
Behandlungsende nach 6 Monaten

30 Tage Nachbeobachtung hinsichtlich der Sicherheit

Wichtige Einschlusskriterien:
• 18 Jahre oder älter
• diagnostizierte tiefe Venenthrombose oder  Lungenembolie

Wichtige Ausschlusskriterien:
• akute Blutungen, hohes Risiko für Blutungen oder 

 Kontraindikationen für Behandlungen mit Enoxaparin/VKA
• Patient:innen mit Serumkreatinin > 2,5 mg/dl oder  berechneter 

Kreatininclearance < 25 ml/min
• Patient:innen mit anderer Indikation für eine Langzeit- 

Antikoagulation, dualer Antithrombozytentherapie oder 
 Behandlung mit Aspirin mit mehr als 165 mg/Tag

Patient:innen mit sicher diagnostizierter symptomatischer pro-
ximaler tiefer Venenthrombose oder Lungenembolie mit/ohne 
gleichzeitiger tiefer Venenthrombose, die eine Behandlung  
≥ 6 Monate benötigen

eine randomisierte, doppelblinde Studie
Agnelli G, et al. N Engl J Med. 2013;369:799–808.

Hintergrund:
Mit über 540.000 Todesfällen pro Jahr ist die venöse Thromboembo-
lie (VTE) eine der häufigsten vaskulären Todesursachen (nach Herz-
infarkt und Schlaganfall) in Europa.1, 2 Die  primäre medikamentöse 
Behandlung der VTE stellt die Gabe von  Antikoagulanzien dar. Ziel 
ist es, das Wachstum der  Thromben zu verhindern und die Neu-
bildung zu unterdrücken. Bei der konventionellen Therapie wird die 
Antikoagulation mit der parenteralen Gabe von niedermolekularem  
Heparin (NMH) oder Fondaparinux begonnen und mit Vitamin-K- 
Antagonisten (VKA) fortgesetzt. Sowohl die tägliche subkutane In-
jektion von NMH als auch das Monitoring der VKA-Gabe mit evtl. 
Dosisanpassung ließen Rufe nach einer Therapievereinfachung 
laut  werden.

Methoden:
Die AMPLIFY-Studie3 wurde als randomisierte, doppelblinde Triple-
Dummy-Nichtunterlegenheitsstudie konzipiert. 5.400 Patient:innen 
mit nachgewiesener VTE  wurden auf zwei Studienarme randomisiert. 
Im  experimentellen Arm wurden die Patient:innen mit 10 mg 
ELIQUIS® 2 x täglich für 7  Tage und anschließend 5 mg ELIQUIS® 
2 x  täglich für 6   Monate behandelt. Im Vergleichsarm erhielten 
die Patient:innen initial alle 12 Stunden Enoxaparin (1 mg pro kg 
Körpergewicht) für mindestens 5  Tage. In der Zeit wurde mit der 
VKA-Therapie (Zielwert INR 2,0–3,0) begonnen. Diese wurde für 
6  Monate fortgesetzt. Der primäre Wirksamkeitsendpunkt war 
eine be stätigte rezidivierende symptomatische VTE oder VTE- 
be dingter Tod. Der primäre Sicherheitsendpunkt war das Auftreten von 
schweren Blutungen.

Studiendesign AMPLIFY-Studie:3

n = 5.400 (randomisiert)

Randomisierung

doppelblind

ELIQUIS®

10 mg 2x täglich 
für 7 Tage, 

anschließend 
5 mg 2x täglich 

n = 2.691

Enoxaparin 
1 mg/kg 2x täglich 
initial überlappend 

mit Warfarin  
(INR 2–3)

n = 2.704

AMPLIFY 
ELIQUIS® vs. Enoxaparin/Warfarin

ELIQUIS® zur Behandlung von akuten
symptomatischen venösen Thromboembolien
(AMPLIFY):



Ergebnisse:
Von August 2008 bis August 2012 wurden 5.400 Patient:innen aus 
28 Ländern in die Studie aufgenommen. Im Vergleichsarm  betrug 
die mediane Behandlungsdauer mit Enoxaparin 6,5   Tage  und die  
Patient:innen waren in 61 % der Zeit im therapeu tischen INR-Bereich. 
Im ELIQUIS®-Arm traten bei 59 von 2.609 Patient:innen (2,3 %) rezi-
divierende symptomatische VTE/VTE- bedingter Tod auf und im Arm 
der konventionellen Therapie bei 71 von 2.635 Patient:innen (2,7 %): 
RR: 0,84 (95 %-KI: 0,60–1,18) (p < 0,001 für Nichtunterlegenheit) 
(Abb. 1). 

Bei 15 von 2.676 Patient:innen (0,6 %) traten unter ELIQUIS®- 
Behandlung schwere Blutungen auf. Bei der konventionellen Thera-
pie waren es 49 von 2.689 (1,8 %). Das relative Risiko für ELIQUIS® 

betrug 0,31 (95 %-KI: 0,17–0,55) (p < 0,001 für Überlegenheit). Die 
absolute Risikosenkung war 1,1 % (Abb. 2).

Schlussfolgerungen:
Die AMPLIFY-Studie zeigte, dass die Behandlung von  akuter   
venöser Thromboembolie mit einem festen Dosierungs schema mit  
ELIQUIS® alleine einer konventionellen Therapie mit  Enoxaparin und 
VKA nicht unterlegen ist. Gleichzeitig wies das ELIQUIS®-Regime eine 
klinisch relevante relative Risikore duktion schwerer Blutungen von 
69 % gegenüber der  Enoxaparin/Warfarin-Therapie auf. Die Wirk-
samkeit und  die Verträglichkeit von  ELIQUIS® zeigten sich auch in 
vielen Sub gruppenanalysen wie z. B. Patient:innen älter als 75 Jahre, 
Patient:innen mit einem Körpergewicht über 100 kg und auch in den 
Studienzentren, bei denen die TTR mehr als 68 %  betrug. Hier sind 
die Ergebnisse konsistent mit der Gesamtstudie. Auf der Grundlage 
dieser Studie, zusammen mit der Studie „ Apixaban zur verlängerten 
Behandlung venöser Thrombo embolie ( AMPLIFY-EXT)“4, erweist sich 
ELIQUIS® als effektive, verträgliche und einfache Therapieoption für 
erwachsene Patient:innen mit tiefer Venenthrombose oder Lungen-
embolie, sowohl in der akuten Behandlung als auch in der Rezidiv-
prophylaxe.5

Abb. 1: Primärer Wirksamkeitsendpunkt – rezidivierende  
VTE / VTE-bedingter Tod
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Abb. 2: Primärer Sicherheitsendpunkt –  schwere Blutungen

 Abkürzungen 
KI = Konfidenzintervall; INR = International normalized ratio; RR = Relatives Risiko; TTR = Time in the therapeutic range
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