt werden [323].

Mehrere retrospektive Studien bei therapierefraktaren Blutun-
gen im oberen und unteren Gastrointestinaltrakt mit einer Er-
folgsrate zwischen 88 und 100% kamen zu dhnlichen Ergebnissen
[324, 325]. Indikationen reichten von Ulzera und Dieulafoy- bzw.
Mallory-Weiss-Lasionen Gber Divertikel- und Tumorblutungen bis
zu post-interventionellen Blutungen nach endoskopischen oder
chirurgischen Eingriffen. Eine weitere retrospektive Studie an ge-
matchten Kohorten verglich den Einsatz eines OTSC gegen eine
angiografische Hamostase bei Versagen der Primdrtherapie der
Ulkusblutung. Die klinische Erfolgsrate war 74,2 % beim Einsatz
des OTSC und 59,7 % bei angiografischer Intervention mit gerin-
geren Komplikationsraten im OTSC-Arm [326].

Auch hamostatische Sprays und Gele wurden bereits bei refrak-
taren Blutungen verschiedenster Art und Lokalisation im oberen
und unteren Gastrointestinaltrakt mit einer Erfolgsrate zwischen
76 und 93 % eingesetzt [327, 328]. Wéhrend die Applikation ein-
fach und sicher erscheint, gibt es auch bei dieser Methode Limita-
tionen auf Grund der Kosten und der Verfligbarkeit. SchlieBlich
existieren eine Reihe von Injektionstechniken mit Koagulantien
oder Gewebeklebern, die bei refraktdren Blutungen untersucht
wurden.

Eine direkte Injektion der Blutungsquelle mittels Fibrin oder
Thrombin wurde 2004 zwar in einer Stellungnahme der Amerika-
nischen Gesellschaft fiir Endoskopie (ASGE) positiv bewertet
[245], findet aber in neueren Leitlinien auf Grund der Kosten und
fehlender neuerer Daten im Vergleich zu anderen Techniken keine
Beriicksichtigung mehr [47, 329]. Bei fehlenden Alternativen kann
das Verfahren jedoch lokal im Einzelfall noch zur Anwendung
kommen. Als eher experimentell einzustufen sind dagegen neue-
re Untersuchungen zur lokalen Injektion von bovinen Gerinnungs-
faktoren (SeraSeal) oder die endosonografisch gesteuerte Embo-
lisation der zufiihrenden GefdRe [330, 331]. Zu den einzelnen
Studien sei hier auch auf das Kapitel ,Ulkusblutung“ verwiesen.
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4.3 Wann sollten Biopsien enthnommen werden?
(inkl. H.p.-Diagnostik)

Empfehlung 4.13 Gepriift 2025

Bei Blutungen aus malignomsuspekten Ldsionen sollte die bioptische
Sicherung in Abhangigkeit vom Aktivitdtsgrad der Blutung und der
Gerinnungssituation des Patienten bereits wahrend der initialen Endo-
skopie erfolgen.

[Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Besteht der V.a. auf das Vorliegen eines Malignoms als Blu-
tungsquelle, so ist dieses bioptisch zu sichern. In Ubereinstim-
mung mit den jeweiligen Leitlinien zur Diagnostik und Therapie
von Osophagus, Magen und Kolorektalen Karzinomen sollten
hierfiir eine ausreichende Zahl an Proben entnommen werden.

Empfehlung 4.14 Gepriift 2025

Bei gastroduodenaler Ulcusblutung sollte bei vertretbarem Risiko bereits
in der Notfallendoskopie eine bioptische Helicobacter pylori-Diagnostik
erfolgen.

[Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund
siehe auch Empfehlung 3.7 in [332]

Peptische Ulzera sind in hohem MaR mit der Besiedlung durch
H. pylori assoziiert [333, 334]. So ist auch das Risiko einer erneu-
ten Ulkusblutung nach erfolgreichen Eradikationstherapie redu-
ziert [335]. Bei positivem Befund soll daher eine Eradikationsthe-
rapie nach Wiederaufnahme der oralen Erndhrung eingeleitet
werden. Bei fehlendem H.p.-Nachweis sollte die Testung im Ver-
lauf wiederholt werden. So ist die Rate falsch negativer H. pylori-
Testergebnisse z.B. hoher, wenn die Diagnostik wahrend der aku-
ten Blutung erfolgt [335]. Eine Metaanalyse anhand von 8496 Pa-
tienten mit blutenden peptischen Ulzera fand eine H. pylori-Pra-
valenz von 72 %, wobei die Infektionsrate signifikant héher war,
wenn die Testung mindestens 4 Wochen nach dem Blutungser-
eignis erfolgte (OR 2,08, 95%Cl 1,10-3,93; P=0,024) [336]. Der
Eradikationserfolg soll im Verlauf Gberpriift werden.

4.4 Wann sollte eine offen-chirurgische oder
radiologische Intervention erwogen werden?

Empfehlung 4.15 Neu 2025

Eine radiologische oder chirurgische Intervention soll bei technischem
Versagen der endoskopischen Blutstillung inklusive Reserveverfahren
oder endoskopisch nichtlokalisierbarer Blutungsquelle erfolgen.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Bei fehlender lokaler Expertise sollte eine Verlegung in ein entsprechendes
Zentrum friihzeitig erfolgen.

[Empfehlung, starker Konsens]
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Empfehlung 4.15 Neu 2025

Bei instabilen Patienten mit unterer gastrointestinaler Blutung kann eine
radiologische Intervention bei lokaler Verfiigbarkeit und Expertise als
alternatives Verfahren angewendet werden.

[Empfehlung offen, starker Konsens]

Hintergrund

Eindeutige leitliniengerechte Indikationen fiir ein therapeuti-
sches Alternativverfahren sind das technische Versagen der endo-
skopischen Blutstillung oder die endoskopisch nicht lokalisierbare
Blutungsquelle [2, 178, 299, 337]. Moderne radiologische Verfah-
ren beruhen dabei auf der super-selektiven angiografischen Em-
bolisation, hdufig in Kombination mit einer vorgeschalteten
diagnostischen CT-Angiografie [338]. Insbesondere bei nicht sta-
bilen Patienten wird auch in den Angloamerikanischen Leitlinien
eine rasche Angiographie deutlich empfohlen [338, 339].

Berichtete Erfolgsraten betragen je nach Lokalisation im obe-
ren oder unteren Gastrointestinaltrakt zwischen 40 und 100%, in-
teressanterweise auch bei lediglich endoskopisch und nicht an-
giografisch identifizierbarer Blutungsquellen [340, 341]. Um die
Detektionsrate auf bis zu 90% zu steigern, kann in erfahrenen
Zentren eine aktive Blutung durch Antikoagulanzien, Vasodilata-
toren oder Thrombolytika provoziert werden, randomisierte Da-
ten liegen hierfiir aber nicht vor [342, 343]. Chirurgische Verfah-
ren kommen in groBen Kohortenstudien zu oberen und unteren
GI-Blutungen in 1 bis maximal 5% der Félle zur Anwendung [344,
345]. Lediglich die mittlere GI-Blutung muss mit bis zu 12 % haufi-
ger operiert werden. Die derzeitigen Empfehlungen fir minimal-
invasive versus offen-chirurgische Resektionsverfahren richtet
sich vor allem nach der prad-operativen Lokalisierbarkeit und dem
AusmalR der Blutung bzw. dem Transfusionsbedarf [346].

Empfehlung 4.16 Neu 2025

Nach primar erfolgreicher endoskopischer Therapie kann bei Ulkusblutung
im oberen Gastrointestinaltrakt mit hohem Rezidivrisiko eine prophylakti-
sche angiografische Intervention erwogen werden.

[Empfehlung offen, starker Konsens]

Hintergrund

Das Potenzial einer prophylaktischen transarteriellen Embolisa-
tion nach endoskopischer Blutstillung fiir Hochrisikopatienten mit
Ulkuserkrankung im oberen Gastrointestinaltrakt wurde in zwei
kiirzlich publizierten Meta-Analysen untersucht [347, 348]. We-
sentliches Risikokriterium in allen systematisch untersuchten Stu-
dien war dabei eine UlkusgroRe tiber 15-20 mm, weitere nicht ge-
nerell verwendete Kriterien einer spritzenden Blutung wahrend der
Endoskopie, eine Koagulopathie, ein hdmorrhagischer Schock oder
ein Multi-Organversagen. In beiden Meta-Analysen flihrte die pro-
phylaktische Intervention zu einer niedrigeren Re-Blutungsrate,
aber nur in einer konnte auch eine niedrigere 30-Tage-Mortalitdt
festgestellt werden. Die Dauer des Krankenhausaufenthaltes wurde
in beiden Analysen nicht beeinflusst.
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Empfehlung 4.17 Gepriift 2025

Die Auswahl des chirurgischen oder radiologischen Verfahrens soll sich
nach Art, Lokalisation und Schwere der Blutung, den Komorbiditdten
des Patienten sowie der lokalen Expertise richten.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Wahrend in fritheren Studien die transarterielle Embolisation
eher Patienten mit hoher Morbiditdt und entsprechend hohem
Operationsrisiko vorbehalten war, war die operative Resektion
haufig Mittel der Wahl bei besserem Allgemeinzustand. Bis heute
existieren keine randomisierten Studien mit festgelegten Kriterien
fur die Selektion des Verfahrens. Daten liefern daher mehreren
Beobachtungsstudien fiir obere wie untere GI-Blutungen [349,
350], ausreichend Daten fiir eine Meta-Analyse konnten aber nur
im oberen GI-Trakt generiert werden [351]. Generell wiesen die
chirurgischen im Vergleich zu den angiografischen Interventionen
eine niedrigere Re-Blutungsrate, jedoch eine héhere Komplika-
tionsrate auf. Entsprechend musste nach Operation seltener re-in-
terveniert werden, die Embolisation konnte im Zweifel wiederholt
werden. Die 30-Tage-Mortalitdt schlieRlich war tendenziell, aber
nicht statistisch signifikant niedriger nach transarterieller Emboli-
sation. Einige der Leitlinien empfehlen daher mittlerweile, wenn
moglich die angiografische vor einer chirurgischen Intervention
durchzufiihren [2, 178, 299]. Andererseits miissen auch Faktoren
wie Komorbiditdten, AusmaR der Blutung bis hin zum hamorrha-
gischen Schock, technische Restriktionen des Verfahrens sowie
lokale Expertise und Ausstattung einbezogen werden [337, 352].
Die Entscheidung sollte daher multi-disziplindr fir den individuel-
len Patienten entschieden werden.

5 Leitlinie - Gastrointestinale Blutung - AG 5
Therapie gastrointestinaler Blutung bei portaler
Hypertension

5.1 Wie ist die Definition der portalen Hypertension
und einer Varizenblutung?

Das Auftreten einer Varizenblutung stellt eine typische Komplika-
tion der Leberzirrhose dar, welche durch die Ausbildung einer por-
talen Hypertension entstehen [353]. Trotz der Etablierung von
nicht-invasiven Parametern zum Nachweis einer portalen Hyper-
tension, ist diese weiterhin tiber den hepatovenésen Druckgra-
dienten (HVPG) in der Lebervenenverschlussdruckmessung defi-
niert. Eine portale Hypertension liegt bei einem HVPG >5mmHg
vor [353]. Wird ein HVPG von 10mmHg iiberschritten, spricht
man von einer klinisch signifikanten portalen Hypertension
(CSPH). Dies ist relevant, da eine hepatische Dekompensation
und insbesondere das Risiko fiir die Entstehung von Varizen signi-
fikant erhoht ist [354-358].

Eine Varizenblutung entsteht durch eine Ruptur einer Varize
aufgrund einer erhéhten Wandspannung bei einem erhéhten por-
tal-vendsen Druck [359]. Eine Varizenblutung ist demnach defi-
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niert als eine Blutung aus Osophagus-, Fundus- und/oder ektopen
Varizen zum Zeitpunkt der Endoskopie oder als Vorhandensein
von blutungsbereiten Varizen mit Blut im Magen ohne andere da-
fur ersichtliche Ursache. Bei einem initialen systolischen Blutdruck
<100mmHg und einer Herzfrequenz >100/min und/oder einem
Transfusionsbedarf von mehr als zwei Erythrozytenkonzentraten
in 24 Stunden ist von einer klinisch signifikanten Varizenblutung
auszugehen [360].

5.2 Welche Blutungsquellen gibt es in welcher
Haufigkeit?

Patienten mit einer Leberzirrhose und einer damit einhergehenden
portalen Hypertension weisen neben nicht-varikésen Ursachen ei-
ner Blutung signifikant haufiger portal-hypertensive Blutungen auf
[361]. Ulcusblutungen treten mit einer Haufigkeit von 4,7 bis 13%
auf [11, 361]. Bei den portal-hypertensiven Blutungsquellen sind
neben Osophagusvarizen, Magen- und Fundusvarizen, ektope Vari-
zen (Dinndarm, Kolon, Rektum, peristomal bei einem Anus prae-
ter), Blutungen aus einer portal-hypertensiven Gastropathie und/
oder Enteropathie relevant. Die Privalenz von Osophagusvarizen
bei Patienten mit einer Leberzirrhose liegt bei 52 %, wobei bei einer
dekompensierten Leberzirrhose die Pravalenz signifikant hoher ist
als bei einer kompensierten Leberzirrhose (35% vs. 48%) [356,
362]. Die Pravalenz gastraler Varizen liegt zwischen 17% und 25%
bei Patienten mit einer portalen Hypertension [363, 364]. Gastrale
Varizen kénnen im Vergleich zu Osophagusvarizen auch bei niedri-
geren portalvenésen Driicken entstehen [365]. Blutungen aus gas-
tralen Varizen treten mit einer Haufigkeit von 16-45% innerhalb
von drei Jahren auf, wobei Blutungen aus gastralen Varizen meist
schwerer als Osophagusvarizenblutungen verlaufen [363, 364]. Ek-
tope Varizen finden sich deutlich seltener und die Haufigkeit von
Varizen im Kolorektum wird mit 32 %-46 % angegeben, wobei diese
Daten aus kleinen Kohorten stammen [366, 367].

Eine weitere portal-hypertensive Blutungsquelle stellt eine
portal-hypertensive Gastropathie dar, die bei 37% der Patienten
mit einer fortgeschrittenen Fibrose und Zirrhose ohne vorherge-
hende Blutung nachweisbar ist [368].

5.3 Welche Therapieformen zur Verhinderung einer
Varizenblutung (Primdrprophylaxe) gibt es? Wann
sollten die unterschiedlichen Therapien durchgefiihrt
werden?

Empfehlung 5.1 Modifiziert 2025

Bei Patienten mit kompensierter Leberzirrhose und klinisch signifikanter
portaler Hypertension sollte unabhingig vom Nachweis von Risikovarizen
eine Dekompensationsprophylaxe mit nicht-selektiven Betablockern,
vorzugsweise mit Carvedilol durchgefiihrt werden.

[Empfehlung, starker Konsens]
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Empfehlung 5.2 Modifiziert 2025

Die medikamentose Blutungsprophylaxe soll mit Carvedilol oder Propra-
nolol erfolgen, wobei Carvedilol bei kompensierten Patienten bevorzugt
zur Dekompensationsprophylaxe eingesetzt werden sollte.

[Starke Empfehlung/Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 5.3 Modifiziert 2025

Bei Patienten mit kompensierter Leberzirrhose, die Kontraindikationen
oder Unvertraglichkeiten gegentiiber Betablockern aufweisen, soll bei
Nachweis von Risikovarizen (groRRe Varizen >5mm) die endoskopische
Gummibandligatur zur Prévention einer ersten variksen Blutung
(primdre Prophylaxe) erfolgen.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 5.4 Neu 2025

Bei Patienten mit dekompensierter Leberzirrhose, bei denen Risikovarizen
(groRe Varizen >5mm; kleine Varizen <5mm mit Nachweis von cherry
red spots oder im Child-Pugh-Stadium C) nachgewiesen wurden, soll eine
Primarprophylaxe zur Verhinderung einer Varizenblutung erfolgen.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Statement 5.5 Modifiziert 2025

Die endoskopische und die medikamentdse Therapieform sind beziiglich
der Verhinderung einer Osophagusvarizenblutung (primére Blutungspro-
phylaxe) bei dekompensierten Patienten mit Risikovarizen gleichwertig.

[Starker Konsens]

Empfehlung 5.6 Modifiziert 2025

Eine Kombination von medikamentdser und endoskopischer Therapie
soll zur primaren Blutungsprophylaxe beim Patienten mit kompensierter
Leberzirrhose nicht durchgeftihrt werden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Entstehung von Varizen: Bei Patienten mit kompensierter Leber-
zirrhose ohne Varizen wird eine medikamentdse Therapie zur Ver-
hinderung der Entstehung von Varizen nicht empfohlen. Diese
Empfehlung beruht auf den Daten einer groRen internationalen
Multicenterstudie von Groszmann et al. [369], bei der Timolol ge-
gen Placebo bei Patienten mit portaler Hypertension (HVPG
>6mmHg) untersucht wurde. Lediglich 37 % der eingeschlosse-
nen Patienten wiesen eine klinisch signifikante portale Hyperten-
sion (CSPH) auf, dementsprechend waren portal-hypertensive
Blutungsereignisse mit 2,8 % innerhalb von 4,5 Jahren medianem
Beobachtungszeitraum selten. 3,8 % der Patienten entwickelten
groRe Varizen und 32,9% kleine Varizen ohne Unterschiede zwi-
schen Timolol und Placebo [369]. Auch in der randomisiert-kon-
trollierten PREDESCI-Studie [370], in die ausschlieBlich Patienten
mit gesicherter CSPH ohne Risikovarizen eingeschlossen wurden,
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fihrte die Therapie mit Propranolol oder Carvedilol in der Sub-
gruppe von Patienten ohne Varizen (43 % der Studienpopulation)
nicht zu einer signifikanten Reduktion der Entstehung von Vari-
zen. Diese Daten stiitzen somit nicht den Einsatz einer medika-
mentdsen Therapie zur Pravention der Entstehung von Varizen
bei Patienten mit kompensierter Leberzirrhose (Prd-primarpro-
phylaxe).

Progression von Varizen: Ob eine medikamentdse Prophylaxe
die Progression von kleinen Varizen zu Risikovarizen bei Patienten
mit Leberzirrhose verhindern kann, wird kontrovers diskutiert.
Wahrend eine Meta-Analyse von 5 randomisiert-kontollierten Stu-
dien (RCTs) mit den traditionellen Betablockern Propranolol oder
Nadolol [371] keine Reduktion der Entstehung groRer Varizen
(RR=0,91; 95 %Cl: 0,29-2,86) bei gleichzeitiger Zunahme der Ne-
benwirkungen (RR=4,66; 95 %Cl: 1,36-15,91) belegen konnte,
zeigte ein 2017 publizierter RCT eine Wirksamkeit von Carvedilol
gegeniiber Placebo (OR=0,45, 95%Cl: 0,21-0,97) [372]. Eine
nachfolgende Metaanalyse unter Berlicksichtigung dieser Daten
zeigt allerdings keinen Vorteil einer Betablockertherapie in Bezug
auf die Progression von Varizen, sodass derzeit keine eindeutige
Empfehlung zur Pravention der Progression von Varizen als Thera-
pieziel gegeben werden kann [373].

Prédvention der Dekompensation: Aktuell konsentiertes Therapie-
ziel bei Patienten mit kompensierter fortgeschrittener Leberer-
krankung ist die Pravention von Dekompensation, d.h. Verhinde-
rung von Aszites, manifester hepatischer Enzephalopathie und
varikéser Blutung [353]. Zur Prophylaxe der Dekompensation bei
Patienten mit CSPH werden aufgrund der PREDESCI-Studie [370]
und nachfolgender Meta-Analysen [374] hierfir zunehmend
nichtselektive Betablocker, bevorzugt Carvedilol, empfohlen
[353] (siehe S2k-Leitlinie Komplikationen der Leberzirrhose
[375]).

Prdvention der Varizenblutung bei kompensierter Leberzirrhose
und Risikovarizen: Bei kompensierten Patienten, die Carvedilol
oder Propranolol nicht vertragen, soll eine primare Prophylaxe
(Vermeidung der ersten Blutung) mittels endoskopischer Varizen-
ligatur durchgefiihrt werden. Die Blutungsereignisse bei Patien-
ten mit Risikovarizen lassen sich sowohl durch Betablocker als
auch durch die Ligatur etwa gleichwertig reduzieren [376-380]
jedoch hat die Gummibandligatur keine Wirkung auf die erste De-
kompensation und ist daher als zweite Wahl in dieser Patienten-
gruppe zu bewerten.

Eine aktuelle Competing-Risk-Meta-Analyse individueller Da-
ten von 1400 Patienten mit Risikovarizen aus 11 RCTs [381] zeigt
eine Unterlegenheit von endoskopischer Ligatur gegeniiber nicht-
selektiven Betablockern in Bezug auf die Letalitdt im kompensier-
ten Stadium (SHR 1,76; 95%Cl 1,11-2,77) bei Gleichwertigkeit im
dekompensierten Stadium der Leberzirrhose (SHR 0,81; 95 %Cl
0,52-1,26). In den Endpunkten gastrointestinaler Blutungen und
Nebenwirkungen zeigten sich keine Unterschiede zwischen den
Behandlungsregimen in beiden Krankheitsstadien. In dieser Me-
ta-Analyse wurden RCTs mit Carvedilol, klassischen nicht-selekti-
ven Betablockern und Kombinationstherapien aus Betablockern
und Isosorbidmononitrat verglichen, ohne dass sich Unterschiede
zwischen den eingesetzten Pharmakotherapeutika zeigten [381].

Carvedilol weist aufgrund seiner zusétzlichen anti-alpha-adre-
nergen Wirkung groReres portaldrucksenkendes Potenzial vergli-
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chen mit den klassischen nicht-selektiven Betablockern (Proprano-
lol, Timolol, Nadolol) auf [382, 383]. Mehr als 50% der Patienten,
die kein hdmodynamisches Ansprechen auf Propranolol aufweisen
(Kriterien: Senkung des HVPG unter 12mmHg oder um 20%), spre-
chen auf Carvedilol an, was mit einer reduzierten Rate varikoser
Blutungen gegeniiber Propranolol- und Carvedilol-Nonrespondern,
die eine Ligatur erhalten, einhergeht [384].

Ziel der primdren Blutungsprophylaxe mit Betablockern bei de-
kompensierten Patienten ist es, den HVPG auf unter 12mmHg zu
senken oder eine Reduktion um mindestens 10% (besser 20 %) zu
erreichen [384, 385], was aufgrund der Notwendigkeit einer inva-
siven Lebervenenverschlussdruckmessung kaum dberpriift wird.
In der klinischen Praxis kann mit Carvedilol in niedrigen Dosen
(z.B. 2% 3,125mg/d) begonnen werden und nach einigen Tagen
auf 12,5mg Tagesdosis je nach Vertrdglichkeit des Patienten er-
hoht werden (Ziel: RRsys >90 mmHq). Eine mindestens 12,5 mg-
Tagesdosis ist in der Regel zur portalen Drucksenkung ausrei-
chend [384]; Die Dosis kann jedoch, wenn moglich, wie bei Pa-
tienten ohne Aszites oder mit arterieller Hypertonie, weiter er-
hoht werden (25 mg Tagesdosis). Beim Einsatz von Propranolol
wird hdufig mit 2x 20mg Propranolol begonnen und eine maxi-
mal tolerierbare Dosis angestrebt, die eine Senkung der Herzfre-
quenz auf 50-55/min ohne Hypotonie (Rrsys >90 mmHq) erreicht
bzw. die maximale Dosis (320 mg/d ohne Aszites; 160 mg/d mit
Aszites).

Die Kombination aus Betablockertherapie und Varizenligatur
wird in der Priméarprophylaxe zur Verhinderung einer Varizenblu-
tung bei Patienten mit kompensierter Leberzirrhose nicht empfoh-
len. Diese Empfehlung beruht auf einer multizentrischen randomi-
sierten Studie, in der Patienten im Rahmen der Primarprophylaxe
einerseits mit Betablocker allein und andererseits mit Betablocker
und endoskopischer Varizenligatur verglichen wurden [386]. Die Er-
gebnisse zeigten eine Zunahme von Komplikationen in der Ligatur-
gruppe, sodass eine Kombinationstherapie in der Primarprophylaxe
nicht empfohlen werden kann. Eine Netzwerk-Meta-Analyse [376]
unter Beriicksichtigung dieser und weiterer Studien zur Kombina-
tionstherapie von Propranolol und Ligaturtherapie [387-389] zeigt
eine vergleichbare Rate an symptomatischen Varizenblutungen
nach Kombinationstherapie im Vergleich zu Betablockern allein
(HR 1,13; 95%Cl: 0,45-2,87) als auch im Vergleich zur Ligaturthe-
rapie allein (HR 1,42; 95% Cl: 0,49-4,15).

Es gibt kaum Daten zur Primdrprophylaxe bei Fundus- oder ek-
topen Varizen, sodass eine medikamentose Primérprophylaxe bei
diesen Varizen analog den Empfehlungen der Osophagusvarizen
durchgefiihrt werden sollte.

Prévention der Varizenblutung bei dekompensierter Leberzirrhose
und Risikovarizen:

Die erfolgreiche portale Drucksenkung durch nicht-selektive Be-
tablocker verhindert portal-hypertensive Blutungen und verbessert
das Uberleben, auch wenn unkomplizierter Aszites vorliegt [390].
Wie oben bereits dargestellt, sind im dekompensierten Stadium
der Leberzirrhose der Vorteil einer Betablockertherapie gegentber
einer Ligaturtherapie quoad vitam geringer ausgepragt [381], was
eine Gleichwertigkeit beider Verfahren in der primaren Blutungs-
prophylaxe unterstreicht.

Bei Patienten mit refraktarem Aszites und eingeschrankter kar-
dialer Reserve kdnnen Betablocker zu einer Minderperfusion der
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Nieren und akuten Nierenschadigung beitragen [391]. Hohe Tages-
dosen von Propranolol (>160mg) oder Carvedilol sollten vermie-
den werden [392, 393] und der Blutdruck Giberwacht werden [394].
Bei wiederholt verringertem systolischem Blutdruck <90 mmHg
oder Auftreten einer Nierenfunktionsstérung sollten Betablocker
dosisreduziert oder pausiert werden; bei Intoleranz sollte die Liga-
turtherapie zur Blutungsprophylaxe durchgefiihrt werden [353].

Ein aktuell publizierter 3-armiger RCT aus Neu-Delhi berichtet
bei Patienten bei Child-Pugh B/C eine Uberlegenheit der Kombina-
tionstherapie aus Carvedilol und endoskopischer Gummibandligatur
gegeniiber Carvedilol oder endoskopischer Therapie allein in Bezug
auf Erstvarizenblutung und 1-Jahres-Letalitdt [395]. Daher kann bis
zur Bestétigung dieser Ergebnisse eine Kombinationstherapie in der
Primarprophylaxe bei Patienten mit dekompensierter Leberzirrhose
Child-Pugh B/C und Risikovarizen erwogen werden.

Empfehlung 5.7a Modifiziert 2025

Patienten mit einem Budd-Chiari-Syndrom oder einer Thrombose der
venosen splanchnischen GefdRe (Pfortader, Mesenterial- und Milzvene)
und Varizen sollen neben einer Antikoagulation eine Therapie zur
Verhinderung einer Varizenblutung erhalten.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 5.7b Modifiziert 2025

Patienten mit einer Portosinusoidalen GefdRerkrankung (PSVD) und
Risikovarizen sollen eine Therapie zur Verhinderung einer Varizenblutung
erhalten.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 5.7¢ Modifiziert 2025

Als Therapien sollten die medikamentdse Therapie mit einem nicht-
selektiven Betablocker, die endoskopische Therapie mit Osophagus-
varizenligatur oder die Anlage eines transjuguldren portosystemischen
Shunts zum Einsatz kommen.

[Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

ErstmaRnahme bei Patienten mit Budd-Chiari-Syndrom, Pfort-
ader- oder splanchnischer Thrombose ist die Antikoagulation.
Eine Primar und Sekundarprophylaxe zur Verhinderung einer Vari-
zenblutung ist bei allen Patienten parallel zur Antikoagulation
empfohlen, wenn Varizen vorhanden sind [396]. Die endoskopi-
sche Therapie scheint bei Patienten mit chronischer splanchni-
scher Venenthrombose sicher zu sein [397]. Die medikamentdse
Therapie (nicht-selektive Betablockade) senkt das Risiko von gro-
Ren Varizen [398]. Aufgrund fehlender Daten ist allerdings unklar,
ob die medikamentdse oder die endoskopische Therapie in der
Primdrprophylaxe vorteilhafter ist. Es wird daher empfohlen, die
obengenannten Empfehlungen fiir die Osophagusvarizen bei Pa-
tienten mit Zirrhose anzuwenden.

Die Inzidenz der Varizenblutung ist bei Patienten mit portosi-
nusoidaler GefdaRerkrankung (PSVD) héher als bei Patienten mit
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Zirrhose Child-Pugh A [399]. Nicht-selektive Betablockade und
endoskopische Therapie scheinen bei der PSVD &hnlich effektiv
in der Pravention der Varizenblutung zu sein [400].

Zusétzlich sollte bei Patienten mit Varizenblutung die Anlage
eines transjuguldren portosystemischen Shunts (TIPS) gepriift
werden. Die multizentrische europdische Studie von Seijo et al.
[401] umfasste 163 Patienten mit Budd-Chiari-Syndrom, von de-
nen 62 eine TIPS-Implantation erhielten. (Blockade: der nachfol-
gende Satzist unvollstindig)Die Uberlebensraten nach einem,
drei und fiinf Jahren(Blockade bei (Blockade (Blockade den TIPS-
Patienten lagen bei 88%, 83% und 72% vs. respektive bei 50%,
37% und 34 % bei Patienten die keinen TIPS erhalten haben.

In einer retrospektiven Analyse mit 67 Patienten zeigte sich so-
wohl fiir beschichtete als auch fir nicht beschichtete Stents ein
exzellentes Kurzzeit- als auch Langzeitiiberleben (12 Monate:
92 %; 120 Monaten: 72 %) [402]. ErwartungsgemdR war die Offen-
heitsrate bei beschichteten Stents héher im Vergleich zu nicht be-
schichteten Stents (76 % vs. 27 %), welches wiederum eine geringe
Reinterventionsrate bei Patienten mit einem beschichteten Stent
zur Folge hatte (22% vs. 100 %) [402].

Patienten mit Pfortaderthrombose im Setting der Sekundar-
prophylaxe einer Varizenblutung zeigte sich ein TIPS effektiver als
endoskopische Gummibandligatur und Betablockade (15 vs. 25%
in einem Jahr) bei gleichzeitig hoherer Rekanalisationsrate (95 vs.
70%) [403]. Bei akuten nicht-zirrhostischen Pfortaderthrombosen
zeigte die interventionelle Therapie in der deutschen Multizenter-
studie signifikant hohere Rekanalisationsraten gegeniiber der An-
tikoagulation allein [404].

Fiir Patienten mit PSVD konnten eine europdische und eine
asiatische Studie jeweils exzellente Ergebnisse nach Anlage eines
TIPS zeigen. Die Prognose scheint vor allem von den assoziierten
Grunderkrankungen bestimmt zu sein [405, 406].

Empfehlung 5.7d Modifiziert 2025

Zur Verhinderung einer erneuten Blutung bei portal-hypertensiver Gastro-
pathie sollte eine portaldrucksenkende Therapie angewandt werden.
Geeignet sind nicht-selektive Betablocker, in schwerwiegenden Fillen die
TIPS-Anlage. Eine Alternative stellt die lokal ablative Therapie z.B. mittels
Argon-Plasma-Koagulation-Therapie (APC) und oder Ligatur dar.

[Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 5.7e Modifiziert 2025

Patienten mit portal-hypertensiver Gastropathie mit chronischer Eisen-
mangelandmie sollen bei Fehlen von Kontraindikationen nicht-selektive
Betablocker erhalten.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Bei Patienten mit Leberzirrhose kann man im Magen sowohl
die portale hypertensive Gastropathie und die gastrische vaskula-
re Ektasien feststellen. Die portal-hypertensive Gastropathie ist
mit der portalen Hypertonie assoziiert und kann auch ohne
Leberzirrhose auftreten. Typischerweise findet man die portal-hy-
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pertensive Gastropathie im Fundus, jedoch ist auch eine diffuse
Verteilung im Magen bzw. im Diinn- oder Dickdarm maglich. Dif-
ferentialdiagnostisch soll eine Helicobacter pylori-Infektion oder
ein Lymphom sowie bei diffuser Verteilung ein gastrische vaskula-
re Ektasie (GVE) Syndrom ausgeschlossen werden. Die GVE ist
unabhangig von der portalen Hypertonie und kann bei anderen
Erkrankungen (z.B. rheumatologischer Formenkreis oder chroni-
sche Niereninsuffizienz) gesehen werden. Typischerweise ist die
GVE im Antrum, sogenannte GAVE. Die Differentialdiagnose einer
portal-hypertensiven Gastropathie kann schwierig sein. Beide Enti-
taten (portale hypertensive Gastropathie und GVE) verursachen am
haufigsten eine chronische Eisenmangelandmie, jedoch kénnen sie
auch ursdchlich fir eine akute gastrointestinale Blutung sein bzw.
asymptomatisch verlaufen. Eine Behandlung ist nur bei symptoma-
tischen Patienten notwendig [407]. Bei portal-hypertensiver Gas-
tropathie basiert die Therapie auf einer Senkung des Pfortader-
druck mittels nicht-selektivem Betablocker bei chronischer
Andmie, Terlipressin bei der akuten Blutung oder TIPS in refraktdren
akuten oder chronischen Fallen [408-412]. Bei Eisenmangelandnie
soll eine Behandlung mittels Eisensubstitution stattfinden.

5.4 Wie ist der Schweregrad der Blutung
(endoskopisch) einzuschatzen?

Statement 5.8 Modifiziert 2025

Risikofaktoren flir das erneute Auftreten einer Varizenblutung innerhalb
von 6 Wochen sind eine aktive Blutung zum Zeitpunkt der Endoskopie,
das Vorhandensein von groRen Osophagus- und Magenvarizen, Child
Pugh-Stadium B oder héher und ein MELD-Score >18.

[Starker Konsens]

Hintergrund

Der Schweregrad einer gastrointestinalen Blutung im Rahmen
einer portalen Hypertension sollte klinisch, laborchemisch und
anhand der systemischen Himodynamik eingeschatzt werden
(siehe hierzu Empfehlungen des Kapitels Leitlinie — Gastrointes-
tinale Blutung - AG 1). Zur Risikostratifizierung sollten sowohl
klinische und laborchemische als auch endoskopische Parameter
herangezogen werden.

Im Rahmen einer Varizenblutung erfolgt die Einschatzung des
Schweregrades anhand nicht-endoskopischer Parameter, wie der
Verlauf des Himoglobinwertes und der systemischen Hdmodyna-
mik. Die Schwere der Lebererkrankung und der portalen Hyper-
tension korrelieren zudem mit der Schwere der Blutung, da diese
pradiktiv fir die Mortalitdt nach einer akuten Blutung sowie fir
das Auftreten einer Re-Blutung innerhalb von fiinf Tagen sind. Es
konnte gezeigt werden, dass ein HVPG >20 mmHg bei Patienten
mit einer Varizenblutung eine schlechte Prognose vorhersagen
kann [413, 414]. Jedoch ist eine Lebervenenverschlussdruckmes-
sung in der klinischen Praxis in der Akutsituation oft nicht verfiig-
bar, so dass bettseitig zu erhebende Scores eine weitaus wichtige-
re Rolle spielen. So konnte gezeigt werden, dass Patienten mit
einem Child-Pugh Score C oder einem Child-Pugh Score B >7
und einer aktiven Blutung in der Endoskopie und Patienten mit ei-
nem MELD-Score 219 oder das Vorliegen eines Akut-auf-Chroni-

Gotz M et al. S2k-Leitlinie Gastrointestinale Blutung... Z Gastroenterol 2026; 64: 926-979 | © 2026. Thieme. All rights reserved.

schen Leberversagen ein hohes Risiko fiir eine Re-Blutung und
eine erhohten Mortalitdt haben [34, 415-422].

Als endoskopische Risikofaktoren fiir eine frithe Re-Blutung
gelten eine aktive Blutung in der Index-Endoskopie, grof3e Varizen
und Varizen mit Blutungsstigmata (red colour sign, Fibrin- oder
Blutkoagel-besetzte Varize) [423, 424].

5.5 Welche therapeutischen Besonderheiten sind bei

Blutungen im Rahmen einer portalen Hypertension zu
beachten? Welche medikamentdsen Therapieformen

gibt es? Wann sollten die medikamentdsen Therapien
durchgefiihrt werden?

Empfehlung 5.9 Modifiziert 2025

Nach erfolgreicher primarer Blutstillung soll bei Patienten mit einem
hohen Risiko fiir eine Re-Blutung (Child-Pugh Score B >7 Punkte mit
aktiver Blutung in der Gastroskopie, Child-Pugh-Score C <14) eine friih-
zeitige Anlage eines transjuguldren intrahepatischen portosystemischen
Shunts (TIPS) innerhalb von 72 Stunden nach dem Blutungsereignis bei
fehlenden Kontraindikationen durchgefiihrt werden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 5.10a Gepriift 2025

Bei Verdacht auf eine Varizenblutung soll die medikamentdse Therapie
mit einem vasoaktiven Medikament (Terlipressin, Somatostatin oder
Octreotid) und einem Antibiotikum begonnen werden. Es soll eine Kom-
bination aus medikamentéser und endoskopischer Therapie erfolgen. Die
endoskopische Untersuchung soll in den ersten 12 Stunden stattfinden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 5.10b Modifiziert 2025

Protonenpumpeninhibitoren, die vor der Endoskopie gestartet wurden,
sollen nach Bestdtigung einer Varizenblutung zeitnah wieder abgesetzt
werden, insofern keine andere Indikation fiir deren Gabe besteht.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 5.10c Neu 2025

Eine Gabe von gefrorenem Frischplasma (Fresh Frozen Plasma, FFP) sollte
bei einer Varizenblutung nicht erfolgen, da diese zu einer Erh6hung des
portalvendsen Drucks fiihren kann.

[Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Bereits bei anamnestisch und/oder klinisch vermuteter Vari-
zenblutung ist eine friihzeitige vasoaktive Therapie zur Senkung
des portalvendsen Drucks notwendig. Hierbei kommt vor allem
Terlipressin zum Einsatz, wobei Somatostatin und Octreotid eine
nachrangige Rolle spielen (> Tab.9). Des Weiteren sollte eine zeit-
nahe Endoskopie (spatestens innerhalb von 12 Stunden nach Vor-
stellung mit einer Varizenblutung) erfolgen [425, 426], um die
Blutungsquelle zu lokalisieren und friihzeitig eine endoskopische
Blutstillung zu erreichen (siehe Kapitel 4 - Leitlinie - Gastro-
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» Tab.9 Dosierungsempfehlung vasoaktiver Substanzen bei akuter
Varizenblutung.

Medikament  Dosis Referenz

Terlipressin 1-2mgi.v. alle 4-6 Stunden fiir
die ersten 24-48 Stunden, dann
1mg alle 4-6 Stunden

Bolus 2mg, dann kontinuierliche

Gabe von 4 mg liber 24 Stunden

[429-434]

Somatostatin  Initial Bolus von 250 g i.v. und
dann kontinuierliche Infusion mit

einer Rate von 250-500 pg/Stunde

[429, 435]

Octreotide Initial Bolus von 50 ug und dann
kontinuierliche Infusion mit einer

Laufrate von 25-50 ug/Stunde

[58, 436, 437]

intestinale Blutung - AG 4 Therapie nicht-varikoser Blutung).
Bei einer akuten Varizenblutung spielt ein erhéhter portalvendser
Druck pathophysiologisch eine entscheidende Rolle. Daher sollte
neben einer endoskopischen Blutstillung immer auch eine druck-
senkende Therapie eingeleitet werden [427, 428].

Hintergrund

Terlipressin kann entweder als Bolusgabe oder als kontinuierli-
che Applikations durchgefiihrt werden. Dabei konnte gezeigt
werden, dass eine kontinuierliche Infusion von Terlipressin mogli-
cherweise effektiver eine Re-Blutung verhindern kann [434]. Die
Dauer der vasoaktiven Therapie betrédgt bis zu fiinf Tage, wobei
bei einer erfolgreichen Blutstillung auch eine verkiirzte Gabe
gleich effektiv wie eine verlangerte Gabe ist [62, 438-441]. Diese
Daten legen nahe, dass die vasoaktive Therapie 24-48 Stunden
nach erfolgreicher Blutstillung beendet werden kann.

Patienten mit einer Leberzirrhose haben ein erhdhtes Risiko fiir
Infekte, insbesondere nach einer Varizenblutung, so dass eine friih-
zeitige antibiotische Therapie mit Ceftriaxon 1g/Tag fiir 2-5 Tage
notwendig ist. Im Falle von fehlenden Infektionszeichen und bei Pa-
tienten mit einer Child-Pugh A-Leberzirrhose kann die Dauer der
antibiotischen Therapie auch verkiirzt werden [65, 66, 442-447].

Wissenschaftliche Untersuchungen zur medikamentdsen Be-
handlung der oberen gastrointestinalen Blutung legen eine friihzeiti-
ge Gabe eines Protonenpumpeninhibitors vor [448]. Insbesondere
die Baveno Leitlinien raten in der jiingsten Uberarbeitung zu einer
strikten Indikationsstellung fiir die Gabe eines PPi [353]. Hieraus
konnte geschlussfolgert werden, dass die Gabe bei offensichtlicher
und sicherer Varizenblutung im oberen Gastrointestinaltrakt nur mit
strenger Indikationsstellung appliziert werden sollte. Bei bereits er-
folgter Gabe und sich durch weitere Diagnostik ergebende Sicherung
der Blutungsétiologie sollte dann eine friihzeitige Beendigung erwo-
gen werden. Bisherige Studien konnten bei Patienten mit einer Anta-
zidatherapie und einer portalen Hypertension gastrointestinale
Nebenwirkungen zeigen [449, 450]. Metaanalysen bestdtigen inzwi-
schen ein erhéhtes Risiko fiir die spontanbakterielle Peritonitis [451].
Gleiches scheint fiir die hepatische Enzephalopathie zu gelten [452].
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Bei Patienten mit einer Leberzirrhose zeigen die plasmatischen
Gerinnungsparameter nicht eine gesteigerte Blutungsneigung an.
Daher ist eine liberale Korrektur der plasmatischen Gerinnung mit
FFPs und anderen Blutprodukten sowie eine Ubertransfusion mit
Erythrozytenkonzentraten (Transfusionsziel: Himoglobin: 7 g/dl)
mit einer schlechteren Prognose assoziiert, insbesondere da die
vermehrte Volumenzufuhr zu einer signifikanten Erhéhung des
portalvendsen Drucks fiihrt [44, 453-455].

Um nach einer Varizenblutung eine erneute Blutung zu vermei-
den, ist eine Senkung des portalvendsen Drucks essentiell. Patien-
ten mit einer Child-Pugh C-Leberzirrhose und einer Child-Pugh B-
Zirrhose und aktiven Blutungszeichen in der initialen Endoskopie
haben ein erhéhtes Re-Blutungsrisiko und damit eine erhéhte
Mortalitat. Vor diesem Hintergrund ergibt sich die Rationale fir
eine schnelle und effektive Drucksenkung, die am effektivsten
mit der Anlage eines Transjuguldren Intrahepatischen Portosyste-
mischen Shunt (TIPS) erreicht werden kann. Anhand der oben ge-
nannten Risikofaktoren profitieren Patienten mit Leberzirrhose im
Stadium Child-Pugh B >7 und einer aktiven Blutung in der Endos-
kopie sowie Patienten mit Child-Pugh C <14 Punkten von einer
frithen TIPS-Anlage innerhalb von 72 Stunden nach der Blutung
(prdemptive TIPS-Anlage) [34, 421, 456-461]. Dadurch kann die
Mortalitdt signifikant gesenkt werden und es werden keine ge-
hduften Episoden einer Hepatischen Enzephalopathie beobach-
tet. Eine durch die Blutung induzierte Hepatische Enzephalopa-
thie gilt in dieser Situation nicht als Kontraindikation fiir eine
TIPS-Anlage [462]. Des Weiteren konnte gezeigt werden, dass
auch Patienten mit einem akut-auf- chronischem Leberversagen
von einer TIPS-Anlage bei einer Varizenblutung profitieren kénnen
[422]. Diese Daten liegen primir fiir Patienten mit Osophagusva-
rizen vor, jedoch konnte kiirzlich auch ein Uberlebensvorteil fiir
eine praemptive TIPS-Anlage bei Fundusvarizen gezeigt werden
[463]. Inwiefern eine Erweiterung der Kriterien fiir eine praemp-
tive TIPS-Anlage sinnvoll ist, wird aktuell noch diskutiert [464].

5.6 Welche (endoskopischen) Blutstillungsverfahren
gibt es?

Statement 5.11 Neu 2025

Als endoskopische Blutstillungsverfahren fiir die akute Varizenblutung
stehen die Varizenligatur und die Injektion von (n-Butyl-2-)Cyanoacrylat
zur Verfiigung. Als bevorzugte Methode fiir die Osophagusvarizenblutung
sollte die Gummibandligatur eingesetzt werden.

[Empfehlung, starker Konsens]

Als bevorzugte Methode fiir die Fundusvarizenblutung sollte die Injektion
von (n-Butyl-2-)Cyanoacrylat eingesetzt werden.

[Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 5.12a Modifiziert 2025

Nach Blutstillung soll die Implantation eines transjuguldren portosyste-
mischen Shunts gepriift werden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]
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Hintergrund

Als endoskopische Blutstillverfahren fiir die Therapie der Oso-
phagusvarizenblutung stehen die Varizenligatur und die Sklerothe-
rapie mit Injektion von n-Butyl-2-Cyano-acrylat zur Verfiigung. Be-
vorzugte Methode fiir die Therapie der Osophagusvarizenblutung
ist die Bandligaturtherapie.

Fiir die endoskopische Therapie gastrischer Varizen zeigten 2 Me-
taanalysen von randomisiert kontrollierten Studien und eine Met-
analyse mit gemischten Studiendesign einen Vorteil fir die Histo-
acrylinjektion (Cynoacrylat) gegeniiber der Gummibandligatur
hinsichtlich der Geschwindigkeit der Blutstillung und der Rezidivblu-
tungsrate [465-467]. Trotz eines gewissen Bias der Daten bei zum
Teil fehlender Differenzierung zwischen gastrischen Varizen Typ |
und Il (Vorteil der Hystoacrylinjektion vermutlich hauptséchlich bei
Typ II) entsprechen die Daten den Erfahrungen des klinischen All-
tags.

Bei Vorliegen entsprechender EUS-Expertise und Infrastruktur
des Komplikationsmanagements ist auch die EUS-gefiihrte Injekti-
on von Coils in Kombination mit Cyanoacrylat zur Behandlung der
gastrischen Varizenblutung eine Option. Seit der Erstbeschreibung
2011 [468] wurden mehrere Fallserien, 4 RCTs [468-471] und Me-
taanalysen [472, 473] mit heterogenem Studiendesign publiziert.
Die EUS-gesteuerte Therapie erscheint hier mindestens gleichwer-
tig zur konventionellen endoskopischen Histoacrylinjektion. Die
Kombination von Histoacryl mit Coils scheint hier dem alleinigen
Coiling bzw. der alleinigen Histoacrylinjektion tiberlegen [471,
473]. Die gepoolte Behandlungseffizienz betrug 93,7 %, die Ver-
6dung von Magenvarizen 84,4%, das Wiederauftreten von Magen-
varizen 9,1%, die friithen und spéten Rezidivblutungsraten betrugen
7,0% und 11,6 % [472]. Zu hamostatischem Puder als Rescue Ver-
fahren liegen nur kasuistische Fallserien [474]vor, die Anwendung
erfolgt dabei als off label use, ist aber im absoluten Notfall denkbar.
Belege fiir die Wirksamkeit anderer hamostatischer Pudern oder
Gele in der akuten Varizenblutung liegen nicht vor.

Empfehlung 5.12b Modifiziert 2025

Bei medikamentos nicht beherrschbarer Blutung oder rezidivierender
Blutung bei portal-hypertensiver Gastropathie sollte die TIPS-Implantation
gepriift werden.

[Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Bei Patienten mit einer medikamentos nicht beherrschbaren
Blutung oder bei Patienten mit Rezidivblutung bei portal-hyper-
tensiver Gastropathie sollte die Moglichkeit einer TIPS-Implantati-
on gepriift werden. In einer Studie wurden 40 Patienten mit ge-
ring und stark ausgeprdgter portal-hypertensiver Gastropathie
einer TIPS-Implantation zugefiihrt [475]. Die TIPS-Implantation
war assoziiert mit einer endoskopischen Verbesserung und einer
Abnahme der Transfusionshaufigkeit bei 89% bzw. 75% der Pa-
tienten mit gering bzw. stark ausgepragter portal-hypertensiver
Gastropathie [475].
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5.7 Wie ist die Definition des primaren Versagens?
Was sollte bei primdrem Versagen der Blutstillung
eingesetzt werden?

Statement 5.13 Modifiziert 2025

Das primare Versagen der Blutstillung bei Varizenblutung ist definiert als
Therapieversagen der medikamentdsen und endoskopischen Therapie
mit fortgesetzter Blutung (Erbrechen von frischem Blut), fehlender
hamodynamischer Stabilisierung, erneuter Abfall des Himoglobinwertes
um 3 g/dl oder Reblutung in den ersten fiinf Tagen.

[Starker Konsens]

Empfehlung 5.14 Modifiziert 2025

Bei anhaltender Osophagusvarizenblutung trotz vasoaktiver pharmakolo-
gischer und endoskopischer Hdmostasetherapie sollen primar selbst-
expandierende Metallstents zum Bridging bis zur endg(iltigen Himostase-
therapie verwendet werden.

Ballontamponaden (Sengstaken-Sonde, Linton-Nachlas-Sonde) sollen
wegen des erhdhten Komplikationsrisikos nur noch in ausgewadhlten
Einzelféllen eingelegt werden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Bei Versagen der primaren vasoaktiven pharmakologischen und
der endoskopischen Blutungstillung sollte zur Uberbriickung die
Einlage eines voll-beschichteten selbstexpandierenden Metallstents
als Erstmalnahme erfolgen. In einer Metaanalyse zur Stenteinlage
mit 155 Patienten aus 12 Studien (retrospektive Beobachtungsstu-
dien und 1 RCT) betrug die zusammengefasste klinische Erfolgsrate
zur Erzielung einer Blutstillung innerhalb von 24 Stunden 96 % (95 %
K1 90% bis 100 %) und die technische Erfolgsrate der SEMS-Platzie-
rung 97 % (95% Kl 91 % bis 100%) [476]. Unerwiinschte Ereignisse
(Nachblutungen, Ulzerationen und Stentmigration) wurden bei
36% (95 % KI 23 % bis 50 %) der Patienten verzeichnet. Die gepoolte
Uberlebensrate nach 30 Tagen und 60 Tagen betrug 68 % (95% KI
56 % bis 80 %) bzw. 64 % (95 % KI 48 % bis 78 %) [476]. In der einzigen
randomisierten Studie zum Vergleich der Ballontamponade versus
der Platzierung eines gecoverten SEMS bei Osophagusvarizenblu-
tungen, die auf eine medikamentdse und endoskopische Behand-
lung nicht ansprachen [477] erwies sich die Stenttherapie als (iber-
legen bei der Kontrolle der Osophagusvarizenblutung (85% vs.
47 %; p=0,04), hinsichtlich des Bedarfs an Bluttransfusionen
(p=0,08) und hinsichtlich der Nebenwirkungsrate (15% vs. 47 %;
p=0,08). Es bestand kein Unterschied im 6-Wochen-Uberleben
(54% vs. 40%; p=0,46), jedoch konnte die geplante Fallzahl nicht
erreicht werden.

Die Einlage einer Sengstaken- (Osophagusvarizenblutung)
bzw. Linton-Nachlas-Sonde (Fundusvarizen-Blutung) stellt damit
lediglich eine kurzfristige Losungfiir ausgewahlte Einzelfdlle, wie
die nicht stillbare Blutung aus gastrischen Varizen (Linton-Nach-
las-Sonde), dar. Diese sollte wegen der Gefahr von Druckulcera
aber maximal fiir 24 Stunden belassen werden.
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Beide Therapieverfahren, Stenteinlage oder Sondenanlage, sind
zeitlich limitierte Verfahren (Stent: bis 7 Tage; Sonden: 24 Stun-
den), die nur als Bridging-Therapie eingesetzt werden sollten.

Bei Therapieversagen oder friiher Rezidivblutung sollte friih die
Eignung fir eine TIPS-Anlage evaluiert werden bzw. eine Verle-
gung an ein Zentrum mit TIPS-Expertise erfolgen.

Weniger gut untersucht ist die Salvage TIPS Anlage bei prima-
rem Therapieversagen, hier stehen (iberwiegend retrospektiven
Daten zur Verfiigung. Die 6 Wochen und 1 Jahr Mortalitdtsraten
nach Salvage TIPS ist zwischen 33-36 % nach 6 Wochen, 42-51%
nach einem Jahr [478-481]. Alle Patienten mit einem Child-Pugh-
Score >13 starben.

Empfehlung 5.15 Gepriift 2025

Bei primdrem Therapieversagen und fehlenden Kontraindikationen sollte
ein transjuguldrer intrahepatischer portosystemischer Shunt implantiert
werden.

[Empfehlung, Konsens]

Hintergrund

Die Empfehlung zur friihen TIPS-Anlage basiert auf den Ergeb-
nissen mehrerer Metaanalysen und randomisierter Studien. Eine
hochrangig publizierte randomisierte, kontrollierte Studie [34]
zeigte den Nutzen des frithen TIPS bei Hochrisikopatienten (siehe
unten) mit akuter Varizenblutung. Der Einsatz mit expandiertem
Polytetrafluorethylen (e-PTFE)-beschichteter Stents fiihrte zu ho-
hen Offenheitsraten, signifikant erniedrigter Rezidivblutungsrate,
niedriger Mortalitdt und resultierte in einer hohen Rate kontrol-
lierbarer Blutungen. Das Risiko einer hepatischen Enzephalopathie
war hingegen nicht erh6ht. Eine weitere Studie konnte die Ergeb-
nisse bestatigen [35].

In Metaanalysen wurden zirrhotische Patienten mit akuter Va-
rizenblutung (bei drei Studien Osophagusvarizenblutung, bei ei-
ner Studie gastrische Varizenblutung und in den restlichen Studi-
en eine Kombination aus Osophagusvarizen- und/oder gastrische
Varizenblutung) verglichen [482]. Zusatzlich wurden in drei Studi-
en ausschlieRlich Hochrisikopatienten (mit einem erhdhten Leber-
venenverschluBdruck (HVPG) Giber 20 mmHg in einer Studie bzw.
Patienten mit Child-Pugh 10-13 Punkten bzw. 7 bis 9 Punkten
und aktiver Blutung) eingeschlossen. Die Ergebnisse zeigen einen
Vorteil in der Reblutungsrate, beim Gesamtiiberleben und in der
Verhinderung eines Blutungs-assoziierten Todes in der TIPS-Grup-
pe im Vergleich zum ausschlieRlich endoskopisch-medikaments-
sen Vorgehen. Die Entwicklung einer Enzephalopathie war nicht
signifikant unterschiedlich zwischen beiden Interventionsgrup-
pen. In Bezug auf die Gesamtblutungsrate zeigte sich bei Bertick-
sichtigung aller eingeschlossenen Studien kein Unterschied
zwischen beiden Interventionsgruppen. Hierzu ist allerdings anzu-
merken, dass die Heterogenitat der Studien signifikant war. Nach
Ausschluss einer Studie zeigte sich keine signifikante Heterogeni-
tat mehr und ein Vorteil fiir die Behandlung mit einem TIPS [482].
Zu denselben Ergebnissen mit Vorteil fir die TIPS-Implantation
und fehlender héherer Enzephalopathierate kommt eine weitere
aktuelle Metaanalyse [483].
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5.8 Wie ist die Definition des sekundaren Versagens?
Was sollte bei sekunddrem Versagen der Blutstillung
eingesetzt werden?

Statement 5.16 Gepriift 2025

Als Sekunddrversagen ist eine erneute Varizenblutung mindestens
5 Tage nach Blutstillung definiert.

[Starker Konsens]

Empfehlung 5.17 Gepriift 2025

Das Sekundarversagen soll in der Akutphase wie eine initiale Blutung
therapiert werden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 5.18 Gepriift 2025

Nach Sekundarversagen sollte bei fehlenden Kontraindikationen ein trans-
juguldrer intrahepatischer portosystemischer Shunt angelegt werden.

[Empfehlung, Konsens]

Hintergrund

Als Sekunddrversagen ist eine Blutung nach stattgehabter Va-
rizenblutung mit einem Abstand von mindestens 5 Tagen nach
vorheriger Blutung definiert. Nach einer 1. Varizenblutung ist die
Durchfiihrung einer Sekundérprophylaxe mittels NSBB und Gum-
mibandligatur empfohlen, da das Risiko einer erneuten Blutung
hoher ist. Die Kombinationstherapie fiihrt zu einer Reduktion der
Rezidivblutung, jedoch kohne klare Wirkung auf die Mortalitét
[484-488]. Mehrere Studien haben evaluiert, ob ein TIPS Vorteile
gegeniiber der Kombinationstherapie (Gummibandligatur und
nicht selektiv betablocker) in der Sekundarprophylaxe bietet
[489-496]. Die Ergebnisse zeigen eine niedrigere Reblutungsrate
bei Patienten mit TIPS-Implantation verglichen zur medikament6-
sen Gruppe jedoch mit einer hoherer Enzephalopathierate.

Die Auch in einer deutschen randomisierten Multicenterstudie
[495]. wurde die Patienten frithestens fiinf Tage nach vorheriger
Varizenblutung in einen Interventionsarm mit TIPS-Implantation
(e-PTFE-beschichteter Stent, 8 mm Durchmesser) oder einen Arm
mit hdmodynamisch kontrollierter medikamentdser Therapie ran-
domisiert [495]. Der 8mm TIPS konnte die Rate an Rezidivblutun-
gen senken (Rezidivblutung innerhalb von 2 Jahren 7% vs. 26 %,
p=0.002), mit etwas héhere HE-Raten (18% vs. 8 %, p=0.05) ohne
einen Uberlebensvorteil.

Weiterhin wird nach dem jungsten Positionspapier der Baveno
Konsensuskonferenz [353] wird die Durchfiihrung eines TIPS mit
beschichtetem Stent bei Versagen der first-line Therapie (kombi-
nierte Therapie mit Beta-blocker und Gummibandligatur) emp-
fohlen.

Falls kein TIPS angelegt werden kann, sollte bei sekunddrem
Therapieversagen analog zum primdren Therapieverfahren vorge-
gangen werden, auch wenn keine Studien existieren, die in dieser
spezifischen Situation Therapieformen evaluiert haben.
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5.8.1 Wann sollten rontgengestiitzte Interventionen erfolgen?
Welche rontgengestiitzten Interventionsformen gibt es?

Empfehlung 5.19 Modifiziert 2025

Rontgengestiitzte Verfahren konnen in der akuten Varizenblutung und
dem Versagen der Sekundarprophylaxe eingesetzt werden.

[Empfehlung offen, starker Konsens]

Empfehlung 5.20 Modifiziert 2025

Aufgrund niedrigerer Stentthromboseraten und niedrigerer Reinterven-
tionsrate sollte ein beschichteter Stent, der keine passive Dilatation
aufweist, verwendet werden.

[Empfehlung, starker Konsens]

Dieser soll schrittweise beginnend mit 8 mm aufdilatiert werden bis zum
Erreichen der gewiinschten Drucksenkung.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 5.21 Modifiziert 2025

Die Maglichkeit der Embolisation von Varizen sollte im Rahmen der TIPS-
Anlage tiberpriift werden. Insbesondere bei hdmodynamisch konkur-
rienden Shuntvarizen sollte die Indikation zur Varizenembolisation
groRziigig gestellt werden.

[Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 5.22 Modifiziert 2025

Bei Patienten mit gastrodsophagealen Varizen Typ Il, isolierten gastralen
Varizen und/oder ektopen Varizen kann das Verfahren der ballonokklu-
dierten retrograden transvendsen Obliteration (balloon-occluded retro-
grade transvenous obliteration, BRTO) bei entsprechend vorliegender
Anatomie und Expertise im Einzelfall eine Alternative zur TIPS oder
endoskopischen Therapie darstellen.

[Empfehlung offen, starker Konsens]

Hintergrund

Rontgengestiitzte Verfahren werden in der akuten Varizenblu-
tung, dem Primédrversagen und dem Versagen der Sekundarpro-
phylaxe eingesetzt. In der Therapie der gastrointestinalen Blutung
bei portaler Hypertension ist die TIPS-Implantation das haufigste
eingesetzte rontgengestiitzte Verfahren. In mehreren Studien
[497, 498] und einer Metaanalyse [482] konnte gezeigt werden,
dass PTFE-beschichtete Stents den bare-metal Stents insbesondere
beziiglich Offenheitsraten deutlich Giberlegen sind. Die éltere
selbstexpandierende Stentgeneration wies eine passive Dilatation
auf, was zurFolge hatte, dass auch mit lediglich 8 mm Ballondilata-
tion ,unterdilatierte Stents auf ihren Nominaldiameter von 10 mm
expandierten [499]. Neuere Studien weisen darauf hin, dass ein
Stentdiameter von 8 mm bereits ausreicht, um das Reblutungsrisko
zu senken bei deutlich niedrigerer HE-Inzidenz, geringerer Rate an
hepatischer Dekompensation und verbesserter Uberlebensrate im
Vergleich zu 10 mm-Stentdiametern [500, 501].

Die Datenlage beziiglich der additiven Varizenembolisation zu-
satzlich zur TIPS Anlage ist bis dato weiterhin uneinheitlich. Die zu-
satzliche Embolisation von Varizen und KollateralgefdRen zeigte be-
ziiglich der Senkung der Rezidivblutungsrate in friiheren Studien
vielversprechende Ergebnisse [502]. Die Ergebnisse konnten in ei-
ner kontrolliert randomisierten Studie bestatigt werden [503]. Ne-
ben den niedrigen Rezidivblutungsraten ist die Varizenembolisation
zudem den TIPS-Offenheitsraten zutraglich, da offensichtlich giins-
tigere Stromungsverhaltnisse im Shunt herrschen. Weitere Meta-
Analysen unterstiitzen diese Daten [504, 505]. Die derzeit neueste
und negative randomisierte Studie sollte aufgrund verschiedener
Aspekte kritisch betrachtet werden [506].

Die BRTO (balloon-occluded retrograde transvenous oblitera-
tion) als Alternative zum TIPS, insbesondere in der Behandlung gas-
trischer Varizen zeigt vielversprechende Ergebnisse. Die klinischen
Erfolgsraten liegen bei 97.3% [507]. Inzwischen wurden Meta-Ana-
lysen und randomisierte Studien veréffentlicht welche u.a. eine
Uberlegenheit in der 1 (96.3%vs 77 %) und 2 Jahres (92,6% vs
65.2 %) Reblutungsfreiheit im Vergleich zu endoskopischer Thera-
pie aufweisen [508] und vergleichbare technische Erfolgs- und Blu-
tungskontrollraten zum TIPS bei geringerer Reblutungs- (10,6 % vs
18,7 %) und HE-Rate (0% vs 23.1%). Der TIPS weist jedoch eine
deutlich héherer Aszites-Kontrollrate auf (4.3% vs 22.4%) [509].

Kritisch bewertet werden miissen die immer noch tberschau-
baren Fallzahlen und die Tatsache, dass die vorliegenden Daten
nahezu ausschlieRlich aus dem asiatischen Raum stammen und
somit nicht vorbehaltlos generalisierbar sind.

5.9 Wann sollten chirurgische Interventionen
erfolgen? Welche Operationsformen gibt es?

Chirurgische Verfahren sind bei Patienten mit gastrointestinaler
Blutung bei portaler Hypertension als Reserveverfahren anzuse-
hen. Bedeutung haben chirurgische Verfahren in diesem Zusam-
menhang bei Versagen der medikamentdsen Therapie und der
endoskopischen Therapieverfahren oder Versagen der Therapie
mit einem TIPS bzw. der Unmdglichkeit einer TIPS-Anlage bei Pa-
tienten mit Child Pugh A. Aufgrund der relativ selten durchgefiihr-
ten Operationsform sollte die Shuntoperation allerdings nur von
einem mit dieser Operation erfahrenem Operateur durchgefihrt
werden. Es liegen aktuell vier randomisierte Studien zu Shuntope-
rationen im Vergleich zu TIPS-Anlagen vor [510-513]. Eine Coch-
rane Analyse [514] dieser vier Studien zeigte insgesamt ein hohes
Risiko flir einen Bias in diesen Studien. Es zeigte sich ein Vorteil fiir
operative Shunts bei Shuntverschliissen, Reinterventionen, Reblu-
tungen und Mortalitdt. Die Autoren selbst stufen die Evidenz als
sehr niedrig ein aufgrund von fehlender Verblindung, Heterogeni-
tat der Kohorten, kleiner Zahl der Patienten und des Publikations-
bias. Zudem miissen diese Ergebnisse im Zusammenhang mit der
Verwendung unbeschichteter TIPS-Stents interpretiert werden.
Durch die heutzutage mehrheitlich verwendeten beschichteten
Stents ist von einer deutlich niedrigeren Interventionsrate beim
TIPS auszugehen.
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6 Leitlinie - Gastrointestinale Blutung - AG 6
Prophylaxe/Post-endoskopisches Management

6.1 Pravention der hepatischen Enzephalopathie nach
varikoser oberer gastrointestinaler Blutung

Empfehlung 6.1 Neu 2025

Zur Reduktion des Risikos einer hepatischen Enzephalopathie nach
varikdser oberer gastrointestinaler Blutung sollte Lactulose und/oder
Rifaximin eingesetzt werden.

[Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

In einer Studie an 70 Patienten mit akuter Varizenblutung lieR
sich die Rate an hepatischer Enzephalopathie von 40% auf 14%
durch die medikamentése Therapie mit Laktulose im Vergleich
zu Placebo senken (p=0,03) [515]. Eine Studie verglich die Wirk-
samkeit von Lactulose mit Rifaximin und fand keine Unterschiede
in der Rate der hepatischen Enzephalopathie oder Tod (10/60 vs.
9/60 bzw. 8/60 vs. 9/60, p jeweils 1,0) [516]. Vergleichbare Ergeb-
nisse liefert eine neuere randomisierte Studie, die in der primaren
Prophylaxe einer manifesten hepatischen Enzephalopathie die
Therapie mit Latulose im Vergleich zu Rifaximin oral und L-Ornit-
hin-L-Aspartat (LOLA) intravenos verglichen hat [517]. Die Ergeb-
nisse zeigen einen globalen Effekt einer prophylaktischen Thera-
pie mit einer Senkung der Rate an manifesten hepatischen
Enzephalopathien von 25,9 % gegeniiber Placebo, ein signifikanter
Unterschied zwischen den einzelnen Therapieregimen ergab sich
nicht [517].

6.2 Prophylaxe und postendoskopisches Management
der gastrointestinalen Blutung bei portaler Hypertension

Empfehlung 6.2 Gepriift 2025

Wenn sich endoskopisch eine Varizenblutung bestétigt hat, soll die bereits
eingeleitete Therapie mit vasoaktiven Substanzen fortgesetzt werden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Statement 6.3 Modifiziert 2025

Terlipressin, Somatostatin und Octreotid sind in Bezug auf die Rezidiv-
blutungsrate und Mortalitdt vergleichbar wirksam.

[Starker Konsens, Enthaltungen aufgrund von COI]

Empfehlung 6.4 Neu 2025

Die kontinuierliche Applikation von Terlipressin scheint besser vertrag-
lich zu sein und sollte daher der wiederholten Bolusgabe vorgezogen
werden.

[Empfehlung, Konsens]
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Empfehlung 6.5 Gepriift 2025

Die Therapie sollte bis zu fiinf Tage fortgefiihrt werden.
[Empfehlung, starker Konsens]

Ein friiheres Absetzen der Therapie, aber friihestens 24 Stunden nach
Erreichen der klinischen Stabilitdt, kann bei fehlenden Risikofaktoren
erwogen werden.

[Empfehlung offen, starker Konsens]

Hintergrund

Sowohl das synthetische Vasopressin-Analogon Terlipressin als
auch Somatostatin und sein Analogon Octreotid senken den portal-
venosen Druck. Terlipressin (Bolus 1-2mg alle 4-6 Stunden in den
ersten 24-48 Stunden oder 2 mg Bolus und anschlieBend 4mg i.v.
iber 24 Stunden mittels Perfusor), Somatostatin (250 ug Bolus ge-
folgt von 250 pg/Stunde Dauerinfusion) und Octreotid (50 ug Bolus
gefolgt von 50 ug/Stunde Dauerinfusion) sind vergleichbar wirk-
sam, aber auch andere Dosen sind untersucht worden (» Tab.9),
sodass in bisherigen Leitlinien fiir Terlipressin Dosen von 1-2mg
als intravendoser Bolus alle 4-6 Stunden aufgefiihrt werden (Beginn
noch vor der Endoskopie) [518]. In einer Cochrane-Meta-Analyse
von 20 Studien an insgesamt 1609 Patienten konnte erstmals ge-
zeigt werden, dass die Gesamtmortalitdt durch Terlipressin im Ver-
gleich zu Placebo signifikant gesenkt wird (RR 0,66, 95% KI 0,49-
0,88) [64]. Eine weitere Metaanalyse aus 2012, in der 30 Studien
mit insgesamt 3111 Patienten ausgewertet wurden, die mit Terli-
pressin, Somatostatin oder Octreotid behandelt worden waren,
zeigte unabhdngig von der eingesetzten Substanz eine signifikante
Senkung der 7-Tages-Mortalitat (RR 0,66, 95 % Kl 0,49-0,88). Un-
terschiede zwischen Terlipressin, Somatostatin und Octreotid zeig-
ten sich bei allerdings niedriger Evidenzqualitdt nicht. Neuere
Daten stammen aus einer groRen randomisierten Studie an 780 Pa-
tienten [519], welche keine signifikanten Unterschiede zwischen
den drei Wirkstoffen Terlipressin, Somatostatin und Octreotid
hinsichtlich Therapieerfolg an Tag 5 (86,2, 83,4, bzw. 83,8%;
p=0,636), Rezidivblutungsrate (3,4, 4,8, bzw. 4,4%; p=0,739),
oder Mortalitdt (8,0, 8,9, bzw. 8,8%; p=0,929) zeigten.

Hinsichtlich der Applikationsart von Terlipressin wurde in einer
Studie aus 2023 gezeigt, dass die kontinuierliche Infusion von
4mg iber 24 h im Vergleich zur Bolusgabe von 2 mg alle 4 h zu ei-
nem besseren Ansprechen des HVPG (defininert als eine Senkung
um 10% gegeniiber dem Ausgangswert nach 24 h fiihrt (85,4 % im
Vergleich zu 58,2 % in der Bolusgruppe). Auch das Auftreten einer
friihen Rezidivblutung war in der Gruppe der mit der kontinuierli-
chen Gabe behandelten Patienten signifikant niedriger (1,8 % vs.
14,5 %) [520]. Inwieweit durch die kontinuierliche Gabe andere
Parameter wie die Rezidivblutungsrate im Verlauf oder die Morta-
litdt beeinflusst werden, kann nicht abschlieBend gesagt werden.

Wahrend in den meisten Studien die Therapie (iber bis zu 5 Ta-
gen durchgefiihrt wurde, mehren sich nun die Daten, dass eine ver-
kiirzte Therapie mit Terlipressin moglich - da gleichwertig - ist.
Allerdings ist die Therapiezeitverkiirzung uneinheitlich, so wurden
Therapiedauern von 12h vs. 72h [521], 24h vs. 72h [61, 62], und
2d vs. 5d [438] als gleichwertig evaluiert. Trotzdem kann aus den
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vorliegenden Daten eine Therapieverkiirzung abgeleitet werden,
ohne dass dadurch die Rezidivblutungsrate ansteigt. Himodyna-
misch stabile Patienten, die keine Risikofaktoren wie eine bekannte
héhergradige KHK aufweisen, benétigen fir die Therapie mit Terli-
pressin keine Monitoriiberwachung.

Empfehlung 6.6 Gepriift 2025

Protonenpumpeninhibitoren sollen zur Prophylaxe der Rezidivblutung
von Varizen nicht eingesetzt werden, sondern nur dann, wenn andere
Indikationen dies erfordern.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Eine Metaanalyse von 20 Studien [522] ergibt keinen Vorteil ei-
ner hochdosierten PPI-Therapie in einem klinisch relevanten End-
punkt. Einzig die GroRe der Ligaturulzera ldsst sich signifikant ver-
mindern, dem steht aber ein erhdhtes Risiko fiir eine spontan
bakterielle Peritonitis gegeniiber. Eine neuere Metaanalyse zeigte
zwar eine niedrigere Rezidivblutungsrate bei den mit PPI behan-
delten Patienten (OR 0,52), allerdings ohne Einfluss auf die blu-
tungsassoziierte Mortalitat [523].

Empfehlung 6.7 Gepriift 2025

Zur Sekundarprophylaxe der Osophagusvarizenblutung sollte eine
Kombinationstherapie aus nicht-selektiver Betablockade und Gummi-
bandligatur durchgefiihrt werden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 6.8 Modifiziert 2025

Kann eine Kombinationstherapie nicht erfolgen, sollte eine Monotherapie
erfolgen und oder eine TIPS-Anlage evaluiert werden.

[Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 6.9 Neu 2025

Carvedilol sollte in der Sekundarprophylaxe den anderen nicht-selektiven
Betablockern vorgezogen werden.

[Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 6.10 Neu 2025

Bei der Sekundarprophylaxe der Fundusvarizenblutung sollte grundsatz-
lich analog zur Osophagusvarizenblutung verfahren werden.

Es sollte jedoch anstelle der Gummibandligatur die Injektionstherapie
mit Cyanoacrylat als endoskopisches Verfahren eingesetzt werden.

[Empfehlung, Konsens]

Alternativ kann auch ein endosonografisch gefiihrtes Coiling in
Kombination mit der Cyanoacrylat-Injektion erfolgen.

[Empfehlung offen, Konsens]

Empfehlung 6.11 Modifiziert 2025

In der Sekundarprophylaxe der Fundusvarizenblutung kann alternativ ein
transjuguldrer intrahepatischer portosystemischer Shunt angelegt werden.

[Empfehlung offen, starker Konsens]

Hintergrund

Fiir Patienten, die eine Varizenblutung (iberlebt haben, betragt
das Risiko einer Rezidivblutung bis zu 60 % bei einer Mortalitatsrate
von bis zu 33% [524]. Das Verhindern einer erneuten Blutung nach
iberstandener Initialblutung ist somit von zentraler Bedeutung.

Verschiedene Methoden zur Sekundarprophylaxe, die z.T.
auch kombiniert werden kénnen, stehen zur Verfiigung. Medika-
mentds stehen nicht-selektive Betablocker (NSBB, in Deutschland
ist nur noch Propranolol in Gebrauch) und Carvedilol, ein nicht-se-
lektiver Betablocker mit zusatzlicher alpha-1-Adrenorezeptorblo-
ckade, allein oder in Kombination mit Nitraten (Isosorbitmononi-
trat, ISMN) zur Verfligung.

Die Sklerotherapie der Osophagusvarizen spielt keine Rolle
mehr. Bei Fundusvarizen kommt in der Regel eine Injektion mit
n-Butyl-2-Cyanoacrylat (z.B. Histoacryl) zur Anwendung. Weitere
Maglichkeiten stellen der TIPS sowie der chirurgische Shunt dar.

Eine Metaanalyse aus 12 Studien hat die nicht-selektiven Beta-
blocker Propranolol sowie Nadolol [525] mit keiner aktiven Be-
handlung verglichen. Es fand sich eine Reduktion des Blutungs-
risikos, die Mortalitdt hingegen wurde nicht verringert [526].

Durch die Kombination von NSBB mit ISMN kann die Rezidiv-
blutungsrate noch weiter gesenkt werden [527]. Eine Reduktion
der Mortalitdt wird nicht erreicht [528]. Die Rate unerwiinschter
Wirkungen steigt unter der Kombinationstherapie allerdings. In
einer weiteren Studie wurde Carvedilol mit der Kombination aus
NSBB und ISMN verglichen [529]. Die Effektivitdt war ahnlich bei
weniger unerwiinschten Wirkungen durch Carvedilol.

Eine Studie verglich die Kombination aus Simvastatin, endo-
skopischer Varizenligatur (EVL) und NSBB mit Placebo, EVL und
NSBB [530]. Hierbei fand sich kein Unterschied in der Rezidivblu-
tungsrate, allerdings eine geringere Mortalitdt bei den Patienten
mit einer erhaltenen Leberfunktion in der Simvastatin-Gruppe.

Der Vergleich von EVL mit NSBB in Kombination mit ISMN zeigt
uneinheitliche Ergebnisse. Eine Einzelstudie zeigte eine geringere
Rezidivblutungsrate unter EVL verglichen mit NSBB und ISMN
[531], fand im Follow-up aber trotz der niedrigeren Rezidivblu-
tungsrate eine hohere Mortalitdt in der EVL-Gruppe [532]. Eine
Meta-Analyse aus sechs Studien zeigte keinen Unterschied fiir die
Rezidivblutung zwischen den beiden Behandlungsmodalitéten.
Allerdings fand sich eine hohere Gesamtmortalitdt bei den Patien-
ten in der EVL-Gruppe [533]. Drei weitere Metaanalysen, die die
medikamentdse Behandlung (entweder NSBB allein oder in Kom-
bination mit ISMN) mit EVL verglichen, fanden weder einen Unter-
schied in der Rezidivblutungsrate noch in der Mortalitdt [484,
485, 534]. In einer kleinen Studie wurde Carvedilol mit EVL vergli-
chen. Wahrend sich fiir die Rezidivblutung kein Unterschied zwi-
schen den beiden Verfahren ergab, fand sich fiir Carvedilol ein
Trend zu einer geringeren Mortalitdt [535].
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In einer groBen Zahl von Studien wurde die Kombination aus
medikamentdser Therapie und EVL untersucht. Auch hier waren
die Ergebnisse uneinheitlich. Eine Metaanalyse fand keinen Unter-
schied in der Rezidivblutungsrate zwischen einer Kombinations-
therapie aus Medikamenten und EVL und den jeweiligen Behand-
lungsmodalitdten allein [485]. Eine weitere Metaanalyse konnte
fiir die Kombinationstherapie eine Reduktion der Rezidivblutungs-
rate, nicht jedoch der Mortalitat zeigen [484]. In einer weiteren
Metaanalyse wurde die Kombination aus EVL und medikament6-
ser Therapie gegen EVL (sieben Studien) bzw. gegen die medika-
mentdse Therapie (drei Studien) untersucht [536]. Die Kombina-
tionstherapie zeigte eine Reduktion der Rezidivblutungsrate
verglichen mit den anderen Modalitdten. Gegeniiber EVL allein
fand sich auRerdem auch eine niedrigere Mortalitat. In der aktu-
ellsten Metaanalyse, die die Kombinationstherapie mit EVL oder
medikamentoser Therapie allein verglich [487], zeigte sich bei
den Studien, die EVL mit der Kombinationstherapie verglichen,
eine niedrigere Rezidivblutungsrate in dem Kombinationsarm,
wdhrend sich bei den Studien, bei denen die EVL zur medikamen-
tdsen Therapie hinzugefiigt wurde, weder ein Unterschied im Hin-
blick auf die Rezidivblutungsrate noch auf die Mortalitat zeigte.

Die 2019 publizierte PREDESCI-Studie zeigte, dass durch die
Gabe von NSBB oder Carvedilol das Auftreten einer Dekompensa-
tion und von Aszites reduziert werden kann [537]. In der aktuellen
Baveno-VII-Empfehlung wird zur Prévention einer Dekompensa-
tion hierbei bereits Carvedilol der Vorzug vor NSBB gegeben [15].
Carvedilol wurde zwar gut in der Primarprophylaxe der Varizen-
blutung untersucht, fir die Sekunddrprophylaxe gibt es dagegen
kaum Studien. Insbesondere stand Carvedilol im Verdacht, tiber
eine stdrkere Senkung des systemisch-arteriellen Blutdrucks das
Auftreten einer Dekompensation zu begiinstigen [382]. Aller-
dings hatten zwischen 40 %-50 % Prozent der Patienten, die Carve-
dilol in drei Studien zur Primdrprophylaxe erhielten, auch Aszites,
ohne dass sich unter der Therapie mit Carvedilol vermehrt weitere
Dekompensationen zeigten [538-540]. Eine 2023 erschiene re-
trospektive Studie verglich Carvedilol mit Propranolol in der Se-
kundarprophylaxe der Varizenblutung. Carvedilol zeigte hierbei
ein starkeres Ansprechen im Hinblick auf die dauerhafte Senkung
des HVPG (53% vs. 29%). Des Weiteren war die Rezdivblutungs-
rate niedriger und es fanden sich in der Carvedilolgruppe weniger
Dekompensationen und weniger leberbezogene Todesfdlle [541].
Hieraus kann der Schluss gezogen werden, dass Carvedilol auch in
der Sekundarprophylaxe sicher ist. Aufgrund der starkeren blut-
drucksenkenden Wirkung sollte Carvedilol bei Patienten mit nied-
rigem Blutdruck mit Vorsicht eingesetzt werden.

Fiir die Sekundarprophylaxe nach Fundusvarizenblutung gibt
es nur wenig Daten. In einer Studie wurden NSBB mit der n-Bu-
tyl-2-Cyanoacrylat-Injektion verglichen [542]. Dabei zeigten sich
bei Patienten, die mittels Injektion behandelt wurden, eine nied-
rigere Rezidivblutungsrate und eine niedrigere Mortalitat. Eine
weitere Moglichkeit stellt die ,,Balloon-occluded retrograde trans-
venous obliteration (BRTO)“ dar. In einer Studie wurde BRTO mit
der Cyanoacrylat-Injektion verglichen [508]. Hierbei zeigte sich
nach einem bzw. zwei Jahren (77 % vs. 96.3% bzw. 65,2% vs.
92,6 %) eine geringere Rezidivblutungsrate in der BRTO-Gruppe.
Die Mortalitdtsrate unterschied sich hingegen nicht. Eine kleine
retrospektive Arbeit untersuchte die Kombination aus endosono-
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grafisch gesteuerter Embolisation von Fundusvarizen in Kombina-
tion mit Cyanoacrylat-Injektion [543]. Die technische Erfolgsrate
betrug hierbei 94 %.

Die Implantation eines TIPS zeigte in drei Metaanalysen eine
Uberlegenheit gegeniiber der Sklerotherapie oder der Varizenliga-
tur in der Sekundarprophylaxe der Blutung [493, 494, 544]. Dabei
zeigte sich kein Unterschied in der Mortalitét, allerdings eine ho-
here Inzidenz der hepatischen Enzephalopathie bei den mit einem
TIPS behandelten Patienten.

Eine Studie verglich die Anlage eines beschichteten TIPS mit re-
lativ kleinem Durchmesser (8 mm) mit NSBB und ISMN [495].
Hierbei war der TIPS in der Prophylaxe der Rezidivblutung effekti-
ver als die medikament6se Therapie, beim Gesamtiliberleben er-
gab sich allerdings kein Unterschied. Ein dhnliches Ergebnis zeigte
sich im Vergleich eines 8 mm beschichteten TIPS mit Propranolol
in Kombination mit EVL: Wdhrend das Rezidivblutungsrisiko in
der TIPS-Gruppe signifikant niedriger war, zeigte sich beim 3-Jah-
restiberleben kein Unterschied [545].

Die Shuntchirurgie spielt in der Sekundarprophylaxe praktisch
keine Rolle mehr. Sie kommt nur noch bei Patienten zum Einsatz,
bei denen Kontraindikationen fiir eine TIPS-Anlage (z.B. Pfortader-
thrombose) bestehen. Entsprechend diinn ist die Studienlage.

Eine Metaanalyse, die verschiedene Shuntverfahren (TIPS und
chirurgische Shunts) mit der endoskopischen Behandlung verglich,
konnte fiir alle Shuntverfahren eine dhnliche Effektivitat im Hinblick
auf eine Rezidivblutung zeigen [546]. Die operative Unterbindung
bzw. Ligatur von Kollateralen aus dem Pfortaderstromgebiet zur
Senkung des Varizendruckes (Sperroperation) kommt heutzutage
nur noch in wenigen Einzelfallen zur Anwendung.

Weiterhin kann bei therapierefraktdren Varizenblutungen die
Katheterembolisation der Milzarterien erwogen werden [547].

Empfehlung 6.12 Neu 2025

Bei rezidivierenden Diinndarmblutungen aus Angiodysplasien, die
endoskopisch nicht ausreichend behandelt werden kénnen, kann ein
Therapieversuch mit Thalidomid oder Octreotid erwogen werden.

[Empfehlung offen, starker Konsens]

Hintergrund

Thalidomid ist ein oraler Immunmodulator sowie ein Angioge-
nese (VEGF)-Inhibitor. Bereits Anfang der 2000-er Jahre wurden
kleinere Fallserien publiziert, die den Riickgang der Blutungsnei-
gung aus Angiodysplasien unter einer Thalidomidbehandlung
zeigten [548] [549-551]. Eine erste randomisierte Single-Center-
Studie, die 55 Patienten mit rezidivierenden Blutungen aus An-
giektasien einschloss, wurde bereits 2011 publiziert. Im Vergleich
zu Placebo fiihrte die Therapie mit 100 mg Thalidomid taglich zu
einem Riickgang der Blutungsepisoden um mehr als 70% [552].
Im Jahr 2023 erschien eine doppelblinde, placebokontrollierte
Multicenterstudie, in die 150 Patienten mit mindestens vier Blu-
tungsepisoden im Vorjahr aufgenommen wurden [553]. Es wur-
den drei Gruppen mit 100 mg Thalidomid tgl., 50 mg Thalidomid
tgl. oder Placebo und einer Behandlungsdauer von vier Monaten
miteinander verglichen. Der primdre Endpunkt, ein Riickgang der

Gotz M et al. S2k-Leitlinie Gastrointestinale Blutung... Z Gastroenterol 2026; 64: 926-979 | © 2026. Thieme. All rights reserved.



Blutungsepisoden um mindesten 50 %, wurde bei 69% in der
100 mg-Guppe, 51% der 50 mg-Gruppe, aber nur bei 16% der
Placebogruppe erreicht. Die wesentlichen Nebenwirkungen der
Therapie umfassen Midigkeit, Verstopfung, Schwindel und
Odemneigung. Die ideale Therapiedauer ist allerdings nicht klar
definiert. Unter anderem die periphere Polyneuropathie als Folge
einer Langzeittherapie limitiert die Therapiedauer. Aufgrund der
bekannten Teratogenitdt ist der Einsatz bei Frauen im gebdrfahi-
gen Alter duRerst kritisch zu priifen und nur mit sicher gewdhrleis-
teter Kontrazeption durchzufiihren.

In einer 2024 publizierten RCT zeigte sich unter Octreotid-The-
rapie eine signifikante Reduktion des Transfusionsbedarfs (11 vs.
21 Erythrozytenkonzentrate, p=0,012) und der Notwendigkeit ei-
ner endoskopischen Therapie (adjusted difference 0,9, 95% ClI,
0,3-1,5) bei Patienten mit Angiodysplasie-bedingter Andmie
[554].

Empfehlung 6.13 Neu 2025

Bei rezidivierenden gastrointestinalen Diinndarmblutungen im Rahmen
von hereditdren hamorrhagischen Teleangiektasien (Morbus Osler-Weber-
Rendu), GAVE-Syndrom oder Diinndarmangiodysplasien, die endosko-
pisch nicht ausreichend behandelt werden kénnen, kann ein Therapie-
versuch mit Bevacizumab erwogen werden.

[Empfehlung offen, starker Konsens]

Hintergrund

Bevacizumab ist ein humanisierter, monoklonaler anti-VEGF-
Antikérper, der intravends verabreicht wird. Die Studienlage ist
am besten fiir Epistaxis und gastrointestinale Blutungen aus ha-
morrhagischen Teleangiektasien (HHT). In einer internationalen,
retrospektiven Multicenteranalyse wurde Bevacizumab (5mg/kg
Induktionstherapie 6 x alle 2 Wochen gefolgt von einer Erhal-
tungstherapie mit 5mg/kg alle 4-12 Wochen) an 238 HHT-
Patienten mit gastrointestinaler Blutung und/oder Epistaxis (iber
einen medianen Zeitraum von 12 Monaten verabreicht [555].
Das mittlere Himoglobin stieg dabei um 3,2 g/dl an, der Epistaxis
Severity Score wurde hochsignifikant gebessert und die Transfusi-
onslast um 82 % gesenkt. Insgesamt wurde die Therapie mit Beva-
cizumab gut toleriert, vendse Thrombembolien traten bei 2% der
Patienten auf. Die Ergebnisse wurden in einer kleineren randomi-
sierten, doppelverblindeten und placebokontrollierten Multicen-
terstudie im Wesentlichen bestdtigt: In die Studie wurden 24 Pa-
tienten eingeschlossen, 12 wurden mit Bevacizumab (5mg/kg
alle 2 Wochen, insgesamt 6 Gaben) behandelt, 12 mit Plazebo. In
der Verumgruppe kam es im Verlauf von sechs Monaten zu einem
signifikanten Hdmoglobinanstieg. Bei der Transfusionsbediirftig-
keit zeigte sich ein - allerdings nicht signifikanter - Riickgang
[556]. Weniger gut ist die Datenlage fiir den Einsatz bei gastroin-
testinalen Blutungen aus Angiektasien. Hierzu gibt es nur einige
Fallberichte und kleinere Fallserien, die den positiven Effekt von
Bevacizumab bestétigen [557, 558].
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Empfehlung 6.14 Neu 2025

Bei rezidivierenden gastrointestinalen Diinndarmblutungen aus Angio-
dysplasien und Aortenklappenstenose (Heyde-Syndrom) kann ein
Aortenklappenersatz erwogen werden.

[Empfehlung offen, Konsens]

Empfehlung 6.15 Neu 2025

Der Ersatz der stenosierten Aortenklappe zur Therapie von Angiektasien
bei gleichzeitig bestehender Stenose der Aortenklappe (Heyde-Syndrom)
scheint zur Reduktion der Blutungshaufigkeit und Zahl der Angiektasien
zu fiihren. Der Nachweis oder Ausschluss einer Aortenklappenstenose bei
rezidivierenden Blutungen aus Angiektasien sollte daher erfolgen.

[Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Das Heyde-Syndrom ist definiert durch das Vorliegen einer
Aortenstenose mit parallelem Auftreten von Angiektasien, vor al-
lem im Diinn- und Dickdarmbereich. Pathophysiologisch wird ver-
mutet, dass es hierbei zu einer Verformung und damit Insuffizienz
des von-Willebrand-Faktors bedingt durch Strémungsturbulenzen
an der Aortenklappe kommt. Dies fiihrt wiederum zu einem er-
worbenen von-Willebrand-Syndrom mit erhéhter Blutungsnei-
gung und der Entstehung von Angiektasien. So wird gemutmaRt,
dass etwa ein Drittel aller Patienten mit Angiektasien parallel eine
Aortenstenose haben, eine Prdvalenz, die damit mehr als doppelt
so hoch wie die der Allgemeinbevélkerung ist [559].

Die Auswirkung eines Aortenklappenersatz (entweder als chi-
rurgischer Klappenersatz oder als TAVI) auf gastrointestinale Blu-
tungen wurde nun anhand mehrerer Kasuistiken und Registerdaten
untersucht. Hierbei gibt es zum Teil widerspriichliche Aussagen.
Zum einen scheinen die Blutungen bedingt durch die nach TAVI
notwendige Pldttchenhemmung zuzunehmen [560], zum anderen
wird jedoch berichtet, dass bei bekanntem Heyde-Syndrom die Blu-
tungen mit Transfusionsnotwendigkeit nach TAVI abgenommen
haben [561]. Letztere Behauptung wird unterstiitzt durch die
Daten aus einem groBen Register aus den Niederlanden mit
1111 registrierten Patienten [562]. Hierbei bestand bei nur 6,3%
aller Patienten ein dokumentiertes Heyde-Syndrom. Nach TAVI
kam es jedoch zu einem signifikanten Hb-Anstieg. Blutungen sis-
tierten in zwei Drittel der Patienten. In einer weiteren Studie, wel-
che als Letter 2023 im New England Journal of Medicine veroffent-
licht wurde [563], wurden vor TAVI bei 47 von 50 Patienten (94 %)
Angiektasien endoskopisch festgestellt. Hiervon wurden 30 Patien-
ten vor und nach TAVI endoskopiert. Die Zahl der Angiektasien
vorher und nachher wurde ermittelt. Hierbei nahm die Zahl mit
9 vs. 4 im Mittelwert signifikant ab. Blutungen traten nicht mehr
auf. Es wurden jedoch nur Patienten untersucht, die primdr einen
Hb-Wert von groRer 11 g/dl aufwiesen.

Eine Metaanalyse aus dem Jahr 2023, die sowohl Patienten mit
Heyde-Syndrom nach chirurgischem Aortenklappenersatz als
auch Patienten nach TAVI einschloss, zeigte, dass im Verlauf nach
Klappenersatz bei ca. 73 % der Patienten keine erneuten gastroin-
testinalen Blutungen mehr auftraten [564].
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Zusammenfassend |dsst sich also feststellen, dass sich ein Aor-
tenklappenersatz gilinstig auf Blutungen aus Angiektasien bei be-
stehendem Heyde-Syndrom auswirkt. Systematisch durchgefiihr-
te, vergleichende Studien hierzu gibt es nicht, auch ist unklar,
welche Patienten am ehesten von einem Aortenklappenersatz
profitieren, und ob der Aortenklappenersatz auch bei der alleini-
gen Diagnose Andmie und Aortenklappenstenose bereits ge-
rechtfertigt ist.

6.3 Wann ist eine second-look Endoskopie indiziert?

Empfehlung 6.16 Gepriift 2025

Eine frithelektive Kontrollendoskopie (innerhalb von 24 Stunden nach
gastrointestinaler Blutung) sollte nicht regelhaft durchgeftihrt werden.

[Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Eine friihelektive Kontrollendoskopie (second look endoscopy)
ist definiert als geplante erneute endoskopische Untersuchung
ohne Zeichen einer fortgesetzten Blutung. Es wird von einer re-
gelhaften second-look-Endoskopie abgeraten. Diese Empfehlung
ist im Einklang mit den Empfehlungen der europdischen Gesell-
schaft fiir Endoskopie (European Society of Gastrointestinal En-
doscopy, ESGE) [565]. Die ESGE-Leitlinie erwahnt ausdriicklich,
dass eine routinemdRige, geplante second-look-Endoskopie in-
nerhalb von 24 Stunden nach einer (oberen) gastrointestinalen
Blutung nicht empfohlen wird [565].

In der Literatur wurde die Wertigkeit einer second-look-Endo-
skopie nach gastrointestinaler Blutung insbesondere bei Blutun-
gen aus peptischen Magenulzera untersucht. Altere Studien zeig-
ten im Hinblick auf die Wertigkeit der second-look-Endoskopie
noch unterschiedliche Ergebnisse. Eine Metaanalyse mit kleiner
Fallzahl und ohne suffiziente PPI-Therapie zeigte eine signifikante
Reduktion von Blutungsrezidiven und Notfalloperationen durch
die second-look-Endoskopie [566]. Dieser Effekt verliert sich,
wenn - der heute giiltige Standard - eine hochdosierte Protonen-
pumpenhemmer-Behandlung durchgefiihrt wird [567]. Auch
neuere randomisierte kontrollierte Studien zeigten keinen Vorteil
fur die second-look-Endoskopie bei peptischer Ulkusblutung in
Bezug auf Rezidivblutungsrate [568] oder Mortalitdt und Transfu-
sionsbedarf [569]. Entsprechende Meta-Analysen zeigen keinen
Vorteil der second-look-Endoskopie fiir das Risiko einer Rezidiv-
blutung, Mortalitit oder chirurgischen Versorgung [570]. Zusam-
mengefasst erscheint der Einsatz der second-look-Endoskopie aus
medizinischer, aber auch sozio6konomischer Sicht [571] nicht
empfohlen.

Wissenschaftliche Daten zur Effektivitdt von second-look-En-
doskopien bei unteren gastrointestinalen Blutungen liegen nicht
vor, finden auch keine Beachtung in den vorliegenden Leitlinien
[572] und sind somit zu vermeiden.
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6.4 Uberwachung von Patienten nach endoskopischen
Untersuchungen

Die postinterventionelle Uberwachung richtet sich nach Sedie-
rung und Schwere bzw. endoskopischem Therapieerfolg der gas-
trointestinalen Blutung.

In der S3-Leitlinie Sedierung in der gastrointestinalen Endosko-
pie [573] wird empfohlen, die postinterventionelle Uberwachung
an die Auswahl des Sedativums und dessen Wirkdauer und Halb-
wertszeit und dem zu erwartenden Patientenrisiko [574] anzupas-
sen. Die Uberwachung hat liickenlos, von geschultem Fachperso-
nal und in einem separaten Aufwachbereich stattzufinden [573,
575]. Hier sollten ein Monitoring des Patienten (Pulsoxymetrie,
Blutdruck, ggf. EKG) stattfinden und entsprechende Vorsichts-
maRknahmen (wie Medikamente, Sauerstoffanschluss, Absaugung
und Hilfsmittel fir Reanimation) verfiigbar sein [573, 575]. Als
Parameter fir die Entlassung aus dem Aufwachbereich werden
die Bewusstseinslage, die Schutzreflexe, die Spontanatmung und
die Kreislaufstabilitat des Patienten gepriift [573]. Zur Abschét-
zung der Entlassungsfahigkeit des Patienten werden z.T. Scoring-
Systeme wie das Post Anaesthetic Discharge Scoring System, kurz
»PADSS“ empfohlen und eingesetzt [576, 577]. Hierbei werden
Vitalzeichen, Mobilitit, Ubelkeit/Erbrechen, Schmerzen, Blutung
und Miktion iberpriift und klassifiziert.

Neben der reinen Risikoabschdtzung durch die Vorerkrankungen
des Patienten, die ASA-Klassifikation und die Auswahl des Sedati-
vums sollte sich die postinterventionelle Uberwachung auch an der
Schwere der gastrointestinalen Blutung und dem Therapieerfolg
durch die endoskopische MaRBnahme orientieren. Besteht einerseits
bei einer aktiven Varizenblutung die Indikation zur weiteren inten-
sivmedizinischen Uberwachung mit allen damit einhergehenden
Konsequenzen und Mdglichkeiten, so kann andererseits ein mobiler
und ,Hamoglobin-stabiler Patient nach endoskopischem Aus-
schluss einer oberen gastrointestinalen Blutung ggf. wieder entlas-
sen werden.

6.5 Ab wann kann die Antikoagulation/Thrombozyten-
aggregationshemmung wieder aufgenommen werden?

Empfehlung 6.17 Gepriift 2025

Die Fortfiihrung oder Wiederaufnahme der antithrombotischen
Medikation sollte vom individuellen Blutungs- und Thromboembolierisiko
des Patienten abhdngig gemacht werden.

[Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 6.18 Neu 2025

Bei Patienten mit kardiovaskuldren Indikationen fiir Thrombozytenhem-
mung soll die Therapie mit Acetylsalicylsdure wéahrend der Blutungsepi-
sode fortgesetzt werden. Bei Pausierung im Rahmen der Blutung soll die
Therapie mit ASS direkt nach der Blutstillung wieder eingesetzt werden.

[Starke Empfehlung, Konsens]
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Empfehlung 6.19 Neu 2025

Patienten mit primarprophylaktischer Therapie mit Acetylsalicylsdure
sollten nach einer gastrointestinalen Blutung diese Therapie beenden.

[Empfehlung, Konsens]

Empfehlung 6.20 Neu 2025

Bei doppelter Thrombozytenaggregationshemmung mit Acetylsalicylsdure
(ASS) und P2Y12-Inhibitor sollte die Therapie mit ASS weitergefiihrt
werden. Die Medikation des P2Y12-Inhibitor sollte im Zeitraum von 7 Tagen
wieder eingesetzt werden. Bei hohen Rezidivblutungsrisiko sollte die
Therapie mit einem interventionellen Kardiologen individuell abgestimmt
werden.

[Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 6.21 Neu 2025

Bei Fortbestehen der Indikation zur Antikoagulation sollte diese innerhalb
von 7 Tagen nach erfolgreicher Blutstillung wieder begonnen werden. Das
individuelle Risiko eines thromboembolischen Ereignisses sollte hierbei
berticksichtigt werden (> Tab. 10). Eine Reevaluation der Gerinnungs-
therapie mit einer Deeskalation der Therapie bzw. Verwendung von alter-
nativen Techniken sollten erfolgen.

Ein generelles Bridging mit Heparin sollte nicht erfolgen.

[Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 6.22 Neu 2025

Ein Bridging mit Heparin sollte bei sehr hohem Risiko von thromboembo-
lischen Ereignissen (z. B. mechanischem Mitralklappenersatz) erfolgen.

[Empfehlung, starker Konsens]

Hintergrund

Bei gastrointestinalen Blutungen und gleichzeitiger Medikation
mit einer oralen Antikoagulation und/oder Thrombozytenaggrega-
tionshemmung stellt sich im klinischen Alltag die Frage, ob und wie
lange diese pausiert werden sollte. Eine Therapie mit niedrig do-
siertem ASS bei sekundarer Prophylaxe einer kardiovaskuldren Indi-
kation sollte im Rahmen der gastrointestinalen Blutung nicht pau-
siert werden [578-580]. Dafiir spricht einerseits, dass die Funktion
der Thrombozyten nach Einnahme von ASS fiir mehrere Tage ge-
stort ist und durch ein abruptes Absetzen zum Zeitpunkt der Blu-
tung keine therapeutischen Effekte erzielt werden [578, 580]. Wei-
terhin zeigen die Ergebnisse einer retrospektiven Studie, dass eine
Weiterfiihrung der ASS-Therapie gegeniiber einer Pausierung fir
den Zeitraum des Krankenhausaufenthaltes keinen Unterschied in
der 30-Tages-Mortalitdt und Rezidivblutungsrate zeigten [579].

Sollte im Rahmen der Blutung ASS pausiert sein, ist ein Wieder-
beginn sofort nach Erreichen der endoskopischen Blutstillung
empfohlen [580]. Die Empfehlung basiert auf zwei randomisier-
ten Studien. Die erste Studie untersuchte die Gabe von ASS ge-
geniiber Placebo zur sekundéren kardiovaskuldren Protektion bei
Patienten mit peptischer Ulkusblutung und Hoch-Risikozeichen
zur Rezidivblutung in Bezug auf die 30-Tages-Rezidivblutungrate,
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» Tab.10 Zusammenfassung der Empfehlung zur Wiederaufnahme
der oralen Antikoagulation/Thrombozytenaggregationshemmer.

Friihe Wiederaufnahme Spatere Wiederaufnahme
der OAK* [TAH** der OAK|TAH
Ischdmie

Mechanischer Herzklappener-
satz (insb. in Mitralis-Position)

Stattgehabte (nicht akute, mind.
6 Wochen alte) tiefe Beinvenen-
thrombose/Lungenembolie
(Schweregrad I-11)

Z.n. komplexer PCI*** (lang-
streckige Intervention,
Intervention des Hauptstamms)

Z.n. PCl £4 Wochen Z.n. PCl >4 Wochen

Niedriger CHA2DS2-VASc-Score
(<2 Punkte)

Niedriger CHA2DS2-VA-Score
(<1 Punkte)

Hoher CHA2DS2-VASc-Score
(>2 Punkte)

Hoher CHA2DS2-VA-Score
(>1 Punkte)

Z.n. PCl bei ACS™**** Z.n. elektiver PCl bei stabiler

Angina pectoris

Z.n. Implantation von bioresor-
bierbaren Stents (Absorb)

Z.n. Stentthrombose
Blutungen

Suffizient versorgte gastro- Osophagusvarizenblutung

intestinale Blutung

Hohes Risiko fiir Rezidivblutungen
(Forrest la, Ib, Ila, 1Ib)

Niedriges Risiko fiir Rezidiv-
blutung (Forrest llic, I11)

Pradiktoren fir ein generell
niedriges Blutungsrisiko (junges
Alter, ménnliches Geschlecht,
hoher BMI)

Pradiktoren fiir ein generell erhdhtes
Blutungsrisiko (hohes Alter, weibli-
ches Geschlecht, niedriger BMI)

*OAK - orale Antikoagulation

**TAH - Thrombozytenaggregationshemmer
***PCl: perkutane Koronarintervention
***¥ACS: Akutes Koronarsyndrom

Mortalitdt und Komplikationen. Die Ergebnisse zeigen keine er-
hohte Rezidivblutungsrate in der ASS-Gruppe, wéhrend die 8-Wo-
chen-Mortalitat und kardiovaskulare, cerebrovaskuldre und gas-
trointestinale Komplikationen in der Placebogruppe signifikant
hoher waren [150]. Die zweite randomisierte Studie hat die Wie-
deraufnahme der Medikation mit ASS nach drei bzw. sieben Tagen
untersucht. Die Ergebnisse zeigen keine signifikanten Unterschie-
de in Bezug auf Rezidivblutungsrate und Mortalitdt, wahrend die
Gruppe mit spateren ASS-Wiederaufnahme (sieben Tage) eine ho-
here Inzidenz von kardiovaskuldren und cerebrovaskuldren Ereig-
nissen zeigte [581]. Vergleichbare Ergebnisse mit niedrigerem
Risiko von thromboembolischen Komplikationen und Mortalitat
zeigte sich auch in einer Beobachtungsstudie, sodass eine Emp-
fehlung zur frithzeitigen Antikoagulation abgeleitet wurde [582].

Patienten mit einer primarprophylaktischen Gabe von ASS soll-
ten aufgrund der Ergebnisse einer randomisierten Studie mit er-
hohten Risiko fiir schwere gastrointestinale Blutung bei fehlender
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Risikoreduktion fir kardiovaskuldre Erkrankungen keine Therapie
mit ASS erhalten [580, 583]. Entsprechend sind die Leitlinienemp-
fehlungen der European Society of Cardiology [584]. Danach ist
ASS allgemein nicht indiziert (Klasse-lll-Empfehlung) zur Primar-
prophylaxe bei niedrigem/mittlerem Risiko und hat nur eine
schwache Empfehlung zur Primdrprophylaxe bei Diabetes oder
sehr hohem Risiko. Daher sollte diese Therapie spatestens bei Auf-
treten einer Blutung unter ASS reevaluiert und ggf. abgesetzt
werden, da hier das Risiko der Blutung die nur moderate Risikore-
duktion fir ischdmische Ereignisse deutlich Gibersteigt [584].

Bei Patienten mit einer doppelten Thrombozytenaggregation
mit ASS und einem P2Y12-Inhibitor sollte die Therapie mit ASS
weitergefiihrt werden. Der Zeitpunkt der Wiederaufnahme einer
dualen Thrombozytenaggregation mit einem P2Y12-Inhibitor
wird nach etwa sieben Tagen empfohlen. Diese Empfehlung ba-
siert auf einer aktuellen randomisierten Studie, welche drei unter-
schiedliche Therapieregime untersucht hat [581]. Dabei erwies
sich die Weiterfiihrung der Therapie mit ASS und ein Wiederbe-
ginn der Therapie mit dem P2Y12Inhibitor nach sieben Tagen als
beste Kombination in Bezug auf Rezidivblutungsrate nach 28 Ta-
gen und Verhinderung von kardio- und cerebrovaskuldren Kompli-
kationen verglichen mit den beiden alternativen Gruppen: (I) Pau-
sierung von ASS fiir drei Tage und Wiederbeginn der doppelten
Thrombozytenaggregation nach sieben Tagen oder (1) Weiterf(h-
rung der ASS-Therapie und Beginn der dualen Thrombozyten-
aggregation nach drei Tagen [581].

Bei Fortbestehen der Indikation zur Antikoagulation sollte diese
innerhalb von sieben Tagen nach erfolgreicher Blutstillung wieder
begonnen werden. Anhand der Ergebnisse eines systematischen
Reviews kann eine Wiederaufnahme der Antikoagulation zwischen
dem 7. und 15. Tag nach gastrointestinaler Blutung empfohlen
werden [585]. Eine dltere retrospektive Untersuchung zeigt, dass
eine spatere Wiederaufnahme (3-6 Wochen nach Blutung) ein op-
timaler Zeitpunkt ware, allerdings sollte nach Meinung der Autoren
das individuelle thromboembolische Risiko mit in Betracht gezogen
werden [586]. Einschrdnkend muss weiterhin aufgefiihrt werden,
dass nur Patienten mit einer Vitamin-K-assoziierten Antikoagulati-
on beriicksichtigt wurden [586]. Neuere Metaanalysen zeigen kein
erhohtes Risiko fiir eine Rezidivblutung nach Wiedereinsetzen der
Therapie mit DOAKs [587]. Allerding muss auf die schlechte Evi-
denzlage in dieser Metaanalyse hingewiesen werden [587]. Eine
weitere Metaanalyse zeigte einen Vorteil fiir das Auftreten von
thromboembolischen Ereignissen und eine verminderte Mortalitat
bei Wiederbeginn der Antikoagulation, assoziiert mit einem hohe-
ren Risiko einer erneuten gastrointestinalen Blutung [588]. Eine ak-
tuellere retrospektive Analyse zeigt ein vermindertes Risiko fiir ein
thromboembolisches Geschehen, wahrend Vitamin-K-Antagonis-
ten und Rivaroxaban mit einer erhéhten Rezidivblutungsrate ein-
hergingen [589]. Andere DOAKs (Apixaban, Dabigatran) zeigten
die erhohte Rezidivblutungsrate in dieser Studie nicht [589]. Ver-
gleichbare Ergebnisse zeigten sich in einer weiteren retrospektiven
Analyse ohne erhdhte Rezidivblutungsrate nach Wiederbeginn der
Therapie mit DOAKs (alle Substanzen) und (Blockade: mit?) einem
erhdhten Rezidivblutungsrisiko fiir Rivaroxaban im Vergleich zu an-
deren DOAKs [590]. Eine neuere Studie zeigt demgegeniiber eine
Verdoppelung des Rezidivblutungsrisikos (adjustierte HR 2,02;
95%Cl 1,69-2,40) mit Reduktion der Rate an Thrombosen (HR
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0,56; 95%Cl 0,44-0,71) und einer Reduktion der Mortalitat (HR
0,54; 95 %Cl 0,47-0,62) [591]. Insgesamt muss fiir die Empfehlung
der Wiederaufnahme der Antikoagulationstherapie allerdings an-
gemerkt werden, dass die Datenlage ausschlieRlich auf retrospekti-
ven Datenanalysen beruhen und prospektive Studien fiir den opti-
malen Zeitpunkt des Wiederbeginns der Antikoagulation fehlen.
Das individuelle Risiko eines thromboembolischen Ereignisses sollte
daher beriicksichtigt werden. Weiterhin sollte ein Bridging mit He-
parin bei sehr hohem Risiko von thromboembolischen Ereignissen
(z.B. mechanischer Mitralklappenersatz) in Zusammenschau mit
dem individuellen Rezidivblutungsrisiko in Erwdgung gezogen wer-
den.

Weiterhin sollten in diesem Zusammenhang eine Deeskalation
der Antikoagulation bzw. der Thrombozytenaggregation nach den
entsprechenden Empfehlungen der European Society of Cardiology
[592] in Absprache mit dem interventionellen Kardiologen erwo-
gen werden. Als alternative Techniken kdnnen bei geeigneten Pa-
tienten auch interventionelle Eingriffe (z.B. Vorhofohrverschlu
bei Vorhofflimmern) ggf. die Notwendigkeit einer weiteren Antiko-
agulation/Thrombozytenaggregation reduzieren und sollte ent-
sprechend mit dem interventionellen Kardiologen besprochen wer-
den. Falls alle Gerinnungsmedikamente aus klinischer Indikation
abgesetzt werden, sollte gepriift werden, ob eine besonders hohes
ischdmisches Risiko vorliegt (z.B. Lungenembolie vor <3 Monaten;
Myokardinfarkt vor <3-6 Monaten; einliegender koronarer oder ce-
rebrovaskuldrer Stent). In einem solchen Fall sollte soweit irgendwie
vertretbar zumindest eine reduzierte Gerinnungstherapie ange-
strebt werden (z.B. bei Stent oder Z. n. kiirzlichem Myokardinfarkt
zumindest ASS 100 mg oder Clopidogrel 75mg als Monotherapie).
Beziiglich der Einzelheiten und des leitlinienbasierten Vorgehens
wird hier auf die entsprechenden Empfehlungen der Kardiologie
verwiesen.

6.6 Antibiotische Begleittherapie bei akuter
Varizenblutung

Empfehlung 6.23 Neu 2025

Bei Patienten mit Leberzirrhose soll bei Varizenblutung eine Antibiotika-
Therapie fiir insgesamt drei bis sieben Tage fortgefiihrt werden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

In Analogie sollte auch bei nicht-varikoser Blutung eine Antibiotika-
Therapie fortgefiihrt werden.

[Empfehlung, Konsens]

Hintergrund

Patienten mit Leberzirrhose und akuter Varizenblutung haben
ein hohes Risiko von 22-36 % fiir die Entwicklung einer bakteriel-
len Infektion [593, 594]. Auch bei einer antibiotischen Prophylaxe
bleibt das Risiko mit 14-19% deutlich erhoht [593, 594]. Die bak-
terielle Infektion ist ein Risikofaktor fiir Rezidivblutungen und eine
erhéhte Mortalitdt. Rund 50 % der Patienten erleiden eine Infekti-
on mit respiratorischem Fokus [593, 594].

In zwei groBen Metaanalysen von randomisierten kontrollier-
ten Studien wurde der Effekt einer antibiotischen Prophylaxe bei
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Patienten mit Leberzirrhose und Varizenblutung untersucht [65,
595]. Beide Studien zeigten, dass die antibiotische Prophylaxe
das Risiko einer bakteriellen Infektion, von Rezidivblutungen und
die Mortalitat reduzierte.

Eine weitere randomisierte kontrollierte Studie zeigte, dass
Fluorchinolone Cephalosporinen der dritten Generation unterle-
gen sind [65, 595]. In der zitierten Studie wurde Ceftriaxon versus
Norfloxacin untersucht. Es zeigte sich ein statistisch signifikanter
Vorteil bezliglich der Pravention von bakteriellen Infektionen
(11% vs. 33%, p=0,003), Bakteridmien (11% vs. 26%, p=0,03)
und spontan bakteriellen Peritonitiden (2% vs. 12%, p=0,03).
Die hohen Resistenzraten bei Fluorchinolonen fiihrten deshalb
dazu, dass diese Substanzen nicht mehr in der Erstlinie als antibio-
tische Prophylaxe empfohlen werden.

Beziiglich der Dauer der antibiotischen Therapie legen Studien-
daten nahe, dass eine Therapiezeitverkiirzung der aktuell emp-
fohlenen siebentdgigen Behandlungsdauer moglich ist. In einer
randomisierten kontrollierten Studie war eine dreitdgige Behand-
lungsdauer einer siebentdgigen Therapie mit Ceftriaxon beziiglich
der Endpunkte Rezidivblutung und 28-Tagesmortalitat gleichwer-
tig [65, 595]. Die Studie unterstiitzt somit den Ansatz des Anti-
biotic Stewardship einer kiirzest méglichen aber ausreichend lan-
gen Therapiedauer.
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