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Akutes Koronarsyndrom - Kongref3-Highlights

F. Rauscha

Von 15. bis 18. April 2002 fand in Oberlech ein Symposium
Uber ,, Coronary Reperfusion and Secondary Prevention® unter
der Leitung von Univ.-Prof. Dr. Kurt Huber, Universitéts-
Klinik fir Innere Medizin Il, Wien, gemeinsam mit Univ.-
Prof. Dr.Harald Darius, II. Medizinische Klinik und Polikli-
nik der Universitdt Mainz und Univ.-Prof. Dr. Alan Ross,
University of Washington, statt.

Das Hauptthema der diesjdhrigen Tagung war das akute
Koronarsyndrom (ACS): Mechanismen — diagnosti sche M 6g-
lichkeiten — Therapieoptionen.

Univ.-Prof. Attilo Maseri, Vita Salute University Milano,
zeigte pathophysiologische Ursachen des akuten Koronar-
syndroms auf, die Verkntipfung von dynamischen Stenosen
und Spasmen, die entweder kurzzeitig wirksam oder ausgel st
werden, mit mikrovaskuldrer Dysfunktion und thromboti-
schen Mechanismen Uber Tage bis Wochen. Als Trigger der
Instabilitét werden eine mechanische Ruptur der vulnerablen
Plaque und eine entzlindliche Aktivitét der Geféliwand ange-
nommen. Erhéhte Entziindungsmarker (TnT, CRP, SAA, IL-
6) werden bei den meisten Patienten mit instabiler Angina
pectoris gefunden und kénnen Myokardinfarkten vorausge-
hen. Siewerden bei fast allen Patienten mit Myokardinfarkten
festgestellt, bei denen eine instabile Angina pectoris voraus-
ging, aber nur bei weniger als 50 % der Infarktpatienten ohne
instabile AP. Diese Entziindungsmarker sind unabhéngig vom
Ausmal? der ischamischen Nekrose und vom Schweregrad der
koronaren Atherosklerose erhéht. Die anhaltende Erhéhung

ist verbunden mit wiederkehrender Instabilitét. So kénnen
hohere CRP-Werte nach koronarer Angioplastie bei Patienten
mit instabiler AP auf das Auftreten neuerlicher Restenosen
hinwei sen.

Univ.-Prof. R. Welsh, Health Science Center of Edmonton,
zeigte landerspezifische Eigenheiten in der Therapie des aku-
ten Koronarsyndroms auf. GUSTO I1b ergab signifikante Un-
terschiede sowohl bei der instabilen AP al's auch beim Myo-
kardinfarkt ohne ST-Streckenhebung. So wurden in den USA
im Vergleich zu Kanada weniger Belastungstests, aber dafur
mehr invasive Untersuchungen mit PTCA und ACBP (mit
Ausnahme von Akutangiographien) durchgefthrt. Im GRACE
Registry wurden die medikamentsen Therapien beim ACS
zwischen USA, Australien/Neuseeland, Europa und Argenti-
nien/Brasilien ausgearbeitet. Keinen Unterschied gab esin der
Verwendung von ASA und ACE-Hemmern; Glykoprotein I1b/
I11a-Inhibitoren werden in den USA deutlich mehr verwendet,
daflr in Europa vermehrt LMWH. Dieser Unterschied ist si-
cherlich auch durch die vermehrten invasiven Eingriffein den
Vereinigten Staaten bedingt. I nterventionen und medikamen-
tése Therapiemal3nahmen in Europa wurden in der ENACT-
Studie untersucht. 27 europdische Lander nahmen teil, die
Haufigkeit der Angiographien schwankte zwischen 6 und
79 % (durchschn. 33 %). Staaten mit hohem Antell an Herz-
katheteruntersuchungen sind Frankreich und Deutschland, eine
niedrige Angiographierate gibt es in Italien, Grof3britannien
und Skandinavien. Insgesamt muf3 man folgende Griinde fir
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diese Unterschiede angeben: die Verfligbarkeit von Katheter-

raumen und interventionellen K ardiol ogen bzw. Herzchirurgen,

finanzielle Restriktionen (medikamenttse Mal3nahmen, ,,High-
tech“-Medizin), &rztliche Remuneration und Wissensstand der

Arzte und auch der Patienten. Malznahmen einer ,, Evidence-

Based Medicing” stellen unter anderen Guidelines und The-

rapierichtlinien sowie die Teilnahme an klinischen Studien dar.
In einer weiteren Sitzung wurden die Therapieoptionen

beim ACS diskutiert. Univ.-Prof. Dr. Hans Jor g Rupprecht
von der I1. Medizinischen Klinik und Poliklinik der Universitét

Mainz berichtete Uber die ,ACC/AHA Practice Guidelines*

zur Behandlung von Patienten mit instabiler Angina pectoris

und Myokardinfarkten ohne ST-Streckenhebung. Die Emp-
fehlungen der Klasse | (effektive Therapie, basierend auf

Evidence-based-Studien bzw. allgemeiner Uberei nstimmung)

fur die Gabe von Pléttchenhemmern bzw. Antikoagulantien

wurden rezent Uberarbeitet:

1. Eine Therapie mit einem Thrombozytenaggregationshem-
mer soll so friih wie mdglich begonnen werden. ASA soll
sofort nach Symptombeginn verabreicht und unbegrenzt
gegeben werden (Level of Evidence: A).

2. Clopidogrel sollen alle stationdren Patienten bekommen,
die ASA aufgrund einer Uberempfindlichkeit oder gastro-
intestinaler Unvertraglichkeit nicht einnehmen kénnen
(Level of Evidence: A).

3. Bei hospitalisierten Patienten, bei denen keine frihe Inter-
vention geplant ist, sollte Clopidogrel zusétzlich zu ASA
gleich nach der Aufnahme verordnet und mindestens Uber
einen Monat (Level of Evidence: A) biszu 9 Monate (Level
of Evidence: B) gegeben werden.

4. Bei Patienten, bei denen eine angiographische Intervention
vorgesehen ist, soll mit Clopidogrel begonnen und Uber
mindestens einen Monat (Level of Evidence: A) bis zu 9
Monate verabreicht werden bei Patienten ohne hohes
Blutungsrisiko (Level of Evidence: B).

5. Bei Patienten, die Clopidogrel nehmen und bei denen eine
ACBP-Operation geplant ist, sollte nach Méglichkeit die-
ses Medikament mindestens 5 Tage, besser aber 7 Tage vor-
her pausiert werden (Level of Evidence: B).

6. Antikoagulation mit LMWH oder intraventsem unfrak-
tioniertem Heparin (UFH) sollte zusétzlich zur pléttchen-
hemmenden Therapie mit ASA und/oder Clopidogrel ver-
abreicht werden (Level of Evidence: A).

7. Einintravendser GP I1b/111a-Plattchenantagonist sollte zu-
sétzlich in Kombination mit ASA und Heparin Patienten
gegeben werden, bel denen eine interventionelle Koronar-
angiographie vorgesehen ist. Der GP |1b/Il1a-Antagonist
kann auch kurz vor der Katheterintervention verabreicht
werden (Level of Evidence: A).

Uber zukiinftig verfiigbare antithrombotische Substanzen

berichtete Univ.-Prof. Dr. Karsten Schroer von der Univer-

sitét DUsseldorf. Ximelagatran und die aktive Form Melaga-
tran sind direkte Thrombininhibitoren. Zumindest in der kurz-
fristigen antithrombotischen Behandlung scheinen Pentasac-
charide und Ximelagatran Erfolg zu versprechen. Im Unter-
schied zu niedermol ekul aren Heparinen werden Pentasaccha-
ride synthetisch hergestellt. Sie besitzen eine hochspezifische

Anti-Faktor-Xa-Aktivitat und eine hohe Wirksamkeit bei der

Thromboseprophylaxe bei grof3en orthopédischen/unfallchir-

urgischen Eingriffen. Ximelagatran, eine Prodrug von Melaga-

tran, bietet den Vorteil der oralen Einnahme. Der Thrombin-
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hemmer hat seine Wirksamkeit in der Huftgelenkschirurgie
unter Beweis gestellt, indem er Venenthrombosen effektiv
vorbeugt. Ximelagatran wird zweimal taglich ohne Dosisan-
passung an das Korpergewicht eingenommen. Es besteht auch
keine Notwendigkeit der kontinuierlichen Gerinnungsiber-
prifung. Ximelagatran wurde bei Patienten mit nichtvalvu-
larem Vorhofflimmern gegeniiber Warfarin verglichen und
flhrte zu einer signifikanten Abnahme der Zahl an Schlag-
anféllen bzw. TI1As und auch zu signifikant niedrigeren Blu-
tungskomplikationen. Derzeit laufen Studien mit dieser
Substanz bei Patienten mit ACS.

Univ.-Prof. R. Welsh zeigte in seinem Vortrag die Vorteile
der préhospitalen Fibrinolysetherapie. Er prasentierte 6 Stu-
dien mit insgesamt 6434 Patienten, bei denen durch eine
rasche Verabreichung von Fibrinolytika eine Risikoreduktion
von 17 % erzielt werden konnte. Es zeigte sich eine Mortali-
tétsreduktion innerhalb der ersten zwei Stunden von 44 %.
Wichtig fur diese Therapieform sind aber Substanzen, die als
Bolusverabreicht werden konnen und eine Sicherheitin Kom-
bination mit LMWH aufweisen.

Univ.-Prof. Dr. Kurt Huber berichtete Uber die zuneh-
menden Bestrebungen internationaler Gremien, niedermole-
kulare Heparine (anstelle von Standardheparin) auch al's adju-
vante Therapiebei der Thrombolysetherapie des ST-Hebungs-
myokardinfarkts (STEMI) einzusetzen. Vielversprechende
Daten gibt es aus der ASSENT-PLUS-Studie (tPA + Fragmin),
der HART-2-Studie (tPA + Lovenox) sowie der ENTIRE-
TIMI-3-Studie und der ASSENT-3-Studie (jeweils TNK +
tPA + Lovenox). Internationale Richtlinien werden auch fir
die Verabreichung von Lovenox und Fragmin fir den diagno-
stischen Herzkatheter und die Herzkatheterintervention
(NICE-Studien) mit oder ohne GP Ilb/lll1a-Blocker entwik-
kelt, werden aber erfahrungsgemal? von den auf Standard-
heparin eingeschworenen I nterventionisten unbegriindet noch
in vielen Fallen negiert.

Die Bedeutung der Akutintervention mittels PTCA beim
ACS stellte Univ.-Prof. Otmar Pachinger von der Universi-
tatsklinik Innsbruck dar. Bel akuten Myokardinfarkten mit
ST-Streckenhebung ist die Katheterintervention der Fibrino-
lysetherapie deutlich tiberlegen. Es missen jedoch oft erst die
administrativen Voraussetzungen fiir die Durchfiihrung einer
Akutangiographie geschaffen werden. Wichtig ist schon in
der Vorspitalsphase die Entscheidungsfindung, ob lediglich
eine Fibrinolyse eingeleitet und die Angiographie zu einem
spéateren Zeitpunkt durchgefiihrt wird. Nach Mdglichkeit soll-
te der Infarktpatient mit der Rettung in ein Herzkatheter-
zentrum zur invasiven Intervention gebracht werden. Die Er-
gebnisse einer danischen Studie (DANAMI-2), bei der alle
Infarktpatienten entweder lysiert oder innerhalb von 2 Stun-
den angiographiert werden konnten, zeigen eine deutliche
Uberlegenheit der priméren K atheterintervention. So kann der
primé&e Endpunkt Tod/Myokardinfarkt/Schlaganfall von
14 % bei den nur lysierten Patienten auf 8 % bei den angio-
graphierten Patienten reduziert werden, das entspricht einer
relativen Risikoreduktion von 45 %.

AbschlieRend berichtete Univ.-Prof. Dr. Werner Klein,
Universitétsklinik Graz, Uber Guidelines beim akuten Koro-
narsyndrom. Diese Richtlinien bestehen meistens aus Kom-
promissen und sind sténdigen Anderungen unterworfen. Die
neuesten europdischen Richtlinien haben als Grundlage die
amerikanischen Guidelines, die heuer auch wieder Uberarbei-



tet wurden. Die empfohlene Strategie bei klinischem Verdacht
auf Vorliegen einesACS nach der klinisch-physikalischen Un-
tersuchung, EKG und Laborbestimmung lautet folgender-
mal3en: bei persistierender ST-Streckenhebung: Thrombolyse
oder Angioplastie; bei nicht bestehenbleibender ST-Strecken-
hebung: ASS, Nitrate, Betabl ocker und Heparin; bei erhthtem
Troponin, wiederkehrender 1schdmie und hdmodynamischer
Instabilitét: GP Ilb/llla-Blocker und Koronarangiographie;
bei normalem Troponin bei Aufnahme und nach 12 Stunden:
Durchfihrung eines Bel astungstests vor oder nach Entlassung
des Patienten. Eine Fibrinolysetherapie sollte vorgenommen
werden, falls keine Kontraindikationen vorliegen und eine
Akutintervention mittels Herzkatheter innerhalb von 60 Mi-
nuten nicht moglich ist. Die Wahl des Fibrinolytikums hangt
von der individuellen Abwégung des Nutzens und des Risikos,
der Verfugbarkeit und der Kosten ab. Bel Tenecteplase ist
Enoxaparin das empfohlene Antithrombotikum, bei Alteplase/
Reteplase sollte eine gewichtsabhangige Dosis an Heparin
gegeben werden, kurzfristige Kontrollen von aPTT zur weite-
ren Einstellung sind notwendig. Streptokinase kann mit oder
ohne begleitende Heparinisierung verabreicht werden. Zusatz-
liche Therapiemalinahmen in der Akutphase: ASS 150-

325 mg, intravends Betablocker bel Hypertonie, Tachykardie
oder Schmerzen, die auf Opiate nicht ansprechen und fallskei-
ne Herzinsuffizienz vorliegt, sowie ACE-Hemmer p.o. bel alen
Patienten am ersten Tag, bei denen keine Kontraindikationen
vorliegen (alternativ Beginn erst nach einigen Tagen). Weiters
ist die Sekundérprévention mit Reduktion der Risikofaktoren
und einer Lebensstilanderung von immenser Bedeutung.

Das Symposium in Oberlech war auch heuer wieder eine her-
vorragende Veranstaltung, die einen Uberblick tber die
rezente Diagnostik und Therapie des akuten Koronarsyn-
droms bot und auch die Sekundarpravention mit den dazuge-
horigen Krankheitsbildern umfaldte. Diese Veranstaltung ge-
hort zu den 6sterreichischen Top-Symposien, und man kann
schon jetzt auf das Programm fiir néchstes Jahr (22.-27. Mé&rz
2003) gespannt sein.

Korrespondenzadresse:

Ass.-Prof. Dr. med. Friedrich Rauscha
Univ.-Klinik fir Innere Medizin |1
A-1090 Wien, Wahringer Girtel 18-20
E-Mail: friedrich.rauscha@univie.ac.at
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