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ZUSAMMENFASSUNG

Die Implantation eines transjuguldren intrahepatischen por-
tosystemischen Shunts (TIPS) hat sich als etabliertes interven-
tionelles Verfahren zur Behandlung der dekompensierten
Leberzirrhose und ihrer Komplikationen bewdhrt und wurde
in den letzten Jahren kontinuierlich weiterentwickelt. Aktuelle
Forschungsfragen konzentrieren sich darauf, die Patienten-
selektion und den Zeitpunkt der Intervention weiter zu opti-
mieren. Eine TIPS-Anlage senkt effektiv den Druck in der
Pfortader, wodurch die bakterielle Translokation und die sys-
temische Entziindung bei Zirrhosepatienten gemindert wer-
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den. Diese Reduktion der Entziindung konnte mit einer Ver-
ringerung von Dekompensationsereignissen und einer
Verbesserung der Uberlebensraten in Verbindung gebracht
werden. Dennoch bleiben Herausforderungen bei der prazi-
sen Anpassung des portosystemischen Gradienten (PSG), um
Symptome zu kontrollieren und Risiken wie hepatische Enze-
phalopathie oder kardiale Komplikationen zu minimieren. Die
Hauptindikationen fiir TIPS umfassen Varizenblutungen (ins-
besondere bei Hochrisikopatienten mit préemptivem TIPS in-
nerhalb von 72 Stunden), rezidivierendem Aszites und das
Budd-Chiari-Syndrom. Eine strenge Patientenselektion ist ent-
scheidend, um den Nutzen zu maximieren und Risiken zu
minimieren. Zusammenfassend stellt die TIPS-Anlage einen
effektiven Ansatz zur Behandlung von Komplikationen der
Leberzirrhose dar, welcher das Uberleben und die Lebensqua-
litdt der Patienten verbessert.

ABSTRACT

Implantation of a transjugular intrahepatic portosystemic
shunt (TIPS) has become an established interventional proce-
dure for treating decompensated liver cirrhosis and its com-
plications, such as portal hypertension. Current research focu-
ses on optimizing patient selection and timing to enhance
outcomes further. TIPS effectively reduces portal vein pres-
sure, mitigating bacterial translocation and systemic inflam-
mation associated with cirrhosis. This reduction in inflamma-
tion has been shown to decrease decompensation events and
improve survival rates. However, challenges remain regarding
the precise adjustment of the portosystemic gradient (PSG) to
balance symptom control with minimizing risks such as hepa-
tic encephalopathy or cardiac complications. The main indica-
tions for TIPS include variceal bleeding (especially high-risk
patients requiring preemptive TIPS within 72 hours), recur-
rent ascites, and Budd-Chiari syndrome. Strict patient selec-
tion is crucial to maximize benefits while minimizing risks.
Emerging evidence highlights the importance of addressing
both portal hypertension and inflammation to improve clini-
cal outcomes. In summary, TIPS represents an effective
approach to managing complications of liver cirrhosis that
improves survival and quality of life for affected patients.
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Abktirzungen

ACLF  akut auf chronisches Leberversagen

AKI acute kindey injury (akutes Nierenversagen)

DAMP  damage associated molecular patterns

ePTFE  expandiertes Polytetrafluorethylen

FIPS Freiburg index of post-TIPS survival

HE hepatische Enzephalopathie

HFpEF  Herzinsuffizienz mit erhaltener Ejektionsfraktion.

HRS hepatorenales Syndrom

HVPG  hepatic venous pressure gradient (Lebervenen-
verschlussdruck)

MELD  model of end-stage liver disease

NAKI non acute kidney injury (nicht akutes Nierenversagen)

NSBB  nicht-selektive Betablocker (non-selective beta-blockers)

PAMP  pathogen associated molecular pattern

PSG portosystemischer Gradient

SPSS spontane portosystemische Shunts

TIPS transjuguldrer intrahepatischer portosystemischer
Shunt

Einleitung

Die Anlage eines transjuguldren intrahepatischen portosystemi-
schen Shunts (TIPS) stellt in der Therapie der dekompensierten
Leberzirrhose ein mittlerweile fest etabliertes interventionelles
Verfahren dar. Seit der ersten TIPS-Anlage am Menschen 1988
wurde das Verfahren durch zahlreiche technische Weiterentwick-
lungen der Intervention und Stents optimiert. Mittlerweile riickt
nun zunehmend die Evaluation des geeigneten Zeitpunkts und
eine verbesserte Patientenselektion in den Fokus der aktuellen
Forschung. Der folgende Ubersichtsartikel soll einen Uberblick
tiber die bisherigen Entwicklungen im Bereich der TIPS-Anlagen
geben, weiterhin bestehende technische Herausforderungen auf-
zeigen und einen Ausblick zu einer besseren Selektion des Zeit-
punkts der TIPS-Anlage, sowie der optimalen Patienten geben,
um so die Ergebnisse nach einer TIPS-Anlage weiter zu verbes-
sern.

Die Anfange der TIPS-Anlage und
dessen Entwicklung bis heute

Basierend auf tierexperimentellen Studien der 60er und 70er Jahre
wurde die transjuguldre, transhepatische Shunt-Technik 1982 von
Colapinto und Gordon erstmalig an Patienten angewendet [1, 2].
Die alleinige Herstellung eines portosystemischen Shunts mittels
Dilatation des hepatischen Trakts durch einen Ballonkatheter war
aber nicht nachhaltig. Die betroffenen Patienten erlitten schnelle
Shuntverschliisse und verstarben infolge der Prozedur bzw. an
Varizenblutungen. Erst nachdem Palmaz in Hunden den trans-
hepatischen Trakt mit einem expandierbaren Metallstent Giber-
briickte, konnten langerfristig offene Shuntverbindungen
etabliert werden [3]. Dieser Stent kam auch bei der ersten Inter-
vention am Menschen 1988 zum Einsatz [4]. Allerdings war die
TIPS-Anlage zum damaligen Zeitpunkt extrem aufwendig und

dauerte im Schnitt ca. 8 Stunden: Neben einem transjuguldren
Zugang musste zusdtzlich ein perkutaner-transcostaler Zugangs-
weg etabliert werden, um den rechten Pfortaderast mittels Dor-
mia-Kérbchen im Rontgenbild zu visualisieren. Mithilfe des trans-
kutanen Ultraschalls konnte die Pfortaderpunktionstechnik in den
Folgejahren verbessert werden, und es wurden dann bei einer
zunehmenden Routine der Untersucher, sowie verkiirzter Unter-
suchungszeit, hunderte Patienten mit Leberzirrhose und Varizen-
blutungen mit einem TIPS versorgt [5]. Nachdem der groRRe The-
rapieerfolg mit nur mehr Rezidivblutungsraten von 0-5% bei der
Indikation Varizenblutung erkannt wurde, wandte man sich auch
Patienten mit Leberzirrhose und rezidivierendem bzw. refrakta-
rem Aszites zu und fiihrte erfolgreiche Studien durch [6]. Zudem
konnte die Prognose von Patienten mit einem Budd-Chiari-
Syndrom durch den TIPS massiv verbessert werden [7]. Diese
TIPS-Indikationen wurden in der Folge in allen Leitlinien zu Kom-
plikationen der Leberzirrhose bzw. zur Therapie der portalen
Hypertension aufgenommen.

Als groRten technischen Meilenstein kann man sicher die Ein-
fiihrung von expandierten Polytetrafluorethylen (ePTFE)-beschich-
teten Stents bezeichnen. Nachdem in den 90er Jahren ballonexpan-
dierbare Metallstents von selbstexpandierbaren Nitinolstents
abgel6st wurden, erfolgte dann mit der Zulassung eines ePTFE-be-
schichteten Stents 2003 eine erhebliche Verbesserung der Stent-
Offenheitsraten [8]. Dadurch konnten Stentthrombosen erheblich
reduziert werden. Die letzte Verdnderung der aktuellen Generation
an ePTFE-beschichteten Nitinolstents erfolgte 2017 mit der Einfiih-
rung der controlled expansion Stents. Hierbei ist eine Einstellung
des Stentdiameters zwischen 8 und 10 mm mdglich. Es konnte ge-
zeigt werden, dass diese Stents den ,eingestellten” Diameter bei-
behalten und sich nicht weiter ausdehnen [9] im Vergleich zu den
Vorganger-Modellen. Die Verwendung dieser Stents fiihrt bei einer
Dilatation auf 8 mm im Vergleich zu den alteren Stents mit einer
kontinuierlichen weiteren Expansion zu einem verbesserten Uber-
leben und auch zu weniger Re-Hospitalisierungen aufgrund einer
hepatischen Enzephalopathie, erneuten Parazentesen oder einer
Herzinsuffizienz [10]. Demnach kann mit einer variablen Einstel-
lung des Stentdiameters zwischen 8-10 mm die Senkung des por-
tosystemischen Gradienten (PSG) schrittweise und patientenindivi-
duell erfolgen.

Technische Durchfiihrung
und Herausforderungen der TIPS-Anlage

Mit der schrittweisen Aufdilatation eines TIPS-Stents soll ein opti-
maler portosystemischer Gradient (PSG) erreicht werden. Die fri-
here Angabe einer Drucksenkung von mindestens 50% des initia-
len Gradienten bzw. mindestens 12 mmHg war viele Jahre verfolgt
worden. Inzwischen versucht man in zahlreichen Studien, diesen
Parameter noch besser und individueller einzustellen. Dies gestal-
tet sich aber schwierig, da der PSG vor und nach TIPS von zahlrei-
chen Einflussfaktoren abhdngt, z.B. der aktuellen Aszitesmenge,
der Tiefe der Sedierung und auch der kardialen Funktion. Eine
~passgenaue” Einstellung des PSG ist aber notwendig, um einer-
seits die Symptome der portalen Hypertension gut kontrollieren
zu kénnen, anderseits aber auch um Nebenwirkungen der Stent-
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einlage, wie das Auftreten einer hepatischen Enzephalopathie
(HE) oder eine Herzinsuffizienz, zu verhindern. Deshalb wird
inzwischen empfohlen, eine Kontrollmessung des PSG beim
wachen, hamodynamisch stabilen Patienten z.B. am Folgetag
nach der TIPS-Implantation durchzufiihren [11]. Eine finale Emp-
fehlung des Druckgradienten kann aktuell nicht abgegeben wer-
den, bzw. wird in Zukunft moglicherweise patientenindividuell
ermittelt werden miissen. Als Beispiele fiir die aktuelle Diskussion
sollen die kiirzlich publizierten Studien zu Patienten mit Varizenblu-
tungen (Empfehlung PSG-Senkung auf 11-14 mmHg) bzw. refrak-
tarem Aszites (Empfehlung PSG-Senkung von 60-80%) genannt
werden [12, 13, 14].

Neben dem Stentdiameter erhielt aber zuletzt auch die Stent-
lage/anatomische Stentposition eine zunehmende Aufmerksam-
keit in wissenschaftlichen Untersuchungen. So ist lange bekannt,
dass gerade der Ubergang Stent zu Lebervene als ,Risikofaktor*
fur die Entwicklung von Stentthrombosen gilt. Verschiedene
Arbeiten konnten zeigen, dass im optimalen Fall die kraniale
Stentposition bis kurz vor die Vena cava inferior (<1cm Distanz)
reichen sollte [15]. Auf der anderen Seite ist insbesondere bei
Patienten mit der potenziellen Option einer Lebertransplantation
die kaudale Stentposition in der Pfortader zu beachten. Ein weit in
die Pfortader ragender TIPS-Stent kdnnte (genauso wie ein weit in
die Vena cava ragender Shunt) als komplizierender Faktor fiir die
spatere Lebertransplantation angesehen werden. Allerdings ist
dieses Problem trotz der Zunahme an TIPS-Anlagen auch in spéte-
ren Transplantationskandidaten wahrscheinlich Giberschatzt, da
nur wenige Fallberichte dazu existieren [16, 17].

Spontane portosystemische Shunts (SPSS) gehen bei Patienten
mit einer Leberzirrhose mit einer erhdhten Rate von Komplikatio-
nen, insbesondere mit dem Risiko fiir hepatische Enzephalopathie
(HE), gastrointestinalen Blutungen und erhéhter Mortalitat einher
[18, 19]. Da die SPSS aus den Zufliissen der Pfortader und ihr
selbst entspringen, bietet die TIPS-Anlage eine sehr gute Moglich-
keit, diese Shunts zu embolisieren. Hierbei kommen Metall-Coils,
Plugs oder Histoacryl zum Einsatz. Die Embolisation von SPSS bei
einer TIPS-Anlage fiihrt zu einer signifikanten Senkung der Rate
an post-TIPS hepatischen Enzephalopathien, sodass bei bild-
morphologisch groBen SPSS und bei Patienten mit einem hohen
Risiko fiir eine hepatische Enzephalopathie die Embolisation emp-
fohlen ist [20, 21].

Die TIPS-Anlage und dessen Auswirkungen
auf das inflammatorische zirrhotische
Multiorgansyndrom

Die Leberzirrhose wird mittlerweile als eine Erkrankung verstan-
den, die Auswirkungen auf den gesamten Organismus haben
kann [22, 23]. Bei einer fortschreitenden Lebererkrankung kommt
es aufgrund der zunehmenden Fibrosierung und der Entstehung
einer Leberzirrhose zu einer deutlichen Erhéhung des intrahepati-
schen Widerstandes fiir das portalvenose Blut und in dessen Folge
kommt es zu einer Erh6hung des portalvendsen Drucks. Die por-
tale Hypertension fiihrt durch den Riickstau des Blutes in den
Darm zu einer gesteigerten bakteriellen Translokation. Das Ein-

schwemmen von bakteriellen Bestandeilen (DAMPs, PAMPs) fiihrt
dazu, dass sich bei Patienten mit einer dekompensierten Leber-
zirrhose ein subklinischer proinflammatorischer Zustand ausbildet
[23, 24]. Zusatzlich auftretende Infekte (spontan-bakterielle Peri-
tonitis, Pneumonie, uorgenitale Infekte etc.) konnen diesen In-
flammationsstatus aggravieren. Diese zunehmende Inflammation
triggert neben der bestehenden portalen Hypertension Dekom-
pensationsereignisse, was sich klinisch durch ein gehauftes Auf-
treten einer Dekompensation nach Infekten zeigt. Die Entstehung
einer klinisch signifikanten portalen Hypertension spielt vor allem
bei der erstmaligen hydropische Dekompensation eine entschei-
dende Rolle, wéihrend die Inflammation in fortgeschrittenen Sta-
dien und insbesondere bei Patienten mit Aszites entscheidend
fir die Entstehung eines akuten chronischen Leberversagens
(ACLF) ist [23, 25, 26]. Zusammenfassend ist es demnach rele-
vant, sowohl die portale Hypertension als auch die Inflammation
therapeutisch zu adressieren, um den Krankheitsverlauf positiv zu
beeinflussen. Die wesentliche Wirkung einer TIPS-Anlage beruht
auf einer sofortigen Senkung des Pfortaderdruckes durch die
Schaffung einer Kurzschlussverbindung zwischen der Lebervene
bzw. der Vena cava inferior und dem Pfortadersystem. Durch die
Drucksenkung im Pfortadersystem kommt es auch im weiteren
Verlauf zu einer Reduktion der bakteriellen Translokation in das
Pfortadersystem. Da die bakterielle Translokation einen wesentli-
chen Einfluss auf die systemische Inflammation bei Patienten mit
einer Leberzirrhose hat, ist anzunehmen, dass eine portalvendse
Drucksenkung medikamentds oder mittels TIPS-Anlage ebenfalls
auch einen Einfluss auf die Inflammation hat. Es konnte nachge-
wiesen werden, dass eine Therapie mit nicht-selektiven Beta-
blockern (NSBB) zu einer Reduktion der Inflammation fiihrt [27].
Passend dazu zeigt sich, dass auch eine TIPS-Anlage zu einer deut-
lichen Reduktion der Inflammation fiihrt: Proinfammatorische
Zytokine fallen 3, 6 und 12 Monate nach TIPS-Anlage signifikant
ab. Eine Korrelation mit der Reduktion des portosystemischen
Gradienten zeigte sich aber nicht, sodass die Reduktion der
Inflammation als portaldruck-unabhangig anzusehen ist [28].
Auch konnte bereits gezeigt werden, dass das Auftreten einer
hepatischen Enzephalopathie nach TIPS-Anlage auch mit einer
Inflammation assoziiert ist. Interessanterweise zeigt sich bei
Patienten nach einer TIPS-Anlage ein gehduftes Auftreten einer
HE innerhalb des ersten Monates, was durch den noch anhalten-
den Inflammationsstimulus nach der TIPS-Anlage erklart sein
konnte [29]. Eine Persistenz der Inflammation kann zudem ein
Hinweis auf weitere Dekompensationsereignisse nach einer TIPS-
Anlage sein. Inwiefern die Modulation der Inflammation durch die
TIPS-Anlage auch auf extrahepatische Organsysteme (Herz- und
Lungenfunktion, Nebennierenfunktion und endokrinologische
Funktionen) einen positiven Einfluss hat, ist noch unzureichend
untersucht. Zusammenfassend greift die TIPS-Anlage pathophy-
siologisch grundlegend in die Prozesse ein, die fiir Dekompensa-
tionsereignisse bei Leberzirrhose-Patienten eine Rolle spielen
(» Abb. 1). In der klinischen Praxis spiegelt sich dies dadurch wi-
der, dass Patienten nach einer TIPS-Anlage signifikant weniger
hdufig weitere Dekompensationsereignisse erleiden. Dies fiihrt
letztendlich zu einem verbesserten Uberleben [30].
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» Abb.1 Einfluss der TIPS-Anlage auf das zirrhotische Multiorgansyndrom: Das zirrhotische Multiorgansyndrom wird durch eine portale Hyper-

tension und eine Inflammation ausgeldst (A). Eine TIPS-Anlage greift in diese pathophysiologischen Vorgénge ein, indem die portale Hypertension
effektiv reduziert und die Inflammation ebenfalls verringert wird. Dadurch Idsst sich eine signifikante Reduktion von Dekompensationsereignissen

erzielen (B).

Indikation fiir eine TIPS-Anlage:
Wer profitiert wann von einer TIPS-Anlage?

Um die pathophysiologisch positive Auswirkungen der TIPS-Anla-
ge auch in den klinischen Alltag Gibertragen zu kénnen, ist eine
strenge Selektion von Patienten und eine korrekte Indikationsstel-
lung fiir eine TIPS-Anlage essenziell (» Abb. 2). Seit der Einfiih-
rung von TIPS-Anlagen als effektive Therapie der portalen Hyper-
tension haben sich mehrere Indikationen etabliert und sind aus
den Therapiealgorithmen der portalen Hypertension nicht mehr
wegzudenken. Schon sehr friih hatte sich gezeigt, dass eine TIPS-
Anlage bei Patienten mit einer Varizenblutung eine sehr effektive
Therapie darstellt. 5-15% der Patienten mit einer Leberzirrhose
erleiden pro Jahr eine Varizenblutung [31]. Diese geht trotz ver-
besserter SurveillancemaRnahmen und endoskopischer Thera-
pien weiterhin mit einer hohen Morbiditdt und Mortalitat einher.
Die endoskopischen MaRBnahmen sind primar auf eine lokale Blut-
stillung mittels z. B. Gummibandligatur oder der Applikation von
Histoacryl in Fundusvarizen ausgerichtet [32]. Die endoskopische
Therapie wird mit vasoaktiven Substanzen kombiniert, die eine

portalvendse Drucksenkung zur Folge haben [11]. Letztendlich
stellen diese therapeutischen Ansétze aber keine langfristige kau-
sale Therapieoption dar. Dies kann nur durch eine portalvendse
Drucksenkung erreicht werden. Bei Patienten mit einer Varizen-
blutung kann eine TIPS-Anlage zum einen in der Notfallsituation
bei endoskopisch nicht stillbarer Blutung (Notfall-TIPS-Anlage;
salvage-TIPS), prdemptiv im Anschluss nach einer Blutung (pra-
emptiver TIPS) oder elektivim Rahmen der Sekundarprophylaxe
erfolgen. Eine Notfall-TIPS-Anlage bei einer endoskopisch nicht-
stillbaren Blutung ist aufgrund der hohen Effektivitat und Erfolgs-
rate der Endoskopie sehr selten [33, 34, 35]. Eine portalvendse
Dekompression fiihrt in dieser Situation zwar meist zu einer Blut-
stillung, jedoch befinden sich diese Patienten haufig in einem kri-
tischen Zustand mit einer signifikanten Kreislaufinsuffizienz, die
trotz Notfall-TIPS-Anlage haufig ein Multiorganversagen und sep-
tische Komplikationen nach sich zieht [35]. Dementsprechend
bleibt die Mortalitdt in dieser Patientengruppe trotz TIPS sehr
hoch und die Indikation zur Notfall-TIPS-Anlage sollte kritisch
und unter Bertiicksichtigung der klinischen Gesamtsituation evalu-
iert werden.
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» Abb.2 Indikationen und Kontraindikationen fiir eine TIPS-Anlage.

Nach einer stattgehabten, endoskopisch gestillten Varizenblu-
tung besteht innerhalb der ersten fiinf Tage nach der Indexblutung
ein hohes Risiko (10-15 %) einer Re-Blutung [31]. Basierend auf die-
sen Daten ergibt sich die Rationale, Patienten mit einem hohen Re-
Blutungsrisiko friihzeitig einer TIPS-Anlage zuzufiihren (prdemptive
TIPS-Anlage). Hierfiir kommen nach entsprechender Studienlage
Patienten mit einer Child-Pugh C-Leberzirrhose (<14 Punkte) und
Child-Pugh-B-Leberzirrhose mit aktiver Blutung in der Indexgastro-
skopie in Frage. In fritheren Studien wurden hier auch Patienten mit
einem HVPG >20 als Kandidaten fiir eine prédemptive TIPS-Anlage
vorgesehen [36, 37, 38]. Dieses Kriterium hat sich in der klinischen
Praxis aber nicht etabliert [39]. Es konnte gezeigt werden, dass diese
Patienten ein signifikant besseres Uberleben aufweisen, wenn eine
TIPS-Anlage innerhalb von 72 Stunden nach dem Blutungsereignis
erfolgt. Aktuell wird eine Ausweitung dieser Kriterien diskutiert, da
auch Patienten mit einem Child-Pugh Wert 28 und/oder erhéhtem
Kreatinin oder einer Hyponatridmie eine hohe 1-Jahresmortalitdt
nach einer Varizenblutung haben [40]. Randomisiert-kontrollierte
Studien zu diesem erweiterten Kollektiv fehlen aber noch. Wichtig
ist es zu erwdhnen, dass bei der Indikation praemptiver TIPS trotz
Hyperbilirubindmie, hepatischer Enzephalopathie oder sogar ACLF
eine TIPS-Anlage erfolgen kann, da diese Komplikationen meist
durch die Blutung getriggert wurden und der TIPS eine weitere
Aggravation verhindert [41].

Die oben genannten Kriterien fiir die Selektion von Patienten
gelten jedoch primér fiir Patienten, die sich mit einer akuten Oso-
phagusvarizenblutung vorstellen. Kiirzlich konnte gezeigt werden,
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dass auch bei Patienten mit Blutungen aus Fundusvarizen (GOV2)
oder ektopen gastralen Varizen (IGV1/2) von einer prdemptiven
TIPS-Anlage profitieren. Hier zeige sich ein geringeres reblutungs-
freies Uberleben. In dieser Studie wurden alle Patienten (Child-
Pugh C <13) mit einer Blutung aus gastralen Varizen eingeschlos-
sen, da bislang keine klare Hochrisikogruppe analog zu Osopha-
gusvarizenblutungen definiert ist. Diese Daten zeigen klar, dass
bei Blutungen aus gastralen Varizen die TIPS-Anlage als friihe The-
rapieoption Berticksichtigung finden sollte [42].

Nach einer stattgehabten Varizenblutung sollte eine Sekundar-
prophylaxe erfolgen. Empfohlen wird die Kombinationsbehand-
lung bestehend aus einem NSBB (bevorzugt Carvedilol) und endo-
skopischer Ligaturtherapie. Kommt es zu einem Versagen dieser
konservativen Therapie (erneute Re-Blutung, Ligaturtherapie
nicht mehr moéglich, Unvertraglichkeit von NSBB), sollten diese
Patienten einer TIPS-Anlage zugefiihrt werden [11]. Die TIPS-An-
lage fiihrt bei diesen Patienten zu einer effektiven Prophylaxe ei-
ner Re-Blutung, ein Uberlebensvorteil konnte allerdings bislang
in Studien nicht gezeigt werden [43]. Eine eindeutige Reduktion
der Mortalitat ist dagegen bei Patienten mit einer prdemptiven
TIPS-Anlage dokumentiert [44], sodass wir empfehlen, zur Kl&-
rung der Indikation eines praemptiven TIPS nach jeder Varizenblu-
tung Kontakt zu einem TIPS-Zentrum aufzunehmen (» Abb. 3).
Obwohl die erste erfolgreiche Studie zum praemptiven TIPS nun
mehr als 15 Jahre zurlickliegt und ca. ein Drittel aller Patienten
mit einer Varizenblutung fiir einen praemptiven TIPS in Frage
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» Abb.3 Definition des optimalen Zeitpunktes einer TIPS-Anlage bei Patienten mit einer Leberzirrhose und einer Varizenblutung. Bei Osophagus-
varizen werden fiir die Selektion der Patienten, die in der Abbildung genannten Kriterien fir die Entscheidung fiir eine praemptive TIPS-Anlage
angewandt. Patienten mit Blutungen aus gastralen Varizen sollten bei einem Child-Pugh-Score (<13 Punkte) einer praemptiven TIPS-Anlage

zugefiihrt werden.

kommen, liegt die tatsachliche Rate an TIPS-Anlagen in dieser
Indikation im einstelligen Prozentbereich [45].

Die zweite wichtige Indikation fiir eine TIPS-Anlage bei Patien-
ten mit einer Leberzirrhose stellt ein rezidivierender und thera-
pierefraktdrer Aszites dar. Ein rezidivierender Aszites liegt bei
mehr als 3 groBvolumigen Parazentesen innerhalb eines Jahres in
stabilen klinischen Situationen (keine infektgetriggerte hydropi-
sche Dekompensation) vor [11]. Es konnte nachgewiesen werden,
dass diese Patienten bei Implantation eines beschichteten Stents
ein verbessertes 1-Jahres-transplantationsfreies Uberleben auf-
weisen, ohne, dass das Risiko fiir eine hepatische Enzephalopathie
(HE) erhoht ist [46]. In dlteren Studien, in denen primar jedoch
unbeschichtete Stents Verwendung fanden, wurden vor allem Pa-
tienten mit einem therapierefraktdren Aszites eingeschlossen.
Hierbei zeigte sich teilweise kein verbessertes Uberleben, aber
eine hohere HE-Rate. Demnach weisen diese Daten darauf hin,
dass eine TIPS-Anlage frither und nicht erst bei Therapierefraktdri-
tat sinnvoll ist. Jedoch kommt es bei bis zu 25 % der Patienten mit
einem rezidivierenden Aszites nach einer TIPS-Anlage nicht zu ei-
ner suffizienten Aszites-Clearance. Piecha et al. konnten nachwei-
sen, dass hdufigere Parazentesen und eine reduzierte Nierenfunk-
tion vor einer TIPS-Anlage mit einem TIPS-refraktdren Aszites
korreliert und dass dies das Uberleben der Patienten signifikant
reduziert [47]. Auch diese Daten zeigen, dass das Stadium des
rezidivierenden Aszites moglicherweise ,zu spdt” fir eine TIPS-
Anlage ist. Der optimale ,frithere Zeitpunkt® ist derzeit aber
noch nicht ausreichend definiert. Aus unserer Sicht ist es wichtig,
den klinischen Verlauf der Patienten mit einer erstmaligen hydro-
pischen Dekompensation zu evaluieren, um das Risiko weiterer
Dekompensationsereignisse abschédtzen zu kénnen. In diesem
Patientenkollektiv haben Patienten mit einem Grad 2 Aszites und
einem MELD-Score >15 oder einem Grad-3-Aszites unabhangig
von der Leberfunktion ein hohes Risiko im Verlauf eines Jahres er-
neut zu dekompensieren und weisen somit auch eine héhere Mor-
talitat auf [48]. Demnach ergibt sich die Rationale, bei diesen
Patienten auch nach der erstmaligen hydropischen Dekompensa-
tion eine TIPS-Anlage zu evaluieren (> Abb.4). Erste retrospektive
Daten weisen auf sehr gute Ergebnisse bei frithen TIPS-Anlagen
bei Aszites hin [49, 50]. Jedoch fehlen prospektive Daten hierzu

und diese Liicke versucht, die aktuell rekrutierende eTIPS-Studie
zu schlieRen (NCT0657639).

Eine weitere Form der hydropischen Dekompensation stellt der
hepatische Hydrothorax dar. Es existieren keine groRen prospek-
tiv randomisierten Studien und es gibt insgesamt eine geringe
Datenlage zur Effektivitdt einer TIPS-Anlage. Man geht aber davon
aus, dass im Vergleich zu Aszitespatienten ein etwas schlechteres
Ansprechen besteht (<20% komplettes Ansprechen, <65% par-
tielles Ansprechen) [51]. Inwiefern auch bei diesem Patientenkol-
lektiv eine friihzeitige TIPS-Anlage sinnvoll ist, bleibt abzuwarten.

Bei Patienten mit einer dekompensierten Leberzirrhose und
Aszites besteht auch die Gefahr der Entstehung eines Hepato-
renalen Syndroms (HRS). Auch hier spielen die oben genannten
Inflammationsvorgdnge eine wichtige Rolle. Ein HRS tritt haufig
nach einem Infekt auf. Neben der inflammatorischen Komponen-
te spielt die portale Hypertension eine wichtige Rolle und so liegt
die Uberlegung nahe, dass eine TIPS-Anlage effektiv zu einer Ver-
besserung der Nierenfunktion fiihren kénnte. Bisherige Studien
sind vor allem durch kleine Fallzahlen und retrospektive Designs
gekennzeichnet. Eine groRe retrospektive Studie konnte nachwei-
sen, dass eine TIPS-Anlage bei einem HRS Typ 1 (heute HRS-AKI)
effektiv ist, aber die TIPS-Anlage selbst war kein unabhangiger
pradiktiver Faktor fiir das Uberleben [52]. Des Weiteren konnte
gezeigt werden, dass eine TIPS-Anlage die Krankenhausmortalitat
von Patienten mit einem HRS reduzieren kann [53]. Jedoch muss
bei der Interpretation der Daten beriicksichtigt werden, dass hier
nicht zwischen einem HRS-AKI oder -NAKI differenziert wurde.
Vor diesem Hintergrund sind randomisiert-kontrollierte Studien
zur TIPS-Anlage bei einem HRS dringend notwendig und so wer-
den die Daten der aktuell rekrutierenden Liver-Hero-Studie einen
wesentlichen Beitrag zu dieser Fragestellung leisten [54].

Eine zudem haufig diskutierte Indikation stellt die praoperative
TIPS-Anlage bei Patienten mit einer Leberzirrhose dar. Chirurgische
Eingriffe sind bei diesen Patienten hdufig und klassische Opera-
tionsindikationen stellen die Versorgung von Hernien (40% Prdva-
lenz bei Patienten mit Aszites), Cholezystitiden, oder Leber- und
Gallengangstumoren sowie orthopddische Eingriffe nach Stiirzen
in Folge einer HE oder einer Sarkopenie dar. Das Risiko fiir eine he-
patische/hydropische Dekompensation ist postoperativ signifikant
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» Abb.4 Patientenselektion und Zeitpunkt einer TIPS-Anlage bei Patienten mit Aszites.

erhoht. Die erhéhte Komplikationsrate korreliert hierbei mit dem
Ausmal der Leberfunktionsstérung, aber auch mit der portalen
Hypertension. Vor diesem Hintergrund kann eine TIPS-Anlage das
Risiko fiir postoperative Dekompensationen moglicherweise sen-
ken. Retrospektive Beobachtungsstudien konnten zeigen, dass
eine TIPS-Anlage das postoperative Risiko eines ACLF verhindert
und die Mortalitit ebenfalls reduziert wird [55, 56]. Da zum aktuel-
len Zeitpunkt prospektive randomisierte Studien hierzu fehlen, wird
eine praoperative TIPS -Anlage (noch) nicht routineméRig empfoh-
len.

Neben diesen klassischen Indikationen fir eine TIPS-Anlage bei
Patienten mit einer Leberzirrhose kann eine TIPS-Anlage auch bei
Patienten mit einer nicht-zirrhotischen portalen Hypertension in-
diziert sein. Hierbei stellt das Budd-Chiari-Syndrom eine wichtige
Indikation dar. Hierbei kommt es zu einem thrombotischen oder
stenotischen Verschluss der Lebervenen oft durch eine bestehen-
de Koagulopathie. Dadurch kommt es zu einem vendsen Abfluss-
hindernis mit der Folge einer hepatischen Stauung mit der Folge
der Entstehung einer portalen Hypertension mit der Entwicklung
von Aszites teilweise begleitet von einem akuten Leberversagen.
Nach den aktuellen Empfehlungen basiert die Therapie auf einer
stufenweisen Eskalation der Therapie, beginnend mit einer thera-
peutischen Antikoagulation und bei Nicht-Ansprechen ist eine in-
terventionelle Therapie indiziert [57]. Hierbei kann bei Stenosen,
die primar im asiatischen Raum auftreten, eine Angioplastie mit
oder ohne Stentimplantation erfolgen oder es erfolgt eine TIPS-
Anlage, um so das Abflusshindernis zu umgehen. Technisch kann
die TIPS-Anlage bei diesen Patienten erschwert sein, da eine Son-
dierung der Lebervenen aufgrund der Thrombosen nicht méglich
ist, sodass eine transcavale, transhepatische Punktion der Pfort-

ader notwendig wird. Aufgrund dieser technischen Komplexitat
ist eine TIPS-Anlage zwingend in einem spezialisierten Zentrum
anzustreben. Ist bei Patienten mit einer Leberzirrhose nach einer
TIPS-Anlage eine Antikoagulation oder Thrombozytenaggrega-
tionshemmung nicht zwingend notwendig, so sollte bei Budd-
Chiari-Patienten dies auf jeden Fall erfolgen, da die Rate an TIPS-
Dysfunktionen aufgrund der meist bestehenden Koagulopathie
deutlich erhéht ist.

Nicht nur ein Abflusshindernis aus der Leber, sondern auch ein
LEinstromhindernis“ im Sinne einer Pfortaderthrombose kann
eine portale Hypertension verursachen. Bei dem Vorliegen einer
Pfortaderthrombose miissen vor allem technische Punkte bei ei-
ner TIPS-Anlage beriicksichtigt werden. Aufgrund der Thrombo-
sierung der Pfortader kann die transhepatische Punktion des
thrombosierten GefdRes erschwert sein, insbesondere wenn kei-
ne geeignete Landezone (zumindest partiell offenes anpunktier-
bares GefdR) vorliegt. Bei Patienten mit einer Pfortaderthrombose
ist die Erhdhung des Flusses, sowie die addquate Behandlung der
zugrundeliegenden Erkrankung (Antikoagulation bei Koagulo-
pathie) entscheidend [57]. Erfolgt eine TIPS-Anlage, ohne dass
aus den zufithrenden MesenterialgefdRen ein suffizienter Fluss
aufgebaut werden, kann, so ist das Risiko fiir einen zeitnahen
TIPS-Verschluss hoch. Daher muss bei Patienten mit einer akuten
nicht-zirrhotischen Pfortaderthrombose ggfs. eine Angioplastie
und eine lokale Lyse erfolgen, sodass ein ausreichender Fluss an-
schlieBend vorliegt [58]. Bei Patienten mit einer chronisch kaver-
nos transformierten Pfortaderthrombose ist die Herstellung eines
ausreichenden Flusses schwerer und hierbei ist oft eine ausge-
dehnte Pfortaderrekanalisation mittels Stents notwendig. Teilwei-
se ist bei einer frustranen Rekanalisation der Pfortader iiber den

Bettinger D et al. Der Transjuguldre Intrahepatische... Z Gastroenterol 2026; 64: 37-49 | © 2026. Thieme. All rights reserved. 43

Dieses Dokument wurde zum persénlichen Gebrauch heruntergeladen. Vervielfaltigung nur mit Zustimmung des Verlages.



& Thieme

transhepatischen, transjuguldren Zugangsweg die Wahl eines
alternativen Zugangswegs notwendig. Hierbei bietet sich ein
transsplenischer oder ein transmesenterialer Zugang an. Hierbei
erfolgt die perkutane sonografisch-gesteuerte Punktion der
V. lienalis durch die Milz [59] bzw. die Punktion der V. mesenterica
superior oder inferior [60]. Darliber erfolgt dann die Drahtvorlage
und die Rekanalisation der Pfortader mit ggfs. anschlieBender
transjuguldrer Einlage eines TIPS.

Bei Patienten mit einer Leberzirrhose und einer Pfortader-
thrombose sollte frithzeitig eine Antikoagulation begonnen
werden [61]. Eine Pfortaderthrombose kann hierbei eine spater
geplante Transplantation technisch erschweren, sodass eine
effektive Therapie notwendig ist. Auch hier ist neben der Anti-
koagulation die Erhéhung der Pfortaderflussgeschwindigkeit ent-
scheidend. Eine TIPS-Anlage kann den Fluss um den Faktor 2-4 er-
hohen und so fiihrt dies sehr effektiv zu einer Auflésung der
Thrombose. Daher sollte die Indikation fiir eine TIPS-Anlage bei
diesen Patienten, insbesondere bei Vorliegen von Dekompensa-
tionszeichen, groRziigig gestellt werden.

Kontraindikationen fiir eine TIPS-Anlage

Neben der klaren Indikationsstellung ist auch die Evaluation be-
stehender Kontraindikationen relevant fiir die Planung einer
TIPS-Anlage. » Abb.2 und » Tab. 1 fassen die wichtigsten Kon-
traindikationen fir eine TIPS-Anlage zusammen. Diese miissen in
den vorbereitenden Untersuchungen (laborchemische Analysen,
Duplexsonografie der Leber, ggfs. CT des Abdomens, transthora-
kale Echokardiografie) evaluiert werden. Eine schwere Leberinsuf-
fizienz (Bilirubin >5mg/dl) gilt als klare Kontraindikation fiir eine
elektive TIPS-Anlage (ausgenommen praemptive TIPS-Anlage),
da hier das Risiko fiir eine post-TIPS HE signifikant erhoht ist [62].
Auch eine nicht behandelte mechanische Cholestase vor einer
TIPS-Anlage muss ausgeschlossen werden, da diese das Risiko fir
Infektionen und auch TIPS-Verschliisse erhéhen kann. Eine klassi-
sche Kontraindikation fiir eine TIPS-Anlage stellt das Vorliegen
einer HE dar. Jedoch muss eine leichtgradige stattgehabte HE vor
einer TIPS-Anlage differenziert betrachtet werden. Ein haufiger
Ausldser fir eine HE ist die Exsikkose, unter anderem verursacht
durch eine ausgebaute diuretische Therapie. Dadurch, dass nach
einer TIPS-Anlage die Diuretika in der Regel reduziert werden kon-

nen, fallt dieser Trigger fiir eine HE weg und die Haufigkeit und
das AusmaR einer HE kann sich durch die TIPS-Anlage verbessern.
Eine hohergradige HE ist jedoch Ausdruck einer schweren Leber-
insuffizienz und die Verdnderung der Hdmodynamik nach einer
TIPS-Anlage kann dies verstdrken. Damit stellt eine hohergradige
HE eine klare Kontraindikation dar.

Lange Zeit galt auch das Vorliegen eines hepatozelluldren Kar-
zinoms (HCC) als Kontraindikation fir eine TIPS-Anlage, vor allem
weil die Gefahr einer Tumorzellverschleppung befiirchtet wurde.
Jedoch konnte gezeigt werden, dass eine TIPS-Anlage auch bei
HCC-Patienten sicher und effektiv durchfiihrbar ist [63]. Auf eine
Punktion durch den Tumor speziell bei zentral sitzenden HCCs
sollte jedoch verzichtet werden. Bei Patienten, die bei einer beste-
henden Tumorerkrankung an den Symptomen der portalen Hy-
pertension leiden, sollte eine TIPS-Anlage durchgefiihrt werden.
So kann das Blutungsrisiko vor einer Immuntherapie mit Atezoli-
zumab/Bevazicumab und auch das Risiko fiir Komplikationen vor
einer Resektion signifikant reduziert werden. Zu diesen Fragestel-
lungen gibt es aktuell jedoch keine ausreichende Evidenz, sodass
die Entscheidung fiir eine TIPS-Anlage immer ein individuelles
Vorgehen darstellt.

Sehr haufig wird auch diskutiert, inwiefern das Alter eine Kon-
traindikation fir eine TIPS-Anlage darstellt. Es konnte gezeigt
werden, dass ein Alter >70 Jahre mit einer h6heren Mortalitat
nach einer TIPS-Anlage einhergeht [64]. Die Bedeutung des Alters
zeigt sich auch daran, dass dieses als Parameter in Risiko-Scores,
wie dem FIPS-Score, eingeht [65]. Mogliche Ursache fir die er-
hohte Mortalitdt kann eine im Alter eher auftretende Sarkopenie
oder Gebrechlichkeit (Frailty) sein [66]. Daher empfiehlt es sich,
nicht nur das reine biologische Alter, sondern auch der Allgemein-
zustand und die genannten Faktoren in die Entscheidung fiir oder
gegen eine TIPS-Anlage einzubeziehen.

Des Weiteren miissen auch kardiopulmonale Kontraindikatio-
nen berticksichtigt werden. Durch eine TIPS-Anlage kommt es
durch die Shuntverbindung zwischen dem systemischen Kreislauf
und dem Pfortadersystem zu einer signifikanten Erhdhung der
Vorlast. Eine vorbestehende pulmonal-arterielle Hypertonie wird
dadurch verstdrkt. Das Hepatopulmonale Syndrom (HPS) stellt
eine weitere oft nicht diagnostizierte systemische Komplikation
einer Leberzirrhose dar. Es ist gekennzeichnet durch eine intrapul-
monale vaskuldre Dilatation und einer damit einhergehenden
Oxygenierungsstorung. Kiirzlich konnte gezeigt werden, dass bis

» Tab.1 Zusammenfassung von relativen und absoluten Kontraindikationen fiir eine TIPS-Anlage.

Relative Kontraindikationen

Hepatische Enzephalopathie Grad I-Il nach den West Haven-Kriterien
Bilirubin 3-5mg/dl

Polyzystische Lebererkrankung

Moderate pulmonale Hypertension (mPAP 35-45 mmHg)
Gerinnungsstorung (INR >5, Thrombozyten <20 Ths./ul)

Hepatozelluldres Karzinom

Absolute Kontraindikationen

Hepatische Enzephalopathie Grad Ill-IV nach den West Haven-Kriterien
Bilirubin >5mg/dI

Unkontrollierte systemische Infektion, Sepsis

Schwere pulmonale Hypertension (mPAP >45 mmHg)

(Rechts-)Herzversagen, Herzinsuffizienz (EF <40%), Klappenvitien, speziell
Aortenstenose

Mechanische Cholestase
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zu 51% der Patienten vor einer TIPS-Anlage in der Kontrastmittel-
Echokardiografie eine intrapulmonale vaskuldre Dilatation aufwei-
sen und 36 % die Kriterien fiir ein HPS erfiillten [67]. Das Vorliegen
der Shunts und auch der Nachweis eines HPS ging mit einer er-
hohten Rate an hepatischen und kardialen Dekompensationen
einher. Einen Einfluss auf das transplantationsfreie Uberleben
konnte aber nicht nachgewiesen werden [67]. Da das HPS in der
klinischen Praxis oft nicht diagnostiziert wird, empfiehlt es sich
aber entsprechend den Leitlinien-Empfehlungen ein Screening
von TIPS-Patienten mittels spO2-Messung durchzufiihren, und
bei Werten <96 % sollte dann eine weitere Diagnostik mittels Kon-
trastmittel-Echokardiografie initiiert werden [68].

Durch die Erhéhung der Vorlast kann eine klinisch eventuell
asymptomatische Herzerkrankung durchaus symptomatisch wer-
den. In mehreren Studien liegt die Rate an kardialen Dekompensa-
tionen bei ca. 25% [69, 70]. Das Risiko fiir eine kardiale Dekom-
pensation ist vor allem bei Patienten mit einer hohergradigen
diastolischen Dysfunktion sowie dem Vorliegen einer Aorten-
stenose (auch bei leichtgradigen Aortenstenosen) erhéht [69,
71]. Inwiefern eine vorbestehende zirrhotische Kardiomyopathie
zu einer erhohten Rate an kardialen Dekompensationen nach
einer TIPS-Anlage fiihrt, ist aktuell noch Gegenstand von Unter-
suchungen. Oft ist eine zirrhotische Kardiomyopathie klinisch
nicht offenkundig und viele echokardiografische Parameter sind
nicht pathologisch verdndert. Diese Patienten weisen teilweise
myokardiale Veranderungen auf, die nur mittels spezifischer
Techniken, wie die Messung des longitudinalen Strains als Marker
von subklinischen myokardialen Verdnderungen und einer damit
einhergehenden reduzierten Kontraktilitdt, nachweisbar sind.
Hierbei konnte gezeigt werden, dass ein pathologisch verdnderter
Strain des linken Ventrikels und Vorhofs mit einem héheren Risiko
fur die Entstehung eines ACLFs und einer erh6hten Mortalitat
assoziiert ist [72]. Eine kardiale Dekompensation nach einer TIPS-
Anlage geht pathophysiologisch oft mit einer zunehmenden dia-
stolischen Dysfunktion, analog wie bei einer Herzinsuffizienz mit
erhaltener Ejektionsfraktion (HFpEF), einher. Hier wdre eine The-
rapie mit SGLT2-Hemmern - analog zu Patienten mit HFpEF -
aus pathophysiologischer Sicht sinnvoll. Dies jedoch muss in klini-
schen Studien noch evaluiert werden.

Patientenselektion

Neben der kritischen Priifung der Indikation und Kontraindikatonen
fiir eine TIPS-Anlage ist die optimale Patientenselektion essenziell.
Bei praemptiven TIPS-Anlagen ist sehr klar definiert, welche Patien-
ten von einer frihzeitigen TIPS-Anlage profitieren (Child-Pugh-C-
Leberzirrhose (<14 Punkte) und Child-Pugh-B >20 mmHg) und bei
gastralen Varizen Child-Pugh-Score (<13 Punkte) [11]. Bei TIPS-An-
lagen zur Sekundérprophylaxe der Varizenblutung und bei Aszite-
spatienten hingegen ist die Patientenselektion komplizierter. Um
die Auswahl geeigneter Patienten zu objektivieren, wurden unter-
schiedliche Scores vorgeschlagen. Neben dem MELD-, MELD-Na-
oder CLIF-C-AD-Score [73] wurden auch einfacher zu erhebende
Scores wie Bilirubin-Platelet-Score [74] und weitere Scores bei

TIPS-Patienten evaluiert. Hierbei ist zu beachten, dass nur einzelne
dieser Scores spezifisch fiir Patienten mit einer TIPS-Anlage ent-
wickelt wurden und in der heutigen klinischen Routine bevorzugt
in anderen klinischen Situationen, wie der Evaluation der Leber-
transplantation, Verwendung finden. Des Weiteren existieren viele
dieser Scores seit Jahrzehnten und die Technik und Patientenselek-
tion der TIPS-Anlage hat sich seitdem deutlich weiterentwickelt
und verandert. Heutige Patientenkollektive unterscheiden sich
auch erheblich von fritheren Kollektien (z.B. Shift von Varizen- zu
Aszitespatienten). Vor diesem Hintergrund haben wir kiirzlich ei-
nen alternativen Score vorgeschlagen, der Parameter der Leber-
funktion (Bilirubin, Albumin), der Nierenfunktion (Kreatinin) und
das Alter der Patienten unterschiedlich gewichtet vereint. Der aus
diesen Parametern gebildete Freiburg Index of post-TIPS survival
(FIPS) kann Leberzirrhose-Patienten, die sich elektiv zu einer TIPS-
Anlage vorstellen, in eine Niedrig- und eine Hochrisikogruppe (cut-
off fiir die Hochrisikogruppe: 20,92) einteilen [65]. Patienten, die in
die Hochrisikogruppe fallen, haben eine signifikant erhéhte Morta-
litdt, insbesondere da diese Patienten ein hdheres Risiko fiir weitere
Dekompensationsereignisse (HE, TIPS-refraktdrer Aszites, Infekte)
und die Entstehung eines ACLF aufweisen [75]. Die Eingruppierung
in die FIPS-Risikogruppen hat auch direkt klinische Implikationen.
Patienten in der Hochrisikogruppe kénnen zwar auch mit einer
TIPS-Anlage versorgt werden, jedoch muss beachtet werden, dass
bei diesen Patienten parallel zur TIPS-Anlage auch eine Listung zur
Lebertransplantation evaluiert werden sollte und ein engmaschiges
Follow-up der Patienten unabdingbar ist [17, 76].

Die Verwendung von klinischen Scores ist jedoch nur ein Bau-
stein in der Risikostratifizierung von TIPS-Patienten. Neben diesen
objektiven Parametern spielt auch die Patientenkonstitution, wie
eine vorliegende Sarkopenie oder auch eine Osteoporose, eine
wichtige Rolle. So konnte nachgewiesen werden, dass speziell bei
Frauen eine reduzierte Knochendichte einen negativen prognosti-
schen Faktor darstellt, sodass dieser zur Risikostratifizierung he-
rangezogen werden kann und dann auch therapeutisch adressiert
werden muss [77].

Eine zunehmende Bedeutung in der Risikostratifizierung und ad-
dquaten Patientenselektion spielt die kardiopulmonale Evaluation.
Aufgrund des oben genannten Risikos der kardialen Dekompensa-
tion nach TIPS miissen neben herkémmlichen Parametern (proBNP,
echokardiografische Parameter) zukiinftig moglicherweise auch
spezifischere Parameter wie die Evaluation intrapulmonaler Shunts
oder auch detaillierte myokardiale Untersuchungen, wie die Mes-
sung des longitudinalen Strains, in die Patientenselektion mit ein-
bezogen werden.

Zusammenfassend ist die addquate Patientenselektion bei
TIPS-Patienten entscheidend. Hierbei miissen neben objektivier-
baren Scores, der Zeitpunkt der TIPS-Anlage, patientenindividuel-
le Faktoren und Komorbiditdten auch eine dezidierte kardio-
pulmonale Evaluation Berlicksichtigung finden. Um dies in den
klinischen Alltag zu integrieren, bieten sich hier spezielle , TIPS-
Boards“ analog zu Tumorboards an. Hierbei sollten interventionel-
le Hepatologen oder Radiologen, lebertransplantationserfahrene
Hepatologen und Chirurgen sowie Kardiologen beteiligt werden.
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Therapeutisches Management nach TIPS-Anlage

Neben einer technisch optimalen Durchfiihrung der TIPS-Anlage ist
auch das postinterventionelle Management und eine strukturierte
Nachsorge essenziell. Im Rahmen der Nachsorgeuntersuchungen
wird das Augenmerk vor allem auf ein Wiederauftreten der Symp-
tome der portalen Hypertension und damit auf den Verdacht auf
eine TIPS-Dysfunktion gelegt, aber auch portal-hypertensiv unab-
hangige Komplikationen der Leberzirrhose, wie das Auftreten eines
HCCs, sollten hierbei evaluiert werden. Beobachtungstudien konn-
ten zeigen, dass nach einer TIPS-Anlage das Risiko fiir ein HCC
geringer ist, was signifikant mit der Rekompensation nach TIPS-
Anlage assoziiert war [78, 79]. Ein halbjdhrliches sonografisches
HCC-Screening bleibt nichtsdestotrotz zu empfehlen.

Aufgrund der heutzutage verwendeten beschichteten Stents
sind primare TIPS-Stenosen sehr selten geworden. Eine TIPS-Dys-
funktion entsteht in der Regel durch eine insuffiziente Platzierung
des Stents in der Lebervene. Duplexsonografisch sind fiir die Eval-
uation einer TIPS-Dysfunktion jedoch die Pfortaderfliisse intra-
und extrahepatisch sowie eine Flussbeschleunigung in der extra-
hepatischen Pfortader sowie die im Stent selbst gemessenen Flis-
se relevant. Durch die Umgehung des intrahepatischen Wider-
standes kommt es zu einer Steigerung des Pfortaderflusses um
den Faktor 2-4 auf bis zu 40-60 cm/sec. Im Stent selber lassen
sich Flussgeschwindigkeiten zwischen 80 und 160 cm/sec nach-
weisen. Eine Reduktion des Pfortaderflusses auf <30cm/sec und|/
oder eine Reduktion des Flusses im TIPS <60 cm/sec sprechen fir
eine TIPS-Dysfunktion [80]. Auch ein deutlich erhéhter Fluss im
TIPS (>200cm/sec) kann auf eine Stenosierung hinweisen. Be-
steht duplexsonografisch eine TIPS-Dysfunktion, sollte das klini-
sche Bild des Patienten Berlicksichtigung finden. Zeigen sich kei-
ne Symptome einer portalen Hypertension (kein Aszites oder
Varizen), so ist eine invasive Darstellung des Stents nicht unbe-
dingt notwendig. Bei einer TIPS-Revision kann abhdngig vom an-
giografischen Befund und der invasiven Druckmessung eine Bal-
londilatation einer Stenose oder bei insuffizienter Lage des Stents
auch eine Stentverldngerung notwendig sein. Im Laufe der Zeit
zeigen einige Patienten eine schlechter werdende TIPS-Funktion,
ohne jedoch klare Zeichen der portalen Hypertension zu entwi-
ckeln. Dies kann einerseits durch eine erfolgreiche Behandlung
der zugrunde liegenden Atiologie (Alkoholkarenz, erfolgreiche an-
tivirale Therapie bei einer HCV-Infektion, Gewichtsabnahme bei
MASH) erklart sein; andererseits besteht die Hypothese, dass
auch die TIPS-bedingte effektive Rekompensation einen langfristi-
gen Effekt hinterldsst. Diese Beobachtung aus dem klinischen
Alltag ist aber bislang nicht mit Daten untermauert. Zeigt sich je-
doch eine zunehmende TIPS-Dysfunktion, sollte eine Therapie mit
nicht-selektiven Betablockern (NSBB, bevorzugt Carvedilol) wie-
der begonnen werden (bis zu einer erfolgreichen TIPS-Revision),
da anzunehmen ist, dass die positiven Effekte aus der Priméarpro-
phylaxe auch hier den Krankheitsverlauf glinstig beeinflussen kon-
nen.

In der Regel erfolgt ein Absetzen bzw. Ausschleichen der NSBB
nach einer TIPS-Anlage. Einzelne Studien hatten aber gezeigt, dass
die positiven Effekte der NSBB-Therapie auch unabhédngig von der
portalvenosen Druckreduktion sind und, durch eine weitere Modu-
lation der Inflammation, Dekompensationsereignisse verhindern

kénnen. Basierend auf diesen Uberlequngen wurde diskutiert, ob
NSBB nach einer TIPS-Anlage eventuell auch in einer niedrigeren
Dosierung fortgefiihrt werden sollten. Es konnte jedoch nachge-
wiesen werden, dass das Fortfiihren einer NSBB-Therapie nach einer
TIPS-Anlage keinen signifikanten Effekt auf die Inflammation und
auch nicht auf weitere Dekompensationsereignisse und das Uber-
leben hat [81]. Basierend auf diesen Daten, ist demnach ein Abset-
zen bzw. Ausschleichen der NSBB nach TIPS-Anlage zu empfehlen.

Abgesehen von dem Einsatz von NSBB ist das Vorgehen mit
Diuretika nach einer TIPS-Anlage ein relevantes Thema in der Nach-
sorge. Zu hohe Diuretikadosen kénnen bei einer sehr guten Shunt-
funktion zu einer Exsikkose fiihren und eine HE verursachen, wohin-
gegen zu niedrige Diuretikadosen oder keine Diuretika nach einer
TIPS-Anlage zu erneuten hydropischen Dekompensationen fiihren
konnen. Eine komplette Aszites-Clearance nach TIPS-Anlage kann
bis zu 3 Monate dauern, abhangig von der Leberfunktion, der The-
rapie der Grunderkrankung und vom Zeitpunkt der TIPS-Anlage im
Krankheitsgeschehen. Um hier eine gute Balance zu erzielen, ist
eine differenzierte diuretische Therapie notwendig. Es empfiehlt
sich die Dosis der diuretischen Therapie nach der TIPS-Anlage zu
halbieren und dann bei den Verlaufskontrollen an das klinische Bild
anzupassen.

Eine hdufige Komplikation nach einer TIPS-Anlage stellt das
Auftreten einer HE mit einer Haufigkeit von 30% bis teilweise
50% dar. Eine kiirzlich erschienene retrospektive Studie postulier-
te, dass das Auftreten einer HE nach einer TIPS-Anlage nicht mit
einer erhohten Mortalitdt einhergeht und steht somit im Wider-
spruch zu kleineren retrospektiven Studien, die eine erhohte Mor-
talitdt nachwiesen [82]. In einer darauf folgenden weiteren Ana-
lyse an einem groBen deutschen Kollektiv konnte eine erhéhte
Mortalitat vor allem fiir das friihe Auftreten einer HE nach TIPS-
Anlage nachgewiesen werden [29]. Ein dhnlicher Effekt wurde
auch bei Patienten mit Varizenblutungen und TIPS-Anlage beob-
achtet [83]. Eine effektive Prophylaxe einer HE nach TIPS-Anlage
ist daher essenziell. Es konnte gezeigt werden, dass die prophylak-
tische Gabe von Rifaximin (gestartet zwei Wochen vor elektiver
TIPS-Anlage) zu einer signifikant erniedrigten HE-Rate nach TIPS-
Anlagen fihrt. In dieser Studie wurde Rifaximin bis zu 6 Monate
nach TIPS-Anlage durchgefiihrt [84]. Auch die Hinzunahme von
Rifaximin zu einer bestehenden Therapie mit Lactulose verringer-
te das Auftreten einer HE [85]. Es wird empfohlen, bei Patienten
mit einem hohen Risiko fiir eine HE eine Prophylaxe mit Rifaximin
zu beginnen. Hierzu sind klare Empfehlungen noch nicht formu-
liert. Aus unseren Erfahrungen empfiehlt sich diese Prophylaxe
bei Patienten in der FIPS-Hochrisikogruppe, bei Patienten in der
FIPS-Niedrigrisikogruppe aber einem Bilirubin >3 mg/d| oder ei-
nem Alter >75 Jahren, einer im Vorfeld stattgehabten HE ohne
klaren Trigger und bei Patienten, die eine starke Druckabsenkung
(>70-80%) durch die TIPS Anlage erhalten [12]. Ein weiterer rele-
vanter Trigger eine HE nach TIPS stellen auch Infekte dar. Zwar las-
sen sich die Haufigkeit von Infekten als Dekompensationsausldser
bzw. eigenstandiges Dekompensationsereignis nach einer TIPS-
Anlage signifikant reduzieren, aber eine entsprechende Infek-
tionsprophylaxe, wie die Impfungen nach den STIKO-Empfehlun-
gen, sollten regelmaRig evaluiert und durchgefiihrt werden.
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Zusammenfassung

Eine TIPS-Anlage gilt als sicheres und effektives interventionelles
Verfahren in der Therapie der portalen Hypertension. Durch die
stetigen technischen Verbesserungen und eine optimierte Patien-
tenselektion lassen sich sehr gute Ergebnisse erzielen. Eine TIPS-
Anlage greift maRgeblich in wesentliche pathophysiologische
Vorgédnge bei der dekompensierten Leberzirrhose ein, sodass es
zu klinisch relevanten krankheitsmodifizierenden Vorteilen bei Pa-
tienten mit einer dekompensierten Leberzirrhose kommen kann.
Eine interdisziplindre Betreuung dieser Patienten ist essenziell,
um alle Facetten der Leberzirrhose in den Therapieentscheidun-
gen zu berticksichtigen.
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