
Eine gewaltige Krankheits- und 
damit Kostenwelle rollt in den 
kommenden Jahrzehnten auf 
das deutsche Gesundheitswesen 
zu. Der Grund dafür sind die mit 
steigendem Alter zunehmenden 
Erkrankungen einer alternden 
Bevölkerung. Die dadurch für 
den Gesundheitssektor entste-
henden Herausforderungen sind 
aus heutiger Sicht kaum ab-
schätzbar.

Deshalb bereiten sich Politik und 
Industrie, Forschung und Wissen-
schaft, Leistungsträger und Leis-
tungserbringer seit Jahren konzer-
tiert darauf vor, bestmögliche 
Lösungen zu finden. Jeder verant-
wortungsvolle Realist weiß aller-
dings, dass wir erst am Anfang ei-
ner gefährlichen Situation stehen. 
Um die Lage einigermaßen zu 
meistern, helfen keine Einzellösung, 
sondern jede beteiligte Branche 
muss dazu beitragen, das Bestmög-
liche aus ihrem Bereich beizutra-
gen.

Der Pharmaforschung kommt 
dabei eine bedeutende Rolle zu. 
Dank langjähriger Forschung ge-
lingt es ihr immer wieder, hochwer-
tige Medikamente zu entwickeln. 
Diese weisen neben ihrer hohen 
Wirksamkeit oft weitere Effekte 
auf, die dazu beitragen können, die 
Kosten der Leistungserbringer zu 
dämpfen. Allerdings erfolgt das 
nicht unbedingt über den Preis des 
Präparats, sondern – und das wird 
allzu oft übersehen – rechnet sich 
die Kostendämpfung durch Wegfall 
teurer Folgekosten.

Das Medikament Xarelto (Wirk-
stoff: Rivaroxaban; Bayer) ist ein 
passendes Beispiel. Es wird erfolg-
reich in der Prophylaxe von venö-
sen Thromboembolien bei erwach-
senen Patienten eingesetzt, die 
einen Hüft- oder Kniegelenksersatz 
erhielten. Das Präparat liegt in Ta-
blettenform vor, wohingegen Ver-
gleichspräparate gespritzt werden 
müssen. Die Tablettenform ist für 
den Patienten leicht anzuwenden 
und so hält er die Therapie pro-
blemlos durch. Das wiederum trägt 
dazu bei, ihn vor erneuten Klinik-
aufenthalten zu schützen und dem 
Gesundheitswesen erneute Kosten 
zu ersparen. Das sind wünschens-
werte Effekte, die sich allerdings 
nicht sofort mit dem Medikament 
in Verbindung bringen lassen.

Ulrike Hoffrichter sprach über 
weitere Möglichkeiten zur Kosten-
einsparung rund um dieses Medi-
kament, die sich nicht auf den ers-
ten Blick erschließen lassen, mit 
Prof. Dr. Johannes Brachmann, 
Chefarzt der II. Medizinische Klinik 
(Kardiologie, Pneumologie, Angio-
logie) des Klinikums Coburg.

M & K: Xarelto trägt durch seine 
besondere Darreichungsform dazu 
bei, Kosten im Gesundheitswesen 
einzusparen: Welche weiteren öko-
nomischen Vorteile verbinden sich 
mit dem Präparat?

Prof. Dr. Johannes Brachmann: 
Das Präparat kann in einer stabilen 
Dosierung in täglicher Tabletten-
form verabreicht werden. Das ist ge-
rade für ältere Patienten von großer 

Bedeutung, die häufig aufgrund ih-
rer Multimorbilität schon mehrere 
Medikamente einnehmen müssen. 
Auch Interaktionen mit anderen Me-
dikamenten sowie Nebenwirkungen 
über den Abbauweg, die die bisheri-
gen Medikamente aufwiesen, wer-
den durch Rivaroxaban vermieden.

Alternative Medikamente müs-
sen durch eine tägliche Spritze ge-
geben werden. In der Langzeitthe-
rapie wird bei der Medikation mit 
Marcumar eine individuelle, täglich 
wechselnde Dosierung eingesetzt, 
die durch regelmäßige Bluttests 
kontrolliert werden muss. Hierzu 
muss der Patient in der Regel den 
Arzt mehrfach aufsuchen. Auch die 
Alternative einer Selbstmessung 
durch den Patienten ist aufwendig 
und kostspielig. In der Praxis ge-
lingt es häufig nicht, die Patienten 
stabil einzustellen und damit das 
Risiko von Blutungen oder von 
thrombotischen Ereignissen ad-
äquat zu senken.

Xarelto ist ein teures Medikament. 
Warum halten Sie den Preis trotz-
dem für gerechtfertigt?

Brachmann: Unter den heutigen 
Bedingungen der Zulassung für 
neue Medikamente ist der Aufwand 
für Neuentwicklungen extrem hoch. 
Man geht von Zulassungskosten bis 
zu 1 Mrd. US-$ für ein Medikament 
aus, sodass der Aufwand sehr hoch 
ist. Zudem besteht ein großes Risi-
ko, dass sich entlang des Zulas-
sungsweges Nebenwirkungen und 
Unverträglichkeiten oder mangel-
hafte Wirksamkeit einstellt und da-

mit die Entwicklung erfolglos 
bleibt.

Auch sind die Einnahmen aus 
laufenden Medikamenten die 
Grundlage für die Investition in die 
Entwicklung zukünftiger Medika-
mente, die in vielen Bereichen in 
der Medizin dringend benötigt wer-
den. Daher ist die Kalkulation der 
Medikamentenpreise oft schwierig 
nachvollziehbar, insbesondere wäre 
eine europäische Preisgestaltung 
sehr wünschenswert.

Die Gesamtkostensituation wird 
oft nicht ausreichend berücksich-
tigt. Woran liegt das?

Brachmann: Die Gesamtkostensi-
tuation in Kliniken wird durch das 
Vergütungssystem und die Gesamt-
betrachtung von Budgets ganz we-
sentlich mitbestimmt. Dabei wird 
leider die Nachhaltigkeit von einge-
setzten Therapieverfahren nur un-
zureichend berücksichtigt. Auch die 
potentiellen Einsparungen bei-
spielsweise im Personalbereich sind 
in der Praxis nur sehr schwierig zu 
realisieren.

Trotzdem muss auch hier Be-
rücksichtigung finden, dass Verein-
fachungen und erhöhte Sicherheit 
bei Prozessen am Patienten zu ei-
ner insgesamt verbesserten Patien-
tenzufriedenheit und Wirtschaft-
lichkeit beitragen.

Eine realistische Gesamtbetrach-
tung wäre sinnvoll, um die Ausga-
bensituation zu verbessern. Welche 
Möglichkeiten sehen Sie, hier Än-
derungen herbeizuführen?

Brachmann: Im Allgemeinen be-
steht ein nachhaltiger Bedarf an ei-
ner Langzeitplanung, die in der ge-
genwärtigen Organisation des 
Gesundheitssystems von allen betei-
ligten Teilnehmern nur sehr schwer 
umsetzbar ist. Vorrangig geht es um 
jährliche Diskussionen von Budget-
defiziten und Beitragserhöhungen. 
Dabei finden Investitionen, die getä-
tigt werden müssen, um beim Lang-
zeitverlauf von Patienten Kosten 
einzusparen, zu wenig Berücksichti-
gung, da sie im Gesundheitssystem 
zu wenig planbar sind.

Hier sollte eine Langzeitperspek-
tive unter Mitwirkung aller der in 
der Gesundheitsversorgung beteilig-
ten Gruppen erfolgen. Insbesondere 
aber muss auch eine ausreichende 
Mitwirkung der medizinischen For-
schung erfolgen, die hier über die 
ausreichende fachliche Kompetenz 
verfügt. Ein solches Projekt könnte 
ganz wesentlich dazu beitragen, 
langfristig nachhaltig teure Folge-
kosten wie den Schlaganfall, der zu 
den aufwendigsten und belastends-
ten Krankheitsbildern zählt, in Zu-
kunft besser zu vermeiden.
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Hochwertige Medikamente können 
Folgekosten senken

Die Thrombose ist eine der häu-
figsten Todesursachen in den 
westlichen Industrieländern. 
Bislang behandelte man diese 
potentiell gefährliche Erkran-
kung mit Medikamenten, die 
entweder gespritzt oder sehr 
genau dosiert und regelmäßig 
kontrolliert werden mussten.

Mit Xarelto und dem bei Bayer 
identifizierten Wirkstoff Rivaroxa-
ban gibt es jetzt ein neuartiges Me-
dikament. Es hat in klinischen Stu-
dien eine höhere Wirksamkeit 
gezeigt als die bisherige Standard-
therapie zur Vermeidung von Ve-
nenthrombosen. Zudem ist es leicht 
handhabbar, da es als Tablette vor-
liegt. Mittlerweile ist Rivaroxaban 
in mehr als 90 Ländern zur Prophy-
laxe von venösen Thromboemboli-
en bei erwachsenen Patienten nach 
Hüft- oder Kniegelenksersatzopera-
tionen zugelassen.

Weitere Zulassungen sollen fol-
gen, z. B. als Schlaganfallprophy-
laxe bei Vorhofflimmern. Hierzu 
sollen die Ergebnisse der Rocket-
Langzeitstudie noch Ende 2010 
 vorliegen. Die Studie prüft, ob 
 Ri varoxaban Schlaganfälle und sys-
temische Thromboembolien ebenso 
effektiv wie das Vergleichspräparat 
Warfarin verhindern kann.

Vorhofflimmern 
gefährlicher als angenommen

Vorhofflimmern ist die häufigste 
Herzrhythmusstörung, die bei Män-
nern und Frauen ab 55 Jahren dra-
matisch zunimmt. Bei den über 
70-Jährigen leiden sogar etwa 10 % 
an dieser Herzrhythmusstörung. 
Zieht man den kommenden starken 
Anstieg der älter werdenden Bevöl-
kerung in die Betrachtung mit ein, 
wird das zahlenmäßige Ausmaß 
des Vorhofflimmerns deutlich: Un-
ter den Erwachsenen wird sich das 
Krankheitsbild in den kommenden 
40 Jahren verdreifachen (Angaben 
aus den USA).

„Hinzu gesellt sich ein Ausmaß 
an medizinischen Folgen, die bisher 
in dem Maße nicht bekannt waren“, 
so Prof. Dr. Johannes Brachmann, 
II. Medizinische Klinik des Klini-
kums Coburg. Große Studien haben 
nämlich gezeigt, dass Menschen, 

die an Vorhofflimmern leiden, ein 
erhöhtes Risiko haben, auch einen 
Schlaganfall zu erleiden. Dabei be-
stimmt die Art des Vorhofflim-
merns – anfallsartig oder chronisch 
– das folgende mehr oder weniger 
stark erhöhte Risiko eines ischämi-
schen Schlaganfalls. Leidet ein Be-
troffener mit Vorhofflimmern zu-
dem an Risikofaktoren wie 
Herzinsuffizienz, arterielle Hyper-
tonie oder Diabetes, erhöht sich die 
Gefahr, einen Schlaganfall zu erlei-

den, nochmals erheblich. Das Vor-
hofflimmern begünstigt darüber 
hinaus die Gefahr, dass Schlagan-
fälle sich wiederholen.

Doch damit nicht genug: Liegt 
bereits Vorhofflimmern vor, ist auch 
die Sterblichkeitsrate von Patienten 
mit ischämischem Schlaganfall hö-
her. Vorhofflimmern ist also ein be-
sonders ungünstiger Faktor, der die 
Sterblichkeit beeinflusst. Auch De-
menzerkrankungen und Herzinsuf-

fizienz nehmen unter Vorhofflim-
mern deutlich zu.

Herausforderungen für die 
Pharmaindustrie

Auf der einen Seite nimmt die Zahl 
älterer Patienten in den kommen-
den 40 Jahren erheblich zu, auf der 
anderen Seite erkennt man, dass 
Vorhofflimmern, an dem bereits 
jetzt 10 % der über 75-Jährigen lei-
den, ein den Schlaganfall begünsti-
gender Faktor ist. Da in den kom-

menden Jahren beide Faktoren 
zusammentreffen, wird die Zahl 
der Schlaganfälle dramatisch an-
steigen, wenn nicht gehandelt wird. 

In Deutschland ist es bislang üb-
lich, Marcumar als Prophylaxe zu 
geben. Im angelsächsischen Raum 
wird überwiegend mit Warfarin be-
handelt. Beide Wirkstoffe werden 
oral eingenommen und so dosiert, 
dass der Wert für die International 
Normalized Ratio (INR) zwischen 

2,0 und 3,0 liegt. Das stellt sicher, 
dass Patienten mit Vorhofflimmern 
und den entsprechenden Risikofak-
toren antikoaguliert werden. Bis-
lang erfolgt die Antikoagulation in 
der Regel mit diesen Vitamin-K-An-
tagonisten.

Erfolgt die Behandlung 
zurzeit zufriedenstellend?

„Leider wird nur etwa die Hälfte der 
Patienten mit Vorhofflimmern und 
entsprechender Indikation auf Mar-

cumar eingestellt“, so Prof. Brach-
mann. Möglicherweise geschieht 
das deshalb nicht, so der kardiologi-
sche Chefarzt, weil die Therapie mit 
gravierenden Nachteilen einhergeht: 
So weisen die Wirkstoffe nur eine 
enge therapeutische Breite auf; auch 
kommt es zum Teil zu erheblichen 
Zielwert-Schwankungen, was regel-
mäßige Kontrolluntersuchungen er-
forderlich macht. Zudem treten bei 
den meist älteren Patienten teilwei-

se gravierende Nebenwirkungen 
und Komplikationen auf, darunter 
auch schwere Blutungen.

Der Wirkstoff Rivaroxaban als 
ein künftiger Goldstandard?

Zurzeit wird im Rahmen der Rocket-
AF-Studie geprüft, ob Xarelto (Wirk-
stoff Rivaroxaban) zu Recht ein 
Hoffnungsträger sein kann. Die er-
eignisgesteuerte Studie hat primär 
das Ziel, die Wirksamkeit und Si-
cherheit des Wirkstoffs im Vergleich 
zu Warfarin in der Prävention von 
Schlaganfällen und systemischen 
Thromboembolien bei Patienten mit 
Vorhofflimmern zu zeigen. Das se-
kundäre Ziel soll belegen, dass Ri-
varoxaban gegenüber dem dosisan-
gepassten Warfarin bezüglich der 
Rate schwerer und nicht schwerer 
Blutungen überlegen ist.

Die Studie ist eine 
„Herkulesaufgabe“

„Die Studie ist ein Mammutwerk, 
in die die Daten von 14.269 Patien-
ten mit Vorhofflimmern eingingen“, 
so Brachmann. Die Betroffenen er-
halten entweder einmal täglich Ri-
varoxaban oder den Vitamin-K-Ant-
agonisten Warfarin, der auf einen 
INR-Wert zwischen 2,0 und 3,0 ein-
gestellt wird. Das Design der Studie 
ist doppelblind.

Interessant an der Zusammenset-
zung der Probanden ist der 40 %ige 
Frauenanteil. Früher waren sie bei 
Studien zu Unrecht unterrepräsen-
tiert.

Die sehr groß angelegte Studie 
ist auch insofern herausragend, als 
das Durchschnittsalter der Patien-
ten 73 Jahre ist und damit eine be-
sondere wichtige Risikogruppe dar-
stellt.

Die Studiendauer liegt bei 12 bis 
32 Monaten, die anschließende Be-
obachtungsperiode beträgt 30 bis 
35 Tage. „Schon im 3. oder 4. Quar-
tal 2010 wird die Studie abgeschlos-
sen sein, und mit ersten Ergebnis-
sen kann noch vor Jahresende 
gerechnet werden.“

Ulrike Hoffrichter22

Eine Tablette kann Leben retten
Bedeutung von Xarelto aus kardiovaskulärer Perspektive – Ein Zwischenstand zur Rocket-AF-Studie

In den Industrieländern gehören 
Thrombosen zu den häufigsten To-
desursachen: In der westlichen Welt 
sterben jährlich mehr als doppelt so 
viele Menschen an Thrombosen als 
an Brustkrebs, Prostatakrebs, HIV/
AIDS und Verkehrsunfällen zusam-
men. Dr. Frank Misselwitz, Dr. 
Dagmar Kubitza und Dr. Elisabeth 
Perzborn, Bayer Schering Pharma 
aus Wuppertal, und ihre Teams fan-
den eine wirkungsvolle und un-
komplizierte Therapie gegen diese 
gefährliche Erkrankung. Sie entwi-
ckelten ein neuartiges Medikament, 
das sich durch einen effizienten 
Wirkmechanismus auszeichnet und 
in Tablettenform eingenommen 
werden kann.

Grundlage der neuen Therapie 
ist der bei Bayer Schering Pharma 
identifizierte Wirkstoff Rivaroxa-
ban, der selektiv und gezielt in die 
biochemischen Abläufe während 
der Blutgerinnung eingreift. Maß-
geblich für die Thrombosenbildung 
ist das Enzym Faktor Xa, es steuert 
die Bildung des Enzyms Thrombin. 
Dieses spaltet Fibrinogen zu Fibrin 
– dem „Klebstoff“ der Blutgerin-
nung. Indem er die Aktivität des 
Faktor-Xa-Enzyms hemmt, verrin-
gert der Wirkstoff Rivaroxaban das 
Thromboserisiko. Wesentlich dabei 
ist, dass er die Blutgerinnung nicht 
völlig verhindert, sodass der Körper 
weiterhin Blutungen, etwa nach ei-

ner Verletzung oder einer Operati-
on, stoppen kann. Rivaroxaban hat 
in Studien nicht nur eine höhere 
Wirksamkeit gezeigt als die bisheri-
ge Standardtherapie – bei vergleich-
barem Sicherheitsprofil –, der Wirk-
stoff ermöglicht auch eine 
einfachere Anwendung, da er in Ta-
blettenform vorliegt. Auch eine re-
gelmäßige Kontrolle des Blutbildes, 
zum Bespiel während der oralen 
Langzeit-Standardtherapie, sowie 
eine Anpassung der Dosis an Alter, 
Körpergewicht und Geschlecht des 
Patienten sind bei einer Behand-
lung mit Rivaroxaban nicht erfor-
derlich. Zudem hat Rivaroxaban in 
klinischen Studien einen raschen 
Wirkungseintritt mit klarer Dosis-
Wirkungsbeziehung sowie eine gu-
te Bioverfügbarkeit gezeigt. Eine 
Gerinnungsüberwachung ist nicht 
notwendig, und es bestehen nur 
wenige Wechselwirkungen mit an-
deren Medikamenten oder Nah-
rungsmitteln.

Rivaroxaban ist unter dem Mar-
kennamen Xarelto in mehr als 90 
Ländern zur Prophylaxe venöser 
Thromboembolien bei erwachsenen 
Patienten nach elektiven Hüft- oder 
Kniegelenksersatzoperationen zu-
gelassen.

www.deutscher-zukunftspreis.de22

Die Forscher Dr. Dagmar Kubitza, Dr. Frank Misselwitz und Dr. Elisabeth 
Perzborn, alle Bayer Schering Pharma aus Wuppertal, (v. l. n. r.) wurden für 
ihre Leistung ausgezeichnet. Sie erhielten für ihr Projekt „Thrombosen ver-
hindern – eine Tablette kann Leben retten“ den Deutschen Zukunftspreis 
2009 für Technik und Innovation. Bundespräsident Horst Köhler überreichte 
die mit 250.000 € dotierte Auszeichnung im Dezember 2009. Bild: Deutscher 
Zukunftspreis

Den Arzneimittelpreis 2010 der 
Münchener Medizinischen Wochen-
schrift (MMW) erhielt das Mesala-
zin-Präparat Mezavant des Unter-
nehmens Shire. Durch eine neue 
Galenik lassen sich Therapieziele 
für Patienten mit chronisch-ent-
zündlichen Darmerkrankungen 
besser erreichen.

Bislang mussten Patienten mit 
Colitis ulcerosa bis zu 12 Tabletten 
über drei Tagesdosen verteilt ein-
nehmen. Bei Mezavant können nun 
mithilfe der sogenannten Multi-Ma-
trix-Technologie (MMX) größere 
Mengen des Mesalazin in einer Ta-
blette verpackt werden, sodass nur 
noch eine Einmalgabe notwendig 
ist. „Für die Compliance bedeutet 
dies einen wesentlichen Fortschritt“, 
erklärte Prof. Hermann Füeßl, 
MMW-Schriftleiter, Klinikum Mün-
chen Ost in seiner Laudation im 
Rahmen der Preisverleihung in Ber-
lin.

Nicht nur die Wirkstoffmenge 
konnte durch die neuartige Galenik 
erhöht werden. Auch eine zielge-
naue und verlangsamte pH-abhän-
gige Freisetzung des Mesalazins im 
gesamten Colonverlauf wird durch 
die innovative Formulierung ge-
währleistet. Zunächst stellt ein säu-

refester Überzug die unbeschadete 
Magen- und Dünndarmpassage si-
cher. Spezielle Matrixstoffe sorgen 
anschließend für eine sehr langsa-
me Freisetzung und gelartige Auf-
lösung der Tablette. Dadurch wird 
die Benetzung der gesamten ent-
zündeten Colonmucosa mit dem 
Wirkstoff erreicht. „Krankheitsakti-
vitäten können deutlich reduziert 
und entzündungsfreie Zustände er-
halten werden. Dies sind entschei-
dende Therapievorteile in der Be-
handlung der Colitis ulcerosa“, so 
Füeßl.

Seit über 20 Jahren verleiht die 
Münchener Medizinische Wochen-
zeitschrift ihren Arzneimittelpreis. 
Sie zeichnet Arzneimittel aus, deren 
Substanzen sich bereits in der Phar-
makotherapie international eta-
bliert und durch innovative For-
schung neue Wirkpotenzen und 
Indikationsbereiche erschlossen ha-
ben.

Über die Vergabe des MMW-Arz-
neimittelpreises entscheidet die 
MMW-Chefredaktion gemeinsam 
mit Klinikern, Grundlagenforschern 
und klinischen Pharmakologen.

Wolfgang Straßmeir, Berlin22
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