IH Aktuell I Kardiologie

ASS-Forschung im Zeitalter neuer Antithrombotika

Ergebnisse mit hoher Relevanz furr die Praxis

Zahlreiche Studien widmen sich aktu-
ell den Wirkprofilen neuer Antithrom-
botika und Vitamin-K-Antagonisten -
mit liberwiegend positiven Ergebnis-
sen. Von ASS scheint niemand mehr zu
sprechen. Ist die Gabe von ASS in Se-
kundar- und Primarprophylaxe oder im
Rahmen der interventionellen Ein-
griffe schon zu einer Selbstverstand-
lichkeit geworden? CardioVasc sprach
mit Prof. Karsten Schror, Diisseldorf,
einem Kenner der Materie, der die ASS-
Forschung seit Jahrzehnten begleitet.

BCardioVasc: Verliert ASS durch die Ein-
fiihrung neuer antithrombozytdrer Prin-
zipien bzw. Substanzen an Bedeutung in
der interventionellen Kardiologie?
Schror: Ganz sicher nicht. Und zwar des-
wegen nicht, weil es keine andere Substanz
gibt, die einen mit ASS vergleichbaren Wirk-
mechanismus aufweist. Der, Ztindmechanis-
mus“der Plittchenaktivierung ist nun mal
die Thromboxansynthese, und wenn diese
durch ASS gehemmt wird, ist eine Pldttchen-
aggregation zwar nach wie vor méglich,
aber doch mit einem gebremsten Ausldse-
mechanismus. Das knnte man mit einem
Betablocker vergleichen, dessen wesentliche
Aufgabe darin besteht, im,,Bedarfsfall“ das
Herz vor Uberflutung mit Katecholaminen
zu schiitzen. Daneben wirkt ASS auch unab-
hdngig von anderen Antipldttchensubstan-
zen. Ohne ASS als Basis, kombiniert z.B. mit
einem Thienopyridin wie Clopidogrel oder
Prasugrel, wdre eine erfolgreiche PTCA oder
gar Stentimplantation in der interventio-
nellen Kardiologie nicht moglich.

BCardioVasc: Welche praxisrelevanten
neuen Erkenntnisse zu ASS hat es in den
letzten Jahren gegeben?

Schrér: Es erstaunt immer wieder, dass
selbst bei dieser mittlerweile tiber 100 Jahre
alten Substanz immer wieder neue Entde-
ckungen sogar zum pharmakologischen
Wirkungsmechanismus gemacht werden.
Dies betrifft z.B. die entziindungshemmen-
de Wirkung. Hier konnte gezeigt werden,
dass ASS auch in einer Antipldttchendosie-
rung entztindungshemmend wirken kann
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und dies vermutlich liber eine primdre
Hemmung der Pldttchenfunktion, die dann
ihrerseits Leukozytenfunktionen hemmt.
Ein weiterer pharmakologisch interessanter
und klinisch sehr relevanter Befund war die
Entdeckung von negativen Interaktionen
zwischen der Antipldttchenwirkung von ASS
und NSAID vom Typ des Ibuprofen oder In-
domethacin. Dies kénnte klinisch relevant
werden, wenn Personen, die zur kardiokoro-
naren Prophylaxe ASS einnehmen, zusdtz-
lich ein solches NSAID erhalten oder es sich
in der Apotheke selbst besorgen.

Metamizol kann Antiplattchen-
wirkung aufheben

Prof. Hohlfeld aus unserem Institut in Diis-
seldorf konnte zeigen, dass auch Metamizol
die Antipldttchenwirkung von ASS aufhe-
ben kann. Metamizol wird wegen seiner po-
tenten analgetischen und fehlenden di-
rekten pldttchenhemmenden Wirkung u.a.
auch zur postoperativen Schmerzbehand-
lung gern verwendet. Dies sollte v.a. bei Pa-
tienten mit kardiokoronaren Erkrankungen
beachtet und hinsichtlich der praktischen
Relevanz klinisch geprtift werden.

Prophylaktischer Einsatz gegen
Praeklampsie

Ein zunehmend interessantes klinisches In-
dikationsgebiet fiir einen prophylaktischen
Einsatz von ASS scheint die Prieklampsie
zu werden, d. h. der schwangerschaftsindu-
zierte Hochdruck mit Proteinurie. Umfang-
reiche aktuelle Metaanalysen haben deut-
liche Hinweise auf einen positiven Effekt
von ASS gegeben, vorausgesetzt, die Thera-
pie beginnt friihzeitig und erfolgt in einer
ausreichenden Dosierung. Hier wird es

,Ohne ASS als Basis ware eine erfolgreiche
PTCA oder Stentimplantation nicht moglich.”

Prof. Dr. med. Karsten Schrér, Institut fiir Pharmakologie und
Klinische Pharmakologie, Diisseldorf

wichtig sein, durch gezieltes Screening von
Risikoschwangeren, etwa mittels Biomar-
kern, ein erhohtes Risiko moglichst friihzei-
tig zu erkennen und entsprechend zu be-
handeln. Dabei ist zu bedenken, dass ASS
auch in der Frithschwangerschaft ftir Mut-
ter und Kind relativ unproblematisch ist.
Auch hierzu liegen umfangreiche Studien
zur Risikobewertung vor und es gibt der-
zeit keine therapeutische Alternative.

Pravention kolorektaler Karzinome?
Ein potenziell sehr wichtiges neues Indika-
tionsgebiet von ASS ist die chemopriven-
tive Anwendung zur Verhinderung kolorek-
taler Karzinome. Praktisch alle verfiigharen
und sehr umfangreichen epidemiolo-
gischen Studien haben eine erhebliche Sen-
kung der Inzidenz von kolorektalen Karzi-
nomen bei Personen gezeigt, die regelma-
fig eine Mindestmenge ASS, allerdings liber
einen Zeitraum von mindestens zehn Jah-
ren eingenommen haben. Solche epidemio-
logischen Studien konnen randomisierte
Untersuchungen nicht ersetzen, haben aber
solche jetzt initiiert. Man kann schon jetzt
davon ausgehen, dass das Nutzen/Risiko-
Verhiiltnis, etwa das Auftreten von Blu-
tungen, bei der erforderlichen Langzeitein-
nahme fiir die Bewertung eine grofSe Rolle
spielen wird. Andererseits ist dies die glei-
che Gruppe von Patienten, die hdufig auch
ASS zur kardiokoronaren Prophylaxe ein-
nimmt und insofern einen zusdtzlichen
Nutzen haben konnte.

Das Gesprdch fiihrte Jochen Aumiller. |l

Il Prof. Schrér ist Autor eines Buches zum

Thema ASS, das aktuell in 2. Auflage vorliegt (zu
beziehen iiber kschroer@uni-duesseldorf.de).
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