Chronische Venenkrankheit

Eine oft unterschatzte polymorphe Symptomatologie

MONTREUX - Die chronische Venenkrankheit hat gravierende
Auswirkungen auf die Lebensqualitat und das Selbstwertgefiihl
derer, die daran leiden. Anlasslich eines mit Unterstiitzung

der Laboratoires Servier im Rahmen des Friihjahrskongresses der
Schweizerischen Gesellschaft fiir Phlebologie veranstalteten Satel-
litensymposium hielt Dr. Albert Adrien Ramelet, Facharzt

FMH fiir Dermatologie und Angiologie, Lausanne, einen Vortrag
itber den Polymorphismus dieses Leidens.

Die chronische Venenkrankheit
(CVK), unter der man , Verin-
derungen durch Erweiterung der
Beinvenen,Venenklappeninsuffizi-
enz und die daraus resultierende
Erhéhung des Venendrucks“ ver-
steht, ist eine sehr verbreitete
Krankheit, an der die Hilfte der
Frauen und ein Drittel der Mdnner
in unterschiedlichen Ausprig-
ungen leiden. Zwar ist die eigentli-
che Atiologie noch unbekannt;
aber es herrscht Einstimmigkeit
dartber, dass ihr pathophysiologi-
scher Faktor die Erhohung des
Venendrucks ist. Fiur die iber
lange Zeit hinweg unzureichend
definierte CVK gibt es seit einigen
Jahren eine Klassifikation, die
CEAP, die eine Bewertung der
Krankheit erméglicht. Die CEAP-
Klassifikation basiert auf klini-
schen (C) dtiologischen (E), anato-
mischen (A) und pathophysiolo-
gischen (P) Kriterien.

Hauptrisikofaktoren der CVK
sind Alter, eine positive familidre
Anamnese, Ubergewicht und
Schwangerschaft.

Venensymptome

Die Symptome der CVK kénnen
spezifisch oder unspezifisch sein.
Spezifische Symptome sind Schmer-
zen und schmerzhaftes Pochen in
den Beinen, Schweregefiihl, Span-
nungsgefiihl, sowie Juckreiz, Miidig-
keit und in seltenen Féllen Hinken.
Unspezifische Symptome sind Pa-
risthesien, niachtliche Wadenkram-
pfe und unruhige Beine (Restless-
Legs-Syndrom).

Die unspezifischen Symptome
sind in der Gesamtbevilkerung weit
verbreitet und werden oft filschli-
cherweise der CVK zugeordnet.
Beinbeschwerden miissen aber nicht
zwangsldufig Symptome fiir eine
CVK sein. Selbst bei einer Stammva-
rikosis sind die Symptome nicht
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immer venenbedingt; in diesen
Fillen bessern sich die Symptome
nicht, wenn man die Varizen ent-
fernt.

Die Priavalenz der CVK nimmt
mit dem Alter deutlich zu. Uberdies
besteht ein enger Zusammenhang
zwischen den Venensymptomen
und der Prdsenz bzw. der Schwere
der CVK. In rund einem Drittel der
Fille liegt bei den fortgeschritten-
sten Stadien der CVK, wie z.B. den
Beingeschwiiren, eine Inkompetenz
der Oberflichenvenen vor.

Fir die Beurteilung der Symp-
tome durch die Patienten und ihre
Arzte spielt die psychologische oder
subjektive Komponente eine wichti-
ge Rolle. Die TROFIC-Studie, in
die Patienten mit trophischen
Storungen (C4-C6) eingeschlossen
wurden, zeigte, dass die Wahr-
nehmung der Symptome mit dem
Grad der Spezialisierung variiert.
Die hiufigsten Ansprechpartner fiir
die Symptome der Patienten waren
praktische Arzte, gefolgt von
Dermatologen und Angiologen/
Phlebologen.

Mit den Symptomen
korrelierende Faktoren
Sowohl die Zeichen, venoser

Reflux, als auch die Symptome der
CVK stehen mit dem Alter in

Zusammenhang: 40 % der 60-jahri-
gen Bevolkerung sind davon betrof-
fen. Es gibt eine Korrelation zwi-
schen der CEAP-Kategorie der CVK
und den Symptomen. Im Stadium
CO0 beschreiben 15% der Patienten
so genannte vendse Symptome,
ohne dass klinische Symptome einer
CVK vorliegen, wobei der Anteil der
Frauen tberwiegt. Im Stadium Cl1,
das durch Teleangiektasien und reti-
kuldre Venen gekennzeichnet ist,
wird hdufig iiber schwere Beine,
Spannungsgefithl und Schwel-
lungsgefiihl geklagt, aber es gibt
keine Korrelation mit néchtlichen
Krimpfen, unruhigen Beinen und
Pruritus. Hinzu kommt, dass die
Symptome zunehmen, je schwerer
die CVK ist. Wie aus einer Studie
hervorgeht, klagen Patienten mit
trophischen Stérungen (C4-Cé6)
weniger iiber Beschwerden als
Patienten mit einfachen Varizen
(C2), vielleicht aufgrund einer
gewissen Resignation oder einer
erhohten Akzeptanz ihrer
Krankheit.

Was die Behandlung angeht, so
sind Venentherapeutika in allen
CEAP-Stadien  wirksam: Thre
Wirkung ist proportional zum
Schweregrad der CVK, wobei veno-
se Beingeschwiire auf bestimmte
Substanzen, wie die gereinigte,

mikronisierte Flavonoidfraktion,
gut ansprechen (Daflon® 500).

Erwartungsgemiss zeigten meh-
rere Studien bei Frauen eine erhohte
Privalenz der vengsen Symptome,
und zwar in simtlichen Kategorien
der CEAP. Minner sind davon aber
nicht ausgenommen, denn Minner,
die im Stehen arbeiten, klagen im
Stadium C2 (Varizen) mehr iiber
Schmerzen und Midigkeit als im
Stadium CO. Ein Einfluss auf das
Restless-Legs-Syndrom wurde in
keiner der Gruppen beobachtet.
Obwohl es fiir Frauen, die im Stehen
arbeiten, keine derartigen Studien
gibt, berichten bis zu 45% iiber
Schmerzen in den Beinen, die sich
bei erhohten Umgebungstempe-
raturen noch verstirken.

Was die biologischen Marker
betrifft, so ist das infolge eines
Odems auftretende Spannungsgefiihl
auf statistisch signifikante Weise mit
dem VEGE-Spiegel (vaskulirer endo-
thelialer Wachstumsfaktor) ver-
kniipft. Dies ist bei den iibrigen
Symptomen nicht der Fall, hier ist
lediglich eine nicht signifikante
Erhohung des VEGF festzustellen.

Referenzen:
Carpentier PH et al., J Vasc Surg 2004; 40: 650-659

Howlader MH et al., Eur J Vasc Endovasc Durg.
2004; 27: 89-93

Langer RD et al., Arch Intern Med 2005; 165(12):
1420-1424

Schmerzen bei chronischer Venenkrankheit

Wirkmechanismus von Venentherapeutika

MONTREUX - Die chronische Venenkrankheit weckt nur wenig
medizinisches Interesse, vermutlich weil sie nicht letal verlauft.
Die damit verbundenen Schmerzen beeintrichtigen jedoch die
Lebensqualitat. Anlasslich eines mit Unterstiitzung der Labora-
toires Servier im Rahmen des Friihjahrskongresses der Schweizeri-
schen Gesellschaft fiir Phlebologie veranstalteten Satellitensym-
posium hielt Professor Dr. Michel R. Boisseau, Universitat
Bordeaux, einen Vortrag iiber die neuesten Erkenntnisse zur
Pathogenese der vendsen Schmerzen und den Wirkmechanismus

der Venentherapeutika.

Da der Schmerzmechanismus der
chronischen Venenkrankheit (CVK)
lange Zeit unbekannt war, war eine
gezielte, wirksame Behandlung nur
in begrenztem Masse moglich. Heute
weiss man, dass Venenhochdruck im
oberflichlichen oder tiefen Venen-
system ein wesentlicher Faktor fiir
die Pathogenese der vendsen Storun-
gen der CVKist.

Die Uberlastung der Venen steht
in engem Zusammenhang mit den
Schmerzen und der Position. Die in
der Media oder Adventitia der
Venen vorhandenen Nozizeptoren
mit C-Fasern sind empfindlich
gegentiber dem Schmerzreiz. Es
wurde nachgewiesen, dass nicht die
Venenerweiterung als solche die
Schmerzen verursacht, sondern dass
hierfiir chemische Mediatoren, ins-
besondere Bradykinin, verantwort-

lich sind. Dies bedeutet, dass die
Nozizeptoren de facto Chemorezep-
toren sind. Sie induzieren ein vis-
zerales, diffuses Schmerzgefiihl, das
sich vom kutanen Schmerz unter-
scheidet und eine angstauslgsende
Komponente aufweist.

Dirigent ist das
geschadigte Endothel

Der Venenhochdruck verursacht
einen Abfall des Perfusionsdrucks; es
kommt zur Stase und zur Hypoxieim
Venenendothel. Hinzu kommt die
Reibung der Blutbestandteile am
Endothel, ein irregulires Phinomen,
das Reibungskraft oder Shear Stress
genannt wird.

Als Reaktion auf diese Angriffe
sezerniert das Venenendothel Zyto-
kine und Liganden (Bradykinine,
VCAM, Selektine), die fiir die An-

sammlung von neutrophilen poly-
nukledren Zellen an der Gefisswand
und die Migration von Monozyten
und Mastozyten verantwortlich sind.
Dies lost eine Entziindungsreaktion
aus mit Erhohung der Kapillar-
durchldssigkeit und Freisetzung
freier Radikale und anderer Zytoto-
xika, die Ulzera und Stauungsderma-
titis hervorrufen. Das Odem entsteht
als Sekundarreaktion auf die Freiset-
zung von vaskuldrem endothelialem
Wachstumsfaktor (VEGF) durch das
Venenendothel. Die Entziindung
erhdlt in den tiefen Venen eine
zusitzliche Dimension: Hier fiihrt sie
zu einem regelrechten Umbau und
zur Insuffizienz der Venenklappen.
Zusitzlich ist die durch die Abschei-
dung von P Substanz, CGRP (cal-
citonin generelated protein) und
Neurotin induzierte neuronale Ent-
ziindung an der Schmerzsymptoma-
tologie beteiligt.

Eine gezielte Behandlung

Ziel der gegenwirtigen Schmerz-
behandlung bei chronischer Venen-
krankheit ist die Verringerung der
Stase durch Wiederherstellung des
vendsen Riickstroms, sowie die
Hemmung der endothelialen und
neuronalen  Entziindung. Eine
direkte Einwirkung auf die Nozizep-
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toren ist noch Zukunftsmusik. Die
medikamentgse Behandlung muss
dabei gezielt auf den Venentonus,
die Aktivierung des Endothels, die
Adhaision der Neutrophilen und die
Migration der Makrophagen und
Mastozyten einwirken. ,Mit einem
Heilungserfolg von 90% ist Dios-
min das Mittel der Wahl bei chroni-
schen Venenschmerzen“ erklirte
Prof. Boisseau. Flavonoide verrin-
gern das Leukozyten-Trapping und
die Zelladhision durch direkte Ein-
wirkung auf die Mediatoren der
endothelialen Adhision. Uberdies
hemmen sie den Zugang fiir Masto-
zyten und reduzieren das Odem
durch Einwirkung auf den VEGE. In
den tiefen Venen wirkt Diosmin
(Daflon® 500) auch auf den Umbau
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der Venenklappen. Selbst in fortge-
schrittenen Stadien der CVK hat es
sich bei der Behandlung aktiver
Ulzera als wirksam erwiesen.

»Die Senkung der Cyclooxygen-
aseaktivitit scheint bei diesen Ent-
zindungsphidnomenen keine ent-
scheidende Rolle zu spielen, was
erklirt, dass die Inhibitoren dieses
Enzyms zur Behandlung der CVK
unwirksam sind“, meinte der Ex-
perte abschliessend.
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