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HOVEDBUDSKABER

Gastrisk antral vaskulær ektasi med dilaterede kar i antrum ventriculi kan forårsage blødningsanæmi.

Medicinsk behandling er ikke fundet at være effektiv, og abdominal kirurgi er ikke udbredt.

Endoskopiske behandlingsmuligheder er tolerable og relativt effektive med mulighed for at skifte ved svigt.

Tegn til øvre gastrointestinal blødning er en hyppig indlæggelses- og henvisningsårsag til gastroenterologiske
afdelinger og ambulatorier. Hvor ulcus er den hyppigste årsag til øvre gastrointestinal blødning, findes der også
andre sjældnere, men betydningsfulde årsager, herunder gastrisk antral vaskulær ektasi (GAVE) [1]. GAVE er en
tilstand, hvor blodkarrene i antrum af ventriklen dilaterer og kan bløde intermitterende. F.eks. udgør GAVE op
til 4% af øvre ikkevaricebetingede blødninger og 6% af øvre blødninger hos patienter med levercirrose [2].
Patogenesen er fortsat ikke kendt til fulde, men tilstanden er associeret til autoimmun sygdom, levercirrose og
nyresygdom (Tabel 1), hvorfor de underliggende patologiske mekanismer muligvis er forskellige [3]. Mulige
sygdomsfremkaldende årsager spænder bl.a. over hypergastrinæmisk stress til gastrisk motilitetsforstyrrelse,
hvilket resulterer i øget kronisk mekanisk stress, som medfører fibromukosal hyperplasi og vaskulær ektasi [3].
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Diagnosen stilles endoskopisk, hvor GAVE har et karakteristisk makroskopisk udseende med longitudinale,
dilaterede kar eller prikker oftest radierende fra pylorus ud i antrum, deraf navnet watermelon stomach, eller en
mere diffus udbredelse, også kaldet honeycomb stomach [4, 5] (Figur 1). Sidstnævnte er bl.a. dominerende hos
patienter med levercirrose [2, 5, 6].
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Differentialdiagnostisk er GAVE væsentlig at adskille fra portal hypertensiv gastropati (PHG). Hvor GAVE som
udgangspunkt udgår fra antrum ventriculi, ses PHG hyppigst udgående fra fundus. Histologisk set er GAVE
beskrevet med hyperplasi af foveolae i mucosa, lamina propria med dilaterede trombeholdige kar samt let
fibromuskulær hyperplasi uden inflammatoriske celler [3, 4]. Bioptering fra GAVE er dog med risiko for falsk
negative biopsier, idet man ofte ikke får væv nok til at fremstille submucosa og lamina propria tilstrækkeligt til,
at de tromboserede kar kan identificeres. Dette sammenholdt med de karakteristiske karforandringer ved
endoskopi samt risikoen for at inducere blødning ved bioptering synes forsøg på histologisk verifikation
sjældent indiceret.

Siden den første beskrivelse af GAVE i 1950ʼerne har behandlingsstrategierne skiftet [7]. Den farmakologiske
behandling, herunder østrogen-progesteron, thalidomid, tranexamsyre, octreotid, betablokkere og
methylprednisolon, har i mindre studier og caseserier ikke haft en overbevisende effekt og er ofte forbundet
med ikke ubetydelige bivirkninger [2, 8-11]. Behandling af GAVE med disse lægemidler er derfor stort set forladt.

Omend den ultimative kirurgiske behandling af GAVE er antrektomi, findes der flere typer af endoskopisk
terapi, som alle er mere skånsomme, hvorfor den endoskopiske behandling betragtes som den primære
behandling af GAVE.

ENDOSKOPISK BEHANDLING

Endoskopisk findes flere behandlingsmodaliteter til behandling af GAVE, som overordnet kan inddeles i to
grupper – de superficielle og dybe teknikker (Tabel 2). Hvor de superficielle teknikker kun involverer mucosa i
ventriklen, berører de dybe teknikker også submucosa (Figur 2).
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De superficielle teknikker omfatter bl.a. argonplasmakoagulation (APC) og radiofrekvensablation (RFA) samt
neodymium-yttrium-aluminum (Nd:YAG)-laserterapi.

Mens der findes flere overfladiske teknikker, så er den eneste anvendte dybe teknik endoskopisk ligering (EBL).

Både APC-, RFA- og EBL-teknikkerne benyttes internationalt og er tilgængelige i Danmark, mens laserterapi og
kryobehandling generelt er forladt pga. ineffektiviteten, højere komplikationsrater med risiko for bl.a.
perforation, ulcus og pylorusstenose samt lav tilgængelighed [3].

I den videre gennemgang er fokus derfor lagt på APC-, EBL- og RFA-behandling. Definitionerne på effektivitet og
behandlingssvigt varierer på tværs af den eksisterende litteratur. Hvor et sufficient respons ofte er rapporteret
som en kombination af endoskopisk eradikation, stabilisering eller stigning i hæmoglobin samt fald i
transfusionsbehovet, bliver recidiv ofte defineret som en kombination af endoskopiske forandringer foreneligt
med GAVE samtidig med kliniske tegn på gastrointestinal blødning, fortsat jernmangelanæmi, stigende eller
opstået transfusionsbehov og/eller fald i hæmoglobinniveauet. Derudover er sammenligning studierne imellem
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vanskeliggjort af bl.a. manglende beskrivelse og inddeling af endoskopiske fund, manglende konsensus om
transfusionskriterier og endemål samt heterogenitet mellem studiepopulationerne.

I Tabel 3 er de tre endoskopiske behandlingsmodaliteter anført med angivelse af fundet effekt og recidivrate,
men det er væsentligt at gøre sig klart, at effekten og recidivraterne af de forskellige behandlinger ikke direkte
kan sammenlignes bl.a. grundet førnævnte årsager.

ARGONPLASMAKOAGULATION

APC har været benyttet ved kirurgi siden slutningen af 1970ʼerne og er blevet brugt endoskopisk siden 1990ʼerne.
Ved APC udnyttes argongassens ledende egenskaber til at levere termisk energi til mucosa med relativt lav
penetrationsdybde på 0,5-3 mm (Figur 2). Ved denne ikkekontaktbaserede teknik føres argongas via et kateter
gennem gastroskopet, således at gassen bringes tæt på læsionerne. Idet den ioniserede gas har højere affinitet
for mucosa, søger gassen fra spidsen af kateteret ned til den nærliggende mucosa, hvorved selv læsioner i en
fold eller de læsioner, som ikke er placeret direkte foran endoskopet, kan behandles.

Behandlingen betragtes generelt som sikker, hvor milde komplikationer, som forbigående og selvlimiterende
mavesmerter, opstår hos op mod 21% [12-14]. Sjældent forekommer blødninger, og alvorligere komplikationer
som peritonitis og sepsis ses yderst sjældent [12-14].

Effekten er varierende med opnåelse af endoskopisk elimination af GAVE og/eller stigning i blodprocenten hos
40-100% af de behandlede [12, 13]. For at opnå en høj responsrate er der ofte behov for gentagelse af
behandlingerne med ugers mellemrum. I et systematisk review over 24 studier gennemførtes i gennemsnit 3,4
APC-behandlinger for at opnå behandlingsrespons. Definitionen af respons inkluderer såvel endoskopisk
eradikation som kliniske parametre, herunder stigning af hæmoglobin og fald i transfusionsbehov [15]. Trods
det initiale positive respons beskrives tilbagefald blandt 10-79%, ofte med behov for yderligere intervention [12,
13, 16]. Ved recidiv kan APC-behandlingen gentages, alternativt kan skift til anden endoskopisk
behandlingsmodalitet som EBL eller RFA overvejes.

ENDOSKOPISK LIGERING

Det første behandlingsforsøg med EBL til GAVE-forandringer blev beskrevet i 2006 [17].

Teknikken er den samme, som benyttes ved ligering af varicer i øsofagus, hvor slimhinden suges op i en
plastikcap, hvorefter der frigives en elastik over den opsugede slimhinde. Den mekaniske strangulation af
læsionerne resulterer i trombosering af kapillærerne, iskæmisk nekrose og senere fibrose. Behandlingen når
dybere end APC, idet både mucosa og en del af submucosa suges op i plastikcappen, og fibrosen dermed opnås i
submucosa (Figur 2).

Prævalensen af komplikationer er observeret ved 8-16%, og som oftest opleves forbigående kvalme og milde
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mavesmerter. Derudover er der en lille risiko for blødning og hyperplastiske polypper, og risiciene er på niveau
med APC-behandling [13, 14, 18-20].

Endoskopisk succes med komplet eller nærkomplet makroskopisk eradikation af GAVE og hæmoglobinkontrol
er fundet hos 78-100%, hvor tilbagefaldsprocenten er 8-48 [13, 19].

I en samlet analyse over effekten af EBL ved GAVE opnåede 81% behandlingsrespons, defineret som komplet
eller nærkomplet endoskopisk eradikation samtidig med stabilisering af hæmoglobin og/eller fald i
transfusionsbehovet [20]. Af den inkluderede population i studiet var 22% tidligere APC-behandlet, og det
gennemsnitlige antal behandlinger var 2,4 med i alt 15 elastikker pr. patient for at opnå respons.

I flere retrospektive undersøgelser og randomiserede kontrollerede undersøgelser er der fundet et bedre
behandlingsrespons ved EBL end ved APC med behov for færre behandlingssessioner, større stigning i
hæmoglobinniveauet, mindre blodtransfusionsbehov samt lavere forekomst af reblødninger [14, 18, 21-23].
Derudover viser undersøgelser en tendens mod en lavere recidivfrekvens og transfusionsbehov ved EBL end ved
APC-behandling [23, 24].

RADIOFREKVENSABLATION

RFA er baseret på vævskontakt og leverer højfrekvente radiobølger til en elektrode, som sætter vævets protoner i
svingninger og dermed frembringer varme til vævsødelæggelse. Ablationsdybden er typisk 0,5-1 mm, og man
opnår generelt en mere ensartet ablation med mere kontrolleret dosis end ved APC-behandling. RFA er dog
omkostningstung og ofte kun tilgængelig på større centre, men behandlingen er effektiv og sikker. Overordnet
set opnås hæmoglobinkontrol hos 67-100%, og op mod 90% opnår endoskopisk eradikation [12, 13, 15, 25-27],
særligt for de APC-refraktære [25]. Recidivfrekvensen, herunder transfusionsbehov, synes mindre end ved APC-
behandling og ligger på 20-40% i retrospektive studier [13, 26, 28]. Der findes dog intet randomiseret komparativt
studium af RFA over for APC, og langtidsobservationerne efter RFA er begrænsede. En sammenlignende analyse
af 35 studier rapporterede det endoskopiske behandlingsrespons ved followup større ved RFA end APC, hhv.
95% og 66%, hertil også lavere gennemsnitsantal behandlinger for RFA end for APC: hhv. 2,1 og 3,4 behandlinger
[15]. Dette er i tråd med andre observationelle studier med forkortet behandlingstid og hospitalsophold, mere
markant stigning i hæmoglobinniveauet samt længere tid til recidivbehandling ved RFA-behandling [13].
Derimod var kliniske parametre, heriblandt den relative stigning i hæmoglobinniveauet, postprocedure og
lavere transfusionsbehov, til fordel for APC-behandling [15]. Værd at nævne er imidlertid, at pooled
gennemsnitlig followup var tre gange så langt for APC, og omtrent halvdelen af patienterne behandlet med RFA
havde svigtet på APC [15].

Komplikationer ved RFA, herunder hyperplastiske polypper samt superficielle og blødende ulcera, er beskrevet
hos op til 15% [13, 25, 26, 28]. Overordnet set synes komplikationerne dog ikke hyppigere end ved APC-
behandling [26, 28-30].

Konklusion

GAVE er en velbeskrevet årsag til øvre gastrointestinal blødning. Behandlingen kan være udfordrende, og ofte
medfører tilstanden recidiverende transfusionskrævende anæmi og behov for jernbehandling. De medicinske
behandlinger er beskrevet med begrænset effekt og forbundet med betydelige bivirkninger. Endoskopisk har
APC været benyttet i årtier og er ofte betragtet som førstevalget til behandling af GAVE, men flere studier tyder
på, at RFA og EBL er sikre og relativt effektive som både primær og APC-refraktær behandling af GAVE. Nogle
studier finder de to modaliteter APC-overlegne med hensyn til opnåelse af hæmostase, gennemsnitsantal
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behandlinger og recidivfrekvens. Sammenligning af den eksisterende litteratur er dog besværliggjort af bl.a.
heterogeniteten i studiepopulationerne, manglende gradering af endoskopiske fund, varierende transfusions- og
succeskriterier samt apparaturindstillinger. Derudover er studierne generelt retrospektive og præget af lav
styrke med inklusion af højst 44 patienter i de originale studier. I betragtning af mangel på sammenlignende
randomiserede studier af tilstrækkelig styrke, langtidsopfølgning og differentiering mellem subgrupper,
herunder komorbiditeter og antikoagulerende behandling, er det ikke muligt på nuværende tidspunkt at lave en
evidensbaseret anbefaling af endoskopisk behandlingstilgang. Alle tre modaliteter betragtes som sikre, tolerable
og relativt effektive, hvorfor de samlet set må anslås som attraktive behandlingsalternativer til hinanden.
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SUMMARY

Endoscopic treatment of gastric antral vascular ectasia

Carina N. Bagge, Mustafa Bulut, John Gásdal Karstensen, Stig Borbjerg Laursen & Thomas Blixt
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Gastric antral vascular ectasia is characterized endoscopically by stripes of dilated blood vessels in the antrum. It
is a well-known cause of gastrointestinal blood loss, anaemia, and recurrent need for blood transfusion. The
treatment may be challenging, and an overview is given in this review. Pharmacological treatment has not been
effective, endoscopic treatment is more tolerable than abdominal surgery. The endoscopic modalities, including
argon plasma coagulation, endoscopic band ligation, and radiofrequency ablation are safe and relative efficient.
Comparative studies are sparse but indicate the modalities as equally effective.
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