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Helicobacter pylori und peptisches Ulkus

Definition (neu 2021)

Die H. pylori-Infektion ist eine bakterielle Erkrankung des Magens, unabhangig von Symptomen bzw.
Klinischem Erscheinungsbild.

» Nach Kyoto Konsensus:
[Starker Konsens] Eigene Kankheitsentitat

» Die H. pylori-Infektion induziert eine chronisch aktive Gastritis.

» kausaler Zusammenhang mit der gastroduodenalen Ulkuskrankheit,
Magenkarzinom und Marginalzonen-B-Zell-Lymphom des Magens.

» Die H. pylori-Infektion kann mit oder ohne Symptome einhergehen

Update S2k-Leitlinie H. pylori und gastroduodenale Ulkuskrankheit, Juli 2022
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Chronische Gastritis

Infektios (40-50%) Chemisch (40-50%) Autoimmun (5%) Sonstige (5%)

H.pylori (1)  Granulomatos
H.heilmanii * Lymphozytar
CMV « Kollagenos
EBV * Hypertensive
... Gastropathie
Typ-B Typ-C Typ-A
Gastritis Gastritis Gastritis

Einteilung nach Atiologie



Helicobacter pylori und peptisches Ulkus

,Gastritis"= Mageschleimhautentztidung
durch histologische Veranderungen definiert

Keine ,typischen” Beschwerden
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Helicobacter pylori und peptisches Ulkus

Akute Gastritis Chronische Gastritis Chronisch aktive
Gastritis

Rein neutrophil- Lymphoplasmazellulare  + Granulozyten Infiltration
granulozytare Infiltration

Entzindung der Mukosa

et ,-‘-i‘-’.: A
& Al -/'.}')‘C
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Helicobacter pylori und peptisches Ulkus

Sydney Klassifikation = aligemeinere /Jumfassende Kiassifikation

 |Lokalisation ‘ — . I
stologischer Teil
« Endoskopisches Bild

) oo e s - Graduierung:
. Atiologie (Typ ABC) .:p‘gﬁ;. '?xg%m? (é’%ﬁx]g Normal —
. Grading Akute Gastnitis Gerlnggradlg -
Chimoléche Evtzindung Mittelgradig —
Sonderformen H OCh g rad | g
Atiologie Zu
‘thoomnl > Pansvs Eakisenty N '
Intestinale
Metaplasie jewells getrennt
fur Antrum und
Antrumgasintis C O rp u S
s Nicht zu angegeben
Korpusgastritis < 9';‘:‘::::.:‘"

D

American Journal of Surgical Pathology. 1996; 20:1161-1181
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Sydney Klassifikation | o
= - -' T | .

Topographie

g

DY

Deskriptive
Bezeichnungen

Odem Faltenhyperplasie
Erythem Faltenatrophie

Verletzbarked Sichtbare
Exsudat | Gefafzeichnung

Flache Erosion | Fleckiomige
- Intramurale
Polypoide Erosion Hamorrhagien
Nodulanmat ¢

Kategorien der
endoskopischen Gastntis

erythematos/ hamorrhagisch
exsudativ Reflux

erhaben-arosiv plastischen

atrophisch

American Journal of Surgical Pathology. 1996; 20:1161-1181
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Sydney Klassifikation

Keine sichere Aussage der Endoskopie Uber
Klassifikation (Atiologie, Aktivitat, ...)

Die Histologie beweist eine (unkomplizierte) Gastritis
(d.h. ohne Erosionen/Ulzerationen)

American Journal of Surgical Pathology. 1996; 20:1161-1181
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Gastritis — Erosion — Ulkus

Erosion: Schleimhautdefekt,
beschrankt auf Lamina
epithelialis und Lamina
propria mucosae

Ulkus: Schleimhautdefekt, der
mind. die Lamina
muscularis mucosae

erreicht (meist > 5mm)

Mucosa

Muscularis
mucosae

NORMAL

l=—

—
—

=

Submucosa |

—

Damaging Forces:
Gastric acidity

| Peptic enzymes

Surface mucus

secretion
Bicarbonate

secretion into mucus
Mucosal blood flow
Apical surface

membrane transport

Epithelial regenerative [~

capacity
Elaboration of

_| prostaglandins

INJURY

H. pyloriinfection
NSAID

Aspirin
Cigarettes
Alcohol

Gastric hyperacidity
Duodenal-gastric
reflux

INCREASED DAMAGE

OR -p |

IMPAIRED DEFENSES

Ischemia
Shock
Delayed gastric
emptying
Host factors

PEPTIC ULCERATION

Necrotic \
~ debris (N)
= Nonspecific
— acute )]
inflammation

- Granulation .~

; )
tissue g

— Fibrosis (S)



http://de.wikipedia.org/wiki/Zellgift

MR oo
Helicobacter pylori und peptisches Ulkus

Gastritis — Erosion — Ulkus
Peptische Ulkuskrankheit

Durch Einwirkung von Salzsaure und Pepsin entstandene gutartige Geschwiire in den
Abschnitten des Verdauungstraktes, welche mit Magensaft direkt in Berihrung kommen.

» Typische Lage: Kleine Kurvatur (ca 60%), prapylorisches Antrum,

Duodenum

Maligne,

¥

idiopatisch, iIschamisch, post-OP/Anastomosen

» Grol3e > 2cm, erhabener irregularer Randwall, abnormale angrenzende
Falten, Irregulare Form, irrequlare Basis, atypische Lage




Helicobacter pylori und peptisches Ulkus
Fall 1

32-jahriger Patient klagt Uber epigastrische Beschwerden mit
— Vollegefunhl

— Drickend Tlw. eher stechenden epigastrische Schmerzen
— Dauerhaft bestehender Ubelkeit
— Fruhzeitigem Sattigungsgefunhl

Die Beschwerden bestehen seit 3 Monaten, durch den Hausarzt erfolgte
eine Therapie zunachst mit Iberogast, dann mit PPI jewells ohne Erfolg

1. Welcher Symptomkomplex liegt vor und was sind mgl. Ursachen hierfur?
2. Was sind die nachsten diagnostischen Schritte?




Helicobacter pylori und peptisches Ulkus

Fall 1
Dyspepsie

- Entzindungen:  z.B. Gastritis, Duodenitis, Osophagitis,

- Ulcera: ventriculi / duodeni

- Tumore: z.B. Magen, Osophagus, Pankreas, ...
- Sonstige:  z.B. Motilitat, Hernie, ...

- Funktionell Keine klare organische Ursache (>3M)

Storung: Akkomodation, Sensitivitat,
Entleerung, ...
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Fall 1

Diagnostik?

Kdrperl. Untersuchung: leichter Druckschmerz epigastrisch

Labor: keine Auffalligkeiten

OBS: unauffalliger Oberbauchstatus

OGD:
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16375116
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Fall 1
Empfehlung (neu 2021)

Ein Test auf eine H. pylori-Infektion impliziert im Erwachsenenalter im Falle eines Erregernachweises
eine Therapieindikation. Die Entscheidung fur eine mdgliche Eradikationsbehandlung sollte demnach

vor der Diagnostik getroffen werden.

[Empfehlung, starker Konsens]

Indikation zur Diagnostik/Testung = Indikation zur Therapie

Update S2k-Leitlinie H. pylori und gastroduodenale Ulkuskrankheit, Juli 2022
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Indikation Soll Sollte Kann

F al | 1 Ulkus ventrikuliduodeni X

Gastrales MALT-Lymphom X

Gastrales diffuses grofizelliges B-Zell-Lymphom X
(DGBZL)

Indikationen zur e X
Testunq: ’

Idiopathische thrombozytopenische Purpura (ITP) X

Morbus Menetrier, lymphozytare Gastritis X

Sjogren-Syndrom X

IgA Vaskulitis X

Ungeklarte Eisenmangelanamie X

ASS-Dauermedikation X 1

NSAR-Dauermedikation X 1

Antikoagulation (VKA, NOQAKs, Heparin, Fondaparinux) X 2

SSRI-Dauermedikation X 1

Gastroduodenale Blutung unter ASS, P2Y 12 Inhibitoren X
und/oder Antikoagulanzien (VKA, NOAKs, Heparin,
Fondaparinux)

Gastroduodenale Blutung unter NSAR X

1Bei erhdhtem Risiko fir Ulkuskrankheit bzw. -komplikationen

1Bei Risikokonstellation

Update S2k-Leitlinie H. pylori und gastroduodenale Ulkuskrankheit, Juli 2022
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Empfehlung 2.3 (neu 2021)
Fal | 1 Fur den histologischen Nachweis der H. pylori-Infektion und zur Gastritis-Klassifikation sollen Biopsien
aus folgenden Magenregionen entnommen werden:
= Zwei aus dem Antrum, 2-3 cm vor dem Pylorus
= Zwei aus dem mittleren Korpus

jeweils eine von der groen und kleinen Kurvatur.
Zusadtzliche Biopsien sollen aus endoskopisch auffalliger Schieimhaut und bei gezielter Fragestellung
nach pramalignen Lasionen von der Angulusfalte entnommen werden.

Urease-Schnelltest (auch:
Kultur/PCR):

Biopsieentnahmestellen fir
die Histologie nach dem

Sydney-System. 1x Antrum, 1x Corpus

majorseitig

» H.p. Dichte major > minor

Update S2k-Leitlinie H. pylori und gastroduodenale Ulkuskrankheit, Juli 2022
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Helicobacter pylori und peptisches Ulkus

Empfehlung 2.3 (neu 2021)
Fal I 1 Fir den histologischen Nachweis der H. pylori-Infektion und zur Gastritis-Klassifikation sollen Biopsien

aus folgenden Magenregionen entnommen werden:
\ _ - Zwei aus dem Antrum, 2-3 cm vor dem Pylorus
E = 7wel als dem mittleren Kornis
Empfehlung 2.7 (gepruft 2021)

Fur eine zuverlassige H. pylori-Diagnostik sollien folgende Mindesizeilintervalle ohne H. pylori-

suppressive Therapie eingehalten werden:
- 2 Wochen nach Ende einer Protonenpumpeninhibitor (PP1) Therapie

- 4 Wochen nach vorangegangener H. pylori-Eradikations- oder sonstiger Antibiotikatherapie

b/ N\ ¥ il 1%l VIIII’ bl 7 N\ e W’ 1 rJUlV

majorseitig

Update S2k-Leitlinie H. pylori und gastroduodenale Ulkuskrankheit, Juli 2022



m Klinikum rechts der Isar
Technische Universitat Munchen

Helicobacter pylori und peptisches Ulkus

Empfehlung 2.3 (neu 2021)
Fal I 1 Fir den histologischen Nachweis der H. pylori-Infektion und zur Gastritis-Klassifikation sollen Biopsien

Statement 2.2 (modifiziert 2021)

Fur eine zuverlassige H. pylon-Diagnostik sollien eigenilich zwei positive Testergebnisse mit
unterschiedlichen Verfahren vorliegen. Im prakiischen Alliag ist dies allerdings kaum zu vermitieln, auch
ist es bei bestimmten Konsiellationen nichi notwendig. Im Falle eines endoskopisch nachgewiesenen g
Ulkus duodeni genugt ein positiver H. pylori-Test fur die Einleitung einer Eradikationstherapie. Auch der

histologische Nachweis von H. pylori in Kombination mit einer chronisch akiiven Gastritis isi
ausreichend.

[Konsens]

» Mit niedriger und weiter sinkender Pravalenz der H.p. Infektion in den
Industrialisierten Landern steigt das Risiko falsch positiver Befunde.

Update S2k-Leitlinie H. pylori und gastroduodenale Ulkuskrankheit, Juli 2022
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Fall 1

Empfehlung 3.6 (neu 2021)
Im Rahmen der Abklarung dyspeptischer Beschwerden soll eine H. pylori-Testung erfolgen. Abhangig
vom individuellen Risikoprofil der Patienten kann die Diagnostik nicht-invasiv oder endoskopisch-

bioptisch erfolgen.
g)
[Starke Empfehlung/Empfehlung offen, starker Konsens] N/

In young dyspeptic patients (age below 50) with no specific risk and no alarm symptoms, non-invasive testing for H. pylori infection
is recommended.

In dyspeptic patients older than 50years, upper |Gl endoscopy is required. Functional serology may be considered as complementary
diagnostic tool.

Update S2k-Leitlinie H. pylori und gastroduodenale Ulkuskrankheit, Juli 2022
Maastricht VI/Florence consensus report, Malfertheiner P, et al. Gut 2022
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Helicobacter pylori und peptisches Ulkus
Fall 1

Nach Leitlinien hatte der Patient im Fallbeispiel [ oo

also primar nicht-invasiv getestet werden sollen,
vorausgesetzt es liegen keine Risikofaktoren vor!

doskopisch-

»250 Jahre
» Positive Familienanamnese R
»Alarmsymptome

=d as complementary

Update S2k-Leitlinie H. pylori und gastroduodenale Ulkuskrankheit, Juli 2022
Maastricht VI/Florence consensus report, Malfertheiner P, et al. Gut 2022
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Fall 1

Tabelle 5. Sensitivitat und Spezifitat der verschiedenen Nachweismethoden [Starker Konsens (5
Enthaltungen aufgrund von COI)]J

Sensitivitat (%)  Spezifitit (%)

invasive Kultur 70 —90 100
Methoden Histologie 80 — 98 90 - 98
Urease-Schnelltest 80 — 95 90 — 95
PCR 90 — 95 90 — 95
nicht invasive Hamstoff-Atemtest 82— 95 85-95
Methoden Stuhl-Antigentest®
ELISA 85 —95 85-95
Schnelltest 70 —95 85-95
IlgG-Antikdrpermachweis im Serumt > 95 > 90

*auf Basis monoklonaler Antikdrper
tDer IgG-Antikorpernachweis im Serum ist nicht zur Therapiekontrolle geeignet und unterscheidet nicht
Zwischen aktiver oder durchgemachter Infektion.

Update S2k-Leitlinie H. pylori und gastroduodenale Ulkuskrankheit, Juli 2022
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Fall 1

Histologischer Teil I

Atiologie
(Prafix)

V

Topographie
(Kem)

Vv

Atiologie
Pathogenese

Akute Gastritis

Chronische
Gastritis

Sonderformen

Pangastritis

D

Antrumgasintis

A

Korpusgastritis

D

Morphologie
(Suffix)

A%

Zu
graduierende
Varlable

Enfzindung

Nicht zu
graduierende
Variable

Svdney Klassifikation

= Graduierung: Normal — Geringgradig — Mittelgradig - Hochgradig
- Jeweils getrennt flr Antrum und Corpus angegeben

,2Helicobacter pylori assoziierte, chronische
Antrumgastritis mit schwerer Entzindung
(Grad 3) und mittelgradiger Aktivitat
(Grad 2). Hochgradige H.p.-
Besiedelungsdichte.”

American Journal of Surgical Pathology. 1996; 20:1161-1181



Helicobacter pylori und peptisches Ulkus
Fall 1

Helicobacter Multifocal Gastritis
pylori Pangastritis with Atrophy & Carcinoma
Infection Intestinal Metaplasia

Antral-predominant Duodenal ulcer
gastritis

[«
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Fall 1 H. pylori Infektion nachgewiesen
Erstlinientherapie Bismuth-haltige Quadrupelthirapie fur mindestens 10 Tage
l
Zweitlinientherapie Therapie basierend auf Resistenztestung
1
Drittlinientherapie Therapie durch Spezialistin/-en

Statement 5.1 (gepruft 2021)

Beeinflussbare Faktoren fir die Wirksamkeit einer H. pylori-Therapie sind Therapietreue (Compliance),
Rauchen und das Ausmaf der Saurehemmung.

[Starker Konsens]

Update S2k-Leitlinie H. pylori und gastroduodenale Ulkuskrankheit, Juli 2022
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A Clarithromycin resistance

Historischer Erfolg Triple Therapie (,ZacPac")

Mean (ITT) Grade
100 ;

. ; D

D~11-22% | ' 8“

[pl=slicy

_
7 :
-
5 70
o
B Metronicazole resistance = 60
i o =
A . e @ 50
= : 2
Sl it % $ 40
B gl A E 30
" Eﬁ_ 20
10
0
France, Italy, Spain, Turkey Other Countries

- ,E ” Graham & Fischbach, Gut 2010;59.

D~30-40% |
Savoldi et al., Gastroenterology 2018

Megraud F et al., Gut. 2013
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Management of Helicobacter pylori infection: the

Maastricht VI/Florence consensus report

Statement 1: It is reasonable to recommend that susceEtihiIi? tests
(molecular or after culture) are routinely performed, even before prescribing
first-line treatment, in respect to antibiotic stewardship. However, the

generalised use of such a susceptibility-guided strategy in routine clinical
practice remains to be established.

A Low (<15%) clarithromycin
resistance
v | !
1st line Bismuth quadruple* | OR | Clarithromycin triple |
(if fails) (if fails)
G £ -\r-_
Indline | Levofloxacin qua‘druple Bismuth quadruple* |— OR — | Levofloxacin quadruple
{or triple) ] {or triple)*
L T T
(i fails) g (if fails)
\l/ l \\_l;/
- Levofloxacin quadruple
3rd line Clarithromycin triple (or triple)* | Bismuth quadruple*
or quadruple
L= e L
@D <~!zflaﬂ,s (tfaily
4th line | Rifabutin triple Rifabutin triple ‘ | Rifabutin triple

High (>15%) or unknown
clarithromycin resistance
L 2nd option/bismuth quadruple
1st option l l locally unavailable
1st line | Bismuth quadruple I Non-bismuth quadruple
I (concomitant)
‘Iif fTau{ )
2nd line VLevofrloxacrirrquua&ruplier
{or triple)*
@ { | !
(if fails)
"l" { Bismuth quadruple* ]— OR — | Levofloxacin quadruple
{or triple)*
: Rifabutin triple (e |
S0ne {or bismuth with i fails) (1f faile)
other antibiotics)* b el g
Levofloxacin quadruple
(or triple)* | Bismuth quadruple*
4th line o e ,L
(1 fails) (If fails)

I Rifabutin triple |

I Rifabutin triple |

Maastricht VI/Florence consensus report, Malfertheiner P, et al. Gut 2022
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Fall 1 Kontrolle Therapierfolg?

Empfehlung 5.9 (modifiziert 2021)
Eine Uberprifung des Therapieerfolges soll erfolgen.

Update S2k-Leitlinie H. pylori und gastroduodenale Ulkuskrankheit, Juli 2022
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Helicobacter pylori und peptisches Ulkus

Fall 1 Kontrolle Therapierfolg?

Empfehlung 5.9 (modifiziert 2021)
Eine Uberpriifung des Therapieerfolges soll erfolgen.

Zwischen Ende einer Antibiotikatherapie und der Uberprifung des Eradikationserfolges sollen
mindestens 4 Wochen liegen.
Zwischen Ende einer PPI-Therapie und zuverlassiger Uberprifung des Eradikationserfolges sollen

mindestens 2 Wochen liegen. (Siehe auch 2.7)

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

A) Nichtinvasiv: C13-Atemtest, Stuhl-Antigentest
B) Invasiv bei: MALT-Lymphom, Ulkus duodeni mit Komplikationen
und Ulkus ventrikuli

Update S2k-Leitlinie H. pylori und gastroduodenale Ulkuskrankheit, Juli 2022
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Fall 1

Im abschliel3enden Gesprach mit dem nun beschwerdefreien Patienten hat
dieser noch eine Frage:

,Kann ich mich wieder anstecken und sollen wir mal meine Familie
(Frau/Kinder) testen lassen? Beschwerden haben die nicht.”

> Ubertragung Mensch-Mensch; oral-oral / fakal-oral?
» Rezidivinfektionen selten (<1%/Jahr)

» Testung (asymptomatischer) Familienmitglieder allgemein nicht
empfohlen; eher individuelle Entscheidung (Magen-Ca Risiko?)
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Helicobacter pylori und peptisches Ulkus
Fall 1

a)

Initial endoskopische

Untersuchung

b)
Initial nicht-invasive
Testung

nach endoskopis

H. pylori positive Dyspepsie
her Untersuchung

H. pylori positive Dyspepsie
nach nicht-invasiver Testung

Klinische
Besserung d.
Symptomatik

Dauerhafte
Symptomkontrolle
(nach 6-12 Monaten)

Eradikationstherapie
(plus Erfolgskontrolle

Symptom-
Rezidiv

H. pylori assoziierte
Dyspepsie

Eradikationstherapie

Klinische
Besserung d.
Symptomatik

Dauerhafte
Symptomkontrolle

(nach 6-12 Monaten) Reekie

Funktionelle
Dyspepsie

Endoskopischer Ausschluss
relevanter Pathologie

H. pylori assoziierte

Dyspepsie :
(einschliesslich Funktionelle
behandelter Dyspepsie

Ulkuserkrankung)

Update S2k-Leitlinie H. pylori und gastroduodenale Ulkuskrankheit, Juli 2022
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Pravention
Empfehlung 4.2 (neu 2021)

Eine Testung auf H. pylori kann asymptomatischen Patienten ab dem Alter von 50 Jahren in einem
allgemeinen Vorsorgegesprach, zum Beispiel im Rahmen der kolorektalen Karzinomvorsorge,

angeboten werden.

[Empfehlung offen, starker Konsens]

Empfehlung 4.3 (neu 2021)

Serologisch kann durch die Hinzunahme der Pepsinogen-Bestimmung im Rahmen der Testung
asymptomatischer Personen eine Identifikation praneoplastischer Veranderungen erreicht werden. Bei
emiedrigtem Serumpepsinogen solite eine nachfolgende Endoskopie mit Biopsieentnahmen erfolgen.

[Empfehlung, Konsens]

Update S2k-Leitlinie H. pylori und gastroduodenale Ulkuskrankheit, Juli 2022
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Pravention

Empfehlung 4.4 (neu 2021)
Bei allen Personen mit erhohtem Magenkarzinomrisiko soll eine Testung auf H. pylori erfolgen.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Ab einem Alter von etwa 40 Jahren solite primar eine endoskopische-bioptische Untersuchung

angeboten werden.

[Emptehiung, starker Konsens] Frsigradig Verwandte von Patienten mit Magenkarzinom

Personen, die in H. pylor-Hochpravalenzgebieten und Hochinzidenzgebieten fur das
Magenkarzinom geboren und/oder aufgewachsen sind: Asien, Osteuropa, Miftel- und Sudamerika

Patienten mit fortgeschrittener, korpuspradominanter atrophischer Gastritis mit‘oder ohne intestinale

Metaplasie (OLGA 3/4, OLGIM 3/4)
Patienten mit fruheren Magenneoplasien (Adenom, Frihkarzinom) nach endoskopischer Resektion

oder Magenteilresektion

Update S2k-Leitlinie H. pylori und gastroduodenale Ulkuskrankheit, Juli 2022
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Pravention

Risikostratifizierung
nach OLGA-
System:

Empfehlung 4.5 (neu 2021)
Nach erfolgter H. pylori-Eradikation soll bei Patienten mit Nachweis fortgeschrittener praneoplastischer
Veranderungen an der Magenschleimhaut (OLGA 3/ bzw. OLGIM 3/4) eine Intervall-definierte
endoskopisch-bioptische Untersuchung angeboten werden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

mukosalen Veranderungen.

Die Stadieneinteilung resultiert aus den nach der Oberarbeiteten Sydney-Klassifikation graduierten

Korpus
Schweregrad geringgradige  |mittelgradige hochgradige
) keine Atrophie _ _ )
der Atrophie Atrophie Atrophie Atrophie
Antrum (incl| _ _ ) _ )
keine Atrophie |Stadium 0 Stadium | Stadium 11 Stadium 11
Angulusfalte)
geringgradige _ ) _ )
Stadium | Stadium | Stadium 11 Stadium M
Atrophie
mittelgradige
Stadium 1l Stadium Stadium 111 Stadium IV
Atrophie
hochgradige _ ) _ )
Stadium 1 Stadium [ Stadium 1V Stadium IV
Atrophie

Update S2k-Leitlinie H. pylori und gastroduodenale Ulkuskrankheit, Juli 2022
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P rave n tl O n High definition-chromoendoscopy (HD-CE) and guided biopsies OR

at least 2 biopsies from the antrum and 2 from corpus, lesser and greater curvature

Helicobacter pylori eradication if positive

Patients with atrophic gastritis or intestinal metaplasia (IM) Patients with dysplasia
Mild to moderate IM only in the Atrophy OR IM in Endoscopic reassessment at a reference center with HD-CE
atrophy only in antrum OR IM both antrum and
the antrum, no IM  only in the corpus corpus’ Visible lesion?
Family history of gastric First-degree No* Yes
cancer?, incomplete IM?, family history of
autoimmune gastritis, or gastric cancer?
persistent H. pylori infection HD-CE in 6 months (high grade dysplasia) Staging and
to 12 months (low grade dysplasia) resection
No Yes No Yes

If no visible lesion (re)stage gastritis and
follow up accordingly

No surveillance Surveillance preferentially with HD-CE with guided biopsies of irregular areas

Every 3 years Every 1-2 years Every year

ESGE MAPSII guideline update, 2019
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Fall 2

63-jahriger Patient stellt sich in der Notaufnahme vor bei Teerstuhl seit 3
Tagen. Schwindel beim Aufstehen.

1-G KHK mit Z.n. Stenting 2017, art. Hypertonie, Hypercholesterinamie,
Adipositas, Gicht-Anfall (Grol3zehengrundgelenk rechts) vor 14 Tagen, seither
Behandlung mit Diclofenac 75 mg 1-0-1.

Weitere Medikamente: ASS 100 mg, Simvastatin 40 mg, Bisoprolol 5mg,
Ramipril 5 mg

Vorsorgekoloskopie mit 51 und 61 Jahren in domo jewells unauffallig, keine
Gastroskopie bisher.
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Helicobacter pylori und peptisches Ulkus

: ! =
F al | Anamnese: Blutungsmanifestation, vegetative Symptome, Medikation
(Gerinnungshemmer), Begleiterkrankungen (Ulkusleiden, Leberzirrhose,
Malignome, Polypektomien)
Erhebung des mutmaRlichen Patientenwillens und Information tiber ] E I t
geplante MaBnahmen Va‘ u a I O n

¥

I Vitalparameter — ggfs. kontinuierliche Uberwachung ]
l Notfall-Labor (Hb, Gerinnung, ggfs. Laktat) l

J\

Kreislaufstabilisierung mittels Volumenersatz (kristalloide Losungen, ggfs.

_) V. a . (n iCh t_ Gelatine/Humanalbunﬁ‘noder Katecholamine) P r é_

. . ggfs. Erythrozytenkonzentrate (Ziel: Hb 7-9 g/dl) g .
varik I 4gf. ingubation (el liisch deutich eshohent Aspiationsrsio TP En Kk I

a to_'_:,et) o?e (Ie e s ~ Stabilisierung doskopie
gastrointestinaie —— Eamm

Blutung!

(2.B. Ulkusleiden, Antikoagulation) (2:8. bekannte Leberzirrhose)

Risikoabschdtzung [ immer stationar I b
(stationdr/ambulant) ‘

’ Vasokonstriktor iv. (Terlipressin,
Protonenpumpenhemmer 80mg Somatostatin oder Octreotid)
i.v. (Bolus, dann weiter iv.) ;

Antibiotikum i.v. (2.B. Ceftriaxon
oder Chinolon)

. 4 . 2 :
[ Erythromycin 250mg i.v. einmalig 30-120 min. vor Indexendoskopie - T h e r ap I e
4 ¥

Endoskopie sofort (<12h) bei Endoskopie frihestmdglich bei E n d O S ko p I e

Schock, zeitnah (<24h) bei Schock, ansonsten zeitnah (<12h)
Risikokonsteliation, frithelektiv
(<72h) bei stabiler Situation

DGVS-Leitlinien. Z Gastroenterol 2017;55:883-936.



Helicobacter pylori und peptisches Ulkus

Fall 2

Anamnese: Blutungsmanifestation, vegetative Symptome, Medikation Evaluatlcn L
(Gerinnungshemmer), Begleiterkrankungen (Ulkusleiden, Leberzirrhose,
Malignome, Polypektomien) > (F rem d _) Anamnese
Erhebung des mutmaRlichen Patientenwillens und Information (ber s '
geplante MaBnahmen > korperl ICher
2 Untersuchungsbefund
Vitalparameter — ggfs. kontinuierliche Uberwachung
L » Vitalparameter
Notfall-Labor (Hb, Gerinnung, ggfs. Laktat)

* > Labor

» Praendoskopische Risikostratifizierung

DGVS-Leitlinien. Z Gastroenterol 2017;55:883-936.
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core.

Table 1| Scoring systems

Scoring system Clinical factors Parameters

Modified GBS Pulse
Systolic blood pressure

ruppe: 0-1 Punkt

nax. Punktzahl: 16

Blood urea nitrogen (mg/dL)

N
e

EMPFEHLUNG 4

Zur praendoskopischen Risikostratifizierung bei vermuteter
nicht-varikoser oberer gastrointestinaler Blutung kann
der (modifizierte) Glasgow-Blatchford-Score (GBS) bestimmt

Cardiac failure 2 werden. Patienten mit einem (m)GBS von 0 -1 kénnen einer
Present 1

Present 2

=10 and <12
<10
Hepatic disease

ambulanten Gastroskopie im Verlauf zugefiihrt werden.
Offene Empfehlung, starker Konsens.

Fir die prdendoskopische Risikobewertung sollte der Rockall-
Score nicht verwendet werden.

Empfehlung, starker Konsens.

DGVS-Leitlinien. Z Gastroenterol 2017;55:883-936.
Cheng DW et al. Aliment Pharmacol Ther 2012;36:782-9.
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Fall 2

Stabilisierunag:

-

Gelatine/Humanalbumin oder Katecholamine)

Kreislaufstabilisierung mittels Volumenersatz (kristalloide Losungen, ggfs.

\ 2

ggfs. Erythrozytenkonzentrate (Ziel: Hb 7-9 g/dl)
ggfs. Gerinnungsoptimierung (siehe AG2), ASS weiter
gefs. Intubation (bei kiinisch deutlich erhdhtem Aspirationsrisiko)

s g

Hamodynamisch instabile Patienten auf
Intensivstation

Zwel grol3lumige vendse Zugange

Volumensubstitution (kristalloide
Infusionslosung)

Transfusion

Intubation bei Schock, Bewusstlosigkeit,
Atemwegsmanagement

Ggf. Katecholamine (passager)

DGVS-Leitlinien. Z Gastroenterol 2017;55:883-936.
ESGE-Guidelines (NVUGIH) - Update 2021. Endoscopy 2021;53:300-332.
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Restriktiv: Transfusion bei Hb <7 g/dl vs.

me NEW ENGLAN D Liberal: Transfusion bei Hb <9 g/dl

B Death by 6 Weeks, According to Subgroup

JOURNAL o MEDICINE Restrictive  Liberal

Subgroup Strategy Strategy Hazard Ratio (95% Cl) P Value
STABLISHED IN 1842 JANUARY 3, 2013 VOL. 368 NO. 1 no. of patients ftotal no. (%6)
Overall 23444 (5) 417445 (9) —_—— 0.55 (0.33-0.92) 0.02
. : 5 Patients with cirthosis 15/139 (11) 25/138 (18) —_—— 0.57 (0.30-1.08) 0.08
Transfusion Strategles for Acute Upper Gastrointestinal Child-Pugh class A or B 5/113 (4) 13/109 (12) —_— i 0.30 (0.11-0.85) 0.02
Blceding Child-Pugh class C 10/26 (38) 12/29 (41) —‘— 1.04 (0.45-2.37) 0.91
Bleeding from varices 10/93 (11) 17/97 (18) —_— 058 (0.27-127) 018
Bleeding from peptic ulcer 7/228 (3) 11209 (5) _l—O— 0.70 (0.26~1.25) 0.26
()l] 1?0 10.0

- e

Restrictive Strategy Liberal Strategy

» Transfusion auch gemal? Klinik und nicht nur gemaf Hb Wert Better Beter
» generell bei fehlenden Symptomen Transfusionsgrenze bei 7g/dl

» stabile KHK bei 8 g/dI

» akutes Koronarsyndrom: keine Richtlinien > 10 g/dI

Villanueva C et al. Transfusion strategies for acute upper gastrointestinal bleeding. N Engl J Med 2013;368:11-21.



m Klinikum rechts der Isar
Technische Universitat Mlunchen

Helicobacter pylori und peptisches Ulkus

Fall 2

A 4

Therapie:

Protonenpumpenhemmer 80mg
i.v. (Bolus, dann weiter iv.)

Vasokonstriktor iv. (Terlipressin,
Somatostatin oder Octreotid)

\ 4

4

Antibiotikum i.v. (2.B. Ceftriaxon
oder Chinolon)

.

Erythromycin 250mg i.v. einmalig 30-120 min. vor Indexendoskopie

¥

4

Endoskopie sofort (<12h) bei
Schock, zeitnah (<24h) bei
Risikokonstellation, frihelektiv
(<72h) bei stabiler Situation

Endoskopie fruhestmoglich bei
Schock, ansonsten zeitnah (<12h)

> Medikamentos

» Endoskopie

DGVS-Leitlinien. Z Gastroenterol 2017;55:883-936.
ESGE-Guidelines (NVUGIH) - Update 2021. Endoscopy 2021;53:300-332.
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Protonenpumpeninhibitoren (nicht varikose OGIB)
» DGVS: soll gegeben werden

» ESGE: suggests that pre-endoscopy high dose intravenous proton pump
Inhibitor (PPI) therapy be considered

» ,Downstaging” der Rate von Blutungsstigmata (aktive Blutung,
Blutkoagel oder Gefal3stumpf)

» Weniger Endoskopische Intervention

» Kein Einfluss auf Mortalitat/Rezidivblutungsrate

DGVS-Leitlinien. Z Gastroenterol 2017;55:883-936.
ESGE-Guidelines (NVUGIH) - Update 2021. Endoscopy 2021;53:300-332.
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Protonenpumpeninhibitoren (nicht varikose OGIB)

~ EMPFEHLUNG 20
> Intravenos Bei vermuteter varikdser oberer gastrointestinaler Blutung

konnen Protonenpumpenhemmer verabreicht werden.
Offene Empfehlung, starker Konsens.

> BOlUS 80mg |V dann b|S ZUr EndOSkOp|e Diese sollten aber nicht ohne genaue Uberpriifung der Indika-
tion als Dauermedikation fortgesetzt werden.

= Kontinuierlich 8-10mg/h i.v. oder Empfehlung, starker Konsens,
= Mittels Bolus-Gaben 3x40 mg/Tag

DGVS-Leitlinien. Z Gastroenterol 2017:;55:883-936.
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H.p. und peptisches Ulkus --12-36h -

Fall 2 : ia? :
Zeitpunkt Endoskopie* 5 :
G I E ._()___24h . . .
——— . . ® .
X - 6 1ID Tirﬁlion [ hours 3ID 4I0
Gastrointestinal Endoscopy . ASA12 - Fitted values
® ASA 3-5 Fitted values

B),|
* Nn=12.601 Patienten (nationale Danische DB) m
 Blutungen bei pept. Ulcera gﬁ_
« A) Hamodynamisch stabil (9668) vs. 2
B) instabil (2933) s ; -
. ASA 1-2 vs. ASA 3-5 N .
* In-hospital und 30-Tages Mortalitat 6 _::m“”“”“'“’”fj: | )

Laursen SB, et al.. Relationship between timing of endoscopy and mortality in patients with peptic ulcer bleeding: a
nationwide cohort study. Gastrointest Endosc 2017;85:936-944.e3.



peptisches Ulkus

echnische Universi
I I [ ] p ] u

Fall 2

Fruhe Endoskopie £24h (aber >6h) ausreichend bei Patienten:

» mit Erstprasentation einer nicht-varikosen-OGIB

» und initial erfolgreicher Stabilisierung

Lurgent” (<6-12h) bei Schock mit fehlender Stabilisierung und
anhaltenden Blutungszeichen

Lau JYW, et al. Timing of Endoscopy for Acute Upper Gastrointestinal Bleeding. N Engl J Med 2020;382:1299-1308
ESGE-Guideline, NVOGIB - Update 2021. Endoscopy 2021;53:300-332
Laursen SB et al. Gastrointest Endosc 2017:85:936-944 .e3
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» Klassifikation?
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Fall 2

Forrest- Klassifikation

Risiko Reblutung

I aktive Blutung
la spritzende arterielle Blutung  60%
Ib sickernde Blutung 25%

|| stattgehabte Blutung

lla sichtbarer GefaRstumpf 20%
llb Ulcus mit Koagel bedeckt 30%
lic Ulcus mit Hamatin bedeckt 15%

11 Ulcus ohne Blutungszeichen 5%



Helicobacter pylori und peptisches Ulkus

Fall 2
Forrest Klassifikation

Endoskopische
Theraple .

\
\
N\

-
Keine -~ @

endoskoplsche
Therapie
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Fal | 2 Endoskopische Therapie?

- Blutstillung bei Forrest la, Ib, lla; Koagelentfernung Ilb + Blutstillung

- Unterspritzen zur akuten Blutstillung: Visualisierung 1
» Dann immer zusatzlich mechanisch (Clip)

- Im Fall einer initial sicheren Lokalisation:
» Monotherapie mechanisch/thermisch

In >90% effektive Blutstillung endoskopisch




Helicobacter pylori und peptisches Ulkus
Fall 2

Biopsien?

»H.p.-Ausschluss und Ulkus selbst (malignes Ulkus?)

»Ulkus wie biopsieren?
— Magen bes. > 2cm (bis 10% maligne); nicht Duodenum

— = 4 Biopsien aus 4 Quadranten Randwall und zusatzlich Biopsien aus
Ulkusgrund (DGVS-Leitlinie: mindestens 8 Biopsien)

» Ulkus-Kontrolle?
— Magen, nach 4-6 Wochen; Duodenal — nur bei Symptomen/Komplik.
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Fall 2

Empfehlung 5.8 (modifiziert 2021)

Beim komplizierten H. pylori-positiven Ulkus (z.B. Blutung) soll die orale Eradikationstherapie nach
definitiver Blutstillung und Wiederaufnahme der oralen Emahrung begonnen werden.

Eine intravendse H. pylori-Eradikationstherapie soll nicht durchgefiihrt werden.

[Starke Empfehlung; starker Konsens]

Update S2k-Leitlinie H. pylori und gastroduodenale Ulkuskrankheit, Juli 2022
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Fall 2 Weitere Komlikationen Ulkus?

»Blutung (20%)

»Perforation (5%) / Penetration

»Narbige Stenosen — Obstruktion des Magenausgangs
»Malignes Ulkus

NSAR-bedingte Ulcera:

» Peptische Lasionen nach NSAR-Einnahme haufig

» 15-30% mit endoskopisch evidenten Geschwiren, die haufig symptomlos
bleiben

» Ulcera im gesamten GIl-Trakt moglich
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Fall 2 Kein Helicobacter, keine NSAR?

Entzilindliche Erkrankungen - Biphosphonate, Kalium
- eosinophile Gastroenteritis - Sirolimus, Mycophenolat,
- Morbus Crohin - Chemotherapie (z.B. 5-FU oder MTX)
- Morbus Behcet - Spironolakton
: 3:;?}31?5:” Neuroendokrine Tumoren bzw. Mediator-induziert
- Gastrinome (incl. MEN-1)
Idiopathisch - systemische Mastozytose
- Basophilie bei myeloproliferativen Erkrankungen (basophile Leukamie, CML)
Infektionen
-CMV Obstruktion
_HsV - Duodenalstenose, z.B. bei Pankreas anulare

- Candida, EB-Virus, Helicobacter heilmannii, Mucorales, Mykobakterien, Treponema pallidum )
Postoperativ

Ischdmien oder Nekrosen - Antrum-Ausschluss

- kirzlich durchgefiihrte transarterielle Chemoembolisation (TACE), - Magen-Bypass
- kdrzlich durchgefihrte perkutane Strahlentherapie oder Radioembolisation (SIRT), u
o - o Schwere Erkrankungen (,,Stressulzera”)
- kdrzlich durchgefihrtes Coiling (am Magen oder Duodenum) - bei Acute Respiratory Distress Syndrome (ARDS)
- Crack-Kokain-Abusus - Schock mit Hypotension, Sepsis, Polytrauma, Verbrennungen, SHT mit neurochirurgischer
- Amphetamin-Abusus op

Medikamenten-induziert oder -assoziiert - Leber-/Nierenversagen
-SSR - andauernde mechanische Beatmung

Tumerinfiltration
- Z.B. bei Pankreaskarzinom

» Sofern keine Ursachen zu finden sind,
besteht ein idiopathisches Ulkus.

Update S2k-Leitlinie H. pylori und gastroduodenale Ulkuskrankheit, Juli 2022
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Fall 2

Hatte die Ulkuserkrankunq qaf. verhindert werden kbnnen?

Statement 7.4 (modifiziert 2021)

Risikofaktoren fiir das Auftreten von Ulkus-Komplikationen (Blutung und/oder Perforation) sind ein Alter
>60 Jahre, eine Ulkus-Anamnese, die Einnahme von gerinnungsaktiven Substanzen (ASS, Pz2Yiz
Inhibitoren, Antikoagulanzien), das Vorliegen schwerer sonstiger Erkrankungen und das Vorliegen von
sonstigen Ulkusursachen (siehe 7.1 und 7.2). Ein erhohtes Risiko von Ulkus-Komplikationen (Blutung

und/oder Perforation) besteht bei Steroiden nur als Komedikation zu NSAR.

gastroduodenale Ulzera

Ulkus-Blutung /-

Komplikationen

[Konsens]

Alter > 60 Jahre

Alter > 60 Jahre

PPI-Prophylaxe:

» bei NSAR-Therapie im Falle von Risikofaktoren.

» Zwei gerinnungsaktiven Substanzen

Risikofaktoren

» Dauerprophylaxe mit einem PPI nach
Ulkuskomplikation immer dann, wenn die
NSAR-Medikation fortgesetzt wird.

Ulkus-Anamnese

Medikamente:
nsMNSAR, ASS

Andere Risikofaktoren: schwere
Begleiterkrankungen®, schwere
psychosoziale Belastungen,

Rauchen

Ulkus-Anamnese

Medikamente: nsNSAR, ASS,
S5RI, P2Y iz Inhibtoren,
Antikoagulanzien (DOAK, VKA,

Heparine, selektive FaktorX-
Inhibitoren), systemische
Steroide

Andere Risikofaktoren: schwere

Begleiterkrankungen®

Update S2k-Leitlinie H. pylori und gastroduodenale Ulkuskrankheit, Juli 2022
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Fall 2 Hatte die Ulkuserkrankung ggf. verhindert werden kdnnen?

Empfehlung 3.14 (modifiziert 2021)

Vor einer geplanten Dauermedikation mit niedrig dosiertem ASS sollen Patienten mit erhdhtem Risiko
flr eine Ulkuskrankheit bzw. Ulkuskomplikation (siehe 7.3 und Tabelle 10) auf eine H. pylori-Infektion

untersucht und bei Keimnachweis einer Eradikationstherapie zugefihrt werden.

[Starke Empfehlung, starker Konsens]

Empfehlung 3.15 (modifiziert 2021)

Vor einer geplanten Dauermedikation mit nicht steroidalen Antirheumatika (NSAR) sollen Patienten mit
erhohtem Risiko fur eine Ulkuskrankheit bzw. Ulkuskomplikation (siehe 7.2 und 7.3) auf eine H. pylori-
Infektion untersucht und bei Keimnachweis einer Eradikationstherapie zugefuhrt werden.

[Starke Empfenlung, starker Konsens]
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Zusammenfassung

Helicobacter
Pylori:

Ulkus:

» Infektionserkrankung: immer Indikation zur Therapie

» Indikation zur Testung entscheidend

» Invasiv oder nicht invasiv testen (Dyspepsie)

» Biopsieren: mind. 2x Antrum, 2x Corpus (x Angulusfalte)

» Corpusdominant: Atrophie — Metaplasie — Ca (Pravention)
» Therapie: empirisch vs. Suszeptibilitatsgesteuert?

» Schleimhautdefekt = Lamina muscularis mucosae

» meist peptisch

» Magen: biopsieren, Kontrolle nach 4-6 Wochen

» Blutung: Praendoskopische Evaluation, Stabilisierung, dann
erst Endoskopie (meist innerhalb 24h ausreichend; aber >6h)

» Endosk. Blutstillung: Forrest la, Ib, lla; Koagelentfernung Ilb

» Prophylaxe mit PPI bei Risikopatienten




Danke fur die Aufmerksamkeit

Danke fiir das Uberlassen der Folien an:

PD Dr. med. Simon Nennstiel, Oberarzt Endoskopie

Klinik fir Gastroenterologie und Hepatologie, Universitatsspital Zurich



m Klinikum rechts der Isar
Technische Universitat Muinchen

Helicobacter pylori und peptisches Ulkus
Fall 3

/74-Jahrige Patientin mit allgemeiner Belastungsschwache,
Konzentrationsstorungen, Antriebslosigkeit, Gangunsicherheit. Zungenbrennen.

Leukozyten 3,2 G/l (4-9)
Erythrozyten 3,3T/l (4,1-5,4)
Hamoglobin 8,3 g/dl (12-16)

i} : Folsaure 3,2 ng/ml (>2,5
Hamatokrit ~ 40%  (37-43) Vit B12 - ngg/I §>403)
MCH 41,1 pg (27-32) ' .

MCV 1221 (82-92) Holo-Transcobalamin 6 pmol/l (> 50)
MCHC 33,8 g/dI (32-36)

Thrombozyten 224 G/l (212)

Verdachtsdiagnose? Weiteres Vorgehen?
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+ Keine vegane Ernahrung

- Keine Blutungszeichen eruierbar, Hamoccult negativ.

ler-Hunter-Giossins

 Letzte Koloskopie vor 2 Jahren unaufféallig, Gastroskopie
noch nie durchgefihrt.

« Hashimoto Thyreoiditis (L-Thyroxin); art. Hypertonie (Valsartan)

* Neurologe: Spinale Ataxie, sensomotorische axonale Polyneuropathie

Dermatologie und
Venerologie, Springer
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Fall 3

 Biopsien: mind. 2x jeweils Antrum und Corpus (getrennt)
- Auffallige Areale gezielt (Metaplasie? IEN?)

» Ggf. Antikorperbestimmung gegen Parietalzellen / Intrinsic Factor
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Atrophe Gastritis

H.p. bedingt (EMAG) - Pangastritis

- erhOhtes Risiko fur Adeno-Ca um Faktor 2 bis 6 (intest. + diffuser Typ)
- MALT Lymphom (Faktor 6); NET

Autoimmun bedingt (AMAG) - Corpus/Fundus - Pseudopolyposis

- niedrigeres Risiko fur Ca vom intestinalen Typ
- Gastrin-induzierte EC-Zell Hyperplasie -> Neuroendokrine Tumore
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Vitamin B-12 i.m.
» 1000 pg 1x/Woche bis 6 Wochen bis Blutbildnormalisierung
» Tlw. Auch Woche 1: 1x, Woche 2: 2x; Woche 3-6: 1x
» Initiales Ansprechen? » Retikulozytenanstieg nach (3)-7-10 Tagen
» Danach alle 1000 ug alle 3-(6) Monate
» In der Anfangsphase immer mit Folsauresubstitution

Therapie? Uberwachung?

RECOMMENDATION

19 Patients with autoimmune gastritis may benefit from
endoscopic follow-up every 3 -5 years.

Low quality evidence, weak recommendation (82 % agree
[76 % strongly or moderately agree]).



