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Nach einem akuten Myokardinfarkt er-
halten Patienten heute oft Clopidogrel 
plus Azetylsalizylsäure (ASS). Um das 
gastrointestinale Risiko unter dieser anti-
koagulativen Therapie zu minimieren, 
verschreiben viele Ärzte zusätzlich einen 
Protonenpumpenhemmer (PPI). Glaubt 
man den Daten einer retrospektiven US-
amerikanischen Studie (1), könnte dies 
jedoch den Nutzen der Clopidogrelthera-
pie schmälern.

Mehr Komplikationen unter PPI-Therapie
Verglichen mit einer Gruppe von Kont-
rollpatienten (n = 2057) war die Ereig nis-
rate (Tod oder erneute Krankenhausein-
weisung) signifi kant höher (20,8 versus 
29,9 %), wenn die Patienten zusätzlich zu 
ASS und Clopidogrel einen Protonen-
pumpenhemmer erhalten hatten (n = 

5244). Eine plausible pharmakologische 
Erklärung für dieses Studienergebnis gibt 
es: Mit Ausnahme von Panto prazol – das 
allerdings nur 15 Patienten erhalten hat-
ten – werden sowohl Protonenpumpen-
hemmer als auch Clopidogrel über das 
Cytochrom P450-2C19 metabolisiert.
Für den Plättchenhemmer ist dieser Stoff -
wechselschritt entscheidend, denn das 
Prodrug Clopidogrel wird erst über dieses 
Enzym in seinen wirksamen Metaboliten 
umgewandelt. Ist das Isoenzym jedoch 
mit dem Protonenpumpenhemmer „be-
setzt“, kann Clopidogrel nicht mehr in 
ausreichender Menge in seine aktive 
Form überführt werden und der plätt-
chenhemmende Eff ekt geht verloren.
Ob dieser Eff ekt klinisch relevant ist, lässt 
sich anhand dieser Daten nicht abschlie-
ßend beurteilen. Denn unter Berücksichti-

gung individueller Risikofaktoren ver-
schwand der signifi kante Anstieg des Mor-
talitäts- und Morbiditätsrisikos unter der 
Clopidogrel-PPI-Therapie wieder. Aller-
dings weisen die Ergebnisse der OCLA1-
Studie (2) – hier hatten Herz infarkt -
patienten nach einer Stent implantation 
neben Clopidogrel und ASS auch Omepra-
zol erhalten – in dieselbe Richtung.

Welche Alternativen gibt es?
Demzufolge scheint der Rat der Studien-
autoren, Protonenpumpenhemmer in 
Kombination mit Clopidogrel nur zu-
rückhaltend einzusetzen, nicht allzu 
weit hergeholt. Möglich wäre beispiels-
weise, auf Antazida oder H2-Blocker aus-
zuweichen. Dann allerdings müsste man 
mit einer geringeren magenschützenden 
Wirkung zufrieden sein. Auch Panto-
prazol, das nicht über das Cytochrom 
 P450-2C19 verstoff wechselt wird, wäre 
eine Alternative, so die Autoren. sts
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Mit Spannung erwartet wurden die Er-
gebnisse der aktuellen 3. Erhebung der 
EuroASPIRE1-Studie. Hoff te man doch 
durch eine bessere Behandlung der Ko-
ronarpatienten endlich einen Erfolg bei 
der Primär- und Sekundärprävention 
kardiovaskulärer Ereignisse dokumen-
tieren zu können. Tatsächlich schneiden 
Europas Ärzte nicht schlecht ab, wenn es 
um die medikamentöse Versorgung ih-
rer Patienten geht: Immerhin erhalten 
heute 93,2 % der Patienten mit korona-
rer Herz erkrankung (KHK) Plättchen-
hemmer, 85,5 % der Befragten nehmen 
Betablocker ein, 96,8 % erhalten eine wie 
auch immer geartete blutdrucksen-
kende Therapie, und 88 % der Pa tienten 
– zum Vergleich: vor 12 Jahren waren 
dies nur 32 % ! – schlucken Lipidsenker.

Trotz fast optimaler Medikation 
bleiben die Risiken bestehen
Doch das war praktisch schon alles Po-
sitive. Anscheinend sind ein Herzin-
farkt, ein Bypass oder ein Stent für viele 
Pa tienten mit koronarer Herzkrankheit 
kein ausreichendes Motiv, ihren Le-
bensstil zu ändern. So sank die Zahl der 
Raucher zwar geringfügig von 20,3 % 

(EuroASPIRE I) auf 18,2 % (EuroASPIRE 
III), ist damit jedoch noch immer viel zu 
hoch.
Nicht viel besser sieht es in anderen Be-
reichen aus. 60,9 % der Patienten hatten 
Blutdruckwerte über dem anerkannten 
Zielwert, ein Anstieg von 2 % im Ver-
gleich zu den letzten beiden Befragungs-
runden. Immerhin: Nur noch etwa jeder 
2. Patient blieb über den empfohlenen 
Lipidzielwerten – den Statinen sei Dank! 
Denn in der 1. Runde von EuroASPIRE 
hatte praktisch jeder Patient (94 %) er-
höhte Cholesterinwerte.
Zudem erhöhte sich die Zahl der adipö-
sen Patienten von 25 % im Jahr 
1995/1996 auf 38 % im Jahr 2007 – nur 
ein Drittel der Befragten treibt regel-
mäßig Sport. Dementsprechend er-
höhte sich auch die Quote der Diabeti-
ker von 17 auf 28 %.

JAMA-Studie wirft Fragen auf

Clopidogrel und Protonen pumpen-
inhibitoren – eine schlechte Kombination?

Medikamente allein reichen nicht!

Änderung des Lebensstils – ungeliebte 
Maßnahme bei Koronarpatienten
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