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lhr Patient braucht Antithrombotika, 5. Folge

Differenzialtherapie mit neuen
Antikoagulanzien

Die Zahl der Patienten, die eine antithrombotische Therapie erhalten,
wird immer gréBer. Dazu gehoren u.a. Patienten mit kardio- bzw. zerebrovas-
kuldren Erkrankungen, tiefer Beinvenenthrombose, Herzklappenersatz und

Vorhofflimmern. Bereichert, aber auch komplexer wurde die Therapie durch die

Einfiihrung innovativer Thrombozytenaggregationshemmer und oraler Anti-
koagulanzien. In dieser ,Gerinnungssprechstunde” erhalten Sie Antworten auf
Fragen, die sich dabei im hausarztlichen Alltag ergeben.

Frage: Fiir die dauerhafte Antikoagulation
bei Patienten mit Vorhofflimmern sind drei
neue orale Antikoagulanzien zugelassen,
namlich Dabigatran (Pradaxa®), Rivaroxa-
ban (Xarelto®) und Apixaban (Eliquis®).

Kann man diese drei Substanzen als gleich-
wertig betrachten oder gibt es differenzial-
therapeutische Uberlegungen, bei wel-
chen Patienten die eine oder andere Sub-
stanz bevorzugt eingesetzt werden sollte?

Antwort: Fir alle drei Substanzen gibt es
Uberzeugende Studienergebnisse dahin-
gehend, dass sie hinsichtlich ihrer Wirksam-
keit zumindest den Vitamin-K-Antagonisten
gleichwertig sind, allerdings bei einem ge-
ringeren intrazerebralen Blutungsrisiko.
Die Frage, welcher dieser Wirkstoffe nun fir
den einzelnen Patienten die beste Therapie
darstellt, Idsst sich nicht definitiv beantwor-
ten, da keine direkten Vergleichsstudien
vorliegen. Doch nach den vorliegenden
Studienergebnissen, auch im Hinblick auf
die Nebenwirkungen bzw. Blutungskompli-
kationen, sind vorsichtige differenzialthera-
peutische Empfehlungen méglich.

Mit anderen Worten: die ideale Substanz fiir
alle Patienten gibt es nicht. So empfiehlt sich
die Gabe von Dabigatran in niedriger Dosie-
rung von 2 x 110 mg taglich oder Apixaban
2 x 5 mg taglich insbesondere fiir Patienten
mit einem erhdhten Blutungsrisiko. Bei Pati-
enten mit einer schweren gastrointestinalen
Blutung in der Vorgeschichte oder einem
hohen Risiko dafir sprechen die Daten eher
fur die Gabe von 2 x 5 mg Apixaban.

Bei Patienten mit Zustand nach TIA bzw.
Schlaganfall sind Rivaroxaban oder Apixa-
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ban vorrangig zu empfehlen. Fir Patienten
mit einem sehr hohen Risiko fiir einen
ischamischen Insult und einem niedrigen
Blutungsrisiko dirfte Dabigatran in einer
Dosierung von 2 x 150 mg vorteilhaft sein.
Bei Patienten mit koronarer Herzerkrankung
bzw. Zustand nach Myokardinfarkt sprechen
die Studienergebnisse eher fiir die Gabe von
Rivaroxaban.

Bei Patienten mit einer chronischen Nieren-
insuffizienz sollte Dabigatran nur bis zu ei-
ner GFR von 30 ml/min. eingesetzt werden,
Rivaroxaban und Apixaban sind erst bei ei-
ner GFR < 15 ml/min. kontraindiziert.

Bei der Gabe von Dabigatran kdnnen gastro-
intestinale Beschwerden auftreten, sodass
eventuell eine Umstellung auf eine andere
Substanz erforderlich wird.

Frage: Welche Interaktionen bzw. Kontra-
indikationen miissen bei der Gabe eines
neuen oralen Antikoagulanz bedacht wer-
den?

Antwort: Im Unterschied zu einem Vita-
min-K-Antagonisten ist der entscheidende
Vorteil der neuen oralen Antikoagulanzien
die vorhersehbare Pharmakodynamik und
Pharmakokinetik, die eine Anwendung in fi-
xer Dosierung ohne die Notwendigkeit eines
Routinemonitorings der Gerinnungshem-
mung erlaubt. Auch sind Interaktionen mit
der Nahrungsaufnahme nicht zu erwarten.
Doch alle drei Substanzen interagieren
mit dem CYP3A4-Isoenzym und/oder dem
Effluxtransporter P-Glykoprotein (P-gp), was
zu klinisch relevanten Arzneimittelinterak-
tionen fihren kann.

Dabigatran wird durch P-Glykoprotein

nach Aufnahme im Darm wieder effizient
aus dem Enterozyt in das Lumen zuriickge-
pumpt, was die relativ niedrige Bioverflig-
barkeit der Substanz erklart. Deshalb sollte
die gemeinsame Gabe von Dabigatran mit
einem P-Glykoprotein-Hemmstoff wie Amio-
daron, Verapamil, Clarithromycin, Chinidin,
Ketoconazol, Itraconazol, Cyclosporin, Tacro-
limus und Dronedaron vermieden werden.
Umgekehrt kdnnen Inhibitoren des P-Glyko-
protein wie Rifampicin, Johanniskraut, Car-
bamazepin und Phenytoin den Wirkspiegel
erhohen.
Bei Rivaroxaban und Apixaban sollte die
gleichzeitige Gabe von Ketoconazol, Itroco-
nazol, Voriconazol, Posaconazol, HIV-Protea-
seinhibitoren, die den Wirkspiegel erhéhen
kdnnen, ebenso vermieden werden wie die
von Rifampicin, Johanniskraut, Phenobarbi-
tal, Carbamazepin und Phenytoin, die den
Wirkspiegel senken.

DR. MED. PETER STIEFELHAGEN =

IS
Weitere Infos auf
springermedizin.de

Interessante Beitrage zum
Thema Blutgerinnung finden
Sie auch online:

Zum Dossier ,Neue Anti-
koagulanzien” geht es auf
» www.springermedizin.
de/2272920

MMW-Fortschr. Med. Nr. 9/ 2013 (155. Jg.)

© thinkstock





