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Vor Einleitung einer

Therapie mit direkten oralen
Antikoagulanzien oder nicht-
Vitamin-K-antagonistischen
oralen Antikoagulanzien
(NOAK) sollen Interaktionen mit
der bestehenden Medikation
gepriift werden

Die Einfilhrung von oral wirksamen
Faktor Xa- und Thrombin-Inhibitoren
Apixaban, Dabigatran, Edoxaban und
Rivaroxaban hat die Verhinderung von
Schlaganfillen und vendser Thrombose
deutlich verbessert [1, 2]. Eine Behand-
lung mit nicht Vitamin-K-antagonisti-
schen oralen Antikoagulanzien (NO-
AKs) wird daher als Therapie der ersten
Wahl First-Line-Therapie zur Schlag-
anfallprophylaxe bei Vorhofflimmern
und bei der Sekundirprivention von
tiefen Beinvenenthrombosen empfohlen
[3, 4]. NOAKs werden in Deutschland
inzwischen héufiger als Phenprocoumon
verschrieben. Auch wenn die Gabe dieser
Medikamente im Alltag einfach ist, gibt
es einige wenige wichtige Interaktionen
von NOAKSs mit anderen Medikamenten
im klinischen Alltag, die insbesondere
bei dlteren und multimorbiden Patienten
relevant sind.

Positivempfehlungen

1. Die Reduktion von modifizierbaren
Blutungsfaktoren ist ein wichtiger
Bestandteil zur Reduktion des Blu-
tungsrisikos bei NOAK-Behandlung.
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Begleitmedikation bei Therapie
mit direkten oralen
Antikoagulanzien

2. Die Begleittherapie mit nichtsteroi-
dalen Antiphlogistika und Thrombo-
zytenfunktionshemmern soll auf das
unbedingt Erforderliche reduziert
werden.

3. Nach Herzinfarkt und/oder Stent-
implantation, nicht jedoch nach
Bypassoperation, ist eine passagere
Kombinationsbehandlung mit einem
P2Y12-Inhibitor und einem NOAK
in vielen Fallen erforderlich.

Bei stabiler Koronarer Herzkrankheit
(KHK) oder stabiler peripherer arteri-
eller Verschlusskrankheit sind NOAKs
als Monotherapie sehr effektiv in der
Verhinderung von thrombotischen Er-
eignissen und sicherer als eine Kombi-
nationstherapie [5]. Nach Herzinfarkt
und insbesondere nach Stentimplan-
tation ist fir einige Wochen/Monate
eine Kombinationstherapie mit einem
NOAK und einem P2Y12-Inhibitor, in
der Mehrzahl der bisher publizierten
Studien vorwiegend Clopidogrel, bei
vielen Patienten indiziert. Dies ist das
Ergebnis von mehreren kontrollierten
Studien, die in den letzten Jahren publi-
ziert wurden [6-10]. Insbesondere die
AUGUSTUS-Studie [9] belegt, dass auch
in diesen Fillen Acetylsalicylsdure (ASS)
oft nicht erforderlich ist. Zukinftige
Daten und Erfahrungen werden Details
der antithrombotischen Therapie nach
Stenting in den kommenden Jahren
noch weiter klaren. Hierzu zdhlt auch
die Kombinationsgabe nach Transkathe-
ter-Aortenklappenimplantation (TAVT)

und nach Vorhofohr-Verschluss (LAA-
Okkluder-Therapie). Details der The-
rapieintensitit und -dauer werden am
besten vom Spezialisten in Kenntnis
des Koronarstatus und der Details der
Intervention festgelegt.

Negativempfehlungen

NOAKSs konnen mit fast allen weiteren
Medikamenten unbedenklich kombi-
niert werden. Neben den Empfehlungen
zur Dosisanpassung, die fir die vier
Substanzen jeweils leicht unterschiedlich
sind, gibt es klinisch relevante ,phar-
makodynamische“ Interaktionen mit
nichtsteroidalen Antiphlogistika und
mit Plittchenhemmern sowie einige
pharmakokinetische Interaktionen.

4. Die gleichzeitige Einnahme von
starken P-Glykoprotein-Inhibitoren
oder -Induktoren sollte vermieden
werden.

NOAKs sind P-Glykoprotein-Substrate
und haben ein dhnliches Interaktionspo-
tenzial. In den Zulassungsstudien fiihrte
eine Komedikation mit starken P-Glyko-
protein-Inhibitoren zu einer bis zu 2,5-
fach erhohten Exposition, eine Kome-
dikation mit starken P-Glykoprotein-In-
duktoren zu einer verminderten Exposi-
tion um bis zu 50 %. In den meisten Fillen
sind Préparate mit vergleichbarer Wirk-
sambkeit verfiigbar, die nicht oder nur mo-
derat mit P-Glykoprotein interagieren.
Diese sollten, wenn klinisch vertretbar,
bei Patienten mit NOAK-Therapie ver-

Der Kardiologe |


https://doi.org/10.1007/s12181-019-00365-0
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1007/s12181-019-00365-0&domain=pdf

Empfehlungen und Stellungnahmen

Arzneistoff

wendet werden. Wenn eine Komedikati-

on erforderlich ist, bietet die nachfolgen-

de Tabelle eine Ubersicht der méglichen

Komedikation mit Dosisreduktion unter

Beriicksichtigung der deutschen Fachin-

formationen in Form eines Ampelsche-

mas (8 Abb. 1).

5. NOAKSs sollten bei Patienten mit
mechanischen Herzklappen, bei
Phospholipidantikérpersyndrom
und dialysepflichtigen Patienten
nicht eingesetzt werden.

Auch bei hoch dosierter Therapie mit
Dabigatran kommt es an mechanischen
Herzklappen zu vermehrten thromboti-
schen Ereignissen im Vergleich zur Be-
handlung mit Vitamin-K-Antagonisten
(VKA) [16]. Eine weitere randomisierte
Studie fand eine dhnlich verminderte
Wirksamkeit von NOAKs in Vergleich
zu VKA bei Patienten mit Antiphos-
pholipidantikérpersyndrom [17]. Bei
dialysepflichtigen Patienten liegen eben-
falls keine Daten zur Wirksamkeit von
NOAKSs vor; kontrollierte Studien laufen
(z.B. AXADIA - AFNET 8 in Deutsch-
land). Bei diesen Patienten sollten keine
NOAKSs verschrieben werden.
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