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Zusammenfassung

Durch die superselektive Applikationsform eines GPIIb/IIIa-
Blockers in das betroffene Infarktgefäß über einen Perfusi-
onsballon (Clearway RX) soll ein weiterentwickelter Ansatz-
punkt bei akut thrombotisch verschlossenen Koronargefäßen
untersucht werden. Die Auswirkungen der direkten Applika-
tion intrakoronarer Medikamentenverabreichung mit hoher
Wirkstoffkonzentration soll bei Infarktpatienten analysiert
werden.

Einleitung

Indikation einer Akut-PCI bzw. einer dringlichen PCI-Indika-
tion sind der akute Myokardinfarkt, der therapierefraktäre
NSTEMI (Non ST Elevation Myocardial Infarction) und die
instabile AP (Angina pectoris) [1, 2]. Die obigen Krankheits-
bilder sind unterschiedliche Ausprägungen eines gemeinsa-
men pathophysiologischen Prozesses. Eine Plaqueruptur
führt zu einer Thrombosebildung, welche zu einem partiellen
(bei der instabilen Angina pectoris od. NSTEMI) oder totalen
Verschluss (STEMI) des Koronargefäßes führt. Für die
Thrombosebildung hat die Plättchenaggregation, welche über
den aktivierten GlykoproteinIIb/IIIa-Rezeptor vermittelt
wird, eine zentrale Rolle [3]. So wurde in mehreren internatio-
nalen Studien die Wirksamkeit systemischer GPIIb/IIIa-Blo-
cker belegt [4–6].

Bei intrakoronarer Verabreichung eines Abciximab-Bolus via
Katheter direkt in das Zielgefäß der Koronarintervention kön-
nen sehr hohe lokale Wirkstoffkonzentrationen erzielt wer-
den. Rechnerisch sind bei intrakoronarer Abciximab-Bolus-
gabe mit 2000 Mikrogramm (µg) pro Milliliter (ml) etwa 280-
fach höhere lokale Abciximab-Konzentrationen möglich als
bei i.v.-Verabreichung (etwa 7 µg pro ml). Die lokale Throm-
bozytenaggregation und Thrombinfreisetzung kann hierdurch
effektiver gehemmt werden [7, 8]. Vergleichende Studien
zwischen einer intravenösen Bolusgabe und einer intra-
koronaren Bolusverabreichung mit anschließender 12-stün-
diger kontinuierlichen Abciximab-Gabe konnten Vorteile der
intrakoronaren Verabreichung zeigen [9], sowie die Inzidenz
von „Major Events“ in einem 30-Tage-Follow-up reduzieren
[10].

Slow-Flow- und No-Reflow-Phänomene sind gefürchtete
Komplikationen im Rahmen einer Koronarintervention. Bei
Slow-Flow- bzw. No-Reflow-Phänomenen kommt es zu ei-
nem mikrothrombotischen Verschluss der kleineren distalen
Gefäße, zu endothelialer Dysfunktion sowie zu koronaren
Vasospasmen [11], die üblicherweise einer Intervention nicht
mehr zugänglich sind. Slow-Flow- und No-Reflow-Phänome-
ne gehen eng mit einem schlechteren Outcome und einer

schlechteren Prognose einher [12–16]. Dabei liegt die Inzi-
denz eines angiographisch nachweisbaren Slow- bzw. No-
Reflow-Phänomens bei 0,6–2 %, bei akuten Interventionen
im Sinne einer Primary-PCI bei 8,8–11,5 % [17, 18].

Die Idee einer gezielten Applikation eines Abciximab-Bolus
direkt in den Thrombus mittels Perfusionsballon sollte eine
weitere lokale Erhöhung der Wirkstoffkonzentration bei
gleichbleibendem Blutungsrisiko geben. Als zusätzlicher,
zumindest theoretischer Aspekt scheint durch die lokale
Abciximab-Applikation und gleichzeitige Ballonfixierung
des Thrombus die Gefahr der Mikroembolisierung vermindert
zu sein.

Patienten und Methoden

Im Rahmen der kardiologischen Akutversorgung wurde
bei 41 Patienten eine Koronarintervention durchgeführt, bei
denen es zu einem Einsatz des Perfusionsballons kam. Es han-
delte sich um akute (STEMI) und dringliche (NSTEMI) Herz-
katetherindikationen, die im Rahmen der primär diagnostisch
durchgeführten Koronarangiographie eine in der Angiogra-
phie sichtbare Thrombuslast des betroffenen Gefäßes zeigten.
13 Patientinnen und 28 Patienten wurden im Rahmen des
derzeit üblichen Therapieregimes vorbehandelt. Alle Patien-
ten erhielten Aspirin, Clopidogrel, Enoxaparin oder Heparin;
es wurde bei diesen Patienten weder ein GPIIb/IIIa-Blocker
zum Einsatz gebracht noch wurde eine Lysetherapie durchge-
führt.

Nach der diagnostischen Angiographie (Abb. 1) wurde in das
thrombusbeladene Gefäß nach Platzierung des Führungsdrah-
tes der Perfusionsballon (es wurden 1,5-mm- bzw. 2-mm-Bal-
lons verwendet) eingeführt. Singuläre Läsionen wurden mit-
tels Perfusionsballon behandelt, wobei bei 38,5 % die LAD,
bei 23 % die CX und bei 38,5 % die RCA betroffen waren.
Komplexe Läsionen sowie Hauptstammläsionen waren nicht
unter den behandelten Fällen. Dabei zeigten 51 % der Patien-
ten einen totalen Verschluss des betroffenen Gefäßes, 31 %
der Patienten hatten einen TIMI-1-Fluss und 12 % der Patien-
ten primär einen TIMI-2-Fluss. Dabei wurde der Perfusions-
ballon direkt in den Thrombus platziert (Abb. 2) und der
Abciximab-Bolus entsprechend dem gewichtsadaptierten
Dosierungsschema verabreicht. Bei einigen Patienten konnte
der Ballon nicht direkt in den Thrombus geschoben werden.
In dieser Situation wurde der Abciximab-Bolus proximal des
Thrombus appliziert, beziehungsweise mit einem 1,5-mm-
Ballon vordiladiert, um den Perfusionsballon in den Throm-
bus einführen zu können. Der Medikamentenbolus wurde
mittels einer Luerlock-Spritze mit leichtem Druck per Hand
über eine Zeit von 30–60 sec intrakoronar über den Perfu-
sionsballon gespritzt.
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Der TIMI-Fluss des betroffenen Gefäßes zeigte nach Verab-
reichung des Abciximab-Bolus über den Perfusionsballon bei
71 % der Patienten eine Verbesserung (Abb. 3). Der Mittel-
wert des TIMI-Flusses stieg von 0,65 vor der Applikation auf
1,60 nach Applikation des Abciximab-Bolus über den Ballon.

Bei entsprechender Notwendigkeit wurde im Anschluss eine
Thrombusaspiration durchgeführt. Die weitere Versorgung
der Läsion erfolgte möglichst durch direktes Stenting
(Abb. 4). Die Abschlussaufnahme des intervenierten Gefäßes
zeigte bei allen Patienten ein zufriedenstellendes Primär-
ergebnis mit einem Mittelwert des TIMI-Flusses von 2,78
(Abb. 5). Unter den so behandelten Patienten war nach ab-
schließendem Stenting kein Patient mit einem No-Reflow-
Phänomen.

Nach Verabreichung des Abciximab-Bolus wurde eine Infu-
sion des GPIIb/IIIa-Blockers über 6 bis maximal 12 Stunden
gemäß gewichtsadapiertem Dosierungsschemas angeschlos-
sen. Bei der Intervention obiger Patienten zeigten sich keine
Komplikationen.

Diskussion

Eine Verabreichung eines GPIIb/IIIa-Blockers direkt in den
Thrombus könnte eine Alternative zur intravenösen Bolus-
gabe sein. Die hohe Medikamentenkonzentration direkt am
Thrombus könnte eine Reduktion von Slow-Flow- und No-
Reflow-Phänomenen und damit eine Verringerung der In-
farktgröße  im Vergleich zur reinen intravenösen Bolusverab-
reichung – bei gleicher systemischer Belastung – zeigen. Die
Frage, inwieweit der lokale Effekt der Wirksubstanz durch
den mechanischen Effekt der Dilatation des Perfusionsballons

Abbildung 5: Änderung des TIMI-Flusses

Abbildung 1: Thrombotisch verschlos-
sener Ramus circumflexus

Abbildung 2: Abciximab-Bolus über
Clearway-Ballon

Abbildung 3: Nach GPIIb/IIIa Applikati-
on über Clearway: Verschwinden des
Gefäßthrombus mit deutlicher Kontras-
tierung der peripheren distalen Gefäße;
distaler Gefäßspasmus.

Abbildung 4: Ergebnis nach Stent 3,5/
15 mm; der Gefäßspasmus distal des
Stents verschwand nach intrakoronarer
Verabreichung von Nitroglycerin.
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