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Der akute Myokardinfarkt (AMI) wird in der weit über-
wiegenden Anzahl der Fälle durch den thrombotischen

Verschluß eines Herzkranzgefäßes verursacht [1]. Das Ziel
der Akuttherapie bei Patienten mit AMI ist die schnellst-
möglichste Wiederherstellung des Blutflusses im Infarkt-
gefäß, um damit eine Reperfusion des ischämischen Myo-
kards, eine Minimierung der Infarktgröße, einen Erhalt der
linksventrikulären Funktion und eine Reduktion der Infarkt-
sterblichkeit zu erreichen [2]. Eine Reihe angiographischer
Studien zur thrombolytischen Therapie des Infarkts konnte
die Bedeutung einer frühen kompletten Wiederherstellung
des Blutflußes im Infarktgefäß (sogenante TIMI 3 Patency)
für die Kurz- und Langzeitprognose belegen [3–5]. Die
4-stufige TIMI Klassifikation [6] zur semiquantitativen Be-
urteilung des Blutflusses im Infarktgefäß wurde 1987 von
der TIMI Studiengruppe eingeführt und hat seitdem eine
weitgehende Verbreitung gefunden. Die weit überwiegen-
de Zahl der Studien zur Reperfusionstherapie des AMI hat
diese Klassifikation als Surrogat-Endpunkt benutzt. Das Pro-
blem der angiographischen Erfolgskontrolle ist, daß mit
dieser Methode eine große Anzahl von Patienten unnöti-
gerweise dem Risiko einer invasiven Untersuchung ausge-
setzt wird, diese relativ teuer ist und zudem im größten Teil
der Kliniken nicht verfügbar ist. Eine einfache, kostengün-
stige, nicht invasive und überall verfügbare Methode zur
Erfolgskontrolle der Thrombolyse beim AMI ist daher wün-
schenswert, sowohl für die klinische Praxis als auch als
Surrogat-Endpunkt für klinische Studien. Das Ausmaß der
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Rückbildung der ST Hebungen (ST Resolution) 180 Minu-
ten nach Beginn der Therapie hat sich als einfach zu ermit-
telnder und rasch verfügbarer Parameter erwiesen, der sich
gut zur Prognoseeinschätzung nach Thrombolyse eignet [7,
8].

Ziel der vorliegenden prospektiven Studie war es, die
Übereinstimmung von angiographischer Patency und ST
Resolution zu untersuchen, sowie die Wertigkeit dieser
beiden Methoden zur Vorhersage der 30-Tage Sterblich-
keit bei Patienten mit AMI zu vergleichen.

Patienten und Methoden
Alle Patienten, die an der angiographischen Substudie

der Hirudin for the Improvement of Thrombolysis with
Streptokinase (HIT)-4 Studie teilnahmen, wurden in diese
Untersuchung eingeschlossen.

Ein- und Ausschlußkriterien, sowie die Ergebnisse der
HIT-4 Studie sind detailliert in der Hauptpublikation be-
schrieben [9]. Patienten mit einem AMI von weniger als 6
Stunden Dauer mit ST Hebungen von ≥ 0,1 mm in zwei
Extremitäten oder ≥ 0,2 mm in zwei Brustwandableitungen
erhielten 1,5 Millionen Einheiten Streptokinase über eine
Stunde und entweder Lepirudin (intravenöser Bolus von 0,2
mg/kg gefolgt von subkutaner Gabe von 0,5 mg/kg zwei-
mal täglich) oder Heparin (Placebo-Bolus und subkutane
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Gabe von 12,500 Einheiten zweimal täglich). In der angio-
graphischen Substudie wurde die Offenheit des Infarkt-
gefäßes 90 Minuten nach Beginn der Streptokinase-Infusi-
on mittels Angiographie bestimmt und zentral von zwei
unabhängigen Untersuchern in einem Core-Lab nach der
TIMI-Klassifikation bewertet. Ein 12-Kanal EKG wurde vor
Beginn der Therapie, sowie 90 und 180 Minuten nach
Therapiebeginn aufgezeichnet und zentral bezüglich der
ST Resolution ausgewertet. Wie schon in früheren Studien
wurden durch Anwendung von zwei Trennpunkten 3 Grup-
pen von Patienten gebildet: ST Rückbildung ≥ 70 % = kom-
plette ST Resolution, ST Rückbildung < 70–30 % = partielle
ST Resolution, ST Rückbildung < 30 % = keine ST Resolu-
tion.

Alle Patienten wurden bis 30 Tage nach Therapiebeginn
nachverfolgt und die Gesamt- sowie die kardiale Sterblich-
keit bestimmt.

Ergebnisse
Patienten

Insgesamt wurden 447 Patienten in die angiographische
Substudie der HIT-4 Studie eingeschlossen. Von diesen
Patienten wurde bei 19 aus verschiedenen Gründen keine
90 Minuten-Angiographie durchgeführt und bei 10 Patien-
ten war das Infarktgefäß nicht eindeutig zu identifizieren,
so daß bei insgesamt 418 Patienten (93,5 %) eine Bewer-
tung der Patency des Infarktgefäßes nach der TIMI-Klassi-
fikation vorgenommen werden konnte. Von diesen 418
Patienten mit TIMI-Patency hatten 37 Patienten Aufnah-
me-EKGs, die bezüglich der ST Resolution nicht auswert-
bar waren. Bei weiteren 26 Patienten konnte aus verschie-
denen Gründen keine 90 Minuten ST Resolution-Bewertung
und bei insgesamt 32 keine 180 Minuten ST Resolution-
Bewertung vorgenommen werden, so daß bei insgesamt
355 (sowie weiteren 8 ohne TIMI Grad) und 349 (sowie
weiteren 8 ohne TIMI Grad) Patienten die 90 bzw. 180
Minuten ST Resolution bestimmt werden konnte.

Patency und ST Resolution
Den direkten Vergleich zwischen den einzelnen Patency

Graden und den ST Resolution Kategorien 90 und 180
Minuten nach Therapiebeginn zeigen die Tabellen 1a und
1b.

Nach 90 Minuten hatten Patienten mit verschlossenem
Infarktgefäß (TIMI 0/1 Patency) in 76 % keine ST Resoluti-
on und in nur 4 % ein komplette ST Resolution. Auch bei
Patienten mit TIMI 2 Patency zeigte sich vorwiegend keine
ST Resolution (45 %) und nur in 19 % der Fälle eine kom-
plette ST Resolution, während Patienten mit TIMI 3 Fluß
jeweils zu etwa 40 % eine partielle oder komplette ST Re-

solution aufwiesen. Nur 4 % der Patienten mit verschlos-
senem Infarktgefäß zeigten eine komplette ST Resolution.

Ein TIMI 2 oder 3 Fluß nach 90 Minuten war in der weit
überwiegenden Zahl der Patienten mit einer kompletten
ST Resolution nach 180 Minuten verbunden. Im Gegen-
satz zeigten nur 28 % der Patienten mit verschlossenem
Infarktgefäß nach 90 Minuten eine komplette ST Resoluti-
on nach 180 Minuten, wobei eine PTCA nach 90 Minuten
keinen Einfluß auf die ST Resolution zeigte.

Die Rate der Patienten mit TIMI 3 Patency und keiner
ST Resolution sank von 19 % nach 90 Minuten auf 6 %
nach 180 Minuten.

Patency und ST Resolution als Prädiktoren der 30-Tage-
Sterblichkeit

Die 30-Tage Sterblichkeit in der angiographischen
Substudie betrug 5,3 %. Die 30-Tage Gesamtsterblichkeit
in Abhängigkeit von Patency und ST Resolution zeigt die
Abbildung 1.

Diskussion
Dies ist die erste prospektive Untersuchung, die die

angiographische Patency und die ST Resolution bei Pati-
enten mit thrombolytischer Therapie beim AMI vergleicht.
Hierbei zeigte sich, daß eine Übereinstimmung zwischen
epikardialer Patency und Reperfusion des Myokards (ST
Resolution) häufig nicht gegeben ist. Ein Teil der Patienten
zeigt trotz normalem Blutfluß im Infarktgefäß keine ST Re-
solution, also keine myokardiale Reperfusion, während ei-
nige Patienten trotz persistierendem Verschluß des Infarkt-
gefäßes eine vollständige ST Resolution haben.

Die Erklärung für die Befunde in der ersten Gruppe
scheint ein „no-reflow“-Phänomen bei einem Teil der
Patienten mit TIMI 3 Patency zu sein [10]. Außerdem ist
sicherlich eine gewisse Abhängigkeit zwischen der Dauer
der Ischämie und der Geschwindigkeit der myokardialen
Erholungphase zu unterstellen, was auch durch die höhere
Rate an kompletter ST Resolution nach 180 Minuten unter-
stützt wird. Die Ursache der kompletten ST Resolution trotz
persistierendem Verschluß des Infarktgefäßes scheint am
ehesten die Verbesserung der Kollateralzirkulation darzu-
stellen. Diese Patienten haben eine gute Prognose trotz
angiographisch nicht erfolgreicher Thrombolyse. Diese
Befunde legen nahe, daß die Patency nur die epikardiale
Offenheit des Infarktgefäßes anzeigt, während die ST Re-
solution mehr die Vorgänge auf zellulärer Ebene und damit
die myokardiale Perfusion repräsentiert. Unterstützt wird
dies durch Untersuchungen über die prognostische Bedeu-
tung der ST Resolution bei Patienten mit erfolgreicher pri-
märer PTCA beim AMI. Hier zeigte sich eine deutlich
schlechtere Prognose bei Patienten mit TIMI 3 Patency und

Tabelle 1b: Direkter Vergleich von Patency nach 90 Minuten und
ST Resolution nach 180 Minuten in 349 Patienten mit AMI.

ST Resolution

Patency Keine Partielle Komplette
(n = 63) (n = 120) (n = 166)

TIMI 0/1 (n = 131) 44 (32 %) 49 (39 %) 38 (28 %)

TIMI 2 (n = 87) 11 (13 %) 27 (29 %) 49 (57 %)

TIMI 3 (n = 131) 8 (6 %) 44 (32 %) 79 (61 %)

TIMI 2/3 (n = 218) 19 (9 %) 71 (33 %) 128 (59 %)

Tabelle 1a: Direkter Vergleich von 90 Minuten Patency 90
Minuten ST Resolution in 355 Patienten mit AMI. Die Prozent-
zahlen in Klammern beziehen sich auf die Verteilung der ST
Resolution bei der jeweiligen TIMI Patency.

ST Resolution

Patency Keine Partielle Komplette
(n = 172) (n = 112) (n = 71)

TIMI 0/1 (n = 135) 102 (76 %) 27 (19 %) 6 (4 %)

TIMI 2 (n = 88) 42 (45 %) 30 (35 %) 16 (19 %)

TIMI 3 (n = 132) 28 (19 %) 55 (41 %) 49 (39 %)

TIMI 2/3 (n = 220) 70 (32 %) 85 (39 %) 65 (29 %)
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keiner ST Resolution im Vergleich zu denen mit TIMI 3
Fluß und kompletter ST Resolution [11].

Ein wichtiges Ergebnis dieser Untersuchung ist, daß die
ST Resolution der angiographischen Patency bezüglich dem
Vorhersagewert der 30-Tage-Sterblichkeit zumindest gleich-
wertig ist. Die 180 Minuten-ST Resolution erscheint sogar
Hoch- und Niedrig-Risikogruppen noch genauer zu identi-
fizieren als die 90-Minuten Patency. Die begrenzte Anzahl
von Patienten und die relativ niedrige Sterblichkeit in die-
ser Studie läßt zwar keine statistisch gesicherten Aussagen
zu, zeigt aber einen Trend auf, der sich auch in Meta-Ana-
lysen großer Patientenkollektive [12, 13] nachvollziehen
läßt (Abbildung 2).

Schlußfolgerung
Zusammenfassend ist zu sagen, daß die frühe Patency,

also der epikardiale Blutfluß im Infarktgefäß einen sehr
wesentlichen Prädiktor des klinischen Verlaufs bei Patienten
mit AMI darstellt. Die Wiederherstellung des epikardialen
Blutflusses garantiert jedoch nicht notwendigerweise eine
Reperfusion des ischämischen Myokards. Diese myokar-
diale Reperfusion scheint eher durch die ST Resolution als
durch die Patency angezeigt zu werden. Außerdem ist die
ST Resolution bezüglich der Vorhersage der Sterblichkeit
der Patency zumindest ebenbürtig. Daher erscheint die ST
Resolution als einfache, nicht-invasive, billige und vor allem
überall verfügbare Methode sehr gut zur Identifizierung von
Hoch- und Niedrig-Risiko-Patienten nach Thrombolyse im
klinischen Alltag und auch als Surrogat Endpunkt in Studi-
en zur Reperfusions-Therapie des AMI geeignet zu sein.
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Abbildung 1. Gesamtsterblichkeit nach 30 Tagen in den Patienten der
angiographischen Substudie der HIT-4 Studie in Abhängigkeit von der
90 Minuten Patency (n = 418), der 90 Minuten ST Resolution (n = 363)
und der 180 Minuten ST Resolution (n = 357).

Abbildung 2. Krankenhaus- bzw. 35 Tages-Sterblichkeit in Abhängigkeit
von der TIMI Patency nach 90 Minuten oder der ST Resolution nach 180
Minuten in Patienten mit Thrombolyse beim AMI. Meta-Analyse großer
angiographischer Untersuchungen [3–5] und drei großer Thrombolyse-
studien mit ST Resolution als Surrogat-Endpunkt [13].
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