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LITERATUR

Kurzfassung: Das Management der stabilen ko-
ronaren Herzerkrankung (KHK) ist eine haufige
Fragestellung im Alltag eines Kardiologen. We-
sentliches Symptom ist die stabile Angina pec-
toris. Bei klinischem Verdacht auf das Vorlie-
gen einer KHK sollten ein Ruhe-EKG, ein klei-
nes Labor und eine Echokardiographie durch-
gefiihrt werden. Aus der Symptomatik, dem
Alter und dem Geschlecht ldsst sich die indi-
viduelle Wahrscheinlichkeit fiir das Vorliegen
einer KHK berechnen. Bei mittlerer Vortest-
wahrscheinlichkeit sollte eine nicht-invasive
Koronardiagnostik mittels Stress-Bildgebung
oder Koronar-CT durchgefiihrt werden.

Ist die Diagnose gesichert, hat eine Risiko-
stratifizierung zu erfolgen. Auf dieser basiert
die Wahl der optimalen Therapieform. Alle Pa-
tienten sollten eine optimale medikamentdse
Therapie (OMT) mit Acetylsalicylsaure, Statin

G. Klug, B. Metzler

und einer antianginésen Therapie erhalten.
Hochrisikopatienten und Patienten, die unter
einer OMT symptomatisch bleiben, sollte eine
Koronarangiographie angeboten werden.

Schliisselworter: Koronare Herzerkrankung,
nicht-invasive Koronardiagnostik, Risikostrati-
fizierung, optimale medikamentése Therapie,
Koronarangiographie

Abstract: Current management of CHD. The di-
agnosis and therapy of stable coronary heart
disease (CHD) is a common question in the
everyday life of a cardiologist. The main symp-
tom is stable angina pectoris. If there is a clini-
cal suspicion of CHD, a resting ECG, a small la-
boratory and echocardiography should be per-
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formed. From symptomatology, age and sex the
individual probability for the existence of a CHD
can be calculated. At moderate pretest proba-
bility a non-invasive testing for CHD should be
performed by stress imaging or coronary CT.
Once the diagnosis has been confirmed, risk
stratification must be carried out. The choice of
the optimal therapy is based upon the patients
risk category. All patients should receive opti-
mal medical therapy (OMT) with acetylsalicylic
acid, a statin and an antianginal therapy. High-
risk patients and patients who remain sympto-
matic under OMT should be offered coronary
angiography. J Kardiol 2019; 26 (7-8): 198-202.

Key words: coronary artery disease, non inva-
sive testing, risk stratification, optimal medical
therapy, coronary angiography

Lehrziel:

Die stabile koronare Herzerkrankung (KHK) zéhlt auf-
grund ihrer Haufigkeit, sowohl betreffend Inzidenz und
Prévalenz als auch Morbiditit und Mortalitét, zu einer der
groflen Herausforderungen in der Medizin [1]. Dies gilt
sowohl fiir den Arzt in der Betreuung des individuellen
Patienten als auch fiir das nationale und internationale
Gesundheitssystem der ,ersten” Welt. Entsprechend grofie
Beachtung findet das Management dieser Patienten in den
Guidelines der Europdischen Gesellschaft fiir Kardiologie
(ESC), der amerikanischen Fachgesellschaften (AHA und
ACC) sowie des britischen National Institute for Health
and Care Excellence (NICE). Ziel dieses DFP-Artikels ist
es, den Stand dieser Leitlinien zusammenzufassen und im
Licht der aktuellen Studienlage zu diskutieren.

Definition der KHK

Die stabile koronare Herzerkrankung (KHK) wird definiert als
reproduzierbar wiederkehrende Episoden eines myokardialen
Sauerstoffangebots-/bedarfs-Mismatch [2]. Der Ubergang von
der stabilen zur instabilen KHK ist ein Kontinuum, welches
aufgrund der Dynamik der Symptome, des EKGs und Tro-
poninverdnderungen interpretiert werden muss. So konnen
Episoden einer stabilen KHK zu einem Freisetzen minimaler
Troponinmengen fithren oder ein Patient mit einer initial insta-
bilen Prasentation durch medikamentose oder interventionelle
Mafinahmen zu einem ,,stabilen Patienten werden. Ursichlich
fiir eine stabile KHK ist meist eine fixierte obstruktive, epikar-
diale Atherosklerose (> 50 % Lumeneinengung). Differential-
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diagnostisch sollten jedoch auch eine mikrovaskulére oder eine
vasospastische Angina in Betracht gezogen werden [2].

Diagnose der KHK

Grundsitzlich sollte bei jedem Patienten bei einem Arztbe-
such ein ,,KHK-Screening“ durchgefiihrt werden. Dies erfolgt
primér durch die Anamneseerhebung. Asymptomatische Pa-
tienten < 40 Jahren ohne wesentliche Komorbiditidten haben
ein 10-Jahres-Risiko fiir ein tddliches kardiovaskuldres Ereig-
nis von < 1 %. Thnen werden primérpréaventive Mafinahmen
empfohlen, jedoch kein weiteres apparatives Screening nach
einer KHK.

Das anamnestische Verdachtsmoment mit der hochsten dia-
gnostischen und prognostischen Wertigkeit fiir eine stabile
KHK ergibt sich aus der klassischen stabilen Angina-pectoris-
Symptomatik [3, 4]. Kriterien fiir eine typische Angina pecto-
ris sind (a) retrosternales Unwohlsein von charakteristischer
Qualitat (Druck, Brennen, Enge, Unwohlsein) und Dauer
(10-15 Minuten), welches (b) durch physische oder psychi-
sche Belastung ausgelost wird und (c) in Ruhe oder auf Nitrat-
gabe vergeht [5]. Von einer atypischen Angina spricht man,
wenn nur 2 Kriterien vorliegen, von nicht-angindsem Thorax-
schmerz, wenn nur eines oder keines der Kriterien vorliegt.
Individuelle Besonderheiten, wie zum Beispiel Atemnot als
Anginaiquivalent bei Diabetikern, oder typische atem-, be-
wegungs-, lage- oder drucksensible Schmerzen - die klar fiir
andere Differentialdiagnosen sprechen - sollten beriicksichtigt
werden.

Fiir das weitere diagnostische Vorgehen ist die Berechnung
der Vortestwahrscheinlichkeit fiir das Vorliegen einer KHK
notwendig. Diese kann aus Tabellen anhand des Alters, des
Geschlechts und der Symptomatik bestimmt werden (Tab. 1).
Rezente Daten lassen jedoch eine deutliche Uberschitzung
der Vortestwahrscheinlichkeit durch die empfohlenen Tabel-
len vermuten [7-9]. Ubereinstimmung besteht zwischen den



internationalen Fachgesellschaften [10-12] darin, dass Patien-
ten mit einer mittleren Vortestwahrscheinlichkeit optimale
Kandidaten fiir eine nicht-invasive Untersuchung zur Diagno-
sestellung einer KHK sind.

Hier geben die aktuellen ESC-Guidelines nach wie vor der
funktionellen Bildgebung (Stress-Echo, MRT oder SPECT)
den Vorzug vor rein anatomischen Verfahren, wie der Koro-
nar-Computertomographie (Koronar-CT), oder dem Belas-
tungs-EKG (Abb. 1) [10, 13]. In den NICE-Guidelines nimmt

Tabelle 1: Tabelle zur Berechnung der Vortestwahrscheinlichkeit
fir das Vorliegen einer KHK, basierend auf Alter, Geschlecht und
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die Koronar-CT einen hoheren Stellenwert ein, und da dies
durch Daten der PROMISE [8] und SCOT-HEART-Studie
[7] untermauert wird, wird iiber eine Angleichung der ESC-
Guidelines an die NICE-Guidelines gerade heftig diskutiert
[14].

Ist die Diagnose einer obstruktiven KHK mit grofler Sicherheit
(> 85 %) gestellt, gilt es, eine sinnvolle Risikoabschétzung zu
betreiben und die optimale prognose- und symptomrelevante
Therapie fiir den Patienten auszuwihlen.

Risikostratifizierung und
invasives Management

klinischer Prasentation. Von der ESC empfohlene Berechnung

aufgrund der Daten von GendersTS, et al [6]. Adaptiert nach [2].

Obwohl sich im Vergleich zum asymptomatischen
Patienten die Ereigniswahrscheinlichkeit von Pa-

Alter Typische Angina Atypische Angina Nicht-anginds . o ¢ o
tienten mit einer diagnostizierten KHK auf ca. 2 %
Ménner  Frauen  Manner  Frauen  Ménner  Frauen pro Jahr um das 10-Fache erhoht, haben Patienten
30-39J 59 28 29 10 18 5 mit einer stabilen KHK heute eine sehr gute Pro-
40-49 J 69 37 38 14 25 8 gnose, die bei optimaler Therapie vor allem durch
50-59 J 77 a7 49 20 34 12 nicht-kardiale Komorbidititen beeinflusst wird
60-69 J 84 58 59 28 a4 17 [15]. Die Wichtigkeit der Risikostratifizierung
20-79 J 68 69 37 54 24 wird unserer Einschitzung nach durch die Er-
- gebnisse der COURAGE-Studie und folgender

>80J 76 78 47 65 32 .

prognoseneutraler Studien untermauert. Ober-
flachlich betrachtet zeigte sich in diesen Studien
die prognostische Gleichwertigkeit einer optimalen
medikamentdsen Therapie (OMT) und eines inva-
| Patient mit Verdacht auf KHK | siven Managements mittels Koronarangiographie
und anschlieflender mechanischer Revaskularisa-
Basisuntersuchungen tion (perkutane Koronarintervention, PCI) [16].
| | Eine sehr gute Datenlage zeigt jedoch, dass mittels
| Basisuntersuchungen normal * | I EF < 50% | nicht-invasiver ~ Verfahren Hochrisikopatienten
[ | [ I (Mortalitétsrisikf) > 3 % pro Jahr) sehr gut i.denti—
pTp<15% | [ PTP 15-65% |[PTP 65-85% | [PTP > 85% ﬁmert. werden koTlnen [17]. Gerade'dlese' Patienten
profitieren von einem raschen Beginn einer OMT
: ! plus Zuweisung zur Koronarangiographie. Deshalb
| Koronar-CT | I Ergo ** | empfehlen die Guidelines der ESC nach Diagnose
- S 3 i der KHK je nach Risikostratifizierung (< 1 %, 1-3 %
und > 3 % Mortalitét pro Jahr) ein unterschiedliches
- Procedere. Die Risikostratifizierung von Patienten

Stress Bildgebung

- +

L

mit einer KHK basiert auf den Befunden nicht-in-
vasiver Untersuchungen [18] (Tab. 2). Dies deckt
sich mit den Empfehlungen der ESC zur Indikation
fir eine Revaskularisierung mittels PCI aus prog-

A

—> Diagnose gesichert:
! oMT

Andere Ursachen Risikostratifizierung
Ev. vasospastische AP Ggf. Koronarangiografie

KHK Wahrscheinlichkeit >85%

nostischen Griinden [10]. Bei Patienten mit einem
jahrlichen Mortalitétsrisiko < 3 % kann ein vorerst
konservatives Management mit Einleitung einer
OMT und einer 3-monatigen Teststrecke erfolgen.
Sollte damit eine Symptomkontrolle nicht méglich
sein, ist die Indikation fiir eine Zuweisung zur Ko-

ronarangiographie plus PCI gegeben [10]. Daten aus

Abbildung 1: Flussdiagramm zur nicht-invasiven Diagnostik bei stabilen
symptomatischen Patienten mit Verdacht auf eine KHK. Adaptiert nach [2, 10]
stellen griine Balken eine Klasse-I-Empfehlung dar und gelbe Balken eine
Klasse-lla- oder -llb-Empfehlung. Nachdruck aus Klug G [13] mit Genehmi-

gung von Universimed Cross Media Content GmbH.

EKG: Elektrokardiogramm. EF: Ejektionsfraktion, PTP: Vortestwahrscheinlich-
keit fur eine KHK, CT: Computertomographie, AP: Angina pectoris, KHK: Ko-
ronare Herzkrankheit, OMT: Optimale medikamentose Therapie, +: positiver

Befund, -: negativer Befund.

*: Keine Alternativdiagnose nach Ruhe-EKG, Echokardiographie und Labor.

**: Bei gut leistungsfahigem Patienten mit normalem Ruhe-EKG.

dem Langzeitverlauf der FAME-II-Studie deuten
auf einen prognostischen Nutzen der PCI hin [19].
Auflerdem konnte — bei einer nicht-préspezifizier-
ten Subanalyse - auch in der aufsehenerregenden
ORBITA-Studie eine absolute Risikoreduktion von
20 % fiir das Auftreten einer erneuten Angina und
eine deutliche Verbesserung des Ischimieareals
durch die PCI im Vergleich zu einem Sham-Eingriff
(= Placeboeingriff) nachgewiesen werden [20].

J KARDIOL 2019; 26 (7-8) 199
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Tabelle 2: Risikostratifizierung mittels nicht-invasiver Tests und Anamnese. Die Farben markieren den Empfehlungs-
grad laut ESC Richtlinien. Die Risikostratifizierung ersetzt nicht die Anwendung des diagnostischen Pfades laut Abbil-
dung 1 und sollte auf diesen aufbauend zur Therapieauswahl angewandt werden. Adaptiert nach [18].

Jahrliches Risiko Echo Stress-Test Koronar-CT Ergometrie Angina
Hochrisiko LVEF Ischéamie 3x>70 % ST CCS -V
>3 % Mortalitat <35 % > 10 % oder LMA >2mm

Mittelrisiko LVEF Ischamie 1x 70 % oder STl CCs 1l
>1 % aber <3 % 35-49 % 5-9,9 % 2x > 50 % >1 mm

Niedrigrisiko LVEF Ischamie alle niederer CCS ||
<1 % > 50 % <5% <50 % DUKE-Score

Optimale medikamentdse Therapie
der stabilen KHK (OMT)

Die OMT sollte bei jedem Patienten unabhingig vom Proce-
dere eingeleitet werden. Daten aus dem Langzeitverlauf der
SCOT-HEART-Studie legen die Vermutung nahe, dass ein ra-
sches Einleiten dieser Therapie unmittelbar nach Erhalt des Er-
gebnisses der nicht-invasiven Testung die Prognose der Patien-
ten signifikant verbessern kann [21]. Die Zusammensetzung
der OMT besteht im Wesentlichen aus prognoseverbessernder
und symptomatischer Therapie.

Die prognoseverbessernde Therapie besteht aus einem Sta-
tin mit einem Ziel-LDL < 100 mg/dl, einer niederen Dosis
Acetylsalicylsdure (z. B. Aspirin 75-100 mg) sowie — bei be-
stehender arterieller Hypertonie — einem ACE-Hemmer. Das
Ziel-LDL kann bei Patienten mit einem Zustand nach einem
akuten Koronarsyndrom oder bei Hochrisikopatienten (Dia-
betes mellitus) mit < 70 mg/dl angesetzt werden [22]. Um
dieses Ziel zu erreichen, kann die Kombination mit Ezetimib

notwendig werden, um klinische Endpunkte zu reduzieren
[23]. Die Gabe eines PCSK-9-Inhibitors ist aufgrund der ho-
hen Therapiekosten nur Hochrisikopatienten, welche unter
maximaler Statin- und Ezetimibdosis ihr LDL-Ziel nicht
erreichen oder bei Statinunvertraglichkeit indiziert (Klasse
IIb, C) [24]. Die Daten zur Verbesserung der Prognose fiir
ACE-Hemmer bei Patienten mit stabiler Angina pectoris sind
unterschiedlich zu bewerten [25, 26], weshalb diese vor allem
Patienten mit einer zusdtzlich bestehenden arteriellen Hyper-
tonie, einer Herzinsuffizienz, einer chronischen Nieren-
insuffizienz oder einem Diabetes mellitus empfohlen werden
sollten [27].

Die symptomatische Therapie der stabilen KHK besteht klas-
sischerweise aus kurzwirksamen Nitraten, Betablockern und
Kalziumantagonisten. Sollte darunter keine ausreichende
Symptomkontrolle mdglich sein, ist sehr haufig eine anti-
angindse Kombinationstherapie notwendig. Hierbei stehen
zur Kombination Ranolazin, Trimetazidin und Ivabradin zur
Verfiigung. Die unterschiedlichen Wirkmechanismen und
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Abbildung 2: ,,Diamond Approach” zur Auswahl der optimalen antiangindsen Therapie in Bezug auf bestehende Komorbiditaten. Mod.

nach [1] (Creative-Commons-Lizenz [CC BY 4.0]).

BB: Betablocker, DHP: Dihydropyridin-Kalziumkanalblocker, DILT: Diltiazem, IVAB: lvabradin, NIC: Nicorandil, NITR: Nitrate, NICHT SEL BB:
nicht-selektive Betablocker, SEL BB: Beta-1-selektive Blocker, TRIM: Trimetazidin, VER: Verapamil.
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Nebenwirkungsprofile der einzelnen Substanzen lassen heute
eine klare Unterscheidung in Erst- und Zweit-Linien-Therapie
nicht mehr zu. Vielmehr empfiehlt sich eine individualisierte
Strategie basierend auf den patientenbezogenen Komorbidité-
ten und Risikofaktoren [1, 28] (Abb. 2).

Betablocker und Kalziumantagonisten zeigen eine anderen
Substanzen ahnliche antiangindse Wirksamkeit [29] und
scheinen bei der stabilen KHK mit normaler Ventrikelfunk-
tion keinen prognostischen Vorteil zu haben [30]. Diese Sub-
stanzen sind vor allem bei einer Herzfrequenz von > 60/min
und einem systolischen Blutdruck von > 120 mmHg sinnvoll.
Ranolazin bietet sich bei Patienten, die diese Voraussetzungen
nicht erfiillen als alternative Erst-Linien-Therapie an. Es ver-
eint gute antianginése Wirksamkeit mit himodynamischer
Neutralitit. Nicorandil, Trimetazidin und Ivabradin sollten in
der Regel als Zweit- oder Dritt-Linien-Therapie in Betracht ge-

Aktuelles Management der stabilen KHK

Zusammenfassung

Die Diagnose der stabilen KHK beruht wesentlich auf einer
exakten Anamnese sowie der richtigen Auswahl nicht-invasi-
ver Verfahren. Nach Diagnosestellung sollte eine Risikostratifi-
zierung erfolgen und umgehend eine optimale medikamentdse
Therapie begonnen werden. Nach Beginn der prognoseverbes-
sernden Therapie mit Statinen und Acetylsalicylsdure sollte die
Symptomfreiheit das Ziel sein. Dazu sollte eine individualisierte
antiangindse Therapie erarbeitet werden. Hochrisikopatienten
sollten zeitnah invasiv abgekléart werden, wahrend bei Niedrig-
risikopatienten eine konservative Teststrecke empfohlen wird
und erst bei fortbestehenden Symptomen eine Koronarangio-
graphie indiziert ist.

Interessenkonflikt

zogen werden [28].
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1) Zur symptomatischen Definition der typischen B- Metzler
stabilen Angina pectoris zdhlt

a) Abnehmen der Beschwerden in Ruhe oder auf Nitratgabe

b) Abnehmen der Beschwerden mit Gewichtsabnahme

c) retrosternales Unwohlsein von charakteristischer Qualitat UND Dauer
d) Zunehmen der Beschwerden bei psychischem ODER physischem
Stress

e) Erstmaliges Auftreten der Beschwerden in Ruhe.

2) Eine 60 Jahre alte weibliche Patientin klagt liber seit 6
Monaten bestehendes thorakales Unwohlsein bei psychischer
Belastung, welches nach Beruhigung nach etwa 10 Minuten
wieder vergeht. Sie weist keine relevanten Komorbiditaten auf.
Wie schitzen Sie Ihre Vortestwahrscheinlichkeit fiir das Vor-
liegen einer KHK ein und welche weitere Abklarung wiirden Sie
ihr empfehlen?

a) Eine KHK ist sehr unwahrscheinlich (< 1 %), ich empfehle, Aufregung
zu vermeiden.

b) Eine KHK ist sehr unwahrscheinlich (< 1 %), ich empfehle zur Sicher-
heit eine Koronarangiographie.

c) Es besteht eine mittlere Wahrscheinlichkeit fir eine KHK (ca. 50 %)
und ich empfehle keine weitere Abkldrung.

d) Es besteht eine mittlere Wahrscheinlichkeit fir eine KHK (ca. 50 %)
und ich empfehle einen nicht-invasiven Test.

e) Die Diagnose einer KHK ist mit 85%iger Sicherheit gestellt und muss
daher nicht weiter bestatigt werden.

3) Ein 70 Jahre alter mannlicher Patient klagt iiber seit 6 Mona-
ten bestehende Angina pectoris. In einer Myokardszintigraphie
ergibt sich ein reversibles Ischdmieareal von 5 %. Er weist keine
relevanten Komorbiditidten auf und nimmt keine Pramedikation
ein. Welches weitere Vorgehen empfehlen Sie?

a) Beginn von Aspirin, Statin und einer antiangindsen Therapie, dann
Kontrolle in 3 Monaten.

b) Beginn von Aspirin und Statin. Koronarangiographie innerhalb der
nachsten 2-3 Wochen.

c) Beginn von Aspirin, Statin und weiterfihrende Abklarung mittels
Koronar-CT.

d) Beginn einer einfachen antiangindsen Therapie und Wiedervorstel-
lung bei Bedarf.

e) Keine weitere Abklarung.

Den Test zur Erlangung von 1 DFP-Punkt finden Sie unter

https://www.meindfp.at

Bitte halten Sie Ihr ,,meindfp“-Passwort bereit.
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