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Linksventrikulare Thromben nach
akutem Myokardinfarkt

Kurzfassung: Wahrend bei Patienten mit Myo-
kardinfarkt (MI) ohne Reperfusionstherapie iber
eine Inzidenz linksventrikuldrer (LV) Thromben
von bis zu 35 % berichtet wird, treten diese nach
der Primar-PCl in 5-20 % der Patienten auf. Uber
90 % der LV-Thromben entstehen innerhalb der
ersten 2 Wochen nach MI. Vergleichsuntersu-
chungen zwischen kardialer Kernspintomogra-
phie (MRT) und Echokardiographie zeigen, dass
das MRT die sensitivere Methode in der Detek-
tion von linksventrikuldaren Thromben ist und
dass daher in der klinischen Routine ein Teil der
linksventrikularen Thromben nicht erkannt wird.
Bei nachgewiesenem LV-Thrombus empfehlen
die ESC-Leitlinien eine Antikoagulation mit ei-
nem Vitamin-K-Antagonisten (iber 3-6 Monate.
Das bedeutet fiir die betroffenen Patienten nach
primérer PCl eine Triple-Therapie, einschlielich
einer dualen Plattchenhemmung. Aktuelle Daten
deuten daraufhin, dass das systemische Embo-
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lierisiko bei linksventrikul&ren Thromben relativ
gering ist und bei < 2 % liegt. Unklar ist bislang,
ob die geringe Embolierate das erhthte Blu-
tungsrisiko einer Triple-Therapie rechtfertigt;
hier sind prospektive Studien notwendig.

Schliisselworter: Linksventrikularer Thrombus,
Myokardinfarkt, Antikoagulation, Thrombozyten-
hemmer

Abstract: Left Ventricular Thrombi after
Acute Myocardial Infarction. Left ventricular
(LV) thrombus formation occurs in up to 35% of
patients with acute myocardial infarction with-
out early reperfusion therapy and in 5-20% of
patients with primary PCl. Over 90% of throm-
bi develop within the first two weeks after MI.
Studies comparing the identification of LV-
thrombi by cardio MRT (CMR) and transthoracic

echocardiography (TTE) show a low sensitivity
of routine TTE in detection of LV-thrombi and a
large interobserver variation. ESC- (European
Society of Cardiology-) guidelines recommend
vitamin K antagonist therapy in patients with an
LV thrombus after MI for 3-6 months. Therefore
patients are frequently treated with vitamin K
antagonist in addition to dual antiplatelet thera-
py (triple antithrombotic therapy). It is unclear,
whether the potential benefit of this therapy out-
weighs the increased bleeding risk, since sympto-
matic cerebral infarction is rare, occurring in only
about 1-2% of all STEMI patients. Prospective
randomized studies are necessary to determine
the optimal therapy. J Kardiol 2014; 21 (9-10):
254-8.

Key words: left ventricular thrombus, myocar-
dial infarction, anticoagulation, platelet inhibi-
tion

B Pathophysiologie

Die Entstehung von linksventrikuldren (LV-) Thromben ist
eine hiufige Komplikation nach akutem Myokardinfarkt (MI).
LV-Thromben konnen jedoch bei allen kardialen Erkran-
kungen auftreten, die mit Wandbewegungsstérungen verbun-
den sind, wie Myokarditis, der dilatativen oder der Tako-
Tsubo-Kardiomyopathie [1]. Die Lokalisierung ist meist api-
kal, in 10 % an der septalen Wand und in weniger als 5 %
an der inferoposterioren Wand in signifikantem Bezug zur
Region mit der groBten Wandbewegungsstorung [2, 3]. Zu-
sdtzliche Faktoren bei der Bildung von LV-Thromben nach
MI sind Endothelverletzungen im Narbengebiet mit inflam-
matorischen Verdnderungen, sowie eine infarktbedingte
Hyperkoagulabilitit [4] oder Gerinnungsstérungen [5]. Die
klinischen Risikofaktoren fiir das Auftreten von LV-Thromben
sind in Tabelle 1 aufgelistet.

B Diagnostische Methoden und Inzidenz

In Zeiten der priathrombolytischen und der thrombolytischen
Therapie wurden LV-Thromben in echokardiographischen
Untersuchungen bei bis zu einem Drittel der Patienten mit Vor-
derwandinfarkt beschrieben [7]. In diesen Untersuchungen
bildete sich mehr als die Hélfte der Thromben innerhalb der
ersten 48 Stunden nach Infarkt und iiber 90 % innerhalb der
ersten Woche [6, 8].
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Nach primidrer PCI, der derzeitigen Standardtherapie des
STEMI, sowie unter dualer oder dreifacher antithrombozyti-
rer Therapie werden abhédngig von Zeitpunkt und diagnosti-
scher Methode Inzidenzen zwischen 5 und 19 % beschrieben,
2/3 dieser LV-Thromben werden in der ersten Woche nach
Infarkt diagnostiziert [9-11].

Eine der bislang grofiten prospektiven Studien zu linksven-
trikuldren Thromben nach primédrer PCI wurden von Delewi
et al. [12] publiziert. In dieser Untersuchung wurden 194 Pa-
tienten mit ST-Hebungsinfarkt (STEMI) aus 8 niederlédndi-
schen Herzzentren innerhalb von 2—7 Tagen nach Primér-PCI
und nach einem Follow-up von 4 Monaten mittels MRT unter-
sucht (Abb. 1). Verglichen wurden mittels MRT und trans-
thorakaler Echokardiographie (TTE) erhobene Befunde mit
der Fragestellung nach LV-Thromben. Eine weitere Nach-
verfolgung der Patienten nach 12 und 24 Monaten fand statt.
Mittels MRT wurde direkt nach Infarkt ein Thrombus in 8,8 %
der Patienten, nach 4 Monaten bei zusitzlichen 6 % der Pati-
enten detektiert. Im TTE waren insgesamt lediglich bei 4 %
der Patienten Thromben erkannt worden. Es ergab sich fiir die
TTE eine Sensitivitit von 21-24 % und eine Spezifitit von
95-98 % mit einer hohen untersucherabhéngigen Variabilitit.
Die diagnostische Unterlegenheit der TTE im Vergleich zum
MRT war auch in anderen Studien nachweisbar [2, 13].

Tabelle 1: Risikofaktoren flr das Auftreten von LV-Throm-
ben

— Schwere apikale Dyskinesie
— Anteriore Myokardinfarkte
— Grofde Myokardinfarkte

— Hyperkoagulabilitdt nach Ml
— Protein-C- und -S-Mangel

— Antiphospholipid-Syndrom
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LV-Tromben nach akutem Ml

I 194 STEMI Patienten mit Primar-PC| behandelt

| CMR und MRT durchgefiihrt nach 3,5 + 1,3 Tagen |

Kein Nachweis eines LV-Thrombus
im MRT
n=177
(TTE=172)

Nachweis eines LV-Thrombus im MRT

n=17 (8,8 %)

(TTE=4)

Duale Plattchenhemmung

n=9

Dreifache antithrombotische
Therapie inklusive eines
Vitamin-K-Antagonisten

n=28

Nachweis eines LV-Thrombus
nach 4 Monaten im MRT
n=12(6,2%)
(TTE=13)

Nachweis eines LV-Thrombus
nach 4 Monaten im MRT
n=1
(TTE=0)

Nachweis eines LV-Thrombus
nach 4 Monaten im MRT
n=1
(TTE=0)

Abbildung 1: Linksventrikulare Thromben
im zeitlichen Verlauf. Nachdruck aus [12] mit
Genehmigung von Elsevier.

Tabelle 2: Diagnostische Verfahren zur Detektion von LV-
Thromben im Vergleich. Mod. nach [14].

Methode Sensitivitat Spezifitat
Routine-TTE 35-40 % 90 %
Vermuteter LV-Thrombus (TTE) 60 % 90 %
TEE 35 % 90 %
CT 35-40 % 90 %
KM-CMR 88 % 99 %

TTE: transthorakale Echokardiographie; TEE: transésophageale Echo-
kardiographie; CT. Computertomographie; KM-CMR: kontrastmittel-
verstérkte kardiale Magnetresonanztomographie

Die Sensitivitdt und Spezifitdt der verschiedenen Methoden
zum Nachweis von LV-Thromben sind in Tabelle 2 zusam-
mengefasst. Damit ergibt sich, dass das kardiale MRT die
beste Methode zum Nachweis von LV-Thromben ist. Da in
der klinischen Routine hiufig nur die Echokardiographie zur
Bestimmung der LV-Funktion und zum Nachweis von LV-
Thromben eingesetzt wird, ist davon auszugehen, dass die
Inzidenz von LV-Thromben im klinischen Alltag unterschitzt
wird.

B Antikoagulation zur Verhinderung der
Inzidenz von LV-Thromben

Die randomisierten Studien, die sich mit der Rolle der Anti-
koagulation in der Verhinderung von LV-Thromben beschif-
tigt haben, stammen aus der Ara vor dem Einsatz der primi-
ren PCI. In einer randomisierten Studie konnte das Auftreten
von LV-Thromben nach MI durch die Gabe von unfraktionier-
tem Heparin dosisabhingig gesenkt werden: Die Gabe von
12.500 IE vs. 5000 IE Heparin 2 x/d sc war mit einer Inzidenz
von LV-Thromben von 10 % vs. 32 % nach 10 Tagen verbun-
den [15]. Auch die Verabreichung von 150 IU/kg KG 2 x/d sc
niedermolekularen Heparins vs. Placebo iiber 9 + 2 Tage bei
Patienten nach Thrombolyse bei MI, die zusitzlich mit Aspi-
rin behandelt waren, fiihrte zu einer Reduktion des Auftretens

von LV-Thromben (13,8 % vs. 21,9 %) [16]. Das niedermole-
kulare Heparin Dalteparin war mit einem signifikant reduzier-
ten kombinierten klinischen Endpunkt, bestehend aus dem
Auftreten von LV-Thromben und arteriellen Embolien, ver-
bunden (14,2 % vs. 21,9 %), jedoch kam es in der Dalteparin-
Gruppe zu vermehrt ausgedehnten (2,9 % vs. 0,3 %) und we-
niger bedeutenden (13,4 % vs. 2,1 %) Blutungskomplikatio-
nen, sodass insgesamt der klinische Netto-Nutzen eher mode-
rat war.

B Embolierisiko von LV-Thromben

Die Datenlage zum Risiko der systemischen Embolisierung
im Rahmen von LV-Thromben ist limitiert. In einer Meta-
Analyse von 11 Studien mit 856 Patienten mit Vorderwand-
infarkt wurde 1992 beim Vorliegen eines LV-Thrombus eine
Erhohung der Wahrscheinlichkeit eines embolischen Ereig-
nisses um den Faktor 5,5 (95 %-CI: 3,0-9,8) errechnet [6]. In
der prithrombolytischen Ara sind insgesamt bei etwa 10 % der
Patienten mit LV-Thrombus embolische Komplikationen be-
schrieben [17]; diese Rate reduzierte sich mit Fibrinolyse auf
etwa 2—3 %. Nach Primir-PCI kommt es heute bei etwa 1-2 %
der Patienten mit LV-Thrombus zu systemischen Embolisie-
rungen. Urséchlich fiir die Abnahme des Embolierisikos von
LV-Thromben nach Primir-PCI sind kleinere Infarkte mit ge-
ringerem linksventrikuldren Remodelling, sowie eine verbes-
serte akute und periinterventionelle antithrombotische Thera-
pie [14].

Das Risiko fiir Embolisierungen anhand der Morphologie von
LV-Thromben ist bei sehr limitierter Datenlage schwer zu ob-
jektivieren: In den linken Ventrikel hervorstehende, flottie-
rende Thromben (Abb. 2) sind als emboliegefihrdeter be-
schrieben worden als wandstidndige Thromben (Abb. 3). Je-
doch kommt es im Zeitverlauf hdufig zu morphologischen
Verinderungen, ein Teil der Embolien wird durch wand-
stindige Thromben verursacht [18]. Ein klinischer Risiko-
faktor fiir das Auftreten von Embolien ist das Auftreten einer
Herzinsuffizienz insbesondere im ersten Monat [19].
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Abbildung 2: Flottierender LV-Thrombus

In der schon oben erwihnten Studie von Delewi et al. [12]
(Abb. 1) wurden von den 17 Patienten (8,8 %) mit initial
nachweisbarem LV-Thrombus 9 mit dualer Plittchenhem-
mung und 8 mit dreifacher antithrombotischer Therapie (ein-
schlieBlich eines Vitamin-K-Antagonisten) behandelt. In der
Kontrolle nach 4 Monaten war in beiden Gruppen jeweils
noch ein Thrombus nachweisbar. Bei einem der 194 Patienten
war ein Schlaganfall im Beobachtungszeitraum nachweisbar,
jedoch war bei diesem Patienten kein LV-Thrombus erkenn-
bar; bekannte Risikofaktoren fiir systemische Embolien lagen
nicht vor. Bei 3 Patienten kam es zu gastrointestinalen Blutun-
gen, alle waren mit dreifacher antithrombotischer Therapie
behandelt.

B Management von LV-Thromben

Die Therapieoptionen sind in Abwesenheit von evidenz-
basierten Leitlinien vielfdltig: Sie umfassen die Thrombo-
zytenhemmung, die orale Antikoagulation, die Verabreichung
von niedermolekularem oder unfraktioniertem Heparin, die
Thrombolyse sowie eine operative Thrombektomie.

Die aktuellen therapeutischen Algorithmen basieren auf klei-
neren Patientenzahlen oder retrospektiven Studien und blei-
ben kontrovers. Die friihzeitige Gabe von niedermolekularem
oder unfraktioniertem Heparin reduziert die Bildung von LV-
Thromben und ist in der Lage, bereits bestehende Thromben
zu verkleinern oder aufzulosen [14, 20-22]. Die Durch-
fiihrung einer Thrombolyse ist wirksam, jedoch gibt es eine
Reihe von Fallberichten iiber systemische Embolien nach
fibrinolytischer Therapie. Auch erscheint das Risiko von Blu-
tungskomplikationen zu hoch, um diese Option in Erwigung
zu ziehen [23, 24]. In Einzelfillen ist nach klinischer Ein-
schitzung eines hohen Embolierisikos (z. B. nach schon ein-
getretener Embolie) und Kontraindikationen zur oralen Anti-
koagulation, z. B. bei grofien, mobilen oder hervorstehenden
Thromben, die operative Thrombusresektion eine sinnvolle
Therapieoption [25, 26]. Die ESC-Leitlinien empfehlen die
Verabreichung von Vitamin-K-Antagonisten bei nachweis-
baren LV-Thromben nach MI fiir 3-6 Monate [27]. Die Emp-
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Abbildung 3: Wandstandiger LV-Thrombus

fehlung basiert auf Beobachtungsstudien aus der pri-thrombo-
Iytischen und thrombolytischen Ara, aus denen hervorgeht,
dass durch Antikoagulation das Embolierisiko reduziert wird,
sowie aus einer Meta-Analyse aus 11 Studien mit 856 Patien-
ten, die zeigt, dass Antikoagulation verglichen mit keiner
Antikoagulation mit einer Reduktion der Embolierate verbun-
den ist (OR 0,14, 95 %-CI: 0,04-0,52). Bei Patienten mit gro-
Ber Vorderwandnarbe ohne nachgewiesenen LV-Thrombus
sollte laut den ESC-Leitlinien eine Antikoagulation in Be-
tracht gezogen werden, sofern die Patienten ein geringes
Blutungsrisiko haben, um die Bildung von Thromben zu ver-
meiden.

In der WARCEF-Studie [28] wurden Patienten mit Sinus-
rhythmus und einer EF < 35 % mit Warfarin und 325 mg
Aspirin/Tag iiber einen Zeitraum von etwa 3,5 Jahren behan-
delt. Zwar kam es in der Warfarin-Gruppe zu einer Verminde-
rung der ischdmischen Schlaganfille, jedoch auf Kosten eines
erhohten Blutungsrisikos, sodass in diesem Patientenkollek-
tiv mit Sinusrhythmus kein Nutzen der Warfarin-Therapie er-
sichtlich war. Analog erscheint die Antikoagulation bei Pati-
enten mit reduzierter linksventrikuldrer Funktion ohne Nach-
weis von LV-Thromben zweifelhaft, zumal die Datenlage aus
3 weiteren kleineren Studien zu diesen Patienten nicht ein-
deutig ist [29-31]. Diese Einschitzung geht auch aus dem
Konsensus-Dokument der ESC hervor [32]. Eine klare Indi-
kation fiir OAK hingegen besteht bei Patienten mit Vorhof-
flimmern. Kiirzlich publizierte Daten zeigen, dass das Risiko
fir todliche und nicht-todliche Blutungen unter Dreifach-
Therapie im Vergleich zu dualer Plittchenhemmung verdop-
peltist (14,2 % vs. 7 %) [33]. Die Indikation zur oralen Anti-
koagulation bei LV-Thromben nach Herzinfarkt erscheint klar
gegeben bei Patienten ohne Notwendigkeit einer dualen
Thrombozytenhemmung, also ohne Stentimplantation.

Zusammenfassend erscheint nach primirer PCI in aller Regel
eine duale Thrombozytenhemmung ausreichend. Beim Nach-
weis von LV-Thromben kann eine zusitzliche verldngerte
Gabe eines niedermolekularen Heparins tiber 7-14 Tage dis-
kutiert werden. Eine langfristige Triple-Therapie erscheint
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bei dem niedrigen Embolierisiko nach primérer PCI zur Zeit

eher nicht gerechtfertigt.

Hier sind dringend prospektive Studien zur Definition der

optimalen antithrombotischen Strategie notwendig.

B Interessenkonflikt

Die Autoren geben an, dass kein Interessenkonflikt besteht.

B Fragen zum Text

der klinischen Routine nicht erkannt?
phie ist zu gering.
phase des Infarkts keine Thromben auf.

kennbar.

nicht:

a) operative Thrombusresektion
b) systemische Thrombolyse

c) orale Antikoagulation

d) intravendse Heparintherapie

3. Welche Antwort ist falsch?

weil

werden.

durch die PCI verstiarkt wird.

4. Welche Aussage ist richtig?

bei 50 % der Patienten auf.

trikuldren Thromben betrédgt 10 %.

kationen in den ersten 6 Monaten < 2 %.

1. Warum wird ein Teil der linksventrikuldren Thromben in
a) Die Sensitivitit der transthorakalen Echokardiogra-
b) Durch den Einsatz von Heparin treten in der Friih-
¢) Im Kernspin sind Thromben nicht ausreichend er-

d) Nach Primér-PCI gibt es keine Thromben mehr.

2. Sinnvolle Therapieoptionen bei LV-Thromben sind

Nach Primir-PClI treten seltener arterielle Embolien auf,

a) kleinere Infarkte auftreten und die periinterventionelle
antithrombotische Therapie intensiver ist.

b) durch Absaugkatheter samtliche Thromben entfernt

¢) der protektive Effekt des Thrombus auf die LV-Wand

d) die antiinflammatorische und thrombozytenhemmende
Wirkung von Aspirin das Narbengebiet stabilisiert.

a) Nach Herzinfarkt treten linksventrikuldre Thromben
b) Unter dualer Thrombozytenhemmung nimmt die Rate
linksventrikuldrer Thromben im Verlauf zu.

¢) Die Rate embolischer Komplikationen bei linksven-

d) Nach primirer PCI ist die Rate embolischer Kompli-

Losung
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