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Aktuelles: Management des Diabetes-ACS-Patienten
mit Prasugrel

J. Siller-Matula

Die Behandlung von Patienten mit akutem Koronarsyndrom
(ACS) und Diabetes mellitus stellt eine besondere Heraus-
forderung dar, da das gleichzeitige Auftreten von mehreren
kardiovaskuldren Risikofaktoren bei Diabetikern zu einem ge-
steigerten atherothrombotischen Risiko beitrdgt. Da das Risi-
ko fiir kardiovaskuldre Mortalitit bei einem Diabetiker ohne
koronare Herzkrankheit (KHK) gleich hoch erscheint wie bei
einem KHK-Patienten ohne Diabetes (Abb. 1), gilt demnach
besonders der Diabetes mellitus Typ 2 als Aquivalent der ko-
ronaren Herzkrankheit in der Risikostratifizierung [1].

Gesteigerte Plittchenaggregation trigt zu dem hohen throm-

boembolischen Risiko bei Patienten mit Diabetes mellitus bei.

Die Griinde hierfiir sind multifaktoriell [2]:

— Rezeptoren an der Oberfliche von Thrombozyten und En-
dothelzellen sind iiberexprimiert.

— Der Turnover von Thrombozyten ist erhoht.

— Unreife Thrombozyten zirkulieren vermehrt.

— Polymorphismen von Thrombozytenrezeptoren treten ge-
hiuft auf.

Am hochsten ist die Plittchenreaktivitit offenbar bei Patien-
ten mit Diabetes mellitus Typ 2 unter Insulintherapie [3].

Dariiber hinaus kommt es bei hohen Blutzuckerspiegeln zu ei-
ner Glykosylierung der Plittchenrezeptoren, was die Aspirin-
mediierte Proteinacetylierung verringert und somit den plétt-
chenhemmenden Effekt von Aspirin reduziert [4]. Weiters gilt
Diabetes mellitus als unabhéngiger Prédiktor fiir die unzurei-
chende Wirkung von Clopidogrel [5].

Thrombozytenaggregationshemmer spielen eine entscheiden-
de Rolle in der Therapie von Patienten mit ACS und sind in
internationalen Leitlinien fest integriert.

Der moderne Thrombozytenaggregationshemmer Prasugrel
(Efient®) stellt im Hinblick auf die Prognose der ACS-
Patienten, die einer perkutanen Koronarintervention (PCI) un-
terzogen wurden, gegeniiber der dlteren Substanz Clopidogrel
einen Fortschritt dar. Prasugrel verfiigt im Vergleich zu
Clopidogrel iiber eine stérkere, rascher eintretende und inter-
individuell weniger variable pliattchenhemmende Wirkung [6].
Klinisch resultiert daraus eine signifikant stirkere Reduktion
von Herzinfarkten und Stentthrombosen unter Prasugrel im
Vergleich zu Clopidogrel bei Patienten mit akutem ACS und
PCI [7]. Basierend auf den Ergebnissen der TRITON-TIMI-
38-Studie wird Prasugrel mit dem Empfehlungsgrad IB fiir
die Behandlung von ACS-PCI-Patienten mit STEMI und
NSTEMU/instabiler AP bewertet [8, 9].

Die TRITON-TIMI-38-Studie bestitigt dariiber hinaus das er-
hohte kardiovaskuldre Risiko bei Patienten mit Diabetes mel-
litus. Im Vergleich der Ereignisraten in den Clopidogrel-Ar-
men von Patienten ohne und mit Diabetes war das Risiko bei
Diabetikern absolut um 6,4 % und relativ um 60,4 % erhoht
[10]. In einer Subgruppenanalyse zeigte sich, dass Diabetiker
einen erheblichen Nutzen aus der Therapie mit Prasugrel zie-
hen: Der primire Endpunkt trat unter Prasugrel im Vergleich
zu Clopidogrel signifikant seltener auf (12,2 % versus 17,0 %;
relative Risikoreduktion 30 %; p < 0,001) [10]. Daraus resul-
tiert eine number needed to treat (NNT) von 21: Es miissen
somit lediglich 21 Patienten mit ACS und Diabetes mellitus
mit Prasugrel behandelt werden, um bei einem Patienten ein
kardiovaskulires Ereignis (kardiovaskulédrer Tod, Myokardin-
farkt oder Schlaganfall) zu verhindern. Bemerkenswert ist in
diesem Zusammenhang auch die hochsignifikante relative Re-
duktion der Myokardinfarkte bei Diabetikern unter Prasugrel
um 40 % [10]. Die Risikoreduktion des Wirksamkeitsend-
punktes war unter Prasugrel interessanterweise bei Patienten
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Abbildung 1: Diabetes mellitus Typ 2 als ein , Aquivalent fiir die koronare Herzkrank-
heit”. Erstellt nach Daten aus [1].
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Abbildung 2: Hohe Effektivitét von Prasugrel beim Diabetiker. Erstellt nach Daten
aus [10].
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mit insulinpflichtigem Diabetes mellitus noch stéirker ausge-
préigt als bei Patienten mit nichtinsulinpflichtigem Diabetes
mellitus mit ACS (Abb. 2).

Das Blutungsrisiko war bei Diabetikern unter Prasugrel im
Vergleich zu Clopidogrel nicht erhoht, sodass sich auch bei
einem vergleichbaren Risiko fiir schwere Blutungen gegen-
iiber Nichtdiabetikern ein deutlich hoherer Netto-Nutzen fiir
Prasugrel bei Diabetikern ergab [10]. NSTEMI-Patienten mit
Diabetes mellitus sollten mit Prasugrel behandelt werden,
wenn die Koronaranatomie bekannt und eine PCI geplant ist,
sofern keine Kontraindikationen bestehen. Clopidogrel ist nur
noch dann indiziert, wenn modernere P2Y 12-Inhibitoren wie
Prasugrel kontraindiziert oder nicht verfiigbar sind bzw. nicht
vertragen werden oder wenn Patienten ein erhchtes Risiko fiir
lebensbedrohliche Blutungen aufweisen oder gleichzeitig mit
oralen Antikoagulantien behandelt werden [8, 9].

Zusammenfassend scheint Prasugrel vor allem fiir Patienten
mit hohem Ischidmie-, aber geringem Blutungsrisiko vorteil-
haft zu sein, z. B. bei Patienten mit STEMI, aber auch bei
Diabetikern mit ACS ohne ST-Hebung, die einer Intervention
zugefiihrt werden [11].
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