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Fachkurzinformation: Bezeichnung des Arzneimittels: Dioscomb® 1000 mg Filmtabletten; Qualitative und quantitative Zusammensetzung: 1 Filmtablette enthält 1000 mg mikronisierte Flavonoide, bestehend aus 900 mg Diosmin und 100 mg anderen Flavonoiden, dargestellt als Hesperidin. Sonstige Bestandteile: Tablettenkern: 
Magnesiumstearat, Talkum, Maisstärke, Gelatine, mikrokristalline Zellulose (Typ 102). Filmüberzug: Eisenoxid rot (E172), Eisenoxid gelb (E172), Macrogol 3350, partiell hydrolysierter Poly(vinylalkohol) (E1203), Titandioxid (E171), Talkum (E553b), Maltodextrin, Guargalactomannan (E412), Hypromellose (E464), mittelkettige Triglyzeride. 
Anwendungsgebiete: Dioscomb ist bei Erwachsenen angezeigt zur: Behandlung von chronischer Veneninsuffizienz der unteren Extremitäten bei folgenden funktionellen Symptomen: schwere Beine und Schwellungen, Schmerzen, nächtliche Krämpfe der unteren Extremitäten. Symptomatische Behandlung von akuten Hämorrhoidal-
beschwerden. Gegenanzeigen: Überempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der in Abschnitt 6.1 genannten sonstigen Bestandteile. Pharmakotherapeutische Gruppe: Kapillarstabilisierende Mittel; Bioflavonoide, Diosmin, Kombinationen. ATC-Code: C05CA53. Inhaber der Zulassung:  
ExtractumPharma zrt. H-1044 Budapest, Megyeri út 64. Ungarn. Zulassungsnummer: 141737 Verschreibungspflicht/Apothekenpflicht: Rezeptfrei, apothekenpflichtig. Stand der Information: 07/2024; Weitere Angaben zu Warnhinweisen und Vorsichtsmaßnahmen für die Anwendung, Wechselwir-
kungen mit anderen Arzneimitteln und sonstigen Wechselwirkungen, Schwangerschaft, Stillzeit und Nebenwirkungen sind der veröffentlichten Fachinformation zu entnehmen. Über Wirkung und mögliche unerwünschte Wirkungen dieses Arzneimittels informieren Gebrauchsinformation, Arzt oder Apotheker.
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Fallbericht

Langzeitantikoagulation – Neues am

Horizont

Idrabiotaparinux: neuer reversibler Faktor-Xa-

Inhibitor
Langzeitantikoagulation ist indiziert bei venöser Thrombo-
embolie und in der Schlaganfallprävention bei Patienten mit
Vorhofflimmern. Die derzeitige Standardtherapie besteht
üblicherweise aus einer initial schnell wirksamen, parenteral
verabreichten Kurzzeittherapie (z. B. Enoxaparin), gefolgt
von einer Langzeittherapie mit Vitamin-K-Antagonisten. Ein
ESC-Symposium im Rahmen des ESC-Kongresses 2009 in
Barcelona über innovative Strategien zur Verbesserung bis-
heriger Möglichkeiten hat sich mit der „Idra“-Familie be-
schäftigt: Idrabiotaparinux ist die Weiterentwicklung von
Idraparinux, erfüllt wesentliche Anforderungen eines idealen
Antikoagulans und dabei auch den Anspruch der Antagoni-
sierbarkeit – was bei aktuellen Therapieoptionen nicht immer
der Fall ist: dem Blutungsrisiko kann damit entgegengewirkt
werden.

Idrabiotaparinux ist ein synthetisches Pentasaccharid: Es
hemmt den aktivierten Faktor X und unterscheidet sich von
anderen Faktor-Xa-Hemmern durch eine substanziell längere
Halbwertszeit, womit eine 1×-wöchentliche Dosierung mög-
lich wird. Eine medizinische Forderung ist sicher die Verfüg-
barkeit eines Antidots insbesondere dann, wenn sich eine
neue Substanz durch eine lange Halbwertszeit auszeichnet.
Durch das Anhängen einer Biotin-Sequenz an das Idraparinux-
Molekül kann das so gebildete (biotinylierte) Idrabiotapari-
nux mit Avidin neutralisiert werden: Avidin ist ein Glyko-
protein, gewonnen aus Hühnereiweiß, hat eine sehr kurze
Halbwertszeit (10–20 min), eine hohe Affinität zu Biotin,
keine prothrombotische Wirkung und wird in einer Dosis von
100 mg über 30 Minuten langsam infundiert.

Ein umfangreiches Studienprogramm begleitet die Entwick-
lung von Idraparinux zu Idrabiotaparinux und dessen Anwen-
dung bei venöser Thromboembolie und in der Insultprophy-
laxe bei Vorhofflimmern.

EQUINOX-Studie
Die Bioäquivalenz zwischen Idraparinux (2,5 mg s. c.) und
Idrabiotaparinux (3 mg s. c.) wurde in einer im Fachjournal
„Blood“ publizierten Arbeit, der EQUINOX-Studie, an 757
randomisierten Patienten mit symptomatischer tiefer Venen-
thrombose nachgewiesen [Büller H. et al., Blood 2008; 112,
Abstr. #32]. Nach 6 Monaten waren beide Antikoagulantien
aus Sicht der Effektivität gleichwertig – bei einer geringeren
Rate an klinisch relevanten und schweren Blutungen im Idra-
biotaparinux-Arm. Nach der Verabreichung von Avidin war
die durchschnittliche Anti-Faktor-Xa-Aktivität um 77,8 % re-
duziert, ohne dass ein Rebound-Effekt nachzuweisen war. Mit
Avidin steht somit ein spezifisches, rasch und substanziell

wirksames Antidot für Idrabiotaparinux zur Verfügung, das
selbst keine Interaktionen mit anderen Komedikationen auf-
weist.

Das vorgeschaltete VanGogh-Studienprogramm mit Idrapari-
nux zeigte zwar über 12 Monate (Van Gogh Extension Trial)
eine signifikante Reduktion der VTE-Rezidive (RRR 73 %;
p = 0,002), aber auch erhöhte Blutungsraten, da hier noch kein
passendes Antidot zur Verfügung stand, um die hochpotente
Langzeitwirkung zu antagonisieren.

Die biotinylierte Form des innovativen Wirkstoffs beweist
nun jedoch in den laufenden Studien Wirkung und Sicherheit.

CASSIOPEIA-Studie
Idrabiotaparinux wird hier bei 3200 Patienten mit Pulmonal-
embolie evaluiert: Die Patienten erhalten zuerst Enoxaparin
für zumindest 5 Tage und dann Idrabiotaparinux für 3 oder
6 Monate; im Vergleichsarm wird eine INR-adjustierte Vita-
min-K-Antagonisten-Therapie mit Warfarin verabreicht.

BOREALIS-AF-Studie
In der BOREALIS-AF-Studie werden 9600 Patienten mit
Vorhofflimmern und einer Indikation zur Antikoagulantien-
therapie (CHADS2-Score ≥ 2) in Warfarin und in Idrabiota-
parinux randomisiert.

Studienziele sind die Prävention von Schlaganfällen und von
systemischen Thrombosen sowie die therapeutische Sicher-
heit. Idrabiotaparinux wird in der Dosis von 3 mg s. c. 1× pro
Woche über 7 Wochen verabreicht; anschließend werden die
Patienten nach ihrem Alter und der Nierenfunktion stratifi-
ziert und die Dosis wird entsprechend den Strata modifiziert
(für eine Gesamttherapiedauer von zumindest 6 Monaten).

Fazit
Die Limits der derzeitigen Langzeitantikoagulation mit Vita-
min-K-Antagonisten – geringe therapeutische Breite, häufige
Dosisanpassungen, schlechte Langzeitcompliance, Einfluss
von Nahrungs- und Arzneimitteln, hoher Monitoringauf-
wand, Probleme der oralen Wirkstoffaufnahme – führen zu
Patienten, die nicht optimal geschützt außerhalb des INR-
Zielbereichs therapiert werden: Dies ist Grundlage für den
Bedarf neuer Entwicklungen, die neben der verbesserten und
vollständigen Wirkstoffaufnahme – durch z. B. eine parente-
rale Form – auch Erleichterungen für Ärzte und Patienten und
eine Verringerung des ökonomischen Aufwands bedeuten.
Vor diesem Hintergrund ist Idrabiotaparinux eine vielver-
sprechende Neuentwicklung mit bereits nachgewiesener glei-
cher und höherer Effektivität als bisherige Standardtherapien,
bei besserer Therapieadhärenz und der Möglichkeit zur ra-
schen Antagonisierung.

Korrespondenzadresse:
Gerhard Kahlhammer
E-Mail: g.kahlhammer@medmedia.at

ESC-Kongress, August 2009, Barcelona*
G. Kahlhammer

* Nachdruck mit Genehmigung aus Universum Innere Medizin 2009; 7: 54.
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