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Therapie der koronaren Herzerkrankung

Klinische Manifestation als 

• Koronare Herzerkrankung 

• Zerebrale Gefäßerkrankung 

• Periphere arterielle Verschlusskrankheit

Atherosklerose = komplexe Systemerkrankung
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Todesursachenstatistik 2003 - 2013 

chronische KHK und akuter Myokardinfarkt häufigste Todesursache  

2013 

Chronische KHK 8,3% 

Myokardinfarkt    5,8% 

KHK ist eine Volkskrankheit (Lebenszeitprävalenz 9,3%) 

Statistisches Bundesamt 2015 
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Risikofaktoren für eine KHK

Modifizierbare RF

• Rauchen 

• Adipositas 

• Arterielle Hypertonie 

• Hyperlipidämie

• Diabetes mellitus 

• Stress 

• Umweltfaktoren 

Nicht modifizierbare RF

• Alter 

• Geschlecht 

• Genetische Prädisposition

Die KHK ist zu etwa 

25% genetisch bedingt 

Die KHK ist eine komplexe multifaktorielle Erkrankung. 

Das individuelle Risiko ergibt sich aus einem Zusammenwirken von 

genetischer Prädisposition, Lebensstil und Umweltfaktoren
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Genetik der KHK

Genomweite Assoziationsstudien (GWAS)

Identifikation von 164 chromosomalen Loci mit Assoziation zur KHK 

Generell bei KHK keine Indikation für eine genetische Diagnostik,

Ausnahme: V. auf familiäre Hypercholesterinämie (Cholesterin > 290 mg/dl)

Schunkert et al. CRIC 2018
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Folie 7

Therapie der koronaren Herzerkrankung

Entwicklung einer KHK 

Stabile KHK Akutes Koronarsyndrom

Ross et al. NEJM 1999
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DD der Angina pectoris

Marburger Herz-Score

NVL Chronische KHK
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ESC Leitlinien 2013 Stabile KHK

Vortestwahrscheinlichkeit (%) für eine stenosierende KHK
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Diagnostisches Vorgehen bei V. auf stabile KHK

NVL Chronische KHK
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Nicht-invasive diagnostische Verfahren bei V. KHK

NVL Chronische KHK
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Kriterien für die Risikobeurteilung der KHK 

bei nicht-invasiven bildgebenden Verfahren

NVL Chronische KHK
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Therapieoptionen bei KHK

• Lebensstiländerung 

• Medikamentöse Therapie 

• Perkutane Koronarintervention (PCI) 

• Bypass-Operation  

•
Therapieziele

• Verbesserung von Symptomatik und  

Lebensqualität 

• Reduktion von kardiovaskulärer Morbidität 

und Mortalität

Aufklärung mittels evidenzbasierter 

Patienteninformationen und Entscheidungshilfen 

NVL Chronische KHK
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Präventionsziele (ESC, DGK)
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Lebensstiländerung: 

gesunde Ernährung
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Lebensstiländerung: körperliche Aktivität 

Löllgen 2009
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Körperliche Aktivität = „polypill“

Löllgen 2009
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Medikamentöse Therapie der KHK
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Therapie bei stabiler koronarer Herzerkrankung

Basistherapie Thrombozytenaggregationshemmung

Acetylsalicylsäure (ASS) 100 mg/die Mittel der ersten Wahl 

• hemmt die Cyclooxygenase und die Synthese von Thromboxan A2 in 

den Thrombozyten 

• Dauertherapie, seit langem medizinischer Standard, obwohl „off-label-

use“ bei chronischer KHK ohne vorausgegangenen Myokardinfarkt  

• bei gastrointestinaler Blutung Gabe in Kombination mit einem 

Protonenpumpenhemmer 

• wenn Komedikation mit Metamizol, sollte ASS 30 min vor Metamizol 

eingenommen werden, sonst ggf. Wirkungsabschwächung von ASS 

• bei  Kontraindikationen gegen ASS (u.a. Allergie) oder 

Unverträglichkeit von ASS Ersatz durch Clopidogrel 75 mg/die  

• bei stabiler KHK ohne PCI und Indikation zur oralen Antikoagulation 

keine zusätzliche Gabe von Thrombozytenaggregationshemmen
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Therapie bei stabiler koronarer Herzerkrankung

Basistherapie Thrombozytenaggregationshemmung

Clopidogrel 75 mg/die als Alternative zu ASS

• hemmt die ADP-abhängige Plättchenaktivierung und damit die 

Aggregationsfähigkeit der Thrombozyten 

• Alternative zu ASS bei Kontraindikationen oder Unverträglichkeit 

• seit langem medizinischer Standard, obwohl „off-label-use“ bei 

stabiler chronischer KHK und nach elektiver Stentimplantation

• bei stabiler KHK ohne PCI und Indikation zur oralen Antikoagulation 

keine zusätzliche Gabe von Thrombozytenaggregationshemmen

• bei stabiler KHK und elektiver Stentimplantation duale 

Thrombozytenaggregationshemmung mit ASS 100 mg/die und 

Clopidogrel 75 mg/die (nach BMS für 1 Monat, nach DES für 6 

Monate) 
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Antithrombotische Therapie nach Koronarstent

bei Patienten mit stabiler KHK und Vorhofflimmern 

ESC Consensus Document, EHJ 2014
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Basistherapie Statin

• Statine hemmen die Hydroxymethylglutaryl-Coenzym A-(HMG-

CoA)-Synthase-Reduktase, dadurch 

• Hemmung der Cholesterinsynthese in der Leber, vermehrte LDL-

Rezeptor-Expression auf den Leberzellen, Senkung des LDL-C 

• geringe Steigerung des HDL-C, geringe Senkung der Triglyceride 

• pleiotrope Effekte: antioxidativ 

antiinflammatorisch 

Besserung der NO-abhängigen Endothelfunktion

• alle Patienten mit KHK sollten unabhängig vom Ausgangswert der 

Lipidwerte zur Reduktion der Morbidität und Mortalität dauerhaft ein 

Statin erhalten 

• Anionenaustauscher und Fibrate ohne signifikante Prognose-

Verbesserung, Nikotinsäurederivate nicht mehr im Handel 
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Basistherapie Statin

Statindosierungen

Verdoppelung der Statindosis bewirkt zusätzliche LDL-Senkung um 6% 

Absolute LDL-Senkung umso größer, je höher der LDL-Ausgangswert 

NVL Chronische KHK
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Basistherapie Statin

Statin-Nebenwirkungen

• Myalgien ohne oder mit CK-Wert <10xULN bei ca. 10% der 

Patienten 

• Rhabdomyolysen sind eine Rarität (1 pro 10.000 Patienten 

über 5 Jahre), oft Folge einer Komedikation

• bei Simvastatin und Atorvastatin Interaktion mit Cytochrom P-

450 3A4 und Glykoprotein P-Kompetitoren beachten 

(Amlodipin, Amiodaron, Ranolazin, Makrolide, HIV-Protease-

Inhibitoren) 

• geringer Anstieg der Transaminasen möglich 

• geringe erhöhte Inzidenz eines neu auftretenden Diabetes 

mellitus 

• gering erhöhtes Auftreten eines hämorrhagischen 

Schlaganfalles 
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Basistherapie Statin

Vorgehen bei Statin-Unverträglichkeit

• Statin für 4 bis 6 Wochen pausieren, CK-Wert bestimmen 

• alternative Ursachen für die Beschwerden suchen 

• bei Vitamin-D-Mangel entsprechende Substitution 

• Re-Exposition mit einem alternativen Statin in niedriger 

Dosierung, Dosistitration in Abhängigkeit vom 

Beschwerdebild  

Diagnose einer Statin-Intoleranz

• drei verschieden Statine wegen muskulärer Beschwerden 

nicht toleriert bei CK < 4xULN 

• zwei verschiedene Statine wegen muskulärer Beschwerden 

nicht toleriert bei CK > 4xULN 
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Strategien der Lipidsenkung

NVL Chronische KHK
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Therapie mit Ezetimib

• kompensiert die durch Statine verursachte Erhöhung der 

intestinalen Cholesterinabsorption 

• bewirkt alleine oder in Kombination mit einem Statin eine bis zu 

20%ige LDL-C Senkung und eine Triglycerid-Senkung um 14%

• Einsatz von Ezetimib 10 mg/die, wenn keine Hochdosis-

Statintherapie toleriert wird (Strategie der festen Dosis) 

• Gabe von zusätzlich Ezetimib 10 mg/die, wenn unter maximal 

verträglicher Statindosis (Zielwert-Strategie)  

LDL-C > 70 mg/dl (bei sehr hohem kardiovaskulärem Risiko) 

LDL-C > 100 mg/dl (bei hohem kardiovaskulärem Risiko) 

• Einsatz bei kompletter Statin-Intoleranz erwägen (aber keine 

Studien zu einer Monotherapie vorliegend) 

• für Ezetimib ist keine Reduktion der kardialen Mortalität und der 

Gesamtmortalität nachgewiesen (IMPROVE-IT) 
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PCSK9-Inhibitoren

Thiery et al. Herz 2016

• Monoklonaler Antikörper, bindet zirkulierende Proproteinkonvertase

Subtilisin/Kexin Typ9, dadurch Rezirkulation des LDL-Rezeptors und 

Aufnahme von LDL aus dem Blut erhöht

• Senkung des LDL-C um 50-60% und des Lipoprotein(a) um 20-30%

• keine Senkung der kardiovaskulären Mortalität und der Gesamtmortalität 

nachgewiesen (ODYSSEY COMBO, FOURIER)  
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PCSK9-Inhibitoren

IQWiG Dossierbewertung 12.06.2018
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PCSK9-Inhibitoren

Fourier-Studie, Lancet 2018
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PCSK9-Inhibitoren

• nach Einschätzung der AkdÄ ist der Stellenwert der PCSK9-

Inhibitoren derzeit nicht abschließend zu bewerten, da die Effekte 

auf die kardiovaskuläre Mortalität und Gesamtmortalität regional 

inkonsistent und quantitativ gering ausgeprägt sind 

• das Auftreten neurokognitiver Störungen bei starker LDL-Senkung 

in der Langzeittherapie ist unzureichend geklärt 

• PCSK9-Inhibitoren sollten daher nicht routinemäßig bei Patienten 

mit einer KHK eingesetzt werden 

• PCSK9-Inhibitoren stellen möglicherweise eine Therapieoption für 

Patienten mit therapierefraktärer heterozygoter familiärer 

Hypercholesterinämie dar, um die Lipidapherese-Frequenz zu 

reduzieren oder zu vermeiden, hierzu existieren allerdings bisher 

keine Langzeit-Studien 

•
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Betablocker

• Patienten nach Myokardinfarkt sollten für ein Jahr eine Betablocker-

Therapie erhalten 

• bei Patienten mit KHK und arterieller Hypertonie ist eine 

Blutdruckeinstellung mit einem Betablocker (z.B. Metoprolol 25-200 

mg/die) und ggf. einem ACE-Hemmer indiziert 

• bei KHK und Vorliegen einer Herzinsuffizienz sollten Betablocker gegeben 

werden (Bisoprolol 1,25 bis 10mg/die, Carvedilol 2x3,125 bis 2x25mg/die) 

• Beta-1 selektive Betablocker (Bisoprolol, Metoprolol) können auch bei 

COPD und Diabetes mellitus eingesetzt werden 

ACE-Hemmer

• kein routinemäßiger Einsatz bei KHK sinnvoll 

• indiziert bei KHK und arterieller Hypertonie zur RR-Einstellung 

• Prognoseverbesserung bei eingeschränkter linksventrikulärer Funktion 

und Vorliegen einer Herzinsuffizienz 

• bei ACE-Hemmer Unverträglichkeit alternativ Gabe eines AT1-

Rezeptorantagonisten 
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Symptomatische Therapie bei Angina pectoris

• Betablocker wirken antiadrenerg, reduzieren den Sauerstoffbedarf 

Ruhe-Herzfrequenz sollte nicht unter 55/min gesenkt werden 

• Kalziumkanalblocker (z.B. Amlodipin 5-10mg/die) senken den 

peripheren Widerstand und wirken dadurch antianginös, können in 

Kombination mit Betablocker und/oder Nitrat gegeben werden 

NW: Ödeme, Verschlechterung einer Herzinsuffizienz, Gesichtsröte

• Nitrate senken Vor- und Nachlast, zur Anfallskupierung

schnellwirkendes Glyceroltrinitrat 0,4 bis 0,8 mg sl

langwirksame Nitrate ISMN 40 bis 80 mg/die 

ISDN 40 bis maximal 120 mg/die 

Pentaerythritryltetranitrat 100 bis 240 mg/die

wegen Nitrattoleranz Nitrat-freies Intervall von 8-12 h täglich erforderlich 

NW: Hypotonie, Orthostase, Kopfschmerzen, Flush, Benommenheit 
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Symptomatische Therapie bei Angina pectoris

• Molsidomin, Alternative zu langwirksamen Nitraten, Wirkung 

ähnlich, aber langsamerer Wirkungseintritt,  

nicht zur Anfallskupierung geeignet

Dosierung in retardierter Form 1 bis 2 x 8 mg/die 

NW: initial Kopfschmerzen, Hypotonie, Schwindel, Übelkeit 

Reserve-Antianginosa, Einsatz nur bei Ineffektivität oder Un-

verträglichkeit von Betablocker, Kalziumantagonist und Nitrat 

• Ivabradin senkt die Herzfrequenz, nur bei SR zugelassen 

gehäuft Bradykardien und Auftreten von Vorhofflimmern (SIGNIFY)

Nischenindikation bei inadäquater Sinustachykardie (>70/min in Ruhe)   

• Ranolazin gelegentlich effektiv bei mikrovaskulärer Angina pectoris, 

wenn Betablocker, Kalziumantagonist und Nitrat keine Linderung 

brachten 
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Indikation zur invasiven Diagnostik bei persistierender AP

NVL Chronische 
KHK
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Revaskularisation bei stabiler KHK 

in Abhängigkeit vom Koronarstatus

ESC Guidelines on 
Myocardial

Revascularization 2018
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• Perkutane Koronarintervention bei stabiler KHK

keine Prognoseverbesserung 

rein symptomatische Therapie 

• Bypass-Operation (arterielle Revaskularisation)

Prognoseverbesserung nachgewiesen bei 

komplexer koronarer Dreigefäßerkrankung 

Diabetikern mit Mehrgefäßerkrankung 

Vorliegen einer Herzinsuffizienz 

Entscheidung sollte im Heart-Team fallen
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Indikation zur sofortigen invasiven Diagnostik 

bei akutem Koronarsyndrom (ACS)

75-jährige Patientin mit 

akuter AP seit 2 Stunden 

Proximaler LAD-

Verschluss, 

erfolgreiche 

Rekanalisation mit 

Stentimplantation
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Peri-interventionelle antithrombotische Therapie 

beim akuten Koronarsyndrom 

Acetylsalicylsäure loading dose 75-250 mg i.v oder 150-300 mg oral 

Dauertherapie 75-100 mg /die 

Kombination mit einem potenten P2Y12 – Inhibitor 

• Prasugrel loading dose 60 mg, weiter 10 mg/die 

bei Körpergewicht < 60 kg Erhaltungsdosis 5 mg/die 

nicht bei Patienten > 75 Jahre (falls indiziert, nur 5 mg/die) 

• Ticagrelor loading dose 180 mg, Erhaltungsdosis 2x90 mg/die 

häufig Dyspnoe bei Therapiebeginn, Vorsicht bei Asthma, COPD 

Antikoagulation mit unfraktioniertem Heparin Bolus 70-100 U/kg i.v.

peri-interventionell Steuerung mittels ACT (> 200 sec) 

postinterventionell Steuerung nach PTT (2-3 fach verlängert) 

(alternativ ggf. enoxaparin oder bivalirudin i.v.)  
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Postinterventionelle antithrombotische Therapie nach ACS

2018 ESC 

Guidelines on 

Myocardial Re-

vascularization
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Herzlichen Dank für Ihre Aufmerksamkeit !


