ANTIKOAGULATION BEI PATIENTEN MIT STABILER KHK ODER PAVK — PRAXIS UND STUDIENLAGE
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Antikoagulation bei Patienten mit stabiler
KHK oder pAVK - Praxis und Studienlage
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Zusammenfassung

Bei Patienten mit koronarer Herzerkrankung (KHK) wie
auch bei Patienten mit peripherer arterieller Verschluss-
krankheit (pAVK) ist von einer deutlich eingeschrankten
Lebenserwartung gegeniber gesunden Gleichaltrigen
auszugehen. Die Reduktion der Lebenserwartung ist
besonders hoch, wenn atherosklerotische Lasionen in
verschiedenen GefalRbereichen vorliegen. Die Patienten
bedirfen daher gezielter praventiver Mal3nahmen ein-
schlieflich einer praventiv wirksamen Medikation.

Goldstandard war lange Zeit die Plattchenhemmung mit
niedrig dosierter Acetylsalicylsdure (ASS). Aktuelle Stu-
diendaten belegen nun, dass sich die Ereignisrate durch
eine zusdtzliche, niedrig dosierte orale Antikoagulation
signifikant senken lasst. Die durch ein solches Regime
erreichte zusdtzliche Schutzwirkung ist in ihrem Aus-
maf3 vergleichbar mit der seinerzeit in Studien doku-
mentierten Risikominderung unter ASS.

Der neue Therapieansatz hat das Potenzial, die Praven-
tion vaskuldrer Komplikationen bei Patienten mit stabi-
ler KHK und/oder pAVK grundlegend zu verandern.
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Einleitung

Die koronare Herzkrankheit (KHK) stellt nach wie vor die
haufigste Todesursache weltweit dar, trotz verbesserter
Diagnose, moderner interventioneller Verfahren und
umfassender medikamentdser Therapie (Abbildung 1) [1,
2].

Deaths in 2015 (millions)

Coronary heart disease | =3
Cancer | 3,8
Stroke N 2

corD I 3,2
Diabetes mellitus NG 1,6
Alzheimer's disease  [INNEEGGEGN 1,5
Diarrhoeal diseases [N 1,4
Tuberculosis N 1,4
Road traffic accidents [N 1.3
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Abbildung 1: Vergleich der hédufigsten Todesursachen weltweit (WHO 2015 [1, 2])

Der Begriff KHK beschreibt eine heterogene Gruppe,
angefangen bei Patienten, die Uberhaupt keine Be-
schwerden haben. Andere Patienten haben bereits eine
signifikante KHK, die zufdllig entdeckt wird, z. B. im
Rahmen einer Koronarangiographie. Daneben gibt es
Patienten, die einen Ischdamienachweis haben, aber
beschwerdefrei sind. Es gibt die , klassischen Patienten",
die infolge ihrer Angina diagnostiziert werden, und wir
haben es mit Patienten zu tun, die bereits eine Revasku-
larisation erfahren haben. Die Patienten mit dem hochs-
ten Risiko sind jene, die schon einmal ein akutes Koro-
narsyndrom (ACS) hatten. Diese Gruppe hat die schlech-
teste Prognose im weiteren Verlauf.

Die Mdglichkeiten, ein koronares Ereignis vorhersagen,
sind nach wie vor unzureichend. Dies zeigt eine Auswer-
tung von Daten aus dem CLARIFY-Register. Von den
dort erfassten 33.000 Teilnehmern mit stabiler KHK lag
fir zwei Drittel eine nicht invasive Ischdamiediagnostik
vor. In der Untersuchung zeigten wiederum zweij Drittel
weder eine Angina noch einen Ischdmienachweis. Einige
hatten nur Angina, einige hatten nur eine Ischamie und
einige hatten beides (Abbildung 2) [3].

70 Prozent der Patienten, die im weiteren Verlauf einen
Infarkt hatten, zeigten in der Eingangsuntersuchung
weder eine Ischamie noch Angina [3]. Ahnliche Progno-
sen liefern Koronarangiographien. Haufig sind Infarktlo-
kalisationen im Vorfeld nicht zu identifizieren. Ischa-
mieareale entstehen an Stellen, die in der Angiographie
unauffallig waren.
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Atherosklerose

Bei der Atherosklerose handelt es sich um eine generali-
sierte Erkrankung. Atherosklerotische Veranderungen
finden sich bei den betroffenen Patienten oftmals in
verschiedenen Gefadf3regionen. So weisen mehr als 60
Prozent der Patienten mit peripherer arterieller Ver-
schlusskrankheit  (pAVK)
auch in anderen Bereichen
der  Strombahn  eine
Atherosklerose auf. Au-
lerdem hat rund ein Vier-
tel der Patienten mit einer
koronaren Herzkrankheit
(KHK)  Begleiterkrankun-
gen in anderen Gefal3regi-
onen. Nicht selten gibt es
ferner bei Patienten mit
pAVK wie auch bei Patien-
ten mit KHK entsprechen-
de zerebrovaskulare Lasi-
onen (Abbildung 3) [4].

Zu differenzieren ist zwi-
7 8 9 10 | schen Patienten mit insta-

biler Erkrankung - und

dadurch bedingt akut er-
hohtem Infarktrisiko — und solchen mit stabiler Erkran-
kung.

Das Vorliegen einer Atherosklerose hat Einfluss auf die
Lebenserwartung, ein Effekt, der sich noch deutlicher
verstarkt, wenn in mehreren GefalRbereichen athero-
sklerotische Ldsionen manifest sind [5]. So hat beispiel-
weise ein gesunder Mann im Alter von 60 Jahren heut-
zutage noch eine mittlere Lebenserwartung von 20 Jah-
ren. Liegt eine kardiovaskulare Erkrankung vor, mindert
sich die Lebenserwartung im Durchschnitt um 7,7 Jahre.

Isch@mie

15%

Abbildung 2: Zwei von drei KHK-Patienten zeigen weder eine Angi-
na noch einen Ischdmienachweis (Steg PG 2014 [3])

Bei einem Myokardinfarkt in der Anamnese reduziert
sich die Lebenserwartung im Mittel um 9,2 Jahre und bei
einem Schlaganfall um durchschnittlich 12 Jahre (Abbil-
dung 4).
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Ein zentrales Ziel der Betreuung der Patienten muss
deshalb sein, die Auswirkungen der Atherosklerose zu
minimieren und durch entsprechende praventive Maf3-
nahmen die Prognose zu verbessern.

In der Sekund&rpravention
von Patienten mit stabiler | 24,7% der Patienten mit
KHK und/oder pAVK ist die KHK leiden unter Begleit-
Behandlung mit dem Platt- | erkrankungen in anderen
chenhemmer ASS seit rund | Strombahnen.
25 Jahren Goldstandard. In
einer Metaanalyse von 16
Studien zur primaren und
sekundaren Pravention bei
vaskularer Erkrankung [6]
fUhrte ASS zu einer signifi-
kanten Risikoreduktion fur
das Auftreten eines schwe-
ren kardiovaskularen Er-
eignisses (MACE, Major

In der CHARISMA-Studie wurde die duale Plattchen-
hemmung im Vergleich zu einer ASS-Monotherapie
untersucht. Insgesamt zeigte die Kombination aus
Clopidogrel plus ASS keinen eindeutigen Vorteil gegen-

Zerebro-
vaskuldre
Erkrankung

61,5% der Patienten mit
pAVK leiden unter Begleit-
erkrankungen in anderen
GefdlRen.

Abbildung 3: Atherosklerotische Verdnderungen finden sich bei den betroffenen Patienten oftmals in verschie-

Cardiovascular Event, wie denen GefdfSregionen (Bhatt DL 2006 [4])

nicht todlicher Schlaganfall

oder Herzinfarkt, Tod aufgrund kardiovaskularer Ereig-
nisse). Die Hazard Ratio (HR) fUr den primaren Endpunkt
MACE betrug dabei 0,81. Dies entspricht einer Senkung
der Sterblichkeit um 19 Relativprozent.

In der Folge wurden weitere Anstrengungen unternom-
men, um die Ereignisrate weiter zu senken.

In der CAPRIE-Studie wurde ASS gegen Clopidogrel
getestet [7]. Hier erwies sich der P2Y,,-Hemmer vor
allem bei Patienten mit einer peripheren arteriellen
Verschlusskrankheit als Uberlegen gegeniber ASS. Ko-
ronarpatienten profitierten hingegen kaum.

Trotz der guten Wirksamkeit der Plattchenhemmer lag
die Ereignisrate Ende der 1990er-Jahre noch bei ca. 5
Prozent pro Jahr. Daher bestand weiterhin ein hoher
Handlungsbedarf hinsichtlich der Prévention kardiovas-
kuldrer und zerebrovaskularer Komplikationen bei Pati-
enten mit KHK und/oder pAVK.

20

Lebenserwartung (Jahre)

Gesund KV-Erkrankungen in Ml in der Anamnese Schlaganfall in der

der Anamnese

Uber der Kontrolle aus ASS plus Placebo [8, 9]. Eine
Subgruppenanalyse der pAVK-Patienten zeigte keinen
Unterschied beziglich des primaren Endpunktes. Zwar
ereigneten sich unter der dualen Plattchenhemmung
weniger kardiovaskuldre Ereignisse, die Notwendigkeit
erneuter pAVK-bedingter Intervention reduzierte sich
hingegen nicht.

Allerdings wies die Studie erstmals eine Gesamtereig-
nisrate in einer Gréf3enordnung von etwa 3 Prozent aus,
was im Wesentlichen auf die Begleitmedikation zurick-
zufihren ist. So erhielten die Patienten mittlerweile
routinemaf3ig ACE-Hemmer sowie eine lipidsenkende
Behandlung zur weiteren Risikoreduktion [9—11].

In der PEGASUS-Studie wurde der neuere P2Y,,-
Hemmer Ticagrelor untersucht. Zwar war der kombi-
nierte Endpunkt aus Myokardinfarkt, Schlaganfall und
kardiovaskularem Tod positiv, es wurde jedoch keine
Reduktion der Mortalitdt belegt [10].

Auch die zusatzliche Gabe
von Ticagrelor zu ASS hat
somit keinen Durchbruch
bei der Therapie erwirken
kénnen — ebenso wenig
wie der Versuch einer Be-
handlung mit Vorapaxar
zusatzlich zu ASS und
Clopidogrel (TRA2P-
Studie), ein Regime, das
eine nicht unerhebliche
Rate intrakranieller Blu-
tungen zur Folge hatte
[21].

Trotz zahlreicher Bemi-
hungen liegt die Ereignis-

i i rate bei Patienten mit

Abbildung 4: Einfluss einer Atherosklerose auf die Lebenserwartung eines 6o-jihrigen (Peeters A 2002 [5]
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stabiler koronarer Herzkrankheit bis heute noch immer
bei etwa 3 Prozent.

EUKLID-Studie

Ein hoher Handlungsbedarf besteht vor allem bei der
pAVK, wie die EUKLID-Studie dokumentiert [12]. In
dieser Studie wurde eine Antiplattchentherapie mittels
Clopidogrel versus Ticagrelor bei pAVK-Patienten mit
vorangegangenen RevaskularisierungsmalRinahmen
geprift. Es resultierte mit einer Ereignisrate von 10,6
versus 10,8 Prozent unter Ticagrelor gegeniber
Clopidogrel keine signifikant starkere Risikoreduktion
vaskuldrer Komplikationen (Schlaganfall, Myokardin-
farkt, kardiovaskularer Tod, Hospitalisation aufgrund
einer akuten Ischamie im Bereich der unteren Extremi-
taten oder aufgrund von Revaskularisationsmafnah-
men) bei zudem vergleichbarer Rate schwerer Blutun-
gen. Auch bei der isolierten Betrachtung der einzelnen
Komponenten des kombinierten Endpunktes wie etwa
einem Schlaganfall oder kardiovaskuldrem Tod war in
der Studie kein signifikanter Unterschied festzustellen.

Eine Intensivierung der Antiplattchentherapie allein ist
somit offenbar nicht zielfGhrend zur weiteren Reduktion
des vaskularen Risikos bei der pAVK.

Was sagen die Leitlinien?

Die hier vorgestellten Studienergebnisse haben Nieder-
schlag in den internationalen Leitlinien gefunden.

e Die Leitlinien der Europaischen Gesellschaft fir Kar-
diologie (ESC) raten bei Patienten mit stabiler KHK
zur tdglichen Einnahme von ASS in niedriger Dosie-
rung [13]. Ublich ist hierzulande eine Dosierung von
100 mg. In den USA wird Ublicherweise mit 8o mg
ASS behandelt, in anderen Landern kommen auch
160 mg ASS zum Einsatz. Bei einer ASS-Intoleranz
wird in der ESC-Leitlinie alternativ zu Clopidogrel ge-
raten.

e Die AHA-/ACC-Leitlinien (American Heart Associati-
on/American College of Cardiology) empfehlen bei
Patienten mit symptomatischer pAVK eine Throm-
bozytenaggregations-hemmung mit ASS als Mono-
therapie oder in Kombination mit Clopidogrel [14].
Die Empfehlung von Clopidogrel basiert auf Be-
obachtungen in Subgruppen der CAPRIE-Studie [4].
Fur Ticagrelor wird in dieser Indikation in den Leitli-
nien derzeit keine Empfehlung ausgesprochen.

Plattchenhemmung plus Antikoagulation

Ein neues Konzept zur effektiveren Risikoreduktion bei
atherosklerotischen Erkrankungen wurde in der Studie
ATLAS ACS 2 TIMI 51 bei Patienten mit akutem Koro-
narsyndrom mit erhdhten kardialen Biomarkern und
ohne Schlaganfall oder transitorischen ischamischen
Attacken (TIA) in der Anamnese geprift [15]. Die Pati-
enten wurden leitliniengerecht mit ASS und Clopidogrel
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behandelt und erhielten placebokontrolliert zusatzlich
den Faktor-Xa-Inhibitor Rivaroxaban in niedriger Dosie-
rung (zweimal 2,5 mg taglich).

Es resultierte eine signifikante Reduktion des kombi-
nierten Endpunktes aus einem kardiovaskular bedingten
Tod, einem Myokardinfarkt oder Schlaganfall mit einer
HR von 0,8 [15]. Zudem wurde die kardiovaskulare Mor-
talitat gebessert mit einem HR von o,55 und einer Num-
ber needed to treat (NNT) von 5o0. Dariber hinaus ergab
die Studie eine signifikante Reduktion der Gesamtmor-
talitdt um 42 Prozent (HR 0,58, NNT = 49).

COMPASS-Studie

Die Langzeiteffekte der Gabe von niedrig dosiertem
Faktor Xa wurden in der klinischen Phase-lll-Studie
COMPASS untersucht, in die mehr als 27.000 Patienten
eingeschlossen wurden. 91 Prozent der Patienten wie-
sen eine stabile KHK auf, 27 Prozent eine pAVK. Es gab
damit auch einen relevanten Anteil an Patienten mit
beiden Krankheitsbildern. Die Studienteilnehmer wur-
den randomisiert drei Behandlungsarmen zugeordnet.
Sie wurden mit einmal taglich 100 mg ASS oder Rivaro-
xaban in einer Dosierung von 5 mg tdglich behandelt
oder mit zweimal tdglich 2,5 mg Rivaroxaban plus 100
mg/die ASS [16]. Die Studie wurde nach 23 Monaten
vorzeitig beendet.

Primarer Wirksamkeitsendpunkt

Abbildung 5 zeigt die kumulierten Ereignisraten der drei
Untersuchungsarme im Zeitverlauf als Kaplan-Meier-
Kurve. Die schwarze, unterste Kurve stellt die Patienten
dar, die mit Rivaroxaban zweimal 2,5 mg plus ASS 100
mg behandelt wurden. Die obere, rote Kurve bildet den
ASS-100-mg-Arm ab. Die Patienten, die Rivaroxaban 5
mg zweimal tdglich erhielten, werden in der mittleren,
blauen Kurve abgebildet.

Konkret reduzierte das Behandlungsregime von zwei-
mal tdglich 2,5 mg Rivaroxaban und 100 mg ASS den
primaren Endpunkt aus Tod, Schlaganfall und Myokard-
infarkt von 5,4 auf 4,1 Prozent im Vergleich zur alleini-
gen ASS-Einnahme. Die HR betrug o,76, das Ergebnis
war hochsignifikant.

Mit einer 22-prozentigen Reduktion der kardiovaskula-
ren Mortalitdt und einer ebenfalls hochsignifikanten
Reduktion der Schlaganfallrate um 42 Prozent und einer
Senkung der Infarktrate um 14 Prozent wurden auch alle
einzelnen Parameter eindeutig gebessert.

In einer Subanalyse wurde der klinische Nutzen auch bei
pAVK-Patienten bestatigt [17]. Wird diese Patienten-
gruppe isoliert betrachtet, so resultiert eine Reduktion
der kardiovaskularen Mortalitat um 14 Prozent. Die
Schlaganfallrate wurde um 46 Prozent gemindert, die
Rate der Myokardinfarkte um 24 Prozent.

Insgesamt ging die Rate der MACE unter der Kombina-
tion von ASS und Rivaroxaban um 28 Prozent zurick.
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Abbildung 5: Kumulative Inzidenz des primdren Wirksamkeitsendpunktes der drei Untersuchungsarme der COMPASS-Studie im Zeitverlauf

(Eikelboom JW 2017 [16])

Die Rate der Majoramputationen nahm um 70 Prozent
ab und die Haufigkeit der MALE (Major Adverse Limb
Events) um 46 Prozent. Konkret bedeutet dies eine
Minderung der Haufigkeit von Ulzera und Amputationen
um etwa die Halfte. Groliere Amputationen kamen bei
konsequenter Kompressionstherapie unter dem Prifre-
gime kaum mehr vor.

Primarer Sicherheitsendpunkt

Unter der kombinierten Gabe von Rivaroxaban und ASS
traten insgesamt haufiger als unter einer ASS-
Monotherapie Blutungen auf und auch haufiger schwere
Blutungen.

Die Rate tddlicher Blutungen und auch die Haufigkeit
intrakranieller Blutungen waren jedoch nicht erhéht. So
betrug die Rate tddlicher Blutungen unter ASS o,1 Pro-
zent und unter der Rivaroxaban-ASS-Kombination o,2
Prozent. Die Rate nicht tddlicher intrakranieller Blutun-
gen war mit 0,2 Prozent in beiden Gruppen gleich.

Von hoher Relevanz der Studie sind insbesondere die
Ergebnisse zur Gesamtsterblichkeit: Diese wurde durch
die zusétzliche Gabe der vaskularen Dosierung von Riva-
roxaban zu ASS von 4,1 auf 3,4 Prozent gesenkt (HR
0,82, p=0,01).

Das entspricht einer relativen Minderung des Sterblich-
keitsrisikos um 18 Prozent. Dies ist in etwa die gleiche
Grofdenordnung, die seinerzeit auch im Vergleich der

© CME-Verlag 2018

Wirksamkeit von ASS gegeniber Placebo ermittelt wur-
de.

Der neue Therapieansatz hat somit das Potenzial, die
Pravention vaskularer Komplikationen bei Patienten mit
stabiler KHK und/oder pAVK grundlegend zu verandern.

Zusammenfassend belegt die COMPASS-Studie signifi-
kante Vorteile einer Kombination aus Plattchenhem-
mung und niedrig dosierter Antikoagulation gegeniber
dem bisherigen Goldstandard einer alleinigen ASS-
Behandlung.

Relevante Eckpunkte der Studie sind:

e Rivaroxaban bewirkte in Kombination mit ASS eine
Verminderung des kombinierten Risikos fir Schlag-
anfalle, Herzinfarkte und kardiovaskulare Todesfalle
um 24 Prozent.

e Die Kombination von Rivaroxaban und ASS fihrte
aulRerdem zu einer signifikanten Reduktion des
Schlaganfallrisikos um 42 Prozent und des Risikos fir
kardiovaskulare Todesfalle um 22 Prozent, jeweils im
Vergleich zu ASS allein.

e Der neue Behandlungsansatz ergab zudem einen
klinischen Nettonutzen — ein Parameter, bei dem die
niedrigere Zahl von Schlaganfallen, kardiovaskuldren
Todesfallen und Herzinfarkten gegen schwerwie-
gende Blutungen abgewogen wird — von etwa 20
Prozent.
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e Die Blutungsraten waren insgesamt niedrig, und
wenngleich schwere Blutungskomplikationen haufi-
ger auftraten, waren todliche Blutungen oder intra-
kranielle Blutungen nicht signifikant haufiger.

e BeiPatienten mit pAVK wurde der kombinierte Wert
von schweren Durchblutungsstérungen und dadurch
bedingten Amputationen von GliedmalRen erheblich
reduziert.
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© Wie haufig sind mehrere GefaRbereiche von der
Atherosklerose betroffen?

[1  Mehrals 6o Prozent der Patienten mit pAVK weisen
auch in anderen Gefa3bereichen atherosklerotische
Lasionen auf.

[1  Beipraktisch jedem KHK-Patienten ist auch von ei-
ner pAVK auszugehen.

[1  Beider KHK und der pAVK handelt es sich um zwei
grundsatzlich voneinander unabhéngige Krank-
heitsbilder.

[1  Esist nicht mit Uberschneidungen der pAVK
und/oder der KHK mit zerebrovaskularen Erkran-
kungen zu rechnen.

[l Nurin Einzelfallen manifestiert sich bei Patienten
mit KHK auch eine pAVK.

& Welche Aussage ist FALSCH?

[l Ein gesunder 60-jahriger Mann hat noch eine mittle-
re Lebenserwartung von 20 Jahren.

[1  Eine kardiovaskulare Erkrankung reduziert die Le-
benserwartung um mehr als sieben Jahre.

[1  Ein Myokardinfarkt in der Anamnese mindert die
Lebenserwartung durchschnittlich um g,2 Jahre.

[l Ein Schlaganfall in der Anamnese senkt die Lebens-
erwartung im Mittel um zwolf Jahre.

[1  Beieiner kardiovaskularen Erkrankung reduziert sich
die Lebenserwartung unabhangig von den vaskula-
ren Ereignissen in der Anamnese.

© Welche Therapie war bislang der Goldstandard bei der
stabilen KHK und/oder pAVK?

[l Hoch dosierte ASS

Niedrig dosierte ASS

[1  Niedrig dosierte ASS plus Clopidogrel plus Ticagre-
lor

O

[1  Vorapaxar als Monotherapie
[1  Clopidogrel plus Vorapaxar

& Welche Behandlung empfehlen die internationalen
Leitlinien?

[1  ASSin niedriger Dosierung bei Patienten mit stabi-
ler KHK

1 Vorapaxar plus Ticagrelor bei stabiler KHK

[1  Ticagrelor-Monotherapie bei pAVK

[1  Triple-Therapie aus ASS, Clopidogrel und Ticagrelor
bei pAVK

[1  Keine spezielle praventive medikamentdse Therapie
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Was bewirkte die zusatzliche Gabe von zweimal 2,5
mg Rivaroxaban gegeniber der alleinigen doppelten
Antiplattchentherapie aus ASS plus Clopidogrel in
der Studie ATLAS ACS 2 TIMI 512

[l Esgabeinen Trend zu einer reduzierten Gesamt-
mortalitat.

[] Die kardiovaskulare Mortalitat wurde um 55 Pro-
zent gemindert.

[1  Der kombinierte Endpunkt aus kardiovaskularem
Tod, Myokardinfarkt und Schlaganfall blieb unver-
andert.

[l Die Gesamtmortalitat wurde um 42 Prozent ge-
mindert.

[1 Die Gesamtmortalitdt wurde nicht beeinflusst.

Welche Aussage zum Ergebnis der COMPASS-Studie
ist FALSCH?

[ Die Studie wurde aufgrund von eindeutigen Vor-
teilen der Verumgruppe vorzeitig abgebrochen.

[1  Derprimare Endpunkt der Studie wurde nicht er-
reicht.

[1  Inder Studie resultierte eine signifikante Redukti-
on des kombinierten Risikos fur Schlaganfille,
Herzinfarkte und kardiovaskulare Todesfalle um
24 Prozent.

[1  Die kardiovaskuldre Mortalitdt wurde um 22 Pro-
zent gemindert.

[l Das Schlaganfallrisiko wurde um 42 Prozent ge-
mindert.

Wie hoch ist der Nettonutzen der Kombination von
Rivaroxaban und ASS?

[1 Die Risikoreduktion hinsichtlich kardiovaskularer
Ereignisse wird durch eine erhdhte Blutungsrate
kompensiert.

[1  Derklinische Nettonutzen ist gering.

[1 Eszeigtsich ein klinischer Nettonutzen von 20
Prozent.

[1  Ein klinischer Nutzen ergibt sich lediglich in den
ersten eineinhalb Jahren der Behandlung.

[1 Dadie Studie vorzeitig abgebrochen wurde, kann
der klinische Nutzen nicht ermittelt werden.
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ANTIKOAGULATION BEI PATIENTEN MIT STABILER KHK ODER PAVK — PRAXIS UND STUDIENLAGE

@ Wie wird die Rate von Majoramputationen bei pAVK-
Patienten in der COMPASS-Studie beeinflusst?

LI Die Rate der Majoramputationen bleibt unverdndert
hoch.

Die Haufigkeit geht um 20 Prozent zurick.

Die Rate sinkt um 5o Prozent.

Majoramputationen gehen um 70 Prozent zurick.
Es kommt nicht mehr zur Notwendigkeit einer Ma-
joramputation.

Oo0od

@ Wie wirkte sich die Rivaroxaban-ASS-Kombination in
der COMPASS-Studie auf die Blutungshaufigkeit auf?
Welche Aussage ist FALSCH?

[1  Das Blutungsrisiko war in beiden Gruppen ver-
gleichbar.

[1  Blutungen traten unter der Kombination haufiger als
unter einer ASS-Monotherapie auf.

[1 Die Rate schwerer Blutungen war erhoht.

[1 Die Rate todlicher Blutungen war in beiden Studien-
armen vergleichbar.

[1 Die Haufigkeit intrakranieller Blutungen war nicht
hoher als in der ASS-Vergleichsgruppe.

& Welche Aussage ist richtig?

LI Die CAPRIE-Studie hat Aspirin gegen Prasugrel ge-
testet.

[1  Inder CHARISMA-Studie zeigte sich die duale Platt-
chenhemmung aus Clopidogrel plus ASS gegeniber
der Kontrolle aus ASS plus Placebo hochsignifikant
Uberlegen.

[1 Die heutigen Ereignisraten bei Patienten mit stabiler
KHK in einer Grofdenordnung von etwa 3 Prozent
pro Jahr sind nicht zuletzt das Ergebnis einer leitlini-
engerechten Begleitmedikation mit Antihypertensi-
va und Statinen.

[1  Koronarangiographien erlauben heute gute Progno-
sen kunftiger Infarktlokalisationen.

[l Zur weiteren Reduktion des vaskuldren Risikos bei
der pAVK ist eine alleinige Intensivierung der An-
tiplattchentherapie ausreichend.
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