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5. Niedermolekulare Heparine:

Wegen Rohstoffmangels werden ab Oktober 2020 alle niedermolekularen Heparine
deutlich teurer (bis zu 80%). Nach kurzer Diskussion hat die AMK daher beschlossen,
dass alle Patienten in allen Indikationen mit Ausnahme des akuten Koronarsyndromes
(ACS) mit Innohep® (Tinzaparin) behandelt werden sollten (geringster Preisanstieqg). Fir
Patienten mit ACS auf intemistischen Stationen wird - aufgrund der fehlenden Zulassung
von Innchep® hierfir - von der Apotheke weiterhin eine geringe Menge Clexane® in
therapeutischen Dosierungen sowie der Multidose-Formulierung vorratig gehalten. Hier ist
in Zukunft die Bestellung nur noch mit Oberarzt-Freigabe und gleichzeitiger Angabe des
Patientennamens und der Indikation mdglich. Clexane® in den prophylaktischen
Wirkstarken wird daher gestrichen, soll aber aufgebraucht werden (Reichweite etwa 6
Monate).

Die Uberwiegende Verwendung von Innohep® wird in etwa zu Mehrkosten von 20.000
Euro fihren. Im Gegensatz hierzu ware bei gleichbleibendem Verbrauch von Clexane®

mit Mehrkosten von ca. 82.000 Euro zu rechnen, weshalb die Umstellung beschlossen
wurde (Folien 6 und 7).
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1.3 Prinzipien der VTE-Prophylaxe ? AWMF

Einteilung der Risikogruppen

Zur Einschatzung des VTE-Risikos auf der Basis von expositionellen und

dispositionellen Risikofaktoren sollite eine Einteilung in drei Risikogruppen (niedrig,
mittel, hoch) erfolgen. {

Art und Umfang der VTE-Prophylaxe sollen sich nach der Einteilung in diese
Risikogruppen und nach Kontraindikationen richten. {{

Risikogruppen und Haufigkeit von VTE:

Distale Beinvenen- Proximale Tadliche
thrombose Beinvenen- Lungenembolie
thrombose
Miedriges VTE-Risiko <10% < 1% < 0,1%
Mittleres VTE-Risiko 10-40% 1-10% 0.1-1%
Hohes VTE-Risiko 40-80% 10-30% >1%
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1.3 Prinzipien der VTE-Prophylaxe

Beispielhafte Risikokategorien:

Hiedriges
VTE-Risiko

Operative Medizin
kleine operative Eingriffe

Veretzung ohne oder mit geringam
Weichteilschaden

kein zusatzliches bzw. nur geringes
dizpositionelles Risiko, sonst Einstufung
in hdhere Risikokategorie

Nicht-operative Medizin*

Infektion oder akut-entziindliche Erkrankung ohne
Bettlagerigkeit
zZentralvendse Katheter/Portkatheter

kein zusatzliches bzw. nur geringes dizpositionelles
Risiko, sonst Einstufung in héhere Risikckategorie

Mittleres VTE-
Risiko

l&nger dauermnde Operationen

gelenkibergreifende Immobilisation der
unteren Extremitat im Hartverband

arthreskopisch assistierte Gelenk-
chirurgie an der unteren Extremitét

kein zusatzliches bzw. nur geringes
dizpositionelles Risiko, sonst Einstufung
in hdhere Risikokategorie

akute Herzinsuffizienz (NYHA IV

akut dekompensierte, schwere COPD ohne Beatmung
Infektion oder akut-entziindliche Erkrankung mit strikter
Bettlagerigkeit

stationdr behandlungsbedirftiige maligne Erkrankung

kein zusatzliches bzw. nur geringes dispositionelles
Risiko, sonst Einstufung in héhere Risikckategorie

Hohes
VTE-Rigiko

grafere Eingriffe in der Bauch- und
Beckenregion bei maligen Tumoren oder
entzindlichen Erkrankungen

Polytrauma, schwerere Veretzungen der
Wirbelsdule, des Beckens undfoder der
unteren Extremitat

grafere Eingrifie an Wirbelsdule,
Becken, Hift- oder Kniegelenk
grofere operative Eingriffe in
Karperhdhlen der Brust-, Bauch- und/
oder Beckenregion

Schiaganfall mit Beinparese
akut dekompensierte, schwere COPD mit Beatmung
Sepsis

schwer erkrankte Patienten mit intensivmedizinischer
Behandlung

* Studiendaten liegen nur fir den stationaren Versorgungsbereich vor
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1.4 Umfang der VTE-Prophylaxe nach Risikogruppen ?AWMF

Fir Patienten mit niedrigem VTE-Risiko sollten Basismalknahmen
regelmaflig angewendet werden. {}

Sie kénnen durch physikalische Malknahmen erganzt werden. <

Bei Patienten mit mittlerem und hohem VTE-Risiko soll eine medikamentdse

VTE-Prophylaxe durchgefiihrt werden. { {

Bei Patienten mit mittlerem und hohem VTE-Risiko sollten neben einer

medikamentdsen Prophylaxe BasismalRnahmen eingesetzt werden. {

Zusatzlich kénnen physikalische MalRnahmen angewendet werden. =
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O OP Hifte, Knie, Sprungelenk
0 OP Fuss mit Entlastung pop
O Wellerer exposit. Risikofaklor

Gipsverband Einschluss
Knie- oder Sprunggelenk

(Belastung < 20kg)

Checkiiste:
Dispositionelles Risko

O Alter Gber 50 Jahre

0 Ostrogenmedikation = 50 g

0 Adipositas = 0,2 Broca-Index

0 Ausgedehnte Varkose

O Frihere Lungenembolie

O Frihere Thrombose

O Familidre Belastung hierfir

O Malignome

O Infektion und Sepsis

0 EntzOnd. Darmerkrankung

O Schwere Herzinsufiizienz

O Nephrolisches Syndrom

0 Dehydration/Volumenmangel
O Thrombozytose

O Polyzythamie

O Weiterer disposit. Riskisfaktor

Checkliste:
Kein Risko

0 Geringer Weicheilschaden

0 OP-Dauer < 45 Minuten

O OP Sruma

0 OP Schulter, Arm, Hand

0 OP Fuss chne Gipsverband
und mit Vollbelastung pop

O Kein weiterer Risikofakior

Operation, Thrombose-
Immabiisation prophylaxe?
Schadel- da Weiteres Vorgehen
himtauma? nach Befund
Checkiiste: Expositionelles Mittleres Risiko / The
Expostionelles Risko Risika? Hohes Risiko (Ausgangswert)
O Langers Immabilisation Mein L
O Palytrauma
0 Schwerer Weichtellschaden .
© OP-Dauer > 45 Minuten Medi.
O Intraabdominelle Oparation
O OF Wirbelsaule, Becken Prophylaxe

Gips-Risiko?

Thrombozytenkontrolle
3-4-tagig fir 3 Wochen

Cave HIT (Heparinlnduzierte Thrombozytopenie):
Thrombose oder Thrombembole unker Thempie,
niztndliche Infiltratl an den Heparininjekt!
Thrombozytenabfall > 50% des Ausgangswerles,
Thrombozytenzahl < 100,000 / ul. Sofortiges
Absetzen von Mong-Embolex® (Certoparin) und
Wachsel auf Orgaran™ (Danaparoid) oder
Revase® (Dasiruidin).

Dispositioneles
Risiko? [
Nain
Berechnung Broca-lndex:
Kérpergewicht minus Sollgewicht
dividiert durch Sollgewicht.
Berechnung Sollgewicht:
Kérpergrisse in cm minus 100
argibt Sollgewicht in kg
Zusatzliches Ja
Risika?
Nein
Kein Risiko /
Geringes Risiko

Keine medik 3
Thromboseprophylaxe




Fachinformation (ZUSAMMENFASSUNG DER MERKMALE DES ARZNEIMITTELS)

o

innohep® 3.500 Anti-Xa I.E.

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

<

innchep® 3.500 Anti-Xa |LE. InjektionslGsung

. QUALITATIVE UND QUANTITATIVE
ZUSAMMENSETZUNG
035 ml  Injektionsldsung  entsprachen

3.500 Anti-Xa |.E.

Sonstige Bestandieile mit bekannter Wir-
kung:
Matrium (Gasamtmenge = 23 mog/Dosis).

Yollstandige Auflistung der sonstigen Be-
standieile siehe Abschnitt 6.1

. DARREICHUNGSFORM

Injektionsidsung in einer 0,35 ml Fertig-
spritze

Diie Fertigspritze enthalt eine klare, farblosea
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Yorsicht geboten. Bei Verdacht einer ain-
geschrinkien Mierenfunktion, siehe Ab-
schnitt 4.2: Patienten mit eingeschrinkter
Migrenfunkiion und Abschnitt 4.4: Einge-
schrénkte Mierenfunktion.

Verschiedene niedermolekulare Heparine
sind nicht notwendigerweise gleichwertig.
Deshalb missen jeweils die spezifische
Dosierung und die Hinweise fr die Art der
Anwendung befolgt werdan.

Art der Anwendung

Parenterale Produkte sollten vor der Anwen-
dung visuell inspiziert werden. Das Arznei-
mittel darf nicht angewendet werden, wenn
Eintribungen oder Miederschlag zu beob-
achten sind. Die Flilssigkeit kann sich wah-
rend der Lagerung gelo verfarben, ist aber
dennoch verwendbar.

Zur subkutanen Anwsndunag.

nation mit Arzneimitteln, die die Funktion
der Blutpldttchen oder die Gerinnung be-
ginflussen, soll vermieden oder aber eng-
maschig Oberwacht werden (siehe Ab-
schnitt 4.5).

Intramuskulére Injekiionen

Aufgrund des Hisikos von Hamatomen soll
imnohep® nicht intramuskuldr verabreicht
werden. Dardber hinaus sollen gleichzeitige
andere intramuskuldre Injektionan vermie-
den werdan.

Heparin-induzierte Thrombozyiopenie

Aufgrund des Risikos immunvermittelter,
Heparin-induzierter Thrombonytopenie (Typ 1)
soll die Thrombozytenzahl vor Baginn der
Behandiung und in regelmaiigen Abstan-
den danach gemessen werden. Bei Patien-
ten, die eine immunvermitielte, Heparin-in-
duzierte Thrombozytopenie (Typ 1) entwick-
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Antikoagulantien/ Heparin-
Antithrombotika Derivat
Enoxaparin Tinzaparin :
INN Natrium Natrium Fondaparinux
e
P %’ Handelsname Clexane Innohep Arixtra
£ &
3 E pharmazeutischer Sanofi-Aventis Leo Aspen
I |Unternehmer + Biosimilar P
Depolymerisation von UFH i
Herstellung biologischen Ursprungs vollsynthetisch
_, |Single Dose FS Fs? FS
+ S [Multi Dose DsF! DSE’ -
a6 Haltbarkeit nach Anbruch: 4 Wo 2 Wo -
‘o
= |Administration subkutan
o]
5 Mechanismus Antithrombin-vermittelte Faktor-Xa-Hemmung
=
]
=
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Prophylaxe

VTE 1 x/d, peri- und 1 x/d, peri- und
Chirurgie postoperativ postoperativ
niedriges Risiko maRiges Risiko, e
mittleres Risiko| 2000 IE, 7-10 d D e
bis Risiko|
.. 4500 IE
hohes Risiko| 4000 IE, 4-5 Wo bis Risiko]
VTE

Innere / Orthopadie

Immobilisation:

Immobilisation:

e ) 1 x/d, 1 x/d
Immnbll!merte Patlente:n 4000 IE, 3500 IE
Vorhofflimmern/Embolie .

6-14 d bis Risiko|
Schlaganfall
Onkologie
_— 1 x/d
S L ) nach Gewicht
& Mon
Extrakorporaler Kreislauf/ Indiv. Dosis* indiv. Dosis *

Dialyse
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4.3 Gegenanzeigen

Uberempfindlichkeit/Allergien
HIT Typ Il Anamnese

Akute Blutugngsgeschehen
Septische Endokarditis

<
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4.2 Dosierung,
Art und Dauer der Anwendung

Dosierung

Erwachsene:

1 Fertigspritze innohep® 3.500 ca. 2 Stun-
den vor der Operation subkutan injizieren.
Ab dem ersten postoperativen Tag einmal
taglich morgens 1 Fertigspritze innohep®
3.500 subkutan injizieren.

Die Dauer der postoperativen Behandlung
betragt in der Regel 7-10 Tage.
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4.4 Warnhinweise und VorsichtsmaB-
nahmen fir die Anwendung

Meuroaxiale Anasthesie

nenten Lahmung besteht. Ein Mindestab-
stand von 12 Stunden sollte zwischen der
letzten prophylaktischen Dosis und dem
Setzen der Nadel bzw. des Katheters ain-
gehalten werden. Ein 3hnlicher Abstand soll-
te vor Entfernen des Katheters eingehalten
werden. Daniber hinaus sollte die Behand-
lung mit innohep® 3.500 erst 4-6 Stunden
nach Durchfihrung der Spinalandsthesie
oder nach Entfernen des Katheters fortge-
fihrt werden. Patienten sollten engmaschig
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2. Spezielle Empfehlungen
2.1 Operative Medizin ?AWMF

Eingriffe im Bauch- oder Beckenbereich (3)

*Die Dauer der medikamentésen VTE-Prophylaxe betrdgt in der Regel 7 Tage. Sie
sollte eingehalten werden unabhangig davon, ob der Patient noch stationar oder
schon ambulant geftihrt wird. {
*Bei fortdauerndem VTE-Risiko (z.B. prolongierte Immobilisation, Infektion) sollte die
\VVTE-Prophylaxe fortgeflihrt werden. {
+Patienten mit onkologischen Eingriffen sollen eine verlangerte

VVTE-Prophylaxe fur 4 Wochen erhalten. {1
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Thrombophlebitis
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. 1-2 x/d, 1 x/d
Tiefe Venenthrombose (TVT) nach Gewicht, nach Gewicht
.g_ Lungenembolie (LE) 10d+OAK ©d
E Akutes Koronarsyndrom instabile AP/
= |(ACS): NSTEMI:
STEMI 2 x/d, nach
NSTEMI Gewicht, 2-8 d -
instabile AP + TAH
KHK STEMI:
PAVK Bolus i.v. 3000IE



Anleitung zur Dosierung entsprechend dem Korpergewicht - einmal taglich 175 I.E./kg
Korpergewicht subkutan
kg Iqtern_ationale Injektions-
Einheiten (I.E.) volumen (ml)
32-37 6.000 0,30
38-42 7.000 0,36
43-48 8.000 0,40
49-54 9.000 0,45
55-59 10.000 0,50
_ ) 60-65 11.000 0,55
g?).ﬂ:)fe:;E.!ml in skalierten 6671 12.000 0.60
f2-77 13.000 0,65
78-82 14.000 0,70
83-88 15.000 0,75
89-94 16.000 0,80
95-99 17.000 0,85
100-105 18.000 0.90

* FUr Patienten mit einem Gewicht < 32 kg oder > 105 kg solite dieselbe Berechnung wie oben
< vorgenommen werden, um die geeignete Dosis bzw. das erforderliche Volumen zu ermitteln.
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Bioverfiugbarkeit

>90 %

Halbwertszeit

45h

3,3h

Pharmako-
kinetik

Uberwiegend renal. Kumulationsrisiko
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Elimination bei stark eingeschréankter
Nierenfunktion (NMH > UFH)
Schwangerschaft v
v [3]
Stillzeit strenge Indikation
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Patienten mit eingeschrédnkter Nieren-
funktion

Wird eine Beeintrachtigung der Nieren ver-
mutet, soll die Mierenfunktion anhand der
Kreatinin-Clearance abgeschatzt werden
(unter Verwendung esiner Formel auf Basis
des Serum-Kreatinins). Die vorhandene
Datenlage belegt, dass bei Patienten mit
giner Kreatinin-Clearance bis = 20 ml/min
keine Akkumulation stattfindet. Dennoch
wird empfohlen, Patienten mit stark einge-
schrankter Nierenfunktion (Kreatinin-Clea-
rance < 30 ml/min) mit Vorsicht zu behan-
deln. FOr Patienten mit einer geschatzten
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- Allgemein: -CrCl <20
o CrCl < 15Kl Monitoring
= VTE-Prophylaxe:
7] -
@ |Niereninsuffizienz crcl 15-30
2  |CrCl [ml/min] 2000 IE
= VTE-Therapie:
2 CrCl 30-50, nach
D':-‘ Gewicht und
Risiko 1-2 x/d
Anti-Faktor-Xa-Aktivitat .moglllch, n.u:.ht die Regel (v.a. bei
o e Niereninsuffizienz, Schwangerschaft)
c o - : )
= Uberwachung bei V.a. Thrombozytopenie /
S g Thrombozytenzahl HIT Typ Il (ca. Tag 5-14)
c
S E INR (bzw. Prothrombinzeit) i
Antidot Protamin i.v.: aber nur 30-70%ige
Antagonisierung madglich!



4.7 Auswirkungen auf die Verkehrs-
tuchtigkeit und die Fahigkeit zum
Bedienen von Maschinen

innohep® 3.500 hat keinen oder einen zu
vernachlassigenden Einfluss auf die Ver-
kenhrstlchtigkeit und die Fahigkeit zum Be-
dienen von Maschinen.

4.8 Nebenwirkungen

Blutungen, HIT Typ I, Allergie, Hyperkaliamie
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