AMBULANTE THROMBOSE
Fortbildung

Ambulante Thrombose — Prophylaxe und Therapie
der Thrombophlebitis superficialis

und der tiefen Beinvenenthrombose

Prof. Dr. med. René Holzheimer

Beinvenenthrombosen kommen rela-
tiv hiiufig vor und konnen fiir die betrof-
fenen Patienten lebensbedrohliche Fol-
gen haben. Ziel einer Thrombosepro-
phylaxe ist dic Vermeidung einer tiefen
Beinvenenthrombose und Lungenem-
bolic. Dies kann durch medikamentose
(z.B. niedermolekulare Heparine, Fon-
daparinux) und durch physikalische
Thromboembolieprophylaxe (z.1B. Anti-
thrombosestriimpfe,  Kompressions-
strimpfe bzw. frithzeitige Mobilisie-
rung) erfolgen. Im ambulanten Bereich
lassen sich die Risiken damit erheblich

Tabelle 1

Risikofaktoren (angeboren und erworben)
fiir die Entwicklung einer Thromhoembolie

Angebhorene Risikofaktoren
* Positive Familienanamnese
» Hereditdre Thrombaophilie
— APC-Resistenz (Faktor-V-Leiden-Defekt)
— Defekte von Protein C und S
— Defekte von Antithrombin
— Prothrombin-Mutation G 20210 A
~ Seltene Defekte: Fibrinogen, Plas-
minogen, Heparin-Kofaktor II, Faktor XII,
Gesamtplasminogenaktivitat.
Erworbene Risikofaktoren
* Alter
Adipositas
Thromboembolien in der Anamnese
Varikose
Tumorerkrankung
Schwangerschaft
Herz-Kreislauf-Erkrankungen
Apoplex
Nephrotisches Syndrom
* Volumenmangel bei Dehydration
* Paroxysmale nadchtliche Hamoglobinurie
* Polyzythdmie und Thrombozytose
e Entziindliche Darmerkrankungen
[ ]
[ ]

Sepsis
Immobilisierung
Ostrogen- und Gestagentherapie
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minimieren: dic meisten operativen Ein-
griffe sind risikoarm. An die Diagnostik
werden inzwischen hohe Anforderun-
gen gestellt. Mittels klinischer Untersu-

chung und bestimmter Laborparameter

kann die Wahrscheinlichkeit, cine tiefe
Beinvenenthrombose zu iibersehen, ge-
ring gehalten werden. Kompressionsso-
nographie und Farbduplexsonographic
bestitigen die Diagnose. Die Behand-
lung erfolgt mit Kompression und medi-
kamentos (niedermolekulare Heparine,
Fondaparinox, oraler direkter Thromb-
mnhibitor).

Thromboseprophylaxe sollte bei je-
dem Patienten individuell je nach dispo-
sitionellen Risiken (Tab. 1) der Patienten
und expositionellen Risiko (operations-
und immobilisationsbedingtes Risiko,
Tab. 2) erfolgen. Die Kenntnis dieser
Einteilung ist auch im ambulanten Be-
reich wichtig. da mittlerweile bei be-
stimmten Risikogruppen., z.B. Operatio-
nen maligner Tumore oder bestimmte
orthopiidische Operationen, eine erwei-
terte Thromboseprophylaxe praktiziert
wird (bis zu 35 Tage). Orthopiidische
Operationen haben ein sehr hohes Ri-
siko fiir die Entwicklung einer Throm-
boembolie (47-51%). das Risiko von
Hernien- oder Varizenoperationen ist
meist niedrig. Da Krampfadern das Ri-
siko, eine tiele Beinvenenthrombose zu
erleiden, erhdhen konnen, sollte vor or-
thopiidischen Eingriffen unbedingt cine
phlebologische Untersuchung erfolgen.
Neben Antithrombosestriimpfen und
medikamentoser Thromboemboliepro-
phylaxe beugt vor allem die Frithmobili-
sicrung des Patienten nach einem ambu-
lanten Eingriff der Entstehung ciner
tiefen Beinvenenthrombose vor. Neben-

wirkungen wie heparininduzierte Throm-
bozytopenie (HIT) oder Blutungen wer-
den kaum beobachtet. Patienten, die un-
ter Antikoagulation (z.B. Markumar)
stehen, sollten in Absprache mit dem
Hausarzt/Internisten je nach Risiko zehn
Tage vor der ambulanten Operation auf
niedermolckulare Heparine umgestellt
werden (Bridging-Therapie). Wenn mog-
lich, sollte der Quickwert in Abhiingig-
keit vor dem Eingriff am Tag der Opera-
tion nicht unter 50% liegen.

Die oberfliichliche Beinvenenentziin-
dung (Thrombophlebitis) kommt in der
Praxis hiufig vor und hat durch die Ge-
fahr der Ausbreitung als tiefe Beinvenen-
thrombose und Lungenembolie fiir den
Patienten erhebliche Auswirkungen. Zu
unterscheiden ist die Phlebitis superficia-
lis (Entziindung) von der Varikothrom-
bose (thrombotischer Prozess). Pridispo-
nierende Faktoren fiir eine oberflichliche
Thrombophlebitis sind v.a. Krampfadern
und Immobilisierung. Hiufig ist die ober-
flichliche Thrombophlebitis (Abb. 1) in
der Nihe von vendsen Ulzera zu finden,
Klinisch imponieren Schmerzen im Bein
mit Erwirmung, erythematdser Streifen-
bildung und einem tastbaren schmerzhaf-
ten Venenstrang. Differentialdiagnostisch
kommen Lymphangitis. Erysipel. Haut-
ekzem in Frage. Die larbkodierte Du-
plexsonographic ist die Methode der
Wahl zur Bestitigung einer Thrombo-
phlebitis.

Bei 5-40% der Patienten kann gleich-
zeitig eine tiefe Beinvenenthrombose be-
stehen. Spiitestens nach 48 Stunden sollte
die Duplexsonographie bei einer Phlebi-
tis/Varikothrombose im Oberschenkel
wicderholt werden, um eine aufsteigende
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THE ONES TO WATCH — die funf vielversprechendsten

neuen Medikamente

Thomson Reuters, einer der weltgrol-
ten Anbiceter von Informationsdicnsten
und Finanzdaten, hat im Juli seinen
Pharma-Report fiir das 1. Quartal 2009
herausgebracht. Die von Janssen-Cilag
vermarkteten Priparate Priligy” und Ste-
lara® wurden darin unter die fiinf viclver-
sprechendsten Medikamente gewihlt,
die im ersten Quartal 2009 auf den Markt
gekommen sind bzw. zugelassen wurden
(siche Tabelle).

Der selektive 5-HT-Wiederaufnahme-
hemmer Dapoxetin wurde urspriinglich
1992 von Eli Lilly als Antidepressivum
entwickelt. Dapoxetin wurde 2000 von
ALZA Corp.. einer Tochterfirma von
Johnson & Johnson. iibernommen und fiir
dic Behandlung von vorzeitigem Samen-
erguss weiterentwickelt. Im Februar 2009
wurde Dapoxetin unter dem Handels-
namen Priligy” in Finnland, Schweden
und Osterreich als erste orale Bedarfsme-
dikation zur Behandlung von vorzeitigem
Samenerguss zugelassen. Mittlerweile ist
Priligy* in zahlreichen Lindern in und
auberhalb Europas am Markt.

In Osterreich ist Priligy” seit 1. Mai
2009 in den Wirkstirken 30 und 60 mg
erhiiltlich. Die Initialtherapic erfolgt mit
30 mg, wenn es erforderlich ist, kann auf
60 mg aufdosiert werden. Priligy® wird
bei Bedarf ein bis drei Stunden vor dem
Geschlechtsverkehr mit cinem Glas
Flissigkeit eingenommen. In klinischen
Studien fithrte Priligy” nicht nur zu einer
signilikanten Verldangerung der intrava-
ginalen Latenzzeit bis zur Ejakulation
(IELT). sondern auch zu einer Verbesse-
rung des subjektiven Empfindens iiber
die Kontrolle der Ejakulation. Die
Zufriedenheit mit dem Geschlechtsver-
kehr verbesserte sich nicht nur bei den
betroffenen Ménnern, sondern auch bei
deren Partnerinnen signifikant.

Priligy” ist gegen drztliche Verschrei-
bung in 6ffentlichen Apotheken erhiilt-
lich und wird nicht im Erstattungskodex

gelistet.

Seit Februar 2009 gibt es fiir Patientin-
nen und Patienten mit mittelschwerer bis
schwerer Plaque-Psoriasis eine neuartige
Therapiemoglichkeit zur Behandlung,
Mit Stelara (Ustekinumab), dem ersten
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Die fiinf vielversprechendsten neuen Medikamente im 1. Quartal 2009

Produkt Indikation

Stelara” Plaque Psoriasis
Gelnique® Uberaktive Blase

Priligy® Vorzeitiger Samenerguss
Valdoxan® Major Depression
Uloric® Hyperurikdmie

11.12/23-Inhibitor — einer vollig neuen
Wirkstoffklasse, steht eine Therapie mit
einer Reihe von positiven Eigenschalten
zur Verfligung:

o Stelara ist hoch wirksam in der Be-
handlung der mittel-schweren bis
schweren Plague-Psoriasis] (schnelle
und anhaltende Wirksamkeit).

e Stelara hat in Studien an iiber 3.000
Patienten ein sehr gutes Sicherheits-
profil gezeigl.

* Die ausgezeichnete Effizienz von Ste-
lara wird (nach zwei initialen Dosen im
Abstand von vier Wochen) mit je einer
subkutanen Injektion alle 12 Wochen
erreicht.

e Stelara ist cin vollstindig humaner
Antikorper.

Stelara (Ustekinumab) wird in ciner
Dosierung von 435 mg subkutan verab-
reicht, fiir Patient tiber 100 kg Korperge-
wicht besteht die Maoglichkeit ciner
Dosissteigerung auf 90 mg Stelara,

Die Entwicklung von Stelara (Usteki-
numab) erfolgte durch Centocor. ein
Tochterunternchmen von Johnson&John-
son, dic Vermarktung in Europa wird
durch Janssen-Cilag durchgefiihrt.

Stelara wird mit 1. September im gel-
ben Bereich des Erstattungskodex aufge-
nommen, und kann unter den folgenden
Voraussetzungen verordnet werden:

e Mittelschwere bis schwere Plaque-
Psoriasis erwachsener Patientlnnen
bei Versagen, Unvertréglichkeit:

e Oder Kontraindikation von systemi-
schen Therapien einschlieBlich Cyclo-
sporin, Methotrexat

Unternehmen b
Centocor, Janssen-Cilag
Watson Pharmaceuticals
ALZA Corp, Janssen-Cilag
Servier, Novartis )
Teijin, Ipsen, Takeda

o oder PUVA.

e Diagnosestellung,  Erstverordnung
und engmaschige Kontrollen durch
entsprechende Fachabteilung:

e bzw.-ambulanz oder durch Fachérztln-
nen mit Erfahrung in der Behandlung
der mittelschweren:

e bis schweren Plaque-Psoriasis,

Die Entscheidung iiber eine Behand-
lungsverlingerung nach 28 Wochen muss
durch die Fachabteilung bzw. -ambulanz
oder durch FachiirztInnen mit Erfahrung
in der Behandlung der mittelschweren
bis schweren Plaque-Psoriasis erfolgen.
Die Behandlung mit Stelara darf nur bei
PatientInnen verliingert werden. die auf
die Therapie angesprochen haben.

Die PatientInnen sollen in ein entspre-
chendes Register aufgenommen werden.
FB

Referenzen

1. httpy//thomsonreuters com/content/press_room/
sci/pharma_matters_q1_2009

2. Fachinformation Priligy* 2008

3. PryorJL et 8k Efficacy an
in’ treatment of pre
analysis of two dout
als. Lancet. 2006, 36

d tolerability of dapaxetine
culation: an integrated
ymised controlled tri-

Kontakt

Dr. Kurt Hiller

Janssen-Cilag Pharma GmbH,
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Kontakt fiir Stelara:

Rainer Mahlberg

Janssen-Cilag Pharma GmbH,
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seite 33



AMBULANTE THROMBOSE
Fortbildung

Thrombophlebitis der Vena saphena aus-
zuschliefien. Die Behandlung ist abhiin-
gig von der Lokalisation. Ausbreitung
und Intensitit der Entziindung. Die
Thrombophlebitis von Seitenisten der
Vena saphena ldsst sich in den meisten
Fillen durch phlebologischen Verband
gef. mit Heparinsalbe, Mobilisierung und
der Gabe von nichtsteroidalen Antirheu-
matika erfolgreich behandeln. Im Falle
der aszendierenden Thrombophlebitis
oder einer Thrombose in unmittelbarer
Niihe der Miindung der Vena saphena in
das tiefe Venensystem kann die rechtzei-
tige hohe Ligatur mit/ohne Stripping der
Vene eine tiefe Beinvenenthrombose

kurze Ketten - lange Wirkung

gef. zusammen mit einem niedermoleku- ® niEdl’igSteS durchschnittliches
laren Heparin verhindern helfen. s
Molekulargewicht: 3600 DA
Die Gabe von Low Molecular Weight « bestes Verhiiltni $i-F Xa : anfi-Ella = 8:1
Heparin (LMWH) ist bei einer ober- e emainis an a:an a=o:
flichlichen Thrombophlebitis der Vena [
saphena, insbesondere bei einem lang- 3 IungSte HWZ unter den NMHs

streckigen Verlauf, wegen méglicher Pro-
gredienz in das tiefe Venensystem indi-
ziert: nach Abklingen der Akutsympto-
matik sollte man die Indikation zur
Entfernung der Vene abkliren. da Pa-
tienten sonst immer wieder zu Rezidiv-
Thrombosen neigen konnen und die
Entfernung der Stammvene risikoarm
erfolgen kann. Die Kompressionsthera-
pie sollte mindestens bis zum Abklingen
der Akutsymptomatik durchgefiihrt wer-
den: je nach Venenstatus ist auch eine
lingerfristige Kompressionstherapie zu
empfehlen.

[ Anzeige Plus |

Dic tiefe Beinvenenthrombose wird
durch folgende Faktoren begiinstigt: ho-
hes Alter, Begleiterkrankungen. erbliche
Thrombophilie. maligne Grunderkran-
kung. Adipositas, anamnestische Throm-
boembolie. Krampfadern. bestimmte
operative Eingriffe (orthopiidische Ein-
griffe an Hiifte und Extremitiiten). Dauer
und Art der Narkose, prii- und postope-
rative [mmobilisierung sowie mangelnde
Fliissigkeitszufuhr.

Die rechtzeitige Identifizierung von

Patienten mit erhohtem Risiko (Risiko- Ivor 2500 IE
stratifizierung) ist notwendig. 40-70% 6 S.I.k /'Io Stk

der Patienten, die an ciner Lungenembo-
lie erkrankt sind, kénnen cine asympto-

matische tiefe Beinvenenthrombose als \ Ivor 3500 IE

Ursache der Lungenembolie haben, mit
einem hoheren Risiko in Zukunft an ] 6 S'I'k,/]O S'I'k,
postthrombotischen Syndrom, chronisch e
thromboembolischer pulmonaler Hy-
pertension. rezidivierender nichttodli-
cher Lungenembolie oder todlicher Lun-
genembolie zu erkranken. Die Letalitiit

9;’2009 DER MED'Z'NER Fachkurzinformation siehe Seite 51

Quelle: Andre Planés: Review ol bemiparin sodium a new second-generation low molecular weigh! heparin
and its applications in venous thromboembolism, Expert Opin. Pharmacother. (2003) 4(9):1551-1561
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Abbildung 1
Oberfldchliche Thrombophlebitis

einer submassiven Lungenembolie steigt
von 5% bis auf 26% bei einem Bein-
venenthromboserezidiv an. Die Wahr-
scheinlichkeit fiir eine tiefe Beinvenen-
thrombose erhoht sich, wenn mehrere
Faktoren (Wells-Score) zusammentref-
fen: maligne Grunderkrankung. Para-
lyse, Parese oder Immobilisierung, Bett-
ligerigkeit oder groBer chirurgischer
Eingriff, schmerzhafte Venen im Bein,
Schwellung des Beines (Abb. 2), Unter-
schenkelschwellung mehr als 3 cm im
Vergleich zu nicht betroffener Seite, ¢in-
driickbares Odem, Kolalateralenbildung
oberfliichlicher Venen (Abb. 3).

Differentialdiagnostisch sollte eine
Thrombophlebitis. Zellulitis, rupturierte
Bakerzyste und Erkrankungen des Be-
wegungsapparates ausgeschlossen wer-
den. Initial werden BKS, Blutbild mit
Thrombozyten, und D-Dimere unter-
sucht sowie eine Duplexsonographieun-
tersuchung bzw. Kompressionssonogra-
phie zur Bestitigung einer Thrombose
(fehlende Komprimierbarkeit) durchge-
fiihrt; dic Duplexsonographie sollte spii-

testens nach fiinf bis sicben Tagen wie-
derholt werden — bei Beschwerdepersis-
tenz auch [rither.

Ambulante Patienten mit einem nied-
rigen Thromboserisiko (Wells-Score)
und einem negativen D-Dimer-Test
(Vorsicht: erhdhte D-Dimer-Spicegel bei
Graviditiit, oraler Kontrazeption, aku-
ter/chronischer Entziindung, rheumatoi-
der Arthritis, Tumor, Pneumonie, Herzer-
krankungen, Aortenaneurysmata, etc.:
niedrige Werte allein schlicien die
Thrombose nicht aus) haben meist keine
tiefe Beinvenenthrombose; fehlende
Komprimierbarkeit der ticfen Beinve-
nen in der Duplexsonographie und das
Vorliegen zahlreicher die Thrombose be-
giinstigender Faktoren lassen eine tiefe
Beinvenenthrombose mit groller Sicher-
heit nachweisen. Erschwert ist die Diag-
nose eines Rezidivs bei postthromboti-
schem Syndrom und/oder wiithrend Anti-
koagulantientherapie.

Die Behandlung der tiefen Beinvenen-
thrombose erfolgt im Akutstadium meist
durch die Gabe von niedermolekularen
Heparinen, meist in einer gewichtsadap-
tierten Dosierung ohne Kontrolle der
Anti-Xa-Aktivitiit, aber schon mit
Thrombozytenkontrolle bzw. Fondapari-
nux oder einem direkten Thrombinin-
hibitor (Rivaroxaban). Auch bei einer
unkomplizierten Thrombose sollte die
Therapiedauer von fiinf Tagen nicht un-
terschritten werden, bei extensiver Er-
krankung koénnen mehr als sieben Tage
mit iiberlappender Gabe von oralen An-
tikoagulantien (Initialdosis 6 mg. Dauer-
dosis 1.5 bis 6 mg Phenprocoumon : Mar-
kumar; Falithrom™: Initialdosis 5-10 mg,

Tabelle 2

Risikogruppen (Leitlinie Deutsche Gesellschaft fiir Phlebologie 2007)

Risiko

Niedrig

Beschreibung

e Kleinere oder mittlere operative Eingriffe mit geringer Traumatisierung

» \erletzungen ohne oder mit geringem Weichteilschaden
» Kein zusatzliches oder nur geringes dispositionelles Risiko

Mittel | anger dauernde Operation

» Gelenkilbergreifende Immobilisation der unteren Extremitat
» Niedriges operations- bzw. verletzungsbedingtes Thromboembalierisiko und zusétzlich

dispositionelles Thromboembolierisiko

_i{_uch B Grt’jEére Eingriffe in der Baﬁﬁh- und Beckenregion bei mél'tgnen Tur_nnren uder_

entziindlichen Erkrankungen

» Polytrauma, schwere Verletzungen der Wirbelsaule, des Beckens und/oder der unte-

ren Extremitat

o GroRere Eingriffe an Wirbelsaule, Becken, Hiift- und Kniegelenk
e GriRere operative Eingriffe in den Ktrperhahlen der Brust-, Bauch- und/oder

Beckenregion

» Mittleres operations- bzw. verletzungsbedingtes Risiko und zusatzliches dispositionel-

les Risiko

* Patienten mit anamnestisch Thrombosen oder Lungenembolien
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Abbildung 2

Ausgepragte Schwellung des Beines bei
tiefer Becken-Beinvenenthrombose

Dauerdosis 2.5-7.5 mg Warfarin: Couma-
din”) erforderlich sein, mit dem Ziel, eine
International Normalized Ratio (INR)
von 2-3 zu erreichen: es reicht nicht aus
nur den Quickwert anzugeben. Eine Wei-
terfithrung der Antikoagulation mit ei-
nem INR von 1.5-2.0 (low intensity) im
Anschluss an die Standardbehandlung
kann die Rezidivquote reduzieren. Hin-
weis auf ein niedrigeres Rezidivrisiko
kann ein normaler D-Dimer-Wert am
Ende der Standardbehandlung sein.

In Ausnahmelfiillen (ileofemorale Bein-
venenthrombose mit Storung der Zirku-
lation sowie hiimodynamisch instabile
Patienten mit Lungenembolie) wird die
Behandlung stationéir durchgefiihrt. Die
Dauer der Behandlung richtet sich nach
den Risiken des Patienten. Sind die Ri-
sikofaktoren reversibel, wird das Risiko
als niedrig cingestuft und die empfoh-
lene Behandlungsdauer betriigt drei
Monate. Bei mittlerem Risiko (geringe
Risikofaktoren. keine Thrombophilie)
und bei hohem Risiko (idiopathische
Thrombose, Thrombophilie) betriigt dic
Behandlungsdauer meist sechs Monate.
Bei sehr hohem Risiko (rezidivierende
idiopathische Thrombosen. Thrombo-
philie homozygot, Lungenembolie) ist
u.U. eine Dauertherapie sinnvoll.

Die Kontrolle des INR sollte nach der
2. oder 3. Gabe von Markumar. zweimal
pro Woche in der ersten und zweiten Be-
handlungswoche, einmal pro Woche in
der dritten bis sechsten Behandlungswo-
che, alle 14 Tage in der siebten bis zehn-
ten Behandlungswoche, und danach alle
vier Wochen bei stabilem Patienten er-
folgen. Bei idiopathischer Thrombose.
rezidivierenden Thrombosen. Thrombo-
sen an ungewdohnlicher Lokalisation
sollte unbedingt ecin Thrombophilie-
Screening mit der Bestimmung von AT
[11. Protein C. Protein S. aPC-Resistenz,
Faktor-V-Leiden-Mutation, Prothrom-
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bin-G20210-A-Mutation, Lupus AK,
Antiphospholipid AK erfolgen.

Die Rolle der Thrombolysetherapie
bzw. Thrombcktomie — nur stationiir
durchfiihrbar — bei der Behandlung der
ticfen Beinvenenthrombose bleibt un-
klar —sic wird derzeit nur fiir jingere Pa-
tienten empfohlen. gef. bei tiefer Beinve-
nenthrombose im Becken-Bein-Bereich
mit himodynamischer Instabilitit bzw.
drohender Phlegmasia cerulea dolens..

Als  niedermolekulare  Heparine
(LMWH) stehen eine Reihe von Pripara-
ten zur Verfligung: Bemiparin (IVOR"),
Certoparin (Sandoparin®), Dalteparin
(Fragmin'), Enoxaparin (Lovenox™), Na-
droparin (Fraxiparin®) zur Verfiigung.
[Reviparin (Clivarin®). Tinzaparin (Inno-
hep®) sind in Osterreich nicht zugelassen. |

Weitere Wirksubstanzen zur Behand-
lung der ticfen Beinvenenthrombose sind:
Heparinoid. Danaparoid Sodium. der se-
lektive Faktor-Xa-Inhibitor Fondapari-
nux (Arixtra’, urspriinglich hicli es: kein
HIT-Risiko. nun aber gab ¢s erste Be-
richte dazu) sowie der direkte Thrombin-
inhibitor Rivaroxaban. Dic LMWH sind
chenso effektiv wie unfraktioniertes He-
parin in der Priivention der Lungenembo-
lic, sie verhindern jedoch deutlich besser
appositionelles Wachstum des Thrombus,
sind wesentlich einfacher zu applizieren
und sind inzwischen als Standardbehand-
lung der tiefen Beinvenenthrombose an-
erkannt.

Die Behandlung der tiefen Beinvenen-
thrombose kann heute bei Ausschluss
von bestimmten Faktoren (Verdacht auf
Lungenembolie, akute Blutung oder fa-
milidr bedingte Blutungsneigung, ausge-
priigte Niereninsuffizienz, schwere Le-
bererkrankung, ausgepriigte Adipositas,
starke Beinschmerzen und/oder Bein-
schwellung. unklare Compliance) ambu-
lant durchgefiihrt werden. Patienten mit
himodynamischer Instabilitit. Erkran-
kung unabhiingig von einer Venen-
thrombose, Operation innerhalb der letz-
ten 48 Stunden oder heparininduzierter
Thrombozytopenie eignen sich nicht fiir
cine ambulante Behandlung. Auf jeden
Fall sollten die Patienten von der Not-
wendigkeit einer je nach Risiko auch le-
benslangen Kompressionstherapie tiber-
zeugt werden.

Komplikationen einer tiefen Beinve-
nenthrombose kénnen akut (Lungenem-

bolie) oder als Spiatkomplikation (post-
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Abbildung 3

Kollateralenbildung nach tiefer
Beinvenenthrombose

thrombotisches Syndrom) auftreten, Im
Falle des Verdachtes auf Lungenembolie
(Atembeschwerden, Schmerzen im Tho-
rax, Herzrhythmusstorungen, Blutdruck-
veriinderungen) sollte der Patient unver-
ziiglich stationir cingewiesen werden.
Das postthrombotische Svndrom kann
sich oftmals bei den Patienten erst Jahre
nach einer tiefen Beinvenenthrombose
bemerkbar machen. Die Inzidenz wird
mit 29-87% angegeben.

Dic Patienten klagen iiber Schwere-
gefithl, Schmerzen, Krimpfe, Juckreiz
und Pariisthesien in den Beinen. Objek-
tive Zeichen des postthrombotischen
Syndroms sind priitibiales Odem. Hautin-
duration, Hyperpigmenticrung, neue Ve-
nektasien, Rotung, Wadenkompressions-
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schmerz und Ulcus cruris. Die Diagnose
eines postthrombotischen Syndroms
kann bei Vorhandensein der oben ge-
nannten klinischen Zeichen zusammen
mit einem duplexsonographisch verifi-
zierten Reflux in der Vena poplitea ge-
stellt werden.

Die Behandlung des postthromboti-
schen Syndroms erfolgt meist konserva-
tiv mit Kompressionstherapic und héufi-
ger Hochlagerung des betroffenen Bei-
nes, wobei der Erfolg der Behandlung oft
von der Bereitschaft des Patienten ab-
hiingt. an der Therapie mitzuwirken. Die
Indikation zur Operation (Perforansliga-
tur, Klappenplastik. Entfernung einer in-
kompetenten Vena saphena) ist bei Vor-
licgen eines postthrombotischen Syn-
droms zuriickhaltend zu stellen. Die
Prognose des postthrombotischen Syn-
droms kann durch konsequentes Tragen
von Kompressionsstriimpfen und Mit-
wirkung an Kontrollmalinahmen crheb-
lich gebessert werden,

Prof. Dr. med. René Holzheimer
Chirurgische Praxisklinik
Tegernseer Landstrafie 8, Miinchen
D-82054 Sauerlach

Tel.: 0049/81 04/66 84 54

Fax: 0049/81 04/66 84 53
gresser-holzheimer@t-online.de

Support fur den Notarzt

Die Standardtherapic mit parentera-
lem Volon A ist jetzt verbesserl. einfa-
cher und praktischer geworden. Die
neue Fertigspritze zur intravenosen
Injektion heifit .Solu-Volon”. Im Not-
fall ist die perfektionierte Injektionslo-
sung eine entscheidende Minute schnel-
ler und iiberdies sicherer. weil eine
potenticlle Kontamination beim Aufzie-
hen der Spritze entfdllt. Indiziert ist die
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zeitlich begrenzte, hochwirksame Korti-
sontherapie bei Schock. Wenn bei aller-
gischen Reaktionen kardial Tachykar-
die, Arrhythmie oder Hypotension
auftritt - pulmonal Dyspnoe oder leich-
ter Bronchospasmus - allgemein Stuhl-/
Harndrang oder ein Quincke-Odem
und ein anaphvlaktischer Schock droht.
ist Solu-Volon indiziert. Insektengifte,
Penicillin und  andere  Antibiotika,
Rheumamittel. Narkotika. Kontrastmit-
tel und Nahrungsmittel sind die hiiufig-
sten Ausloser von anaphylaktischen
Reaktionen. Spontan selbstlimitierende
Verliufe sind zwar haufig, ein perakut
zu Herz-Kreislaufstillstand oder Tod
fiihrendes Geschehen aber keine Rari-
tit. Die schnelle Solu-Volon Fertig-
spritze zihlt zur Ersten Hilfe, wenn es
hart auf hart geht.

Mehr Infos unter www.dermapharm.at
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Neues Wirkprinzip ermoglicht Kontrolle des Renin-
Angiotensin-Systems direkt am Ursprung

Aliskiren (Rasilez") ist der weltweit erste und bislang cinzige
Vertreter einer neuen Generation von Antihypertensiva, den
Direkten Renin-Inhibitoren (DRI), die das Renin-Angiotensin-
System direkt an dessen Ursprung hemmen®™, Durch direkte
Renin-Hemmung wird nicht nur der Bluthochdruck effizient

Nach mehr als zehn Jahren gibt es wie-
der cine ncue Substanzklasse zur
Behandlung der Hypertonie. Der welt-
weit erste verfiigbare Direkte Renin-
Inhibitor (DRI) Aliskiren (Rasilez")
weist ein vollig neues Wirkprinzip auf;
Das Enzym Renin wird direkt gechemmt.
Das bedeutet, dass — wie bei ACE-
Hemmern und Sartanen — nicht erst
zu einem spiteren Zeitpunkt in das
Renin-Angiotensin-System  (RAS)
cingegriffen wird. sondern ganz am
Anfang dieser Reaktionskette (siche
Abb. 1). Uber 50 Jahre intensive For-
schungsarbeit war notig. um dieses
Enzym unter oraler Therapie zu
hemmen und dieses Wirkprinzip
auch klinisch nutzbar zu machen.
.Durch die direkte Renin-Blockade
wird die Umwandlung von Angioten-
sinogen in Angiotensin-1 blockiert, die
Angiotensin-I- und -II-Spiegel werden
gesenkt und das Reninsystem kann damit
bereits am Ursprung kontrolliert wer-
den. beschreibt Univ.-Prof. DDr. Walter
Harl. Vorstand der Klinischen Abteilung
fiir Nephrologie und Dialyse, Universi-
titsklinik fir Innere Medizin III. Wien
den innovativen Therapieansatz. an den
er hohe Erwartungen kniipft. .Rasilez
weist sowohl in der Monotherapice als
auch in der Fixkombination mit Hydro-
chlorothiazid (HCT) cine signifikant stéir-
kere Blutdrucksenkung auf als vergleich-
bar dosierte ACE-Hemmer, die erst zu
cinem spiiteren Zeitpunkt der Kaskade
ansetzen".”

Entscheidende PRA-Reduktion

Die Plasma-Renin-Aktivitit (PRA) ist
cin Mal fiir die Aktivitit des RAS.
Erhéhte PRA-Werte stellen cinen unab-
hiingigen Risikofaktor fiir karidovasku-
lire Erkrankungen dar’. ACE-Hemmer’,
ATi-Rezeptor-Blocker (Sartane)' und
Diuretika® verursachen cinen Anstieg der
PRA und erhdhen damit diesen Risiko-
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) Rasilez 300 mg

faktor’. Dirckte Renin-Inhibitoren hinge-
gen setzen als einzige RAS-Hemmer die
Plasma-Renin-Aktivitdt herab™. Beson-
ders bemerkenswert ist, dass Rasilez’
selbst in Kombination mit anderen Anti-
hypertensiva. den durch den Kombinati-
onspartner verursachten PRA-Anstieg

Aligkiren

,:)Haailaz HCT" 300 mg/25 mg
Fimnataarte i
Alghiren/Hydrochlorothiarid

i racese

Lum Dreshymen

nicht nur ausgleicht, sondern sogar iiber-
kompensiert. Das heiBt, auch in einer
Kombinationstherapie mit Rasilez” wird
eine PRA-Reduktion im Vergleich zum
Ausgangswert erreicht ™"

Hoheres Organschutzpotenzial
als bisherige Therapien

Rasilez” flihrt zu einer weiteren Ver-
besserung von kardialen und renalen
Parametern bei Patienten mit bereits
optimicrter Standardtherapie. In der
AVOID-Studie konnte nachgewiesen
werden, dass Rasilez” iiber ein maligeb-
liches nephroprotektives Potential ver-
fiigt: Obwohl die Patienten in der Ver-
eleichsgruppe mit 100 mg Losartan nach
derzeitigem Wissensstand sehr gut the-
rapiert waren, fiithrte die Zugabe von
Rasilez” zu cinem deutlichen zusiitzli-
chen nephroprotektiven Vorteil (20%
stiarkere Reduktion der Albuminurie)”.

In der ALOFT-Studie zeigt Rasilez" ¢in
ebenfalls ausgeprigt zusitzliches kardio-
protektives Schutzpotential, additiv zur
optimierten Standardtherapie. Bei bereits

gesenkt, sondern dariiber hinaus auch die Plasma-Renin-Akti-
vitiit (PRA) entscheidend reduziert™. Die PRA ist ein unabhiin-
giger kardiovaskuliirer Risikofaktor'. Seit mehr als zehn Jahren
stellt die Dirckte Renin-Inhibition endlich wieder eine Innova-
tion in der Behandlung des stillen Killers Bluthochdruck dar.

.austherapierten™ Patienten konnte mit
der zusitzlichen Gabe von Rasilez™ ein
entscheidender Parameter fiir Herzleis-
tungsschwiiche weiter gesenkt werden
(fiinffach stiirkere Reduktion des BNP.
ein Priadiktor fiir die kardiovaskulire
Morbiditiit und Mortalitiit)",

Lange Wirkungsdauer

Fiir Hypertoniker bestcht am
Morgen die hochste Gefahr einen
Schlaganfall oder Herzinfarkt zu
erleiden. Aus diesem Grund ist eine
lange Wirkungsdauer des Antihy-
pertensivums (iiber Nacht) von gro-
Ber Bedeutung. Die Wirkung von
Rasilez" ist konstant und gleichmii-
f3ig stark. Aliskiren hat eine Plasma-
halbwertszeit von 40 Stunden und

cine Trough-to-peak-Ratio von 98%
(Rasilez® 300 mg). 24 Stunden nach der
letzten Tablettencinnahme betriigt die
Wirkung somit noch 98% der Maximal-
wirkung",

Dic langanhaltende Wirkung von
Rasilez" gewihrleistet eine starke Blut-
drucksenkung auch in den frithen Mor-
genstunden, das dem erhohte Schlagan-
fall- und Herzinfarktrisiko zu dieser
Tageszeit vorbeugt — selbst wenn cinmal
eine Einnahme vergessen wird". Man-
gelnde Compliance und gelegentliches
Vergessen werden ohne gravierende
Blutdruckanstiege {iberbriickt”. Damit
wird Rasilez” den Realititen der Blut-
drucktherapie sowie internationalen
Empfehlungen. cine zuverldssig anhal-
tende Wirkung iiber 24 Stunden sicher-
zustellen. gerecht.

Rasilez” zeigt dariiber hinaus eine Ver-
triiglichkeit auf Placebo-Niveau. Es sind
weder Dosisanpassungen der Initialdosis
bei iilteren Patienten (iiber 65 Jahren).
noch bei Patienten mit eingeschriinkter
Leber- oder Nierenfunktion nétig'.
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