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Austrian Guidelines for Prophylaxis
of Venous Thromboembolism

Summary. Venous thromboembolism occurs in a
significant number of patients in typical risk situations
(e.g. surgery or trauma). However, in these special high-
risk situations anticoagulants, particularly low molecular
weight heparin, allow for a decrease in the number of
venous thromboses, pulmonary embolisms and deaths
caused by pulmonary embolism. Only the wide-spread
and adequate use of antithrombotics can safeguard
against venous thromboembolism in these various risk
situations. Guidelines constitute an integrative part of
quality management and ensure the application of evi-
dence-based medicine.

The present consensus on thrombosis prophylaxis in
Austria has been elaborated by 23 experts in the fields of
hemostasis research, angiology, surgery, orthopedics, in-
ternal medicine, anaesthesiology and pharmacology. The
recommendations for the management of thrombosis pro-
phylaxis in the fields of general surgery, orthopaedic and
trauma surgery and internal medicine have been elaborated
drawing on the Guidelines issued by the American College
of Chest Physicians. Included are recommendations on
indications as well as the choice of antithrombotics, dose
and duration of therapy for the various conditions.

The Austrian Guidelines for Venous Thromboembo-
lism Prophylaxis are meant to be a basis for standardis-
ing procedures in the above-mentioned fields, thus con-
tributing to an improved management of risk situations by
physicians and health care staff and providing more safe-
ty for patients.

Key words: Guidelines, thrombosis prophylaxis, ve-
nous thromboembolism, deep vein thrombosis, pulmo-
nary embolism.

Zusammenfassung. Vendse Thromboembolien tre-
ten bei einem bedeutenden Anteil von Patienten in ty-
pischen Risikosituationen (z.B. Operation oder Trauma)

Erstellt unter den Auspizien der ,Osterreichischen Gesell-
schaft fiir Hématologie und Onkologie®“ und der ,,Oster-
reichischen Gesellschaft fiir Angiologie®.

auf. Durch gerinnungshemmende Medikamente, insbe-
sondere die niedermolekularen Heparine, ist es moglich,
die Anzahl an venésen Thrombosen, Pulmonalembolien
und Tod durch Pulmonalembolie in diesen speziellen
Risikosituationen zu senken. Nur die breite und richtige
Anwendung von Antithrombotika stellt sicher, dass die
Patienten in den jeweiligen Risikosituationen effektiv vor
vendsen Thromboembolien geschitzt werden. Leitlinien
(Guidelines) sind integrativer Bestandteil des Qualitats-
managements und stellen die Anwendung evidenzbasier-
ter Medizin sicher.

Der Konsensus zur Durchfihrung der Thrombose-
prophylaxe in Osterreich wurde von 23 Experten aus dem
Gebiet der Himostaseologie, Angiologie, Chirurgie, Ortho-
padie, Inneren Medizin, Andsthesiologie und Pharmakolo-
gie erarbeitet. Basierend auf den Guidelines des American
College of Chest Physicians wurden die Vorschlage fur
die Durchfiihrung der Thromboseprophylaxe auf den Ge-
bieten Allgemeinchirurgie, Orthopadische Chirurgie, Un-
fallchirurgie und Innere Medizin erarbeitet. Es werden die
Indikationen, die Art der Antithrombotika, Dosis und Dauer
in den verschiedenen Indikationen vorgeschlagen.

Die Erstellung der Osterreichischen Leitlinien fir die
Vendse Thromboembolieprophylaxe soll durch eine Har-
monisierung des Vorgehens ein gréBeres Maf an Sicher-
heit in Organisationsstrukturen fir den Arzt, den Pflege-
bereich und den Patienten schaffen.

Schliisselworter: Leitlinien, Thromboseprophylaxe,
vendse Thromboembolie, tiefe Venenthrombose, Pulmo-
nalembolie.

Einleitung

Das Vorhandensein von Vorgaben fiir standardisiertes
Vorgehen (SOPs) und Leitlinien (Guidelines) ist integra-
tiver Bestandteil des Qualitdtsmanagements und stellt die
Anwendung evidenzbasierter Medizin sicher. Eine ge-
wisse Harmonisierung des Vorgehens bei der Anwendung
der vendsen Thromboembolieprophylaxe in Osterreich ist
wiinschenswert. Dies schafft ein groeres Mal} an Sicher-
heit in Organisationsstrukturen fiir den Arzt, den Pflege-
bereich und auch den Patienten.
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Leitlinien werden meist von national oder iiberregio-
nal operierenden Fachgesellschaften erstellt. In Bezug auf
die Erstellung eines Konsensus fiir die antithrombotische
und fibrinolytische Therapie und Prophylaxe hat sich in
Nordamerika eine Task Force des American College of
Chest Physicians (ACCP) formiert und erstellt Guidelines,
die mittlerweile weltweit als Grundlage fiir die antithrom-
botische Therapie und Prophylaxe herangezogen werden.
In mehreren europdischen Lindern werden die Schluss-
folgerungen der Experten auf nationaler Ebene diskutiert,
kritisch beleuchtet und angepasst. Diese Guidelines, zu-
sammen mit den europdischen Guidelines, stellten auch
eine wichtige Basis fiir unsere Diskussion dar, wurden
kritisch diskutiert, hinterfragt und teilweise erginzt, wo es
uns notwendig erschien.

Die Entscheidung iiber eine bestimmte Therapie ob-
liegt immer dem behandelnden Arzt, Guidelines kdnnen
nur eine Entscheidungshilfe darstellen. Das bedeutet fiir
die Praxis, dass von den Vorschldgen abgewichen werden
kann, und dass die Entscheidung an den jeweiligen Pati-
enten und die jeweilige Situation angepasst werden muss.
Zweifelsfrei wird eine Abweichung von einer Leitlinie,
die auf groBer Evidenz beruht (1A) eher individuell zu
begriinden sein, als eine Empfehlung mit niedrigem Evi-
denzgrad (z.B. 2C).

Der Ansto3 zu unserer Initiative kam von einer Grup-
pe von Experten, die sich zur sogenannten ETFET (Euro-
pean Task Force for Sharing Expertise in Thrombosis
Prophylaxis) formiert haben. Aus dieser Anregung ist
diese Initiative entstanden. Wir haben uns an 2 Fachge-
sellschaften gewandt, die Schirmherrschaft fiir diese In-
itiative zu iibernehmen, es sind dies die ,,Osterreichische
Gesellschaft fiir Himatologie und Onkologie* und die
,Osterreichische Gesellschaft fiir Angiologie*.

Es wurde beschlossen, die Leitlinien sehr knapp in
Tabellen zusammenzufassen und bei den verschiedenen
Indikationsbereichen Begleittexte zur Erorterung beizu-
legen. Fiir ein ausfiihrliches Literaturstudium empfehlen
wir die zuletzt 2004 in Chest publizierten ACCP Guide-
lines und die 2006 publizierten europédischen Guidelines.
Weiters beschrinken sich die vorliegenden Guidelines nur
auf die Gebiete Allgemeinchirurgie, Orthopadie, Unfall-
chirurgie und Innere Medizin.

Epidemiologie der vendsen Thromboembolien
(VTE)

Die jdhrliche Inzidenz tiefer Venenthrombosen (TVT)
betrdgt 160/100.000 Personen. Symptomatische, nicht
todliche Pulmonalembolien (PE) erleiden 20/100.000 Per-
sonen. Mit todlichen PE (es handelt sich vorwiegend um
Autopsieergebnisse) muss in 50/100.000 Personen ge-
rechnet werden. Die Privalenz von venosen Ulcera cruris
betrigt etwa 300/100.000 Personen, wobei 25% die Folge
von TVT sind. Die Kosten durch eine chronisch-vendse
Insuffizienz (CVI) erreichen in westeuropéischen Lindern
600 bis 900 Millionen Euro jahrlich.

Hdufigkeit von VTE bei operativen Eingriffen und
in der konservativen Medizin

Es soll hier nur generell auf einige epidemiologische
Daten hingewiesen werden. Die Angaben iiber die Hiu-
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Tabelle 1. Peri/postoperatives VTE-Risiko

Risiko (%) fiir TVT/PE ohne
medikamentdse Prophylaxe

TVT ges. TVT prox. PE
Niedriges Risiko 2 0,4 <0,01
Mittleres Risiko 10-20 2-4 0,1-0,4
Hohes Risiko 40-60 8-20 1-5

Modifiziert nach W. Geerts et al., 7. ACCP Conference, CHEST
2004. ges. Gesamt; prox. proximal; § todlich.

figkeit von VTE bei verschiedenen Indikationen ohne me-
dikamentose Prophylaxe gehen hiufig auf Ergebnisse alter
Studien zuriick. Dies ist vor allem darin begriindet, dass
bei Indikationen mit hohem VTE-Risiko bei neueren Stu-
dien Placebogruppen ethisch nicht mehr vertretbar sind.
AuBerdem muss darauf hingewiesen werden, dass bei
grofien Ubersichten hiufig auch Daten inkludiert sind, die
mit Methoden wie etwa dem Fibrinogen-Uptake-Test er-
hoben wurden.

Das peri-/postoperative VTE-Risiko ist in Tabelle 1
dargestellt. Wihrend bei niedrigem VTE-Risiko (z.B. Ap-
pendektomie) keine medikamentdse Prophylaxe erforder-
lich ist, wird bei mittlerem VTE-Risiko eine medikamentdse
Prophylaxe empfohlen, da sonst die Gefahr von tddlichen
PE in der GroBenordnung von 0,1 bis 0,4% besteht. Als
Beispiel sei hier etwa die Cholecystektomie angefiihrt.

Bei hohem VTE-Risiko, hier seien groBe orthopidische
Operationen als Beispiel angefiihrt, ist eine medikamentdse
Prophylaxe unverzichtbar. Ohne eine derartige Prophylaxe
miisste in 1 bis 5% mit todlichen PE gerechnet werden, die
Gesamtzahl der TVT wiirde 40 bis 60% betragen.

Bei bettldgrigen Patienten mit schwerer kardialer In-
suffizienz oder schweren respiratorischen Infekten muss,
so keine medikamentdse VTE-Prophylaxe gegeben wird,
mit einer Gesamtzahl von VTE von etwa 15% (etwa 5%
proximale TVT) gerechnet werden. Durch eine addquate
medikamentdse VTE-Prophylaxe (NMH in ,,Hochrisiko-
dosierung* oder aber auch Fondaparinux) ldsst sich eine
relative Risiko-reduktion von etwa 50% erzielen.

In den ACCP Guidelines erfolgt eine Graduierung der
Empfehlungen nach der Stirke der Empfehlung und der

Tabelle 2. Graduierung der Empfehlungen in den ACCP
Guidelines

Stiirke der Empfehlung

1 stark Vorteile iiberwiegen klar Risken und Belastun-
gen

2 schwach  Vorteile, Risken und Belastungen liegen nahe
beieinander

Methodische Qualitiit

A Randomisierte klinische Studien ohne wesent-

liche Einschrinkungen oder iiberzeugende Evi-
denz von Beobachtungsstudien

B Randomisierte klinische Studien mit wesent-
lichen Einschrinkungen

C Beobachtungsstudien und Fallserien
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methodischen Qualitdt der Studienlage. Diese Graduie-
rungen sind in Tabelle 2 dargestellt.

Antikoagulantien fiir die VTE-Prophylaxe in der
operativen und konservativen Medizin

Zum Unterschied von einigen anderen europdischen
Lindern, aber auch den USA, kommt in Osterreich Vita-
min K-Antagonisten (VKA) keine Bedeutung mehr in der
VTE-Prophylaxe zu. Es sei hier auf die Problematik des
wengen therapeutischen Fensters® sowie die regelmifig
erforderlichen Laborkontrollen hingewiesen. Ebenso ha-
ben in Osterreich unfraktionierte Heparine (UFH) keine
Bedeutung mehr in der primidren VTE-Prophylaxe. So
gibt es in Osterreich keine Einmalspritzen mit der in der
Prophylaxe iiblichen Dosis von 5.000 I.U. AuBlerdem sei
auf die etwas hohere Gefahr des Auftretens einer heparin-
induzierten Thrombozytopenie (HIT) unter UFH verwie-
sen. SchlieBlich haben sich in Osterreich auch direkte
Antithrombine (Hirudinderivate) in der primdren VTE-
Prophylaxe nicht durchgesetzt.

Die in Osterreich in der primiren VTE-Prophylaxe
sowohl in der perioperativen als auch der konservativen
Medizin eingesetzten Antithrombotika, reduzieren sich
somit auf niedermolekulare Heparine (NMH, siehe Ta-
belle 3) sowie bei einigen Indikationen auf Fondaparinux
(Arixtra®).

NMH in der primdren VTE-Prophylaxe

Einige wichtige Eigenschaften von NMH sind hier
wiedergegeben.

Es sollte betont werden, dass verschiedene NMH
nicht ,,frei austauschbar* sind, da es sich um unterschied-
liche Substanzen handelt (chemisch, physikalisch, phar-
makokinetisch und pharmakodynamisch, unterschied-
licher Herstellungsmechanismus).

Dosierung von NMH in der primdren
VTE-Prophylaxe

Hier ist prinzipiell zwischen zwei Dosierungen zu
unterscheiden:

*  Mittleres VTE-Risiko
Bei einem mittleren Risiko (z.B. Cholecystektomie)
wire eine Dosierung von 2.000 bis 3.000 Anti-Faktor
Xa-FEinheiten 1 X tgl. s.c. ausreichend Es muss aller-
dings darauf hingewiesen werden, dass an vielen Ab-
teilungen generell die ,,hohe* Dosierung auch bei
mittlerem VTE-Risiko eingesetzt wird.

*  Hohes VTE-Risiko
Bei operativen Eingriffen mit hohem Risiko (z.B.
Karzinomoperationen im Abdomen, Hiift- oder Knie-
gelenksersatz, Schenkelhalsfraktur) ist es unbedingt
erforderlich, NMH in einer Dosierung von 4.000 bis
5.000 Anti-Faktor Xa-Einheiten 1 x tgl. s.c. zu verab-
reichen. Das gleiche gilt auch fiir eine VTE-Prophy-
laxe bei internistischen Patienten.

Im Hinblick auf die Dosierung von NMH in der Se-
kundirprophylaxe (Therapie) von VTE sei auf die ent-
sprechende Literatur verwiesen.
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Tabelle 3. In Osterreich zugelassene NMH im Uberblick

Medikament Mittleres Risiko Hohes Risiko*
Fragmin 2500 IE 5000 1IE
Fraxiparin 0,3 ml 0,3 ml-0,6 ml
Ivor 2500 IE 3500 IE
Lovenox 20 mg 40 mg
Sandoparin 3000 IE 3000 IE

*Es wird auf die Erlduterungen fiir die Orthopidische Chirur-
gie (S 743) hingewiesen, in denen fiir die Hochrisikodosierung
4000 bis 5000 Anti-Xa Einheiten empfohlen werden.

Kommentar zu Tabelle 3

Dosierungsangaben fiir die verschiedenen NMH bei
den unterschiedlichen Risikogruppen (insbesondere dem
hohen Risiko) sind schwierig, da es sich nicht um phar-
makologisch idente Substanzen handelt und nicht fiir alle
NMH in allen klinischen Bereichen Studien existieren. In
den 2004 publizierten ACCP Guidelines wurde fiir das
hohe Risiko eine Mindestdosierung von 3.400 Einheiten
angegeben, dieser Grenzwert ist aber nicht mehr allge-
mein akzeptiert. Zu dieser speziellen Frage haben die
Autoren Prof. Geerts, den Erstautor des Kapitels iiber die
Thromboseprophylaxe der ACCP Guidelines (2004 und
der 2008 zu erwartenden Version), um einen Kommentar
gebeten. Seine Stellungnahme war, dass prinzipiell von
einem ,,dose-response® Effekt sowohl fiir die Prophylaxe
als auch fiir die Blutungskomplikationen auszugehen ist.
Es ist sehr wahrscheinlich, dass Hochrisikopatienten von
einer hoheren Dosis mehr profitieren.

Es wird empfohlen, in der Fachinformation die ge-
naue Zulassung zu priifen und bei einer Entscheidung fiir
ein bestimmtes niedermolekulares Heparin in groferem
Umfang (z.B. fiir eine Abteilung oder ein Krankenhaus)
jeweils auch die entsprechende Studienlage genau und
kritisch zu priifen.

Dosierung von Fondaparinux (Arixtra®)

Fondaparinux ist ein synthetisch hergestellter Anti-
Xa-Inhibitor, die Unterschiede zu NMH sind in Tabelle 4
aufgelistet.

Tabelle 4. Unterschiede zwischen NMH und Fondaparinux

NMH Fondaparinux
Herstellung Schwein synthetisch
Angriffspunkt Xa/lla Xa
Molekulargewicht 2000-9000 1728
Bioverfiigbarkeit (s.c.) 90-100% 100%
Halbwertszeit (Std.) 34 15-20
Elimination renal renal
Antidot (Protamin) keines

(r. FVIIa)!

Modifiziert nach W. Geerts et al., 7. ACCP Conference, CHEST
2004. s.c. subcutan; Std. Stunden; ' Novoseven®.
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Fiir die primdre VTE-Prophylaxe gibt es nur eine
einzige Dosierung von 1 Xxtgl. 2,5 mg s.c. Mit dieser
Dosierung liegen iiberzeugende Daten bei Hochrisiko-
eingriffen wie grofen orthopéddischen Operationen (Hiift-
Totalendoprothese, Knie-Totalendoprothese, Hiiftfraktur),
aber auch in der konservativen Medizin (internistische
Patienten mit hohem VTE-Risiko) vor.

Riickenmarksnahe Anésthesie

Bei allen Patienten mit riickenmarksnaher Anésthesie
empfehlen wir spezielle Vorsicht in Verbindung mit einer
antithrombotischen Prophylaxe. Es sei hier auch auf die
Empfehlungen der Osterreichischen Gesellschaft fiir An-
asthesiologie, Reanimation und Intensivmedizin verwie-
sen.

Bei den Empfehlungen sowohl fiir die Katheterentfer-
nung, als auch neuerlicher Beginn mit einem Antikoagu-
lans wurden die unterschiedlichen Halbwertszeiten der
Antithrombotika beriicksichtigt.

Vermeidung bei Patienten mit himorrhagischer Dia-
these.

Besondere Vorsicht wird bei antikoagulierten Pati-
enten empfohlen:

¢ Punktion/Katheterentfernung nach Gabe des Anti-
koagulans:
NMH in Prophylaxedosis: 12 h
NMH in therapeutischer Dosis: 24 h
Fondaparinux: 36 h

* Beginn des Antikoagulans nach Punktion/Katheter-
entfernung:
2-4 h (NMH), 12 h (Fondaparinux)

Thromboseprophylaxe in der
Allgemein-Chirurgie

Die Empfehlungen sind in Tabelle 5 zusammenge-
fasst.
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Fiir die laparaskopische Chirurgie werden folgende
Empfehlungen gemacht

* Keine routineméfige medikamentose Thrombosepro-
phylaxe, auBer Friihmobilisierung (GRAD 1A).

* Bei Patienten mit laparaskopischen Eingriffen und
zusitzlichen RF folgende Maflnahmen zur Throm-
boseprophylaxe (TP): NMH in Hochrisikodosierung
(Grad 1C).

Erlduterungen

Bei allgemeinchirurgischen Patienten besteht auf-
grund der Daten friiherer Placebo-kontrollierter Studien in
Abhingigkeit von Art und Umfang des operativen Ein-
griffs ein sehr unterschiedliches Thromboserisiko. So
wird z.B. die Hiufigkeit von Thrombosen im Unterschen-
kelbereich zwischen wenigen Prozent und >50% angege-
ben. Es wurden daher unterschiedliche Risikogruppen
definiert mit Notwendigkeit einer unterschiedlich inten-
siven Thromboembolieprophylaxe. Das Risiko wird einer-
seits durch das Patientenalter und durch das allfdllige
Vorliegen zusitzlicher Risikofaktoren definiert, sowie
andererseits durch die Art (,,GroBe®) des chirurgischen
Eingriffes. Hier bleibt allerdings eine Unklarheit, weil die
,,-Grofe des chirurgischen Eingriffes unterschiedlich in-
terpretiert werden kann.

Sieht man ab von der verldngerten Prophylaxe bei
Malignom-Patienten, gibt es kaum Angaben iiber die
Dauer einer Thromboseprophylaxe bei allgemein-chirur-
gischen Eingriffen. In den meisten Fillen wird die Throm-
bose-Prophylaxe iiber 5-10 Tage verabreicht.

In Osterreich kommen zur VTE-Prophylaxe in der
Allgemeinchirurgie fast ausschlieBlich niedermolekulare
Heparine zum Einsatz.

Leider gibt es fiir die zunehmend hiufigeren laparo-
skopischen Eingriffe praktisch keine Studien und daher
auch keine allgemein akzeptierten bzw. Evidenz-basierten
Richtlinien.

Tabelle 5. Prophylaxe in der Allgemein-Chirurgie

Art des Eingriffs Prophylaxe Empfehlungsgrad
Kleiner chirurgischer Eingriff': Niedriges Risiko 1C
— Patient <40 a und keine zusitzlichen Risikofaktoren? Keine med. Prophylaxe

Kleiner chirurgischer Eingriff': Mittleres Risiko 1A
— Patient >60 a oder NMH,

— Patient mit zusitzlichen Risikofaktoren® Dosis fiir mittleres Risiko?

Grofler chirurgischer Eingriff: 1A
— Patient 40-60 Jahre und keine zusitzlichen Risikofaktoren?

GroBer chirurgischer Eingriff: Hohes Risiko

— Patient >60 a oder NMH, 1A
— Patient mit zusitzlichen Risikofaktoren? Dosis fiir hohes Risiko? 1A
Ausgewihlte allgemeinchirurgische Hochrisiko-Patienten, NMH iiber 3 Wochen nach 2A

vor allem nach groflen Malignom-Operationen

KH-Entlassung

"Kleiner chirurgischer Eingriff: OP mit OP-Dauer <45 min., auBer Abdominal OP; ?Risikofaktoren: anamnestisch vendse
Thromboembolie, Malignom, Thrombophilie, Adipositas, Immobilitit, orale Kontrazeptiva oder Hormonersatztherapie; 3Dosen

fiir mittleres und hohes Risiko sind in Tabelle 3 angefiihrt.
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Eine mechanische Thrombose-Prophylaxe mit Anti-
thrombose-Striimpfen sollte bei allen Patienten zusitzlich
zur medikamentdsen Prophylaxe zum Einsatz kommen,
wobei diese MaBnahme bei Patienten mit hohem Blu-
tungsrisiko und fehlender Moglichkeit einer medika-
mentosen Prophylaxe besonders wichtig ist (Grad 1A-
Empfehlung). Prinzipiell kann auch eine intermittierende
pneumatische Kompression eingesetzt werden, wobei
diese in Osterreich jedoch kaum verwendet wird.

Thromboembolieprophylaxe in der
Orthopidischen Chirurgie und Unfallchirurgie

Tabelle 6. VTE-Prophylaxe bei groen orthopidischen Opera-
tionen (elektiver Hiift- und Kniegelenksersatz)

Prophylaxe Dosierung Empfehlung
NMH Dosierung fiir hohes Risiko! 1A
1. Injektion: 12 h pridoperativ
oder
8-12 Stunden postoperativ
Fonda- 1 x 2,5 mg s.c. 1A
parinux 1. Injektion: 6-8 h postoperativ

oder am 1. postoperativen Tag

"Dosen fiir mittleres und hohes Risiko sind in Tabelle 3 ange-
fiihrt. Dauer der Prophylaxe bis 5 Wochen postoperativ
(Grad 1A).

Kniearthroskopie

* Bei Patienten ohne fassbares erhohtes Thromboserisi-
ko wird keine medikamentose Thromboseprophylaxe
empfohlen (GRAD 2B).

* Bei Patienten mit einem hoheren Risiko als iiblich
(préaexistierende VTE — RF oder lidngerer bzw. kom-
plizierter Eingriff) wird eine TP mit NMH in Hoch-
risikodosierung vorgeschlagen (GRAD 2B).

*  Dauer der Prophylaxe 7-10 Tage oder bis zur Voll-
belastung der Extremitét.

Vorfufichirurgie

* Bei unkomplizierter VorfuBoperation bei Patienten
mit minimalem Thromboserisiko (unter 60 Jahre,
normgewichtig, keine Immobilisation) wird keine
Thromboseprophylaxe (Grad 2B) empfohlen.

Verletzung der unteren Extremitdt

Tabelle 7. Prophylaxe bei Hiiftfraktur

Prophylaxe  Dosierung Empfehlung
Fonda- 1 x 2,5 mg s.c. 1A
parinux Beginn: 6-8 h postoperativ oder
am 1. postoperativen Tag
NMH Dosierung fiir hohes Risiko 1C

Bei Verzogerung der Operation, Prophylaxe mit NMH bis OP
(GRAD 10).

Bei isolierten Verletzungen der unteren Extremitiit
(mit Ruhigstellung, mit oder ohne immobilisierendem Ver-
band) wird keine routinemifBige Thromboseprophylaxe
empfohlen (GRAD 2A), jedoch betridgt das Thrombose-
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risiko 10-40% bei Verletzungen unterhalb des Kniegelen-
kes. Es ist festzuhalten, dass in europdischen Lindern die
Thromboseprophylaxe zur Routineversorgung bei diesen
Patienten zihlt. In den ACCP Guidelines wird darauf hin-
gewiesen, dass es weder moglich ist, Empfehlungen abzu-
geben, welche Patienten (wenn iiberhaupt) von der Throm-
boseprophylaxe profitieren konnten, noch iiber die Art,
Dosis und Dauer der Thromboseprophylaxe. Auf jeden Fall
wird bei Frakturen der unteren Extremitédt eine Thrombo-
seprophylaxe bis zur Abnahme des Gipsverbandes bzw. bis
zur vollstindigen Mobilisierung empfohlen (GRAD 1C).

Thromboembolieprophylaxe bei Traumapatienten

Die Bezeichnung ,,Traumapatient” umfasst einerseits
Patienten mit isolierten Verletzungen einer Extremitit
oder eines Organsystems und andererseits polytraumati-
sierte Patienten mit gleichzeitigen Verletzungen verschie-
dener Korperregionen oder Organsysteme, die einzeln
oder in Kombination lebensbedrohlich sind. Die Throm-
boseprophylaxe fiir Patienten mit Verletzung der unteren
Extremitidt wurde bereits besprochen, im Folgenden soll
speziell auf die Gruppe der polytraumatisierten Patienten
eingegangen werden.

* Eine Thromboseprophylaxe wird fiir alle Trauma-
patienten mit zumindest einem RF fiir VTE empfoh-
len (GRAD 1A).

* Sofern keine wesentlichen KI vorliegen soll die TP
mit NMH begonnen werden, sobald es moglich und
sicher ist (GRAD 1A).

* Es wird bei KI fiir NMH eine mechanische Prophy-
laxe (IPC oder Antiemboliestriimpfe) empfohlen
(GRAD 1B).

* Es werden ausdriicklich keine Vena Cava-Filter zur
Primédrprophylaxe bei Traumapatienten empfohlen
(GRAD 1C).

* Die Fortfiihrung der TP bis zur KH-Entlassung, das
schlieBt auch die Dauer des Aufenthalts im Rehabili-
tationszentrum mit ein, wird empfohlen (GRAD 1C).

* Es wird vorgeschlagen, die TP mit NMH oder OAK
bei Patienten mit stark eingeschrinkter Mobilitit nach
KH-Entlassung weiterzufiithren (GRAD 2C).

Erlduterungen

Bei den groBen orthopddischen und unfallchirur-
gischen Operationen handelt es sich um Eingriffe mit
hohem VTE-Risiko (siehe auch Epidemiologie). Es ist
daher eine medikamentose Prophylaxe obligatorisch. In
Osterreich kommt in der Praxis nur mehr den niedermo-
lekularen Heparinen (NMH) und Fondaparinux (Arixtra®)
Bedeutung zu. Es ist dies insofern ein Unterschied zu
anderen Lindern, als in internationalen Guidelines auch
unfraktionierte Heparine (UFH) und Vitamin K-Antago-
nisten beriicksichtigt werden.

Prophylaxe bei H-TEP, K-TEP und Hiiftfraktur mit
niedermolekularen Heparinen (NMH). Die Studienlage
ist fiir einzelne NMH stark unterschiedlich. Fiir die Praxis
lasst sich folgende Empfehlung abgeben:

*  Dosierung: Es ist eine Hochrisikodosierung von 4.000
bis 5.000 Anti-Faktor Xa)-Einheiten 1 X tgl. s.c. er-
forderlich.
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»  Zeitpunkt der 1. Injektion: Die 1. Injektion sollte
entweder 12 Stunden praeoperativ (Empfehlung in
den meisten europdischen Lindern) oder aber 12 Stun-
den postoperativ (Empfehlung in den USA) verab-
reicht werden. Ein wirklicher Unterschied (sowohl im
Hinblick auf Wirksamkeit als auch Sicherheit) zwi-
schen prae- oder postoperativem Prophylaxebeginn
lie sich nicht zeigen.

e Abdem 2. postoperativen Tag sollte 1 X tgl. das NMH
friih oder abends verabreicht werden.

e Auch bei dieser ,korrekten Thromboseprophylaxe
mit NMH muss mit einer , Restthromboserate” von
etwa 15% gerechnet werden.

VTE-Prophylaxe mit Fondaparinux (Arixtra®) bei
H-TEP, K-TEP und Hiiftfraktur. Aufgrund von vier Pha-
se 3-Studien (Literatur siehe Richtlinien der Osterrei-
chischen Gesellschaft fiir Orthopéddie und Orthopiadische
Chirurgie, April 2007) kann davon ausgegangen werden,
dass Fondaparinux gegeniiber NMH eine weitere Senkung
vendser Thromboembolien um etwa 50% bewirkt. Es soll-
te allerdings betont werden, dass es sich vorwiegend um
eine Senkung von phlebographisch nachgewiesenen
asymptomatischen tiefen Venenthrombosen handelt.
Wenn auch davon ausgegangen werden kann, dass auch
diesen ,,asymptomatischen Thrombosen* klinische Be-
deutung sowohl im Hinblick auf das Auftreten eines post-
thrombotischen Syndroms, als auch einer PE Bedeutung
zukommt, so sollte doch erwihnt werden, dass in den
zuletzt 2004 publizierten amerikanischen Richtlinien
(ACCP, Chest 2004) die Wirksamkeit von NMH einer-
seits und Fondaparinux andererseits gleich hoch bewertet
wurde (Empfehlung Grad 1A). Als Begriindung wird die
Problematik der klinischen Bedeutung der erwéhnten
asymptomatischen Thrombose angefiihrt. So keine Kon-
traindikation (Nierenfunktionseinschrinkung) vorliegt,
sollte vor allem bei der Hiiftfraktur Fondaparinux (Arix-
tra®) der Vorzug gegeben werden gegeniiber NMH.

Aufgrund der vorliegenden Daten ergeben sich
folgende Empfehlungen fiir die Praxis

*  Dosierung: 1 x tgl. 2,5 mg Fondaprinux s.c.

e Zeitpunkt der 1. Injektion: Aufgrund der FLEXTRA-
Studie kann die Empfehlung ausgesprochen werden
die 1. Injektion am Morgen des 1. postoperativen
Tages zu verabreichen. Es kommt dadurch zu keinem
Wirkverlust. Es zeigt sich aber ein (nicht signifi-
kanter) Trend zu weniger Blutungen.

e Ab dem 2. postoperativen Tag sollte Fondaparinux in
einer unveridnderten Dosierung von 1 X tgl. 2,5 mg
s.c. frith oder abends verabreicht werden.

e Es muss darauf hingewiesen werden, dass (dies gilt
auch fiir die NMH) Fondaparinux vorwiegend renal
ausgeschieden wird. In Anbetracht der langen Halb-
wertszeit von etwa 15 Stunden ist Fondaparinux bei
Nierenfunktions-einschrinkung (Kreatininclearance
unter 30 ml/min) kontraindiziert.

Verlingerte medikamentose VTE-Prophylaxe nach
H-TEP, K-TEP und Hiiftfraktur

Aufgrund mehrerer Studien, insbesondere betrifft dies
den elektiven Hiiftgelenksersatz, ist eine iiber die Entlas-
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sung hinausgehende medikamentdse VTE-Prophylaxe bei
H-TEP, aber auch K-TEP und Hiiftfraktur zu empfehlen.
Man kann davon ausgehen, dass bei jedem 5. Patienten
nach H-TEP nach der Entlassung eine phlebographisch
verifizierte Beinvenenthrombose auftritt, wenn keine ver-
langerte medikamentdose VTE-Prophylaxe durchgefiihrt
wird.

Durch eine iiber die Entlassung hinausgehende VTE-
Prophylaxe mit einem NMH in der ,,Hochrisikodosierung*
fiir drei bis vier Wochen ab dem Entlassungstag, kann die
Gesamtzahl der TVT um etwa 50%, die Zahl der proxima-
len TVT auf etwa !/3 gesenkt werden. Diese hochsignifi-
kanten Ergebnisse konnten allerdings bisher nur nach
H-TEP gezeigt werden. Fiir K-TEP liegt nur eine verldn-
gerte Prophylaxestudie vor, die kein signifikantes Ergebnis
zeigte. Eindrucksvolle Daten fiir eine verldngerte Pro-
phylaxe nach Hiiftfraktur liegen nur mit Fondaparinux
(Arixtra®) vor (PENTHIFRA plus-Studie). Es konnte hier
eine hochsignifikante Senkung vendser Thromboembolien
(allerdings im Vergleich zu Placebo) gezeigt werden.

In der Praxis wird man aber nach allen 3 ,,Hochrisi-
koeingriffen* eine verldngerte Prophylaxe mit NMH (oder
aber Fondaparinux nach Hiiftfraktur) fiir 4 bis 5 Wochen
(gerechnet ab dem OP-Tag oder aber 3 Wochen ab dem
Entlassungstag) durchfiihren.

Thromboembolieprophylaxe in der Inneren
Medizin

e Bei akut erkrankten stationdr aufgenommenen Pati-
enten mit Insuffizienz des Herzens oder schweren
Atemwegserkrankungen, oder immobilisierten Pati-
enten mit zusidtzlichen Risikofaktoren, wie aktive
maligne Erkrankung, stattgehabte VTE, Sepsis, neu-
rologische Erkrankung oder entziindliche Darmer-
krankung wird eine Prophylaxe mit NMH* in der
Hochrisikodosierung empfohlen (Grad 1A).

¢ Alternativ kann Fondaparinux 2,5 mg tgl. verwendet
werden (Grad 1A).

e Beiinternen Patienten mit RF fiir VTE, aber KI gegen
Antikoagulation, wird eine mechanische Prophylaxe
vorgeschlagen (Grad 1C).

Erlduterungen

Das Thromboserisiko von Patienten mit internen Er-
krankungen ist mangels adiquater Studien nur ungenii-
gend definiert. Die Hiufigkeit asymptomatischer Ve-
nenthrombosen wird mit ca. 15% angegeben, symptoma-
tische venose thromboembolische Ereignisse sind sehr
selten (<1%). Prophylaktische Maflnahmen sind unge-
niigend validiert. Es gibt derzeit nur drei kontrollierte
Studien tiber Effektivitdt und Sicherheit einer Thrombo-
seprophylaxe.

In der MEDENOX-Studie wurde Enoxaparin 20 mg
oder 40 mg tgl. gegen Placebo verglichen. Eine signifi-
kante Reduktion vendser thromboembolischer Ereignisse
konnte nur fiir die 40 mg-Dosierung gezeigt werden; die
Wirksamkeit von 20 mg war mit jener von Placebo ver-
gleichbar. Schwere Blutungskomplikationen traten bei
1,7% der Patienten, die Enoxaparin 40 mg erhielten, auf.

In PREVENT waren 5000 IE Dalteparin tgl. signifi-
kant effektiver in der Prophylaxe vendser Thromboembo-
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lien als Placebo; schwere Blutungskomplikationen traten
bei 0,3% der Patienten in der Dalteparingruppe auf.

In ARTEMIS wurde Fondaparinux 2,5 mg tgl. mit
Placebo verglichen. Fondaparinux fiihrte zu einer deut-
lichen Reduktion vendser Thromboembolien. Es gilt zu
betonen, dass 5 Patienten der Placebogruppe an einer PE
verstarben, in der Fondaparinuxgruppe jedoch keine tod-
liche PE auftrat.

Eine mechanische Thrombose-Prophylaxe mit Anti-
thrombose-Striimpfen sollte bei allen Patienten zusitzlich
zur medikamentdsen Prophylaxe zum Einsatz kommen,
wobei diese MaBinahme bei Patienten mit hohem Blutungs-
risiko und fehlender Moglichkeit einer medikamentdsen
Prophylaxe besonders wichtig ist (Grad 1A-Empfehlung).

Die optimale Dauer der Thromboseprophylaxe bei
internistischen Patienten ist unklar, soll aber zumindest
die Dauer des stationdren Aufenthaltes umfassen.

Aufgrund der Daten der — noch nicht publizierten —
randomisierten (40 mg Enoxaparin vs. Placebo) EXCLAIM-
Studie kann unter Beriicksichtigung eines etwas erhohten
Blutungsrisikos eine verldngerte Thromboseprophylaxe
von insgesamt 6 Wochen empfohlen werden.
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