Die Lungenembolie ist die hau-
figste vermeidbare Todesursa-
che im Krankenhaus. Ohne
Thromboseprophylaxe wird bei
Patienten nach Hiift- und Knie-
gelenkersatzoperationen mit ei-
ner Thromboserate von bis zu
60 % und einer Letalitat von tiber
1% gerechnet. Wie eine gepool-
te Datenanalyse zeigt, beugt der
direkte orale Faktor-Xa-Inhibitor
Rivaroxaban (Xarelto) bei diesen
Patienten vendsen Thromboem-
bolien (VTE) signifikant wirksa-
mer vor als Enoxaparin.

Rivaroxaban zur VTE-Prophylaxe
nach elektiven totalen Hiift- und
Kniegelenkersatzoperationen wur-
de in den Phase-Ill-Studien des RE-
CORD-Programms untersucht, sag-
te Prof. Riidiger Krauspe, Diisseldorf.
Eine gepoolte Datenanalyse aus den
drei EU-relevanten RECORD-Studi-
en mit insgesamt iiber 9.000 er-
wachsenen Patienten bestétigte die
Ergebnisse der Einzelstudien [Eriks-
son Bl et al. ] Bone Surg Br 2009; 91
(5): 636-644].

Ziel der Datenanalyse war es, die
Inzidenz der symptomatischen VTE
und der Gesamtmortalitit sowie
die Inzidenz schwerer Blutungen zu
bestimmen. Rivaroxaban fiihrte im
Vergleich zu Enoxaparin zu einer
signifikanten Reduktion der sym-
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ptomatischen VTE und der Gesamt-
mortalitdt am Tag 12 £ 2 (0,4% vs.
0,8%) sowie am Ende der Medikati-
onsphase (0,5% vs. 1,3%). Das Blu-
tungsrisiko war in beiden Behand-
lungsarmen vergleichbar. Es betrug
bei den schweren Blutungen bis
zwei Wochen bei beiden Medika-
menten 0,2 % und bis zum Ende der
Medikationsphase fiir Rivaroxaban
0,3% und fiir Enoxaparin 0,2 %.

Bei gleicher Prophylaxedauer (12
+ 2 Tage) konnte die Rate der sym-
ptomatischen VTE und der Gesamt-
mortalitit durch Rivaroxaban ge-
geniiber Enoxaparin signifikant
gesenkt werden, ohne dadurch das
Blutungsrisiko signifikant zu erho-
hen, resiimierte Krauspe.

Stoppuhr-Studie bestatigt

Zeitersparnis
Ein wichtiger Aspekt bei der
Thromboseprophylaxe im Kran-

kenhaus ist der Zeitaufwand. Wie
die an 12 Kliniken durchgefiihrte
Stoppuhr-Studie [Krankenhaus-
pharmazie, Beilage Nr.22, August
2009] zeigte, muss fiir die Gabe ei-
ner Tablette durchschnittlich 46 Se-
kunden weniger aufgewendet wer-
den als fiir eine subkutane Injektion.
Auf einer Station mit 40 Betten er-
gibt sich eine tégliche Zeitersparnis
von etwa 30 bis 40 Minuten. Wie
Dr. Patrick Mouret, Frankfurt/Main,

Tablette gegen Thrombus

betonte, kommt eine weitere Zeiter-
sparnis durch den Wegfall der Pati-
entenschulung zur Selbstinjektion
zustande.

Die in der Studie befragten Pati-
enten sahen Vorteile der oralen Ga-
be, weil sie Himatome als schmerz-

haft (26,5%) bzw. unésthetisch
(17,3%) empfanden, Schmerzen an
der Injektionsstelle (knapp 20 %)
oder Angst vor Spritzen (11,7%)
hatten. Vor die Wahl gestellt, ob sie
einmal taglich eine Spritze oder ei-
ne Tablette bevorzugen, sprachen
sich iiber drei Viertel der Patienten
fiir die orale Einnahme aus.

Wie Mouret weiter ausfiihrte,
lasst sich Rivaroxaban leicht in die
Klinikroutine integrieren, da der
Faktor-Xa-Inhibitor beispielsweise
von derselben Pflegekraft gegeben
werden kann, die anderen Patienten
die Heparin-Injektionen verabreicht.
Auf diese Weise wird eine sichere
Einnahme garantiert.

Neben einer sicheren Gabe des
Medikaments sind auch andere Para-
meter wie Arzneimittelinteraktionen
wichtig. So kann Rivaroxaban auch
in Kombination mit Acetylsalicylsdu-
re (ASS) oder anderen nicht-steroida-
len Antirheumatika eingesetzt wer-

den. In dieser Kombination werden
vergleichbare Blutungsereignisse wie
beispielsweise Wundhématome oder
eine vermehrte Wund- und Draina-
gesekretion beobachtet wie unter
Enoxaparin, betonte Mouret.

Nach den Erfahrungen des ortho-
padischen Chirurgen stehen auch
die Anésthesisten Rivaroxaban po-
sitiv gegeniiber. Denn die erste
Gabe erfolgt erst sechs bis zehn
Stunden postoperativ, was die An-
wendung der Regionalanésthesie
erleichtert.

Neu-Indikationen werden
gepriift

Wegen des hohen VTE-Risikos gel-
ten grofe orthopddische Operatio-
nen als Nagelprobe fiir ein neues
Antithrombotikum. Weitere Indika-
tionen fiir Rivaroxaban werden ge-
genwdrtig in Studien gepriift. Die
wichtigste potentielle Indikation
diirfte im kardiologischen Bereich
das Vorhofflimmern (VHF) sein,
sagte Prof. Erland Erdmann, Kéln.
Die ROCKET AF-Studie unter-
sucht die Wirksamkeit von Rivaro-
xaban im Vergleich mit dem Vita-
min-K-Antagonisten Warfarin bei
tiber 14.000 Patienten mit VHF zur
Privention von Schlaganfillen und
systemischen Embolien. Denn bei
Vitamin-K-Antagonisten besteht der
Nachteil der engen therapeutischen

Breite und der teilweise erheblichen
Wirkungsschwankungen.  ,Sollte
sich der Nachweis einer dem Warfa-
rin ebenbiirtigen Wirksamkeit von
Rivaroxaban ergeben, so diirfte dies
eine nachhaltige Anderung des der-
zeit iiblichen Therapieregimes zur
Folge haben®, so Erdmann.

Innovationspreis gewonnen

Die erfolgreiche Entwicklung des
Faktor-Xa-Inhibitors ~ Rivaroxaban
wurde Kkiirzlich auch von Pharma-
zeuten gewiirdigt. Das seit circa ei-
nem Jahr im Markt befindliche Me-
dikament hat den Innovationspreis
2009 der Pharmazeutischen Zeitung
gewonnen. Zur Begriindung sagte
Prof. Hartmut Morck, Chefredakteur
der PZ: ,Rivaroxaban ist der erste
Vertreter der Substanzklasse der di-
rekten Faktor-Xa-Inhibitoren, der
einfach als Tablette eingenommen
werden kann. Bislang ist er nur zur
Vorbeugung vendser Thromboem-
bolien nach elektiven Hiift- und
Kniegelenkersatz-OP  zugelassen.
Mit Rivaroxaban existiert nun eine
Alternative zu den Heparinen und
anderen Thrombininhibitoren.

Quelle: Pressegespréch ,1 Jahr mehr Wirk-
samkeit mit Xarelto: Ein Grund zum feiern®,
Berlin, 22. Oktober 2009., Veranstalter Bayer
Vital.
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