Direkte orale Antikoagulanzien -

Laborinformation

Empfehlungen fur die Gerinnungsdiagnostik unter Therapie

Direkte orale Antikoagulanzien (DOAK) werden seit
einigen Jahren zunehmend beim nicht-valvularen
Vorhofflimmern sowie zur Therapie und Rezidivprophy-
laxe von tiefen Venenthrombosen und Lungenem-
bolien eingesetzt. Damit stellen sie eine therapeu-
tische Alternative zu den Vitamin-K-Antagonisten
(z.B. Marcumar®) dar, die zuvor als Therapiestandard
galten. Ein wesentlicher Vorteil liegt darin, dass in
der Regel kein Monitoring des Gerinnungsstatus
mit konsekutiver Dosisadaption erforderlich ist.

Zu den DOAK zé&hlen der Thrombin-Inhibitor Dabigatran
(Pradaxa®) sowie die Faktor-Xa-Hemmer Rivaroxaban
(Xarelto®), Apixaban (Eliquis®) und Edoxaban (Lixiana®).
Sie werden in Standarddosierungen verabreicht. In be-
stimmten Féllen kann eine labormedizinische Kontrolle
des Medikamentenspiegels sinnvoll sein — etwa bei un-
klaren Blutungen unter Medikation, einer Niereninsuffi-
zienz oder vor invasiven Eingriffen. Fir die Untersuchung
wird Citratblut benétigt. Die Spiegelbestimmung basiert
fur die Xa-Inhibitoren auf einer spezifisch kalibrierten
Anti-Xa-Messung, fur Dabigatran (Pradaxa® auf einer
modifizierten Thrombinzeit. Je nach Fragestellung bietet
sich die Blutentnahme vor Einnahme des Medikaments
(Talspiegel z. B. zum Ausschluss einer Kumulation/Uber-
dosierung) oder 2 bis 4 Stunden nach Einnahme (Peak-
spiegel z.B. zum Wirksamkeitsnachweis) an.

Die Interpretation erfolgt anhand der in Zulassungs-
studien ermittelten Referenzbereiche (siehe Fach-
informationen bzw. Befundbeurteilung). Therapeutische
Zielbereiche sind bislang nicht eindeutig definiert, bieten
aber Orientierung bei der individuellen Beurteilung.

Die Globaltests Quick und aPTT werden durch DOAK
beeinflusst, erlauben jedoch keine valide Aussage Uber
den klinischen Effekt. Auch weitere Gerinnungstests
kénnen durch die Substanzen beeintrachtigt werden
(siehe Tabelle).

Rivaroxaban/

Gerinnungstest Dabigatran @ Apixaban

Edoxaban

Quick | | (l)
t t (1)
P11 t t (1)
Fibrinogen +—> l +—>
Thrombinzeit “—> T T T «—>
D-Dimere +—> “—> +—>
Antithrombi
o&ﬁéﬁ&;” t hand t
Antithrombi
(Ilr;—lba:;)ir;rt)m «— t «—
Protein-C-Aktivitat «— “— —
(chromogen)
Protein-S-Aktivitat 11 11 )
Protein-S-Antigen, > > “—
frei

C-Resi -
Test (atio) t* ()
g;r::zg:ikoagu- T T *k T T *k T *%
Anti-Phospholipid- > «—

Antikorper

Faktoren (koagu-
lom.) VIII, IX, XI, XII

<1

2
W !

—> 4

Poa—

Faktoren (koagu-
lom.) I, V, VII, X

—~
<+
~ ~—

Faktor XIlI

!

* Aufgrund einer erhéhten Ratio kann der APC-Resistenz-Test
falsch normal ausfallen (ggf. Faktor-V-Leiden-Mutation mole-
kulargenetisch ausschlieBen).

** Der Lupusantikoagulans-Test kann falsch pathologisch ausfal-
len.

Tabelle: In Anlehnung an ,Die Einflisse von Anti-
koagulanzien auf Routine- und Spezialdiagnostik im
Gerinnungslabor” (Roche Diagnostics)
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Bitte beachten Sie bei Patientinnen und Patienten unter
Therapie mit direkten oralen Antikoagulanzien:

Blutproben zur Gerinnungsdiagnostik — etwa im Rahmen
einer Thrombophilieabklarung — sollten mdglichst vor der
nachsten Einnahme des Medikaments erfolgen. Aufgrund
der kurzen Halbwertszeit der Substanzen ist der Einfluss
auf die Testergebnisse zu diesem Zeitpunkt in der Regel
nur noch gering oder gar nicht mehr nachweisbar.

Wir empfehlen zudem, bereits vor Einleitung einer DOAK-
Therapie eine mdgliche Nieren- oder Leberfunktionssto-
rung (z.B. Uber Harnstoff, Harnsaure, Kreatinin, Trans-
aminasen, Cholinesterase) sowie eine vorbestehende
Gerinnungsstorung auszuschlieBen. Eine strukturierte
Blutungsanamnese sowie orientierende Gerinnungstests
(z.B. Quick, aPTT) mit ggf. weiterfihrender Diagnostik
kdnnen in diesem Zusammenhang sinnvoll sein.

Bei Fragen stehen wir lhnen gern zur Verfliigung:
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