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Diagnostisches und therapeutisches Vorgehen
bei Patienten mit spontaner Angina pectoris

Zusammenfassung

Eine spontane Angina pectoris liegt vor, wenn die typische Schmerzsymptomatik einer Belastungs- Angina-pectoris bereits in
Ruhe auftritt, die Dauer der Beschwerden bis 15, maximal 30 Minuten anhélt und meist der Schmerz auf Nitrate verzogert
anspricht. Die haufigste Ursache dieser Beschwerden ist eine Myokardischamie, der in 80 bis 90% hochgradige Koronarste-
nosen und in etwa 5 bis 10 % Koronarspasmen zugrunde liegen.

Da eine Ischdmie als Ursache der spontanen Angina pectoris durch die Anamnese allein nicht ausreichend zu sichern ist,
miissen zusitzlich diagnostische Verfahren angewendet werden.

Eine Ischémie gilt als erwiesen, wenn wihrend einer Schmerzepisode ST-Strecken-Veridnderungen im Elektrokardiogramm
auftreten.

Bei Ruhe-Schmerzen ohne EKG-Verinderungen kann die Ischimie durch einen Perfusionsausfall im Thallium-201-Szinti-
gramm oder durch Erfassung von Kontraktionsanomalien im Radionuklidventrikulogramm festgestellt werden.

Auch Anderungen himodynamischer Parameter, wie der Anstieg des linksventrikuldren Fiillungsdrucks, kommen als Isch-
amienachweis in Betracht.

Eine invasive kardiologische Diagnostik sollte grundsitzlich durchgefiihrt werden. Ihr Ergebnis erlaubt durch Nachweis von
fixierten oder — nach Provokation — funktionellen Stenosen den sichersten Riickschlufl auf das Vorliegen einer Ischdmie und
bestimmt entscheidend die Wahl der einzuschlagenden Therapie.

Zur Erlangung von Schmerzfreiheit werden zunichst Nitrate gegeben und, bei persistierenden Schmerzen, mit -Rezeptoren-
blockern oder Calciumantagonisten kombiniert. Wenn mit medikamentésen MaBnahmen in 24 bis 48 Stunden keine
Schmerzfreiheit zu erzielen ist, wird die intraaortale Ballongegenpulsation eingesetzt.

Eine aortokoronare Bypass-Operation ist — vorzugsweise nach Stabilisierung der spontanen Angina pectoris — entsprechend
den Indikationen bei chronischer koronarer Herzerkrankung durchzufiihren, jedoch wegen Gefihrdung der Patienten mog-
lichst friihzeitig.

Summary: Management of patients with spontaneous angina pectoris

Chest pain occurring at rest, but identical with the pattern associated with the angina pectoris of effort, is designated
spontaneous angina pectoris. Symptoms may persist for up to 30 minutes and usually demonstrate an attenuated response to
nitrates. Myocardial ischemia is the most common cause of these symptoms in which the ischemia is due to high-grade
coronary artery stenosis in 80 to 90% and to coronary artery spasm in 5 to 10%. Only a small percentage of patients with
typical chest pain at rest cannot be found to have a cardiac-related cause.

1f the typical pain pattern is associated with S-T changes in the ECG, myocardial ischemia can be assumed with certainty. In
approximately 15% of patients certain to have ischemia, no ECG changes can be documented during pain such that an
unremarkable ECG does not necessarily exclude the possibility of ischemic-related pain. The type of ECG changes is not
indicative of whether the precipitating mechanism is coronary vasospasm or fixed coronary artery stenosis. The extent of the
ECG changes may be related to the extent of coronary artery stenoses; S-T segment depression of more than 2 mm is almost
exclusively associated with multiple vessel disease.

The 201-thallium scintigram may be a particularly useful adjunct in determining whether ischemia is responsible for ECG
changes without pain or spontaneous angina pectoris without ECG changes; even though approximately 35 % of all ischemia is
undetectable with the 201-thallium scintigram. Differentiation between the various forms of spontaneous angina pectoris
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cannot be based on scintigraphic findings. The radionuclide angiogram may provide an additional possibility to assess
ischemically-induced asynergy.

-During ischemic pain, approximately 80% of the patients demonstrated increases in heart rate, blood pressure and left
ventricular end-diastolic pressure.

The surest method for assessment of possible causes of ischemia is cardiac catheterization during which not only fixed
coronary stenoses can be demonstrated but also, after appropriate provocation, localized vasospasm may be revealed. In 10 to
15% of patients with spontanecous angina pectoris, left main stem stenosis can be found, in 5 to 10% vasospasm can be
provoked, in the remaining patients multiple vessel disease is the most common finding. In addition to the number of diseased
vessels, the degree of stenosis plays a decisive role in the precipitation of spontaneous angina pectoris.

In the presence of normal or minimally-stenosed coronary arteries, ergonovine-induced ischemia can be considered due to
vasospasm, whereas a positive ergonovine test in the presence of high-grade stenosis does not necessarily imply a spastic
component. ’

Since the onset of spontaneous angina pectoris is associated with an in-hospital mortality of 2 to 9% and a rate of myocardial
infarction of up to 17 %, intensive therapeutic measures must be initiated within the first 24 to 48 hours. The goal of treatment
is to render the patient pain-free under resting conditions so that cardiac catheterization can be performed to guide further
management.

The first line in medical management consists of administration of nitrates, either nitroglycerin or isosorbide dinitrate, in
appropriate sublingual dosages at intervals of 30 minutes to 2 hours. Intravenous nitroglycerin or isosorbide dinitrate may be
employed if the pain cannot be controlled with the sublingual forms. After stabilization, long-term treatment should be
continued with long-acting forms of the agents including nitroglycerin ointment. Beta-adrenergic blocking agents are added if
pain cannot be controlled with nitrates alone. Their dosage can be increased as long as the heart rate remains above 60 beats/
minute. In appropriate dosages, 80 to 100% of all patients can be rendered pain-free. Intravenous administration of pro-
pranolol can be considered for patients who additionally have amenable tachycardia. Patients treated with beta-adrenergic
blockers have a more favorable prognosis. Calcium antagonists should be administered if the results of cardiac catheterization
or non-invasive procedures are indicative of vasospasm. Appropriate dosages of nifedipine or verapamil should be given at 6-
hourly intervals. In patients whose pain cannot be controlled within 24 to 48 hours with nitrates in combination with beta-
adrenergic blockers or calcium antagonists, intra-aortic balloon counterpulsation is indicated to achieve a pain-free interval
during which cardiac catheterization can be performed. The duration of assisted circulation should not exceed 3 days since the
rate of complications in the form of peripheral arterial occlusions rises.

Aorto-coronary bypass should be performed preferably after stabilization according to criteria applied for chronic coronary
artery disease. Emergency surgical intervention before stabilization is associated with an increased rate of peri-operative
infarction and mortality and should be avoided if possible.

Zwischen den fest definierten klinischen Erschei-
nungsformen der koronaren Herzerkrankung — der
stabilen Belastungs-Angina-pectoris einerseits und
dem akuten Myokardinfarkt andererseits — liegt ein
symptomatisches Spektrum, das von der initialen und/
oder progressiven Belastungs-Angina-pectoris bis zur
Ruhe-Angina-pectoris reicht. Dieses ist mit verschie-
denen Bezeichnungen wie Priinfarkt-Syndrom, akute
Koronarinsuffizienz, Intermedisrsyndrom, Crescendo-
Angina-pectoris oder instabile Angina pectoris be-
nannt worden. Es konnte jedoch gezeigt werden, daB
die Prognose hinsichtlich Infarkthiufigkeit und Letali-
tdt bei Patienten mit initialer und/oder progressiver
Belastungs-Angina-pectoris und solchen mit Ruhe-
Angina-pectoris nicht vergleichbar ist [6]. Deshalb
empfiehlt es sich, diese Krankheitsbilder nicht unter
einer gemeinsamen Bezeichnung, z.B. instabile An-
gina pectoris, zusammenzufassen, sondern der Emp-
fehlung der Nomenklaturkommission der American
Heart Association Folge zu leisten und zwischen der
Belastungs-Angina-pectoris mit der Unterteilung in
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eine initiale stabile oder progressive Form und der
spontanen, nicht auf eine auslésende Ursache zuriick-
flihrbaren (Ruhe-)Angina pectoris zu unterscheiden.

Die folgende Darstellung beschrinkt sich auf das dia-
gnostische und therapeutische Vorgehen bei spontaner
Angina pectoris.

Diagnostische Gesichtspunkte
Symptomatik

Eine spontane Angina pectoris liegt vor, wenn die hin-
sichtlich Lokalisation, Ausstrahlung und Charakter ty-
pische Schmerzsymptomatik einer Belastungs-Angina-
pectoris bereits in Ruhe, d.h. ohne erkennbare Provo-
kation, auftritt, die Dauer der Beschwerden bis 15 Mi-
nuten, maximal 30 Minuten, anhilt und meist der
Schmerz auf Nitrate verzdgert anspricht [69].

Bei Patienten mit einer spontanen Angina pectoris, in
deren Anamnese eine typische Belastungs-Angina-
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pectoris zusitzlich besteht, werden in 87% hochgra-
dige Koronararterienstenosen beobachtet, die eine
myokardiale Ischimie als Ursache der Beschwerden

wahrscheinlich machen. Bei Patienten mit ausschlie3-,

lichen Ruheschmerzen ist mit 79 % der Anteil an hoch-
gradigen Koronararterienstenosen geringer [55].

In unserem Krankengut von Patienten mit spontaner
Angina pectoris betrdagt der Anteil der Kranken mit
hochgradigen Koronarstenosen 81 %. Bei den verblei-
benden 19% konnten bei mehr als der Hilfte der Pa-
tienten (62 %) Koronararterienspasmen als ursichlich
fiir eine Ischdmie und die dadurch bedingten Schmer-
zen nachgewiesen werden (Tabelle 1).

Diese auch als Variantform der Angina pectoris be-
zeichneten Schmerzen konnen dadurch gekennzeich-
net sein, dal Angina-pectoris-Beschwerden spontan,
oft zu identischen Zeiten, meist nachts auftreten und
gut auf Nitrate ansprechen. Au3erdem ist der ischdmi-
sche Schmerz durch Belastung haufig nicht provozier-
bar, obwohl aufgrund neuerer Untersuchungen ange-
nommen werden mul}, dal auch Koronarspasmen
durch Belastung ausgelost werden kénnen [67, 71, 74].
Werden mit den Schmerzen gleichzeitig Rhythmussto-
rungen, z.B. Tachykardien oder Synkopen, angege-
ben, weist dieser Befund ebenfalls auf einen begleiten-
den Koronarspasmus hin [64].

Koronararteriographische Anzahl Prozent
Befunde (n = 43)

0 GFE 8 19

1 GFE 6 14

2 GFE 9 21
3GFE 16 37
Hauptstamm 4 9
Koronararterienspasmus 6 14

Tabelle 1. Koronararteriographische Befunde von 43 Patienten mit
spontaner Angina pectoris. Normale Koronararterien (0 GFE) be-
standen bei 19%, eine hochgradige Stenose in einem Koronargefil3
(1 GFE) bei 14%), in 2 Geféfen (2 GFE) bei 21 % und in 3 GefiBBen
(3 GFE) bei 37 % und eine Hauptstammstenose der linken Koronar-
arterie bei 9% der Patienten. Ein Koronararterienspasmus war in
14 % durch Ergonovin nachzuweisen (5 Patienten mit normalen Ko-
ronararterien, 1 Patient mit 1 GFE). Bei 3 Patienten fand sich keine
kardiale Ursache der Schmerzsymptomatik.

Table 1. Coronary arteriographic findings in 43 patients with spon-
taneous angina pectoris. Normal coronary arteries (0 GFE) were
found in 19%, 1-vessel disease (1 GFE) in 14 %; 2-vessel disease (2
GFE) in 21%; 3-vessel disease (3 GFE) in 37 % and left mainstem
stenosis (Hauptstamm) in 9%. Coronary artery spasm, provoked by
ergonovine, was demonstrated in 5 patients with normal coronary
arteries and 1 patient with 1 GFE. In 3 patients, typical chest pain
was not attributable to cardiac causes.

Nur bei einem kleinen Teil der Patienten findet sich
keine faB3bare kardiale Ursache der Ruheschmerzen.
Andererseits gibt es gesicherte Ischimien, die ohne
Angina-pectoris-Beschwerden einhergehen [27, 42].

Somit sind bei typischen Brustschmerzen in Ruhe in
einem hohen Prozentsatz, jedoch im Einzelfall mit
nicht ausreichender Sicherheit Myokardischdmien in-
folge fixierter oder funktioneller Koronararterienste-
nosen als Ursache der Beschwerden anzunehmen. Aus
diesem Grund miissen wihrend des Schmerzanfalls zu-
sdtzliche diagnostische Verfahren, wie Elektrokardio-
gramm, Szintigramm oder himodynamische Messun-
gen, angewandt werden.

Elektrokardiogramm

Im Elektrokardiogramm lassen sich wihrend eines
Schmerzanfalls in 80 bis 85% ischédmisch bedingte
Veréanderungen nachweisen. In 60 bis 65 % handelt es
sich dabei um ST-Streckensenkungen, in 20 bis 30%
um ST-Streckenhebungen und in 10 bis 15% um allei-
nige T-Inversionen. Intermittierende Q-Zacken sowie
Leitungsstorungen stellen Einzelbefunde dar [27].

Im eigenen Krankengut zeigten 84 % der Patienten mit
spontaner Angina pectoris wihrend Schmerzen typi-
sche EKG-Verénderungen, 8 % lieBen keine Verinde-
rungen erkennen, und bei weiteren 8% war wegen
schon vorbestehender Leitungsstérungen und/oder
ausgedehnter Infarktverinderungen das Elektrokar-
diogramm nicht sicher auswertbar (Tabelle 2).

Elektrokardiographische Verinderungen ohne gleich-
zeitige Schmerzsymptomatik konnen dagegen nicht
ohne weiteres ursédchlich mit einer Ischéamie in Zusam-
menhang gebracht werden. So kénnen ST-T-Verénde-
rungen im Ruhe-EKG als Normvariante oder bei einer
Reihe von kardialen und extrakardialen Erkrankun-
gen, wie Lungenembolie, Mitralklappenprolapssyn-
drom, Elektrolytstérungen, Hyperthyreose oder Hy-
perventilation, beobachtet werden [29].

Liegen zusammen mit entsprechenden EKG-Befun-
den typische Schmerzen vor, ist eine myokardiale
Ischdmie als Ursache einer spontanen Angina pectoris
als erwiesen anzunehmen. Ein negatives Elektrokar-
diogramm schlieBt jedoch eine Ischdmie nicht aus.

Neben der Sicherung der ischdmischen Genese des
spontanen Schmerzes kann mit Hilfe des Elektrokar-
diogramms eine weitergehende Differenzierung im
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Tabelle 2. Beziehung zwischen Koronarbe-

EKG-Befund Koronarbefund (Geféferkrankung) fund und elektrokardiographischem Befund
(wihrend Schmerzen) ) wihrend Schmerzen bei 40 Patienten, deren
0 1 2 3 Linker spontane Angina-pectoris-Symptomatik auf
Hauptstamm eine myokardiale Ischimie zu beziehen war.
n % (n) (%) () (%) () (%) () (%) (0) (%) Wihrend spontaner Angina pectoris wiesen
83% der Patienten EKG-Verinderungen
unverdndert 7 17 1 14 2 29 4 57 auf, in 5% bestanden isolierte T-Wellenin-
versionen, in 48% ST-Streckensenkungen
T 25 1 s0 1 50 - und in 30% ST-Streckenhebungen. Rhyth-
musstérungen traten bei 15 % auf, wobei der
S-T!=19mm 4 - 1 2 - Anteil der Patienten mit Koronarspasmus
2-3,9 mm 11 1 - 6 2 67% betrug. ST-Streckensenkungen iiber 2
=4 mm 4 - — - 3 2 mm gingen fast immer mit einer Drei-Ge-
fdB- oder Hauptstammerkrankung einher.
GesamtST! 19 48 1 5 1 5 4 21 9 47 4 22
S-T1=<1,9mm 1 1 - —
2-3,9 mm 5 - - 2 3
=4 mm 6 3 3 — -
GesamtST?T 12 30 4 33 3 25 2 17 3 25
Rhythmusstérungen 6 15 3 50 1 17 - 2 33

Table 2. Relationship between coronary angiographic findings and electrocardiographic findings during pain in the 40 patients with sponta-
neous angina pectoris attributable to myocardial ischemia. 83 % of the patients had ECG changes during pain; in 5% T-wave inversion only, in
48% S-T segment depression, in 30% S-T segment elevation. Arrhythmias were observed in 15% of total patients, in 67 %, however, of those
with spasm. S-T segment depression of more than 2 mm was most frequently associated with 3-vessel disease.

Hinblick auf die zugrundeliegenden Koronararterien-
verdnderungen nur sehr bedingt vorgenommen wer-
den. ST-Streckenhebungen sind nahezu gleich hiufig
bei Patienten mit ausgeprigten Koronarstenosierun-
gen wie bei solchen mit normalen Herzkranzarterien
beobachtet worden [39, 53, 64]. Untersucht man nur
Patienten mit ST-Streckenhebungen, so findet sich in
unserem Krankengut, wohl aufgrund des absolut ho-
heren Anteils mit 75%, eine eindeutige Hiufung bei
Patienten mit hochgradigen Koronararterienstenosie-
rungen. Bei den iibrigen Patienten, deren Koronarar-
teriogramm keine oder nur geringfiigige Verdnderun-
gen zeigte, konnte ein Spasmus als Ischamieursache
verifiziert werden (Tabellen 1 und 2).

Die friiher angenommene Meinung, aufgrund von ST-
Hebungen einen Koronarspasmus, d.h. eine Variant-
Angina-pectoris, von einer spontanen Angina pectoris
bei fixierten hochgradigen Stenosen abgrenzen zu kon-
nen, wird weiterhin durch Beobachtungen relativiert,
die zeigen, daB in beiden Patientengruppen wahrend
Schmerzen sowohl ST-Streckenhebungen als auch ST-
Streckensenkungen und/oder T-Inversionen in identi-
schen EKG-Ableitungen wihrend unterschiedlicher
Angina-pectoris-Anfille registriert werden kénnen.
Somit spiegeln diese EKG-Verdanderungen wahr-
scheinlich mehr das Ausmaf der Ischiimie als den zu-
grundeliegenden Mechanismus wider [42].
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In unserem Krankengut traten bei 12 % aller Patienten
wihrend des Schmerzereignisses Rhythmusstorungen,
vorwiegend als ventrikuldre Extrasystolen und gele-
gentlich als Kammertachykardien, auf. Bestanden da-
gegen ST-Streckenhebungen, wohl als Ausdruck einer
transmuralen Ischimie, stieg der Anteil der Patienten
mit Rhythmusstérungen auf 70% (Tabelle 2). Eine si-
chere Differenzierung zwischen einer spastisch ausge-
16sten bzw. einer durch fixierte Koronararteriensteno-
sen bedingten Ischdmie ist jedoch ebenfalls nicht mog-
lich, wenngleich Rhythmusstérungen, wie bereits er-
wihnt, hdufiger bei Patienten mit vasospastischen Ver-
dnderungen beschrieben wurden [31, 40, 65].

Das Belastungs-Elektrokardiogramm ist ebenso nur
bedingt geeignet, eine vasospastische Angina pectoris
von einer durch fixierte Koronararterienstenosen be-
dingten zu unterscheiden. Auch bei allein spastischer
Ursache einer Ischimie wurden unter Belastung ST-
Streckenverdnderungen beobachtet, die auf bela-
stungsinduzierte Koronarspasmen zuriickgefiihrt wer-
den miissen [67, 71, 74].

Héhergradige EKG-Veridnderungen lassen bis zu ei-
nem gewissen Grad einen RiickschluB auf das AusmaR
von Koronararterienstenosierungen zu. ST-Strecken-
senkungen iiber 2 mm kommen fast ausschlieBlich bei
Zwei- oder Drei-GefidB-Erkrankungen vor [23].
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Nach eigenen Untersuchungen waren Ein-Gefa3-Er-
krankungen insgesamt sehr selten. Diese zeigten ent-
weder grenzwertige ST-T-Verédnderungen oder allei-
nige T-Inversionen. Von Patienten mit Zwei-Gefal3-
Erkrankungen lieBen 60% nur geringfiigige ST-Strek-
kenverinderungen und 40% ST-Streckensenkungen
tiefer als 2 mm erkennen. Von Patienten mit einer
Drei-GefiaB-Erkrankung wiesen alle im Schmerzanfall
ST-Streckensenkungen von mehr als 2 mm oder sogar
ST-Streckenhebungen auf (Tabelle 2).

Szintigramm

Im Thallium-201-Szintigramm sind Perfusionsausfille
mit spiterer Riickverteilung Ausdruck einer voriiber-
gehenden Myokardischdmie [5, 63], deren Quantifi-
zierung aus der Ausdehnung der Defekte moglich ist.
Wird Thallium-201 wihrend spontaner Angina-pecto-
ris-Beschwerden, deren ischimiebedingte Ursache
durch gleichzeitig bestehende EKG-Veridnderungen
gesichert ist, injiziert, kann ein Speicherungsdefekt in
einem sehr hohen Prozentsatz nachgewiesen werden

[41]. Selbst wenn die Injektion im schmerzfreien Inter-
vall durchgefiihrt wurde, zeigte sich noch in 40% ein
eindeutig und in 27% ein fraglich positiver Befund
[70].

In einer weiteren Studie an Patienten mit spontaner
Angina pectoris konnte gezeigt werden, daB sich im
schmerzfreien Intervall bestehende Thallium-Defekte
erst nach Revaskularisation vollstindig zuriickbildeten
[5]. Dies 148t auf eine reversible chronische Ischimie
auch im schmerzfreien Intervall schlieBen.

Bei Injektionen von Thallium-201 zu Beginn spontan
auftretender ischdmiebedingter EKG-Veridnderungen
ohne begleitende Schmerzsymptomatik konnte eben-
falls ein Perfusionsausfall mit spiterer Riickverteilung
nachgewiesen werden. Die Lokalisation dieser Aus-
falle korrespondierte mit ischdmischen EKG-Verin-
derungen in entsprechenden Ableitungen. Der Defekt
war bei ST-Hebungen aufgrund der dann wohl vorlie-
genden transmuralen Ischdmie groBer [42].

.+ SAP

stero-

lateral

12 Segmente

apikal | antero-

inferior  septal

Abbildung 1. Spontaner Angina-pectoris-Anfall (SAP) bei einem Patienten mit Drei-GefiB-Erkrankung (Linksversorgungstyp) und unverin-
dert normalem EKG wihrend des Schmerzanfalls. Das zu diesem Zeitpunkt aufgenommene Thallium-201-Szintigramm zeigt erheblich
verminderte Thallium-Speicherung in basisnahen posterolateralen und anteroseptalen Myokardbereichen (links: Thallium-201-Szintigramm;
rechts: quantitative Auswertung der segmentalen Thallium-Speicherung in Prozent der Maximalanreicherung). Nach Abklingen der Schmer-
zen kommt es zu einer kompletten Riickverteilung (= Kontrolle) von Thallium-201 in die Defekte und damit wieder zu einem homogenen

Speicherungsmuster.

Figure 1. Spontaneous angina pectoris episode in a patient with 3-vessel disease (predominant left coronary artery) with unchanged normal
ECG during pain. The 201-thallium scintigram obtained during the episode shows diminished thallium uptake in the high postero-lateral and
antero-septal regions (left: 201-thallium scintigram, right: quantitative evaluation of segmental thallium uptake in percent of maximal count
rate). After remission of pain, the repeat scintigram (Kontrolle) shows complete redistribution.
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Aus diesen Befunden ergibt sich, daB ein positives
Szintigramm mit Thallium-201 eine ischdmische Ursa-
che von EKG-Veridnderungen mit oder ohne beglei-
tende Schmerzsymptomatik nachweisen kann. Da aber
bei Vorliegen von spontaner Angina pectoris zusam-
men mit ST-Streckenverdnderungen die ischdmische
Ursache bereits als gesichert anzunehmen ist, besteht
fiir die Thallium-201-Szintigraphie eine Indikation nur
bei EKG-Veridnderungen ohne Schmerzen oder
Schmerzen ohne EKG-Veridnderungen (Abbildung 1).

Etwa 35% der Ischdamien sind jedoch szintigraphisch
nicht nachweisbar, so daB ein negatives Thallium-201-
Szintigramm eine Ischimie nicht ausschliet [66].

Eine Unterscheidung zwischen vasospastisch oder
durch fixierte Koronarstenosen bedingter spontan auf-
tretender Ischimie 148t sich mit Hilfe des Thallium-
201-Szintigramms nicht treffen. Ein Einblick in Aus-
maB und Lokalisation der Koronararterienstenosen ist
nur bedingt zu erhalten.

Ergonovin

Kontrolle

AP - Ergo-
novin

antero- '2 Segmente

apikal /
seplal o

ostero- - apikal
inferior

-lateral

D = Diastole — diastole; S = Systole — systole; Erg = Ergonovin — ergonovine; K = Kontrolle — control; EF = Auswurffraktion — ejection
fraction; AP = Angina pectoris — angina pectoris; RAO = rechtsschrige Projektion — right anterior oblique projection; LAO = linksschrége
Projektion — left anterior oblique projection; LKA = linke Koronararterie — left coronary artery; RKA = rechte Koronararterie — right
coronary artery.

Abbildung 2. Mit Ergonovin (0,3 mg i.v.) ausgeloster kompletter Spasmus in der Arteria descendens anterior bei einem Patienten mit
unauffilligem Koronar- und Ventrikelbefund. Im Radionuklidangiogramm erkennt man eine unter Kontrollbedingungen regelrechte linksven-
trikuliéire Funktion mit normaler segmentaler und globaler Auswurffraktion. Durch den Ergonovin-induzierten Spasmus kommt es als Isch-
imiefolge zu einer deutlichen Abnahme der regionalen Auswurffraktion im Vorderwand- und Herzspitzenbereich und der globalen Auswurf-
fraktion auf 46 % (Kontrolle 65 %).

Figure 2. Ergonovine-induced (0.3 mg i.v.) complete spastic occlusion of the left anterior descending artery in a patient with otherwise normal
coronary arteries and ventricular contraction. The radionuclide angiogram demonstrates impaired function during pain. Asynergy can be seen
in the apical and antero-septal regions. The global ejection fraction decreased from 65 to 46%.
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Technetium-99m-Pyrophosphat ist als Nekroseindika-
tor zum Ischdmienachweis priméir ungeeignet. Bei Un-
tersuchungen an Patienten mit spontaner Angina pec-
toris fanden sich hiufig diffuse Anreicherungen, ohne
daB die Moglichkeit bestand, zwischen bereits einge-
tretenem akuten Myokardinfarkt oder einer noch be-

stehenden instabilen Angina pectoris zu unterscheiden
[19].

Mit Hilfe des Radionuklidangiogramms 148t sich eine
Ischimie indirekt nachweisen. Hier werden die Aus-
wirkungen auf die regionale Wandbewegung und die
Auswurffraktion beurteilt. Dariiber hinaus bietet diese
Methode auch die Moglichkeit einer Quantifizierung
der Ischimiefolge. Untersuchungen iiber die Wertig-
keit der Radionuklidangiographie bei Ruhe-Angina-
pectoris liegen jedoch bisher nicht in ausreichendem
MaB vor (Abbildung 2).

Fiir die szintigraphische Bestimmung der linksventri-
kuldren Funktion ergeben sich dhnliche Indikationen
wie fiir die Thallium-201-Szintigraphie.

Hdamodynamik

Generell werden Steigerungen von Herzfrequenz,
Blutdruck, enddiastolischem linksventrikuldren Druck
und mittlerem Pulmonalkapillardruck in Zusammen-
hang mit Ischdmien wihrend eines akuten Schmerzan-
falls beschrieben [12, 42, 62]. In unserem Krankengut
fanden sich in 80% diese himodynamischen Befunde
(Tabelle 3).

Hinweise fiir eine eingeschrinkte linksventrikulire
Funktion, erkennbar an einer Anderung von dp/dt
max. bzw. dp/dt min., fanden sich jedoch unabhingig
vom Auftreten von Schmerzen wihrend aller Isch-
amieanfille. Das Ausmall meBbarer hidmodynami-
scher Veridnderungen war bei gleichzeitig auftretenden
Angina-pectoris-Beschwerden groBer.

PA-diast
n=15 normal 15-25mmHg  >25mm Hg
3 (20%) 7 (47%) S (33%)

Tabelle 3. Diastolischer Pulmonalarteriendruck (PA-diast) wihrend
spontaner Angina pectoris bei 15 Patienten. Bei insgesamt 80%
fand sich wihrend Schmerzen ein Druckanstieg, bei 20% konnte
keine Druckédnderung registriert werden.

Table 3. Diastolic pulmonary artery pressure during spontaneous
angina pectoris.

Da die himodynamischen Verdnderungen erst nach
Eintreten einer Ischamie, kenntlich an ST-T-Veridnde-
rungen mefbar wurden, ist anzunehmen, daf3 sie deren
Folge und nicht Ursache sind [42]. Die Kenntnis dieser
Zusammenhinge entstammt kontinuierlicher elektro-
kardiographischer und hidmodynamischer Uberwa-
chung von Patienten mit spontaner Angina pectoris.
Hierbei lieBen sich ischimiebedingte EKG-Veréande-
rungen mit begleitenden hdmodynamischen Verinde-
rungen auch ohne Schmerzen hiufig dokumentieren.
Somit muB das EKG im Vergleich zur Schmerzsym-
ptomatik als sensitiver zum Nachweis einer myokar-
dialen Ischimie angesehen werden [42]. Andere Un-
tersuchungen und eigene Beobachtungen zeigten je-
doch, daB bei etwa 20 bis 26 % der Patienten mit typi-
schen Angina-pectoris-Beschwerden ST-Streckensen-
kungen oder -erhohungen fehlten, keine Verdnderun-
gen von Herzfrequenz, Blutdruck oder Pulmonalarte-
riendruck vorlagen und dennoch angiographisch hoch-
gradige Koronararterienstenosen bestanden [22].

Somit kann bei typischer Symptomatik trotz unverén-
dertem EKG und unverdnderter Hamodynamik eine
Ischdmie als Ursache der Schmerzen letztlich nicht
ausgeschlossen werden. Eine Differenzierung im Hin-
blick auf die zugrundeliegenden Koronararterienver-
danderungen ist mit Hilfe der Hémodynamik nicht
moglich.

Koronararteriographie

Eine invasive kardiologische Diagnostik, deren Ergeb-
nis den sichersten Riickschluf} auf das Vorliegen einer
Ischamie erlaubt, wird bei Patienten mit spontaner
Angina pectoris wahrend Schmerzfreiheit, die inner-
halb 24 bis 48 Stunden nach Beginn von Behandlungs-
mafBnahmen erreicht sein sollte, durchgefiihrt. Die Ko-
ronararteriographie und Linksventrikulographie er-
moglicht die Unterscheidung zwischen fixierter Koro-
narstenose und Koronarspasmus und weiterhin, bei
Vorliegen einer koronaren Herzerkrankung, die Beur-
teilung von Schweregrad, Ausmall und Lokalisation
der Koronarstenosen sowie von linksventrikuldren
Funktionsstorungen. Aufgrund dieser Befunde kann
entschieden werden, ob chirurgische oder medikamen-
tose Therapieverfahren angezeigt sind und ob bei einer
medikamentdsen Behandlung die Anwendung von 8-
Rezeptorenblockern oder von Calciumantagonisten
sinnvoll ist.

90% der Patienten mit spontaner Angina pectoris
wiesen hamodynamisch wirksame Stenosierungen
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(> 75%) in 2 oder 3 groBen Koronararterien auf. In
diesem Prozentsatz sind Hauptstammstenosen in 10
bis 15% mit enthalten. Bei den verbleibenden 10%
der Patienten fanden sich keine nennenswerten Koro-
nararterienverdnderungen. Bei diesen konnte in etwa
der Hilfte durch Ergonovin ein Koronararterienspas-
mus ausgeldst werden (Tabelle 4) [1, 54, 56, 61].

Einigen Untersuchungen zufolge besteht bei Patienten
mit stabiler Belastungs- Angina-pectoris und Patienten
mit spontaner Angina pectoris kein Unterschied im
Koronararterienbefund. Der Anteil an MehrgefiaB3er-
krankungen lag jeweils bei 60 bis 80% [11, 57].

Von 163 konsekutiv untersuchten Patienten mit einer
Hauptstammstenose der linken Koronararterie wiesen
60 % eine spontane Angina pectoris auf. Bei spontaner
Angina pectoris liegt der Anteil der Hauptstammste-

1 001
%

50+

LAD prox.
A Hauptstamm [i

A B

Abbildung 3. Haufigkeit von linken Hauptstammstenosen bzw. pro-
ximalen Descendens-anterior-Stenosen bei Patienten mit spontaner
Angina pectoris: A = komplizierter Verlauf: Tod, Myokardinfarkt,
persistierende spontane Angina pectoris (n = 15); B = unkompli-
zierter Verlauf: beschwerdefrei bzw. stabile Belastungs- Angina-pec-
toris (n = 25). Bei Patienten mit kompliziertem hospitalen Verlauf
fanden sich in mehr als 90% entweder eine linke Hauptstammste-
nose (26%) oder eine proximale Descendens-anterior-Stenose
(LAD prox.) (67%). Bei unkompliziertem Verlauf lag der Anteil
der proximalen Stenosen mit 32% deutlich niedriger, und Haupt-

. . .. . . stammstenosen wurden nicht beobachtet.
nosen mit 10 bis 15% hoher als bei chronischer koro-

narer Herzerkrankung (5%) (Abbildung 3) [13, 38].
Bereits diese Befunde deuten darauf hin, daB hoher-
gradige Einengungen des Koronargefdf3systems haufig
mit einer spontanen Angina pectoris einhergehen. In
gleicher Richtung lassen sich Befunde interpretieren,
die aufzeigen, daf} Patienten mit spontaner Angina
pectoris geringergradige Stenosierungen der Koronar-
arterien erkennen lieBen als solche, die bei gleicher
Symptomatik einen nicht transmuralen Herzinfarkt er-

Figure 3. Incidence of left mainstem stenosis and proximal stenosis
of the left anterior descending artery in patients with spontaneous
angina pectoris: A = complicated hospital course: mortality,
myocardial infarction, persistent spontaneous angina pectoris (n =
15); B = uncomplicated hospital course: pain-free or stable angina
of effort (n = 25). In patients with spontaneous angina pectoris and
complicated hospital course, 90% had either left mainstem stenosis
(26 %) or proximal left anterior descending artery stenosis (LAD
prox.) (67%). In patients with uncomplicated hospital course, the
incidence of proximal left anterior descending artery stenosis of 32 %
was markedly less and there were no patients with left mainstem
stenosis in this group.

Koronarbefund Pat. Verstorben AMI SAP Belastungs-AP Keine AP
(n = 40)

normal 5 — - 5(100%)
1 6 - 1(17%) 1(17%) 3(49%) 1( 17%)
2 9 - 1(11%) 3(33%) 5(56%)

3 16 - 1( 6%) 4 (25%) 11 (69%)

Linker Hauptstamm 4 2(50%) 1(25%) 1(25%) -

Gesamt 40 2 4 9 19 6

Alle Patienten

m/o KA-Befund 47 3(6%) 5(11%) 9(19%) 24 (51%) 6( 13%)

Tabelle 4. Klinischer Verlauf bei medikamentos therapierten Patienten mit spontaner Angina pectoris unter Beriicksichtigung des zugrunde-
liegenden Koronarbefundes. 7 Patienten wurden wihrend des Untersuchungszeitraums nicht koronararteriographiert (unterste Spalte). Die
Infarktinzidenz (AMI) betrug wihrend der Hospitalisationsphase insgesamt 11%, die Letalitiit 6 % (3. bis 10. Tag). Eine trotz medikamentoser
Therapie persisticrende spontane Angina pectoris (SAP) fand sich bei 19%, 51 der Patienten wiesen unter der Behandlung eine stabile
Belastungs-Angina-pectoris (Belastungs-AP) auf. Bei allen Patienten, die beschwerdefrei wurden (16%), war ein Koronarspasmus als Ursa-
che der spontanen Angina pectoris nachgewiesen worden. Aus der GefiBverteilung 148t sich schlieBen, daBl das Vorliegen einer Ein- oder
Mehr-GefaB-Erkrankung fiir das Auftreten von Komplikationen nicht von entscheidender Bedeutung ist. Bei allen Patienten mit Haupt-
stammstenosen bestand jedoch ein komplizierter klinischer Verlauf.

Table 4. Clinical course of patients with spontaneous angina pectoris with respect to coronary angiographic findings. The 7 patients who did not
have cardiac catheterization are added as the last row. The rate of infarction during hospitalization was 11%, the mortality was 6% (3rd to 10th
day). Persistent spontaneous angina pectoris (SAP) was observed in 19%, 51% of the patients were rendered stable at rest (Bel-AP) but
continued to have angina of effort. 16% had complete remission of symptoms, all of whom had vasospastic angina. The distribution of number
of vessels involved was not relevant to subsequent complications. All patients with left mainstem stenosis, however, presented complications.
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litten. Bei transmuralen Herzinfarkten konnten noch
hohergradige Stenosen ermittelt werden [45, 46].

Aus der quantitativen Ausmessung von Koronarsteno-
sen ldf3t sich somit ebenfalls schlieBen, daBB neben der
Anzahl der betroffenen Koronargefif3e vor allem der
Schweregrad der Koronarstenosen fiir die klinische
Symptomatik der spontanen Angina pectoris verant-
wortlich ist.

Durch die Ventrikulographie werden die Auswirkun-
gen einer Ischidmie beurteilt, da im akuten Anfall, aber
auch bei chronischer Minderperfusion, Kontraktions-
einschriankungen zu erwarten sind. Die Reversibilitit
solcher Verdnderungen ermoglicht die Abgrenzung zu
narbigem Myokard.

Provokation von Koronararterienspasmen

Das derzeit am haufigsten gebrauchte Medikament zur
Provokation eines Koronarspasmus ist Ergonovinma-
leat, das auf das GefdBsystem vorwiegend iiber lokale
Stimulation von a-Rezeptoren wirkt [10, 59].

Provokationstests zum Nachweis eines Spasmus miis-
sen wahrend der Koronararteriographie besonders bei
den Patienten durchgefiihrt werden, bei denen keine
oder nur geringfiigige Koronararterienveranderungen
nachweisbar sind. So lassen sich Patienten mit Variant-
Angina-pectoris von solchen abgrenzen, bei denen
keine ischdmische Ursache der Ruheschmerzen vor-
liegt. Dieses Vorgehen scheint berechtigt, da bei Pa-
tienten mit weitgehend normalen Koronararterien an-
giographisch nachgewiesen werden konnte, daB sich
spontan auftretende Spasmen hinsichtlich Lokalisation
und Ausmaf} nicht von ergonovininduzierten Spasmen
unterschieden [15]. Ob jedoch mit diesem Provoka-
tionstest alle Patienten mit einer vasospastischen An-
gina pectoris identifiziert werden kodnnen, ist bisher
nur unzureichend bekannt.

Bei Patienten mit spontaner Angina pectoris und
hochgradigen Koronarstenosen sind zwar ebenfalls
durch Ergonovin ischdmiebedingte Verinderungen zu
erzielen; es ist jedoch unklar, ob ein zusitzlicher Koro-
narspasmus fiir die spontan auftretende Angina pecto-
ris bedeutungsvoll ist. Auch bei Koronarkranken ohne
spontane Angina pectoris kann durch Ergonovin eine
Verengung sowohl des normalen GefidBlumens als
auch des Stenosedurchmessers mit entsprechender
Symptomatik und EKG-Veridnderungen provoziert
werden [14, 68, 73].

Somit ist bei normalen oder nur gering verinderten
Koronararterien eine ergonovininduzierte Ischidmie
auf einen Spasmus zuriickzufiihren. Dagegen ist bei
hamodynamisch wirksamen Koronararterienstenosen
eine ergonovininduzierte Ischidmie nicht zwingend auf
eine zusitzliche spastische Komponente zu beziehen.

Prognose

Bei Auftreten einer spontanen Angina pectoris muB in
der Hospitalphase mit einer Infarkthiufigkeit zwi-
schen 3 und 17% und einer Letalititsrate zwischen 2
und 9% gerechnet werden [6, 7, 54]. In unserem eige-
nen Krankengut fanden wir bei intensiver medikamen-
toser Therapie und gegebenenfalls auch Anwendung
der intraaortalen Ballongegenpulsation eine Infarkt-
haufigkeit von 17 % und eine Letalitédtsrate von 6 %.

In einem Beobachtungszeitraum von 12 Monaten nach
Auftreten der Symptomatik einer spontanen Angina
pectoris werden Infarkthaufigkeiten zwischen 7 und
20% angegeben. Die Letalitdtsrate betrug nach 12
Monaten 2 bis 18 %, nach 24 Monaten 7 bis 25 %, nach
36 Monaten 31%, nach 50 bzw. 60 Monaten 29 bis
39% und nach 120 Monaten 52% [8, 11, 21, 26, 34].

Patienten, die trotz Therapie mit Nitraten und B-Re-
zeptorenblockern einschlieflich von Allgemeinmaf3-
nahmen wie Bettruhe und Sedativa persistierende
spontane Angina-pectoris-Zustinde aufweisen, er-
scheinen besonders gefidhrdet. Uber eine 100 %ige In-
farkthidufigkeit wird berichtet, wenn die Schmerzen
langer als 12 Stunden anhalten. Bestehen intermittie-
rende Schmerzen iiber einen Zeitraum von 48 Stun-
den, so muf3 damit gerechnet werden, daB innerhalb
von 12 Monaten die Letalitétsrate 43 % betrigt; diese
erhoht sich nach 24 Monaten auf 53 %, nach 36 Mona-
ten auf 63 %, nach 60 Monaten auf 73 % und nach 120
Monaten auf 81 % [34].

Vor dem Infarktereignis weisen etwa 43 % der Kran-
ken Prodrome in Form einer Zunahme der Anzahl
ischdmischer Schmerzattacken auf, so dafl moglicher-
weise eine gesteigerte Haufigkeit einen akuten Myo-
kardinfarkt ankiindigt [62].

EKG-Veridnderungen erlauben insofern einen Hin-
weis auf das Auftreten kardialer Komplikationen, als
Infarkte sich vorwiegend bei den Patienten ereignen,
deren ST-Streckensenkungen oder -hebungen mehr
als 2 mm betragen. Dagegen bestand bei Patienten mit
isolierten T-Welleninversionen wéhrend eines sponta-
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nen Angina-pectoris-Anfalls insgesamt eine bessere
Zwei-Jahres-Uberlebensrate als bei solchen mit Ver-
anderungen der ST-Strecke [27].

Das Risiko, einen Herzinfarkt zu erleiden, ist bei Pa-
tienten mit spontaner Angina pectoris und Haupt-
stammstenose der linken Koronararterie besonders
hoch. Es wird iiber eine Infarktinzidenz von 25% pro
Jahr berichtet. Keiner dieser Patienten iiberlebte [38].
In unserem eigenen Krankengut ist die 6 %ige Letalitiit
zwischen dem 1. und 10.Tag ausschlieBlich auf In-
farkte bei Patienten mit einer Hauptstammstenose zu-
riickzufiihren.

Patienten mit einer Drei-GefidB-Erkrankung erleiden
in etwa 14 % einen akuten Herzinfarkt und weisen eine
Letalitdt von 3% auf. Demgegeniiber erkranken nur
etwa 2% der Patienten mit spontaner Angina pectoris
und einer Ein-GefdB-Erkrankung an einem Herzin-
farkt, der in der Regel komplikationslos verlduft [1].

Nach eigenen Untersuchungen geht jedoch neben ei-
ner Hauptstammstenose vor allem eine proximale Ste-
nose der Arteria descendens anterior mit einer héhe-
ren Infarkthaufigkeit einher (Abbildung 3).

Therapeutische Gesichtspunkte
Nitrate

Die Therapie der spontanen Angina pectoris verfolgt
das Ziel, den Patienten moglichst rasch in einen
schmerzfreien stabilen Zustand zu iiberfiihren und le-
bensbedrohliche Komplikationen wie Rhythmussto-
rungen oder Herzinfarkt zu verhindern. Neben der
Durchfiihrung von Allgemeinmafnahmen wie Bett-
ruhe und Sedierung ist zunichst die Verabreichung
von Nitraten angezeigt, da diese bei Patienten mit
spontaner Angina pectoris sowohl infolge fixierter Ko-
ronarstenosen als auch infolge von Koronarspasmen

/s

wirksam sind.

Ihre Verabreichung erfolgt wihrend der initialen
Phase zur Anfallskoupierung sublingual in steigender
Dosis, bis Schmerzfreiheit erreicht ist. Dabei sind Do-
sierungen von Nitroglycerin bis zu 1,6 mg bzw. von
Isosorbiddinitrat bis zu 10 mg in 30miniitigen Abstin-
den angezeigt. In der Regel wird jedoch mit der Gabe
von 10 mg Isosorbiddinitrat sublingual pro Stunde
Schmerzfreiheit erreicht. Begrenzungen in der Dosie-
rung konnen sich durch Blutdruckabfall, zu starke
Herzfrequenzsteigerung oder durch Kopfschmerzen
ergeben (Tabelle 5).

Medikament Applikation Dosierung Haufigkeit der Verabreichung (Einnahmeintervall)
Behandlung in Langzeit-
der Akutphase behandlung

Nitrate
Glycerintrinitrat s.l. 0,8 bis 1,6 mg 2stdl. bis 30 min -

Infusion 1 bis 6 mg/h 1 bis 6 mg/h -

Salbe 6-cm-Streifen - 6stdl.
Isosorbiddinitrat s.l. S bis 10 mg 2stdl. bis 30 min 2stdl. bis 30 min

Infusion 1,25 bis 8 mg/h 1,25 bis 8 mg/h -
—ret. oral 40 bis 60 mg - 6stdl.
B-Rezeptorenblocker
Propranolol oral 20 bis 80 mg 4stdl. 4stdl.

iv. 0,15 mg/kg KG 2stdl. -
Metoprolol oral 25 bis 100 mg - 12- bis 8stdl.
Nadolol oral 60 bis 240 mg - 24- bis 12stdl.
Atenolol oral 25 bis 100 mg - 24- bis 12stdl.
Pindolol oral Sbis 10mg - 12- bis 8stdl.
Ca-Antagonisten
Nifedipine oral 10 bis 20 mg 6stdl. 6stdl.
Verapamil ret. oral 120 bis 240 mg 6stdl. 6stdl.
Perhexilin maleat oral 100 mg 8stdl. 8stdl.
Prenylamin oral 60 mg 8stdl. 8stdl.

Tabelle 5. Applikationsform, Dosierung und Einnahmeintervall von antianginésen Medikamenten bei spontaner Angina pectoris.

Table 5. Form of administration, dosages and intervals of antianginal medication for spontaneous angina pectoris.
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Eine Infusion mit Nitroglycerin oder Isosorbiddinitrat
wird erst dann in Betracht gezogen, wenn die sublin-
guale Applikationsform ohne therapeutischen Erfolg
bleibt. Die Dosierung der kontinuierlichen Infusion
geschieht unter Kontrolle himodynamischer Parame-
ter, wobei die fortlaufende Uberwachung von Herzfre-
quenz, Blutdruck und Pulmonalarteriendruck gefor-
dert wird. Nitroglycerin kommt bei kontinuierlicher
Infusion in Dosen von 1 bis 6 mg pro Stunde und
Isosorbiddinitrat von 1,25 bis 8 mg pro Stunde zur
Anwendung [16, 18] (Tabelle 5).

Zur Langzeitbehandlung empfiehlt sich der Ubergang
von der sublingualen Applikationsform der Nitrate zur
Retardform oder zur Salbenverabreichung. Als Nitrat
in Retardform kommt in erster Linie Isosorbiddinitrat
in Betracht, das in Dosierungen von 40 bis 60 mg alle 6
Stunden verwandt wird. Nitroglycerin-Salbe erreicht
ihr Wirkungsmaximum etwa 30 Minuten nach Verab-
reichung und hat eine Wirkungsdauer von 3 bis 6 Stun-
den, wenn ein 6 cm langer Salbenstrang, der 45 mg
Nitroglycerin enthilt, auf die Haut aufgetragen wird
[58].

Der antiangindse Effekt der Nitrate beruht auf einer
Senkung der myokardialen Wandspannung und damit
auf einer Herabsetzung des myokardialen Sauerstoff-
verbrauchs sowie auf einer Zunahme der Myokard-

durchblutung in poststenotischen Herzmuskelarealen
[60].

B-Rezeptorenblocker

B-Rezeptorenblocker kénnen bei der vasospastischen
Angina pectoris theoretisch einen ungiinstigen Effekt
entfalten [32]. Bisherige klinische Erfahrungen haben
jedoch gezeigt, daB3 auch bei einer Variant-Angina-
pectoris f-Rezeptorenblocker entweder eine positive
oder gar keine Wirkung auf Schmerzhiufigkeit oder
Schmerzintensitét erkennen lassen [20, 30].

Somit ist die Verabreichung von f3-Rezeptorenblok-
kern auch ohne Kenntnis der pathogenetischen Me-
chanismen einer spontanen Angina pectoris bereits in
der friilhen Phase moglich, wenn durch eine Nitrat-
Therapie allein keine Schmerzfreiheit zu erreichen ist.

In den ersten Tagen der Behandlung werden p-Rezep-
torenblocker mit kurzer Wirkungsdauer, wie zum Bei-
spiel Propranolol, oral verabreicht. Die Dosierung
richtet sich grundsitzlich nach der Herzfrequenz, wo-
bei eine Herzfrequenzverlangsamung bis 60 Schlidge/

Minute anzustreben ist. Etwa 80 bis 100% aller Pa-
tienten mit einer Ruhe-Angina-pectoris werden unter
einer Dosierung von Propranolol zwischen 160 und
240 mg pro 24 Stunden, in Ausnahmefillen bis zu 400
mg pro 24 Stunden, symptomfrei [23, 49, 51]. Die
Therapie wird mit 40 bis 60 mg eingeleitet. Bei der
Behandlung mit B-Rezeptorenblockern sind kardiale
oder extrakardiale Nebenwirkungen, besonders bei
Lungenerkrankungen, zu beachten.

Wird durch die orale Applikationsform keine
Schmerzfreiheit erreicht, kann auf die intravendse
Verabreichung von 0,1 bis 0,15 mg Propranolol pro kg
Korpergewicht alle 2 Stunden iibergegangen werden.
Diese Therapiemaf3inahme ist besonders dann in Be-
tracht zu ziehen, wenn zusitzlich die Notwendigkeit
besteht, tachykarde Rhythmusstérungen zu beherr-
schen. '

Durch die Therapie mit B-Rezeptorenblockern scheint
auch die Langzeitprognose bei Patienten mit sponta-
ner Angina pectoris giinstiger zu sein. In einer pro-
spektiven randomisierten Studie iiber einen Zeitraum
von 12 Wochen konnte eine signifikante Verringerung
der Komplikationsrate bei Patienten, die mit Propra-
nolol behandelt wurden, im Vergleich zu denen, die
mit Perhexelinmaleat oder Isosorbiddinitrat therapiert
wurden, nachgewiesen werden [49]. In einer anderen
Studie zeigte sich, dal von 13 Patienten, die iiber ei-
nen mittleren Beobachtungszeitraum von 64,7 Wo-
chen mit B-Rezeptorenblockern behandelt wurden,
nur ein Kranker an einem plétzlichen Herztod verstarb
[48]. Weiterhin hatten Patienten mit spontaner Angina
pectoris, bei denen eine koronare Bypass-Operation
durchgefiihrt worden war, eine bessere Prognose in
der postoperativen Phase, wenn sie mit f-Rezeptoren-
blockern vorbehandelt waren [43]. Somit ist die Indi-
kation fiir eine Dauerbehandlung mit f-Rezeptoren-
blockern gegeben. Wenn ein stabiler Zustand erreicht
ist, werden B-Rezeptorenblocker, die im Vergleich zu
Propranolol eine lingere Wirkungsdauer entfalten, an-
gewandt. Fiir eine Langzeitbehandlung kommen somit
Nadolol, Atenolol, Metroprolol oder Pindolol in Frage
(Tabelle 5).

Die Wirkung der f-Rezeptorenblocker beruht auf ei-
ner Abnahme der Kontraktilitit des Herzmuskels, ei-
ner Senkung der Herzfrequenz und damit auch einer
Reduktion des myokardialen Sauerstoffverbrauchs un-
ter gleichzeitiger Aufrechterhaltung des Sauerstoffan-
gebots an poststenotische Myokardareale [24].
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 Calciumantagonisten

Calciumantagonisten werden dann angewandt, wenn
aufgrund invasiver kardiologischer Diagnostik ein Ko-
ronarspasmus wahrscheinlich ist oder wenn mit Hilfe
nicht-invasiver Untersuchungsverfahren, wie z.B. der
Anamnese und des EKG, eine Variant-Angina-pecto-
ris angenommen werden muf. Bei Patienten mit typi-
scher Anamnese einer Prinzmetal-Angina-pectoris
sind bei Vorliegen von ST-Streckenerhdhungen wih-
rend eines Schmerzanfalls Calciumantagonisten effek-
tiver als beim Auftreten von ST-Streckensenkungen

[4].

Calciumantagonisten werden in oraler Form appliziert.
Mit Nifedipine konnte in einer klinischen Untersu-
chung Beschwerdefreiheit bei Patienten mit nachge-
wiesenem Koronarspasmus erreicht werden [28]. Nife-
dipine wird in 6stiindigen Abstinden in einer Dosie-
rung von 20 mg oral verabfolgt.

Auch fiir Verapamil konnte in einer Doppelblindstu-
die ein giinstiger Effekt auf die Symptomatik nachge-
wiesen werden [52]. Die Dosis betrégt 120 bis 240 mg
oral in 6stiindigen Abstdnden. Dabei ist eine EKG-
Kontrolle zur Uberpriifung méglicher Erregungslei-
tungsstorungen notwendig.

Als Calciumantagonisten kommen auch Perhexelin-
maleat oder Prenylamin in Betracht (Tabelle 5).

Der Effekt der Calciumantagonisten bei der vasospa-
stischen Angina pectoris soll auf einer Vasodilatation
infolge einer Hemmung der kontraktilen Elemente der
glatten Muskelfasern beruhen.

Intraaortale Ballongegenpulsation

Die Indikation fiir die assistierte Zirkulation mit Hilfe
der intraaortalen Ballongegenpulsation ist bei allen
Patienten gegeben, wenn innerhalb von 24 bis 48
Stunden Nitrate in Kombination mit B-Rezeptoren-
blockern oder Calciumantagonisten zu keinem linge-
ren schmerzfreien Intervall, in dem eine invasive kar-
diologische Diagnostik moglich ist, fithren [37].

Mit Hilfe der intraaortalen Ballongegenpulsation wird
nicht nur Symptomlosigkeit, sondern auch eine giinsti-
gere Kurzzeit- und Langzeitprognose erzielt, beson-
ders bei den Kranken, die vor einer Operation medi-
kamentos therapierefraktir waren [3, 17, 35, 72].
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Die Anwendung der intraaortalen Ballongegenpulsa-
tion ist jedoch nicht bei allen Kranken moglich, da
wegen arteriosklerotischer Verdnderungen bei etwa
13% ein Ballon durch die Arteria femoralis nicht re-
gelrecht plaziert werden kann [36]. Weiterhin muB bei
etwa 8,5% der Patienten mit Komplikationen durch
periphere arterielle GefdBverschliisse gerechnet wer-
den [44]. Die Komplikationsrate steigt mit der Dauer
der Anwendung der intraaortalen Ballongegenpulsa-
tion, so daB eine Behandlung mit assistierter Zirkula-
tion nicht ldnger als 3 Tage erfolgen sollte [2, 50].

Der Effekt der intraaortalen Ballongegenpulsation be-
ruht auf einer Zunahme der Myokarddurchblutung in
ischimischen Herzmuskelbezirken und auf einer Ver-
ringerung der myokardialen Wandspannung, d.h. ei-
ner Verminderung des myokardialen Sauerstoffver-
brauchs [25].

Chirurgische Mafinahmen

Die Indikation zur aortokoronaren Bypass-Operation
bei Patienten mit spontaner Angina pectoris entspricht
im Prinzip der bei Patienten mit stabiler Belastungs-
Angina-pectoris.

Bei Kranken mit einer Hauptstammstenose oder
dquivalenten proximalen Mehrfachstenosierungen
(> 75%) konnte durch eine koronare Bypass-Opera-
tion im Vergleich zu Patienten, die ausschlieBlich mit
konservativen MaBnahmen behandelt wurden, eine
hohere Langzeitiiberlebensrate erzielt werden [9, 47].

Die chirurgische Therapie sollte, soweit moglich, nicht
als NotfallmaBnahme, d.h. bei noch bestehender
Schmerzsymptomatik, durchgefiihrt werden, da dann
Infarktinzidenz und Operationsletalitit sehr viel gro-
Ber sind. Wenn trotz intensiver medikamentdser The-
rapie einschlieBlich assistierter Zirkulation prioperativ
keine Symptomfreiheit erzielt wurde, sind jedoch chir-
urgische Mafinahmen, unabhingig vom zugrundelie-
genden GefiBbefall, einer konservativen Behandlung
auch im Hinblick auf die Prognose iiberlegen [61].

Generell empfichlt sich, Patienten mit spontaner An-
gina pectoris umgehend nach der Stabilisierung wegen
der Gefihrdung durch akuten Herzinfarkt oder plotz-
lichen Herztod zu operieren [33].

Im Vergleich zu Patienten mit stabiler Belastungs-An-
gina-pectoris weisen solche mit spontaner Angina pec-
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toris, die im schmerzfreien Intervall operiert wurden,
hinsichtlich Auftreten von akutem Myokardinfarkt
und Uberlebensrate eine vergleichbare Prognose auf
[56, 61].
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