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Tabelle: Ergebnisse randomisierter Vergleiche von Apixaban mit Enoxaparin bei orthopädischen Eingriffen  
Studie Patienten- Intervention  Tiefe Venen- "Major"- Symptoma- Proxi- Distale Lungen- Tod Schwere 
Indikation zahl (n) Dosis pro Tag thrombose, Thrombo- tische venö- male tiefe tiefe embolie  Blutungb 
(elektiver  Therapie- A = Apixaban Lungenem- embolieb se Thrombo- Venen- Venen 
Ersatz) dauer E = Enoxaparin bolie o. Toda  embolie thrombose thrombose  

ADVANCE-15 n = 3.195 A: 5 mg  9,0%c 2,0%d 1,2%d 0,7%e 7,0%e 0,1%e 0,2%e 0,7%d 
Kniegelenk 10-14 Tage E: 2 x 30 mg  8,8% 1,6% 0,8% 0,9% 7,1% 0,4% 0,2% 1,4% 

ADVANCE-26 n = 3.057 A: 5 mg 15,1%f 1,1%g 0,5%d 0,8%e 14,5%e 0,3%e 0,1%e 0,6%d 
Kniegelenk 10-14 Tage E: 40 mg 24,4% 2,2% 0,5% 2,2% 23,9% 0,0% 0% 0,9%0 

ADVANCE-37 n = 5.407 A: 5 mg  1,4%f 0,5%h 0,1%d 0,3%e 1,0%e 0,1%e 0,1%e 0,8%d 
Hüftgelenk 32-38 Tage E: 40 mg  3,9% 1,1% 0,4% <0,9% 3,0% 0,2% 0,1% 0,7%     
a primärer Endpunkt der Studien, Definition s. Text d nicht signifikant g p = 0,037 für Überlegenheit 
b Definition siehe Text e keine Signifikanzangaben h p = 0,011 für Überlegenheit 
c p = 0,06 für Nichtunterlegenheit f p < 0,0001 für Nichtunterlegenheit u. Überlegenheit 

gleich häufig.4-6,8 Bei gepoolter Analyse und Einbezug der 
Dosisfindungsstudie9 werden unter Apixaban schwerwiegen-
de Nebenwirkungen gleich (6,6% vs. 6,7%) und Nebenwir-
kungen insgesamt ähnlich häufig beschrieben wie unter 
Enoxaparin (17,7% vs. 19,0%).8 Magen-Darm-Störungen wie 
Übelkeit (13,9%), Obstipation (10,7%) und Erbrechen 
(6,7%) dominieren neben Fieber (7,9%), Schmerzen (7,8%), 
peripheren Ödemen (6,3%), Hypotension (5,7%) und
Schwindel (5,4%).8 

KOSTEN: Zweimal täglich 2,5 mg Apixaban (ELIQUIS) 
werden mit 7,70 € pro Tag zum gleichen Preis wie Rivaroxa-
ban (XARELTO, 1 x tgl. 10 mg) angeboten und 27% teurer 
als täglich 40 mg Enoxaparin (CLEXANE, 6 €/Tag).  1111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111  
APIXABAN IM KOSTENVERGLEICH ()  OP Tag* 
Apixaban ELIQUIS Bristol-Myers Squibb  20 Tbl. zu 2,5 mg 76,79 7,68  
Rivaroxaban XARELTO Bayer 10 Tbl. zu 10 mg 76,79 7,68  
Enoxaparin CLEXANE Sanofi-Aventis 10 FSpr. zu 40 mg 60,26 6,03  1111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111111
* für täglich 2 x 2,5 mg Apixaban, 1 x 10 mg Rivaroxaban bzw. 1 x 40 mg Enoxa-

parin  

 Mit Apixaban (ELIQUIS) ist jetzt der zweite oral an-
wendbare Faktor Xa-Inhibitor zur Thromboseprophylaxe 
nach Knie- und Hüftgelenksersatz zugelassen. 
 Apixaban vermindert gegenüber der Standardprophyla-
xe mit täglich 40 mg Enoxaparin (CLEXANE) weder symp-
tomatische Thromboembolien noch Lungenembolien oder 
Todesfälle. 
 Der kombinierte Endpunkt aus tiefen Venenthrombo-
sen, Lungenembolien und Todesfällen ist unter Apixaban 
seltener. Vermindert werden vor allem asymptomatische 
distale, geringfügig auch proximale tiefe Venenthrombosen.   
 Schwere und andere relevante Blutungen sind unter Api-
xaban ähnlich häufig wie unter 40 mg Enoxaparin.  
 Auch sonst scheint die Verträglichkeit von Apixaban der 
von Enoxaparin zu gleichen. Die Erfahrungen sind jedoch 
wesentlich begrenzter.  
 Einziger patientenrelevanter Vorteil von Apixaban ge-
genüber 40 mg Enoxaparin scheint bei derzeitigem Stand 
die Möglichkeit der Einnahme per os zu sein.   
 Soll bei Unverträglichkeit oder Kontraindikation gegen-
über Enoxaparin auf einen Faktor Xa-Inhibitor ausgewi-
chen werden, spricht die Datenlage im indirekten Vergleich 
derzeit jedoch eher für Rivaroxaban (XARELTO). 

(R = randomisierte Studie) 
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ME-TOO-STATIN PITAVASTATIN (LIVAZO) 
Der 2003 in Japan und 2009 in den USA eingeführte CSE-

Hemmer Pitavastatin (LIVAZO) ist nun auch in Deutsch-
land erhältlich.1-3 Das siebente Statin ist zur Behandlung der 
primären Hypercholesterinämie und der kombinierten (ge-
mischten) Dyslipidämie zugelassen, anders als beispielsweise
Simvastatin (ZOCOR, Generika)4 jedoch nicht für die Prä-
vention kardiovaskulärer Ereignisse.   

EIGENSCHAFTEN: Wie die anderen Statine hemmt Pitavastatin 
kompetitiv die 3-Hydroxy-3-Methylglutaryl-Coenzym A (HMG-CoA)-
Reduktase, ein Enzym, das die Umwandlung von HMG-CoA zur Choles-
terinvorstufe Mevalonat katalysiert und geschwindigkeitsbestimmend für 
die Cholesterinbiosynthese verantwortlich ist.  

Tagesdosis initial 1 mg, meist 2 mg, max. 4 mg, bei schwerer 
Niereninsuffizienz oder Leberfunktionsstörung
max. 2 mg, bei schwerer Leberinsuffizienz kon-
traindiziert 

Bioverfügbarkeit 51% 
Spitzenspiegel nach etwa 1 Stunde 
Verstoffwechselung hauptsächlich Glukuronidierung durch UDP-

Glukuronyltransferase zu inaktivem Lakton, ge-
ring über CYP 2C9 und 2C8 

Ausscheidung weniger als 5% über den Urin 
Halbwertszeit 12 Stunden 
Interaktionen Substrat von OATP1B1/3*, erhöhte Pitavastatin-

spiegel durch Ciclosporin A (kontraindiziert), 
sowie Erythromycin (Einnahme unterbrechen), 
erhöhtes Myopathierisiko bei Komedikation mit 
Fusidinsäure (Einnahme unterbrechen) sowie 
mit Fibraten oder Nikotinsäure (Vorsicht) 

KLINISCHE WIRKSAMKEIT: Die Zulassung basiert auf 
randomisierten Kurzzeitstudien von 12-wöchiger Dauer, die 
auf LDL-Senkung angelegt sind: In zwei Phase-II-Studien 
mindert Pitavastatin in den zugelassenen Dosierungen von 
1 mg bis 4 mg das LDL besser als Plazebo (um 27% bis 45%
versus 2% gegenüber dem Ausgangswert). In fünf verumkon-
trollierten Phase-III-Studien mit insgesamt rund 3.400 Pa-
tienten senken täglich 1 mg bis 4 mg Pitavastatin das LDL 
ähnlich wie 20 mg bis 40 mg Simvastatin und 20 mg oder 
40 mg Atorvastatin (SORTIS) sowie geringgradig besser als 10
mg bis 40 mg Pravastatin (PRAVASIN, Generika).2,3,6,7 Auf 
klinische Endpunkte angelegte Studien liegen nicht vor.1 

UNERWÜNSCHTE WIRKUNGEN: Wie bei anderen 
CSE-Hemmern stehen Muskel- und Leberschäden im Vor-
dergrund. Rhabdomyolysen, auch mit Todesfolge, sind be-
schrieben.2 Das Störwirkungspotenzial von Pitavastatin in 
den zugelassenen Dosierungen ähnelt dem etablierter Statine 
in Standarddosierungen.3 

KOSTEN: Pitavastatin kostet mit 48 € pro Monat bei täg-
lich 2 mg mehr als das Sechsfache eines Simvastatin-Generi-
kums (z.B. SIMVASTATIN ACCORD, monatlich 7 € bei täg-
lich 40 mg). 
* OATP = Organische Anionen-Transport-Polypeptide. Viele Statine werden 

durch OATP1B1/3 aktiv in die Leber aufgenommen. Hemmung der OATP1B1  
bzw. -1B3 durch Ciclosporin A, Gemfibrozil, Rifampicin u.a. kann zu erhöhten 
Wirkspiegeln der Substrate dieser Transporter führen.5

Simvastatin: 
ZOCORD 
(A) 
ZOCOR 
(CH) 




