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2. Einleitung 

2.1 Geschlechtsunterschiede in Diagnostik und Therapie der KHK 

2.1.1 Historisches  

Vor 25 Jahren hatte Bernadine Healy, die erste weibliche Direktorin des „US National 

Institutes of Health (NIH)“ in einem Aufsehen erregenden Editorial im New England Journal 

of Medicine zwei Studien zusammengefasst, die eine Ungleichbehandlung von Männern und 

Frauen („sex bias“) in Diagnostik und Therapie der koronaren Herzerkrankung (KHK) 

beschreiben (1), siehe Abbildung 1. 

 

Abbildung 1: Auszug aus dem Editorial von Bernadine Healy aus dem Jahr 1991, in dem 
erstmals der Begriff „Yentl Syndrom“ verwendet wird (1).  
 

In der ersten Studie zeigten Ayanian und Epstein, dass in Massachusetts und Maryland 

Frauen, die wegen eines akuten Myokardinfarktes, wegen instabiler oder stabiler Angina 

pectoris, wegen einer chronisch-ischämischen Herzerkrankung oder wegen akuter 

Brustschmerzen ins Krankenhaus aufgenommen wurden, weniger häufig eine diagnostische 

Herzkatheteruntersuchung, eine PCI oder eine aortokoronare Bypass-Operation erhielten als 

Männer. Diese Unterschiede persistierten auch nach Adjustierung für Alter, Rasse, 

Herzinsuffizienz, Diabetes mellitus und ökonomischem Status (2). In der zweiten Studie 
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wurden Frauen, die sich mit akuten Thoraxschmerzen vorgestellt hatten, nur halb so oft 

einer Koronarangiographie unterzogen wie Männer. Wurde allerdings bei Frauen die 

Diagnose einer relevanten KHK gestellt, war die Wahrscheinlichkeit, dass sie zur Bypass-

Operation geschickt wurden, genauso hoch wie bei Männern. Auch in dieser Studie wurde 

für Alter und Ko-Morbidität adjustiert (3). Dieses Ergebnis veranlasste Bernadine Healy den 

Begriff „Yentl-Syndrom“ einzuführen. Sobald eine Frau zeigt, dass sie wie ein Mann ist, 

entweder durch eine schwere KHK oder einen akuten Myokardinfarkt, wird sie auch wie ein 

Mann behandelt. Der Ausdruck geht zurück auf eine Kurzgeschichte des 

Literaturnobelpreisträgers Isaak B. Singer, die im 19. Jahrhundert spielt und in dem sich eine 

Frau als Mann verkleidet. Erst so kann sie die Schule besuchen und den Talmud studieren. 

Dies war der Preis, den eine Frau bezahlen musste, um wie ein Mann behandelt zu werden.  

 

Was in den U.S.A. und in Europa auf das Editorial von Healy folgte, war eine nahezu 

unüberschaubare Vielzahl von Publikationen zum Thema KHK bei Frauen und Männern. 

Grundsätzlich sind Vergleiche zwischen Männern und Frauen zu diesem Thema dadurch 

erschwert, dass Frauen hormonell vor einer koronaren Herzerkrankung (KHK) lange 

geschützt sind und sich erst in der Postmenopause ein steiler Anstieg an koronaren 

Ereignissen zeigt (4). Ab einem Alter von etwa 70 Jahren scheinen Frauen und Männer die 

gleiche Prävalenz einer KHK zu haben. In diesem Alter ist die Häufigkeit von schweren 

Begleiterkrankungen bei Frauen jedoch höher als bei Männern, was ebenfalls direkte 

Geschlechtsvergleiche erschwert. Mitte der 90er-Jahre hatte das Geschlechter-Thema auch 

die Laienpresse erreicht. Der Spiegel berichtete über den Herzinfarkt als häufigste 

Todesursache bei Frauen und sprach von einer „stillen Epidemie“ sowie über „Sexismus auf 

der Herzstation“ (5). Die Stimmung war infolgedessen aufgeheizt. Eine Sache war jedoch ins 
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Bewusstsein gerückt, nämlich dass die KHK keine reine Männererkrankung ist, sondern 

Frauen ebenso betrifft, nur eben in höherem Alter.  

 

Abbildung 2: Überschrift aus einem Artikel des European Heart Journal von 2000, „no 
evidence for the Yentl syndrome“ (6) 
 

Nur 6 Jahre später veröffentlichten der Niederländer Roeters van Lennep und Mitarbeiter 

eine Populations-basierte Untersuchung von Patienten, die von 1981 bis 1997 in die 

Universitätsklinik von Leiden zur Koronarangiografie geschickt wurden (6), siehe Abbildung 

2. Die Autoren konnten zeigen, dass Frauen in Leiden nicht benachteiligt wurden, weder in 

der Zeit vor dem Editorial von Healy von 1991 noch danach. Einschlusskriterium war eine 

koronare Stenose von mehr als 60%. War dieses Kriterium erfüllt, dann war bei beiden 

Geschlechtern die gleiche Häufigkeit von Ein-, Zwei- und Dreigefäßerkrankungen oder eine 

Hauptstammbeteiligung zu sehen. Auch die Lokalisation der Stenosen war bei beiden 

Geschlechtern ähnlich. Revaskularisationen waren sogar etwas häufiger bei Frauen als bei 

Männern, so dass in dieser Studie widerlegt werden konnte, dass Frauen schlechter 

behandelt werden als Männer, zumindest in den Niederlanden, (6). 
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Abbildung 3: Editorial aus dem European Heart Journal 2000 (7).    

        

In einem begleitenden Editorial machte Kristina Orth-Gomer vom Karolinska Institutet, 

Stockholm, Schweden (siehe Abbildung 3) darauf aufmerksam, dass 43% aller Frauen, aber 

nur 19% der Männer, die zur Koronarangiographie geschickt wurden, normale 

Koronararterien hatten. Sie spekulierte über mögliche Gründe für diese Entdeckung, die sich 

mit weiteren Populations-basierten Untersuchungen deckt. Einer der Gründe könnten 

Geschlechtsunterschiede in der Sensitivität und/oder Spezifität der diagnostischen 

Methoden sein. Weitere Gründe könnten Unterschiede in der klinischen Präsentation und im 

Symptomprofil sein (7). Orth-Gomer verwies in ihrem Editorial auf eine Studie von Hochman 

et al. (8), in der beschrieben wurde, dass Frauen häufiger notfallmäßig mit instabiler Angina 

pectoris und seltener mit akuten Myokardinfarkten aufgenommen werden. Es wurde 

darüber spekuliert, ob bei Frauen die Geschwindigkeit des Krankheitsverlaufs in der 

Akutphase geringer sei als bei Männern. Im gleichen Editorial wurde auf eine weitere US 

Studie verwiesen, in der Vaccarino et al. zeigen konnten, dass insbesondere junge Frauen 

eine Hochrisikogruppe darstellen (9). Vor allem ein niedriger sozioökonomischer Status 

junger Frauen soll ihr hohes Risiko erklären durch schlechte Lebensgewohnheiten („poor 

health habits“), Stress bei der Arbeit und durch familiäre Verpflichtungen. Orth-Gomer wies 

darauf hin, dass Depressionen bei Frauen häufiger seien und damit verbunden sei eine 
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fehlende emotionale und soziale Unterstützung. Dies könne zu einem erhöhten 

kardiovaskulären Risiko bei Frauen führen (7). 

 

Mehr als ein Jahrzehnt später beschrieb C. Noel Bairey Merz, Direktorin des „Barbra 

Streisand Women's Heart Center“ und Direktorin des „Preventive and Rehabilitative Cardiac 

Center Women's Guild Chair in Women's Health“ am Cedars Sinai Medical Center in Los 

Angeles, U.S.A. in einem kämpferischen Editorial mit dem Titel „Sex, death, and the 

diagnosis gap“, dass kardiovaskuläre Erkrankungen, insbesondere die KHK, in den U.S.A. 

inzwischen mehr weibliche als männliche Opfer fordert und als „weibliche Todesseuche“ 

(„female death epidemic“) vor 30 Jahren begann und bis in die Gegenwart aktiv ist (10). 

Bairey Merz berichtete, dass eine Erklärung für die plötzlich ansteigende Mortalität bei 

Frauen nicht in einer Veränderung der bekannten Risikofaktoren zwischen den 

Geschlechtern gefunden werden könne (11) und auch eine genetische Änderung aufgrund 

der kurzfristigen Veränderung unwahrscheinlich sei (10). Der Unterschied kann nicht einfach 

erklärt werden. Bairey Merz wies auf das Paradoxon hin, dass Frauen zwar weniger häufig 

mit akuten Myokardinfarkten aufgenommen werden und weniger häufig die Diagnose einer 

koronaren Herzerkrankung gestellt wird (Verhältnis Frauen zu Männer etwa 1:2), aber die 

kardiovaskuläre Gesamtmortalität bei Frauen sogar etwas höher liege. Der höhere Anteil an 

Schlaganfällen und Herzinsuffizienz bei Frauen kann diesen Unterschied allein nicht erklären 

(12). Bairey Merz stellt die provokante Frage: Wie können Frauen an einer ischämischen 

Herzerkrankung sterben, ohne dass bei Ihnen die Diagnose Herzinfarkt oder koronare 

Herzerkrankung gestellt wurde? (10). In einer Analyse von Emily M. Buchholz et al., die in 

derselben Ausgabe von Circulation erschienen ist, wurden 39 Studien mit 5- und 10-Jahres-

Mortalitäten nach Myokardinfarkt verglichen (13). Die meisten Studien berichteten über 
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eine höhere Mortalität bei Frauen (14-28). Dieser Geschlechtsunterschied in der 

Langzeitmortalität wurde durch Altersadjustierung deutlich abgeschwächt (8) und nach 

Adjustierung für weitere Co-Faktoren in zahlreichen Studien vollständig aufgehoben (13, 29-

43). In einigen Arbeiten zeigte sich sogar eine bessere Prognose für Frauen (44-46). Keine 

Geschlechtsunterschiede fanden sich bei der stabilen KHK (47). Junge Frauen <55 Jahren 

hatten jedoch in fast allen Arbeiten eine deutlich erhöhte Mortalität im Vergleich zu 

gleichaltrigen Männern (48-51). In ihrem Editorial postulierte Bairey Merz, dass 

diagnostische und therapeutische Strategien von Männern bei Männern für Männer 

entwickelt worden sind. Es werde zu wenig Gewicht auf die eher atypischen KHK-Symptome 

bei Frauen gelegt, die EKG-Kriterien seien nicht auf Frauen übertragbar und auch die Cut-offs 

der Biomarker seien bei Frauen und Männern nicht identisch. Insbesondere bei Frauen 

werden in der Akutphase Myokardinfarkte seltener diagnostiziert, was deren Mortalität 

erhöht (52). Frauen mit akutem Koronarsyndrom werden in manchen Untersuchungen 

weniger häufig einer akuten PCI unterzogen als Männer (53-55), in anderen konnte dies 

nicht bestätigt werden (56). 

Interessanterweise fand sich in einer Analyse der Mortalität nach akutem Koronarsyndrom 

in der Europäischen Union eine erhöhte Mortalität bei Männern und nicht bei Frauen (57). 

Dies konnte im Deutschen Herzreport von 2013 bestätigt werden (58). Insgesamt war ein 

erheblicher Rückgang der Mortalität nach akutem Koronarsyndrom bei beiden 

Geschlechtern in den letzten Jahrzehnten zu beobachten (57-60) 

Am Ende ihres Editorials wies Bairey Merz darauf hin, dass Frauen in der 

Koronarangiographie seltener relevante Stenosen haben als Männer. Diese KHK ohne 

relevante Koronarstenosen („non-obstructive coronary artery disease“) sei schwer zu 

diagnostizieren, werde daher häufig übersehen und sei mit einer erhöhten Mortalität 
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assoziiert. Ursache sei eine Mikroangiopathie, die damit einen neuen Ansatzpunkt bietet für 

Diagnostik und Therapie, um die ungünstige Prognose bei Frauen erkennen und verbessern 

zu können (61).  

Um die Wahrnehmung der KHK bei Frauen weltweit zu verbessern wurden verschiedene 

Initiativen ins Leben gerufen: Women in Innovations (WIN) initiative (62), die NHLBI-

gesponserte Women’s Ischemia Syndrome Evaluation (WISE) Studie (4), AHA Statement 

Highlights Gender Differences in PCI (63, 64), und andere (65, 66). 

 

 

2.1.2. Unterschiede bei den kardiovaskulären Risikofaktoren 

Da sich die koronare Herzerkrankung bei Frauen 7-10 Jahre später manifestiert, haben 

Frauen durchschnittlich eine höhere Co-Morbidität (67). Insbesondere die Prävalenz von 

Diabetes mellitus und arterieller Hypertonie ist höher bei Frauen (68). Beide verursachen 

auch die bei Frauen häufigere diastolische Herzinsuffizienz bei erhaltener linksventrikulärer 

Funktion. Häufiger als bei Männern entsteht aber auch eine systolische Herzinsuffizienz mit 

Reduzierung der LV-Funktion. Nach der Menopause kommt es zu einem deutlichen Anstieg 

von Gesamt- und LDL-Cholesterin. Östrogene spielen eine Rolle bei der Plaque-

Zusammensetzung und der vaskulären Funktion (65). In der Postmenopause und in der 

Schwangerschaft kommt es zu Änderungen der Plättchenaktivität, des Gerinnungsstatus und 

der fibrinolytischen Aktivität, was zu postinterventionellen Blutungskomplikationen oder 

Stentthrombosen führen kann (65).  

Positive Determinanten für eine KHK bei Frauen mit Brustschmerzen sind laut Douglas et. al 

Diabetes mellitus, pAVK, ein postmenopausaler Status ohne Hormonersatztherapie sowie 
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eine typisch geschilderte Angina pectoris (Major-Kriterien). Als intermediäre Kriterien fanden 

sie arterielle Hypertonie, Rauchen und die Hypercholesterinämie, insbesondere mit 

niedrigen HDL-Werten (69, 70). Junge Frauen (<55 Jahre) hatten signifikant häufiger 

Diabetes mellitus und arterielle Hypertonie im Vergleich zu jungen Männern (71).  

 

2.1.3. Unterschiede bei den Symptomen der KHK 

Aus zahlreichen Studien ist bekannt, dass sich die Beschwerden von Frauen mit KHK 

gegenüber denen bei Männern unterscheiden (69, 72). Canto et al. fanden in einer großen 

Metaanalyse mit  ca. 470 000 Patienten mit akutem Koronarsyndrom, dass 37,5% der 

Frauen, aber nur 27.4% der Männer keine typischen Brustschmerzen hatten (73).  

In Studien, die sich auf Beschwerden bei dem ersten Myokardinfarkt fokussieren, fanden 

sich bei Frauen eher atypische Symptome wie Übelkeit, Schmerzen im Rachen oder im 

Unterkiefer (42, 74, 75). Es wurde spekuliert, ob die Ursachen rein anatomisch zu begründen 

sind mit Unterschieden auf Synapsen- oder Nervenebene oder ob es auch kulturelle Gründe 

gibt, warum Schmerzen anders berichtet werden (72). Interessanterweise fanden Mackay et 

al. in einer prospektiv durchgeführten Studie bei Patienten, die eine elektive PCI erhielten, 

keine Geschlechtsunterschiede im Anteil an typischen Thoraxschmerzen. Frauen hatten 

jedoch häufiger Rachen- und Kieferschmerzen (76). Redberg et al. stellten fest, dass trotz 

typischer Angina die Prävalenz einer koronaren Herzerkrankung bei Frauen geringer ist (77) 

 

2.1.4. Unterschiede in der nicht-invasiven Diagnostik und in der Vorstellung zur 

Invasivdiagnostik 

Patientinnen mit sehr niedriger Prätestwahrscheinlichkeit für eine KHK sollten keinem 

Ischämietest unterzogen werden, da diese zu häufig falsch-positiv ausfallen (78). Bei Frauen 

mit hoher Prätestwahrscheinlichkeit wird eine Ergometrie empfohlen, weiterführende 

Testmethoden nur in Ausnahmefällen, da mir der normalen Ergometrie falsch-negative 
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Ergebnisse kaum zu erwarten sind. Schwieriger ist die Entscheidung bei Frauen mit 

intermediärer Prätestwahrscheinlichkeit (69). Es wurde neben einer konventionellen 

Ergometrie die Ergänzung mit Stressecho oder Myokardszinitgraphie empfohlen (69). Die 

Perfusionsmessung mittels Stress-CMR zeigte bei Frauen eine hervorragende Performance 

(79). Becker et. al. empfohlen bei Frauen sogar die Kombination aus zwei Ischämietests, um 

unnötige Koronarangiographien zu vermeiden, Myokardszintigraphie und Stress-CMR (80). 

Es fanden sich keine Geschlechtsunterschiede im CMR nach einem akuten Myokardinfarkt 

(81).  

 

2.1.5. Die koronare Herzerkrankung ohne relevante Stenosen 

In der großen WISE-Studie wurde gezeigt, dass Brustschmerzen bei Frauen einen niedrigeren 

positiv-prädiktiven Wert für das Vorliegen einer KHK haben. In der Koronarangiographie 

dieser Frauen fand sich häufig eine nicht-obstruktive KHK (82, 83). Frauen mit nicht-

obstruktiver KHK wurden im Rahmen der WISE-Studie nachverfolgt und hatten eine erhöhte 

Rate an unerwünschten kardialen Ereignissen (MACE), höhere Rehospitalisierungsraten und 

höhere Therapiekosten (10, 84-86). Aktuelle Arbeiten unterstreichen die Bedeutung der 

koronaren Mikrozirkulation (87, 88). 

 

 

2.2 Nicht-invasive Diagnostik mittels Cardio-MR 

2.2.1. Grundlagen 

Die Cardio-MR hat eine hohe diagnostische Genauigkeit in der Beurteilung einer KHK, sei es 

bei Verdacht auf KHK oder bei bekannter KHK zur Beurteilung der hämodynamischen 

Relevanz einer Koronarstenose (89-93) und wird zunehmend auch im klinischen Alltag 

eingesetzt (94, 95). Mit der Kombination verschiedener diagnostischer Module in einer 

einzigen Untersuchung bietet die Methode die Möglichkeit, ein für die jeweilige 
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Fragestellung und an den einzelnen Patienten individuell angepasstes Protokoll 

durchzuführen. Derzeit findet ein integrierter Ansatz Anwendung durch Kombination einer 

Beurteilung der kardialen Funktion, der Vitalität und der Ischämietoleranz. Dabei wird die 

Ischämietestung entweder durch eine Adenosin-Stress-Perfusions-CMR (Analyse von 

Perfusionsstörungen unter Adenosin-Belastung durch Ausnützen des „Steal-Effektes“ (96)) 

oder durch eine Dobutamin-Stress-Perfusions-CMR (Analyse pathologischer 

Wandbewegungsstörungen unter Dobutamin-Infusion) durchgeführt (97). Es konnte gezeigt 

werden, dass die Cardio-MR auch kosteneffektiv ist (98). Auch wurde bereits bestätigt, dass 

es in der Performance der Methode keine Geschlechtsunterschiede gibt (79, 99) 

 

2.2.2. Die Magnetresonanz-Koronarangiographie 

Obwohl sich die Adenosin-Stress-Perfusions-CMR in den letzten Jahren zu einem 

Routineverfahren in der Diagnostik der KHK entwickelt hat, hat sie noch zwei entscheidende 

Limitationen: 1) Bei hoher Sensitivität über 95% ist die Spezifität deutlich niedriger. Diese 

liegt je nach Studie bei 75-85% (89-91). 2) Es fehlt eine direkte Darstellung der Koronarien. 

Zum einen könnte die direkte Darstellung der Koronarien helfen, falsch positive Ergebnisse 

in der Adenosin-Stress-CMR zu reduzieren, zum anderen ist die genaue Anatomie der 

koronaren Versorgung mit exakter Bestimmung der Lage einer Stenose eine für den 

Interventionalisten wichtige Zusatzinformation.  

 

 

2.3 Medikamentöse Therapie der koronaren Herzerkrankung 

2.3.1. Glykoprotein IIb/IIIa-Antagonisten 

Glykoprotein IIb/IIIa-Antagonisten sind potente Suppressoren einer Plättchen-abhängigen 

Thrombusbildung. Es konnte gezeigt werden, dass sie kardiale Komplikationen bei Patienten 
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mit akuten Koronarsyndromen verringern können. Da ein akuter Myokardinfarkt durch eine 

Plättchen-abhängige Thrombusbildung entsteht, existiert ein guter theoretischer 

Hintergrund zur Therapie mit GP IIb/IIIa-Antagonisten bei dieser Patientengruppe. Die Rolle 

von GP IIb/IIIa-Antagonisten bei der Therapie des STEMI im Rahmen einer Primär-PCI mit 

Stentbehandlung wurde in fünf randomisierten Studien untersucht: RAPPORT (ReoPro and 

Primary PTCA Organization and Randomized Trial) (100), ISAR-2 (Intracoronary Stenting and 

Antithrombotic Regimen-2) (101), ADMIRAL (Abciximab Before Direct Angioplasty and 

Stenting in Myocardial Infarction Regarding Acute and Long-term Follow-up) (102), CADILLAC 

(Controlled Abciximab and Device Investigation to Lower Late Angioplasty Complications) 

(103, 104) und ACE (Abciximab and the Carbostent Evaluation) (105, 106). Eine Metaanalyse 

dieser fünf Studien zeigte, dass Abciximab einem Kontrollarm überlegen ist im Erreichen 

eines primären Endpunktes aus Tod, Reinfarkt und Zielgefäßrevaskularisation (target vessel 

revascularisation), als auch für den kombinierten Endpunkt aus Tod und Reinfarkt nach 30 

Tagen (107). Unklar war, ob diese Ergebnisse auch auf den klinischen Alltag in Deutschland 

übertragbar waren. Durch die Einführung der potenten oralen Thienopyridine ist die 

Bedeutung der Glykoprotein IIb/IIIa-Inhibitoren zuletzt stark zurückgegangen. Sie werden 

aktuell nur noch bei hoher Thrombuslast in „Bail-out“-Situationen verwendet. Mehilli et al. 

konnten zeigen, dann der Benefit von Abciximab bei Frauen mit akutem Koronarsyndrom 

ohne ST-Hebung (NSTE-ACS) weniger ausgeprägt ist wie bei Männern. 

 

2.3.2. Enoxaparin und Clopidogrel 

Niedermolekulare Heparine haben gegenüber unfraktioniertem Heparin einen besser 

vorhersehbaren und stabileren gerinnungshemmenden Effekt mit einem höheren Anteil an 

Faktor Xa und Faktor IIa. Die Vorteile der niedermolekularen Heparine liegen darin, dass 

keine Gerinnungskontrolle nötig ist, die Inzidenz der Heparin-induzierten Thrombozytopenie 
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erniedrigt ist und sie widerstandsfähiger gegenüber der Inhibierung von aktivierten 

Thrombozyten (108). In einer Metaanalyse über etwa 22.000 Patienten mit akutem 

Koronarsysndrom konnte gezeigt werden, dass Enoxaparin effektiver als unfraktioniertes 

Heparin den kombinierten Endpunkt aus Tod und Myokardinfarkt verhindert (109). 

Das Thienopyridinderivat Clopidogrel ist ein Thrombozytenaggregationshemmer, der die 

durch Adenosin-Diphosphat induzierte Plättchenhemmung inhibiert und dadurch 

ischämische Ereignisse reduzieren kann. Die Kombination von Clopidogrel mit ASS, welches 

den Thromboxan-abhängigen Pfad blockiert, hat additive Effekte auf die Plättchenhemmung. 

Lansky et al. haben bereits vor über zehn Jahren darauf hingewiesen, dass eine 

individualisierte, geschlechtsspezifische medikamentöse Therapie unabdingbar ist, um die 

Ergebnisse der nicht-invasiven und invasiven Therapie der stabilen Angina pectoris und des 

akuten Koronarsyndroms weiter zu optimieren (110, 111).  
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3. Zielstellung der vorgestellten Originalarbeiten 

Ziel der vorliegenden Arbeiten war es, die Diagnostik und Therapie der koronaren 

Herzerkrankung zu optimieren und zwar 

 

• im Hinblick auf eine gezieltere Diagnostik und Therapie bei Männern und Frauen,  

• im Hinblick auf eine verbesserte nicht-invasive Diagnostik mittels Cardio-MR und  

• im Hinblick auf eine optimierte medikamentöse Begleittherapie und 

Geschlechtsunterschiede im Outcome. 

 

 

3.1. Geschlechtsunterschiede bei der KHK 

Ziel der ersten Arbeit war die Analyse eines großen STEMI-Registers im Hinblick auf 

Geschlechtsunterschiede bei demographischen Daten, bei der Akuttherapie und bei der 

hospitalen Mortalität. In der zweiten Arbeit wurde ein deutschlandweites Register für akute 

Koronarsyndrome auf Geschlechtsunterschiede des Nicht-ST-Hebungsinfarktes (NSTEMI) im 

Hinblick auf demographische Daten, Akuttherapie und hospitale Mortalität analysiert. Die 

dritte Arbeit untersuchte Geschlechtsunterschiede bei der therapeutischen Empfehlung 

nach diagnostischer Koronarangiographie bei mehr als 1 Million Patienten. Die vierte Arbeit 

untersuchte Geschlechtsunterschiede bei der PCI bei verschiedenen Indikationen in ganz 

Deutschland. In der fünften Arbeit wurden in einem großen Infarktregister 

Geschlechtsunterschiede bei Patienten mit akutem ST-Hebungsinfarkt und kardiogenem 

Schock analysiert. 

Zwei weitere Arbeiten, die als Abstract publiziert wurden, befassten sich mit 

Geschlechtsunterschieden in der Effektivität von Glykoprotein IIb/IIIa-Antagonisten bei 
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Patienten mit akutem Nicht-ST-Hebungsinfarkt und mit der intrahospitalen Mortalität von 

jungen Frauen mit akutem Myokardinfarkt. 

 

3.2. Nicht-invasive Diagnostik der KHK mittels Cardio-MR 

Ziel der sechsten Arbeit war die Verbesserung der diagnostischen Performance der Cardio-

MR durch Entwicklung eines neuen Algorithmus zur Kombination von Magnetresonanz-

Koronarangiographie (MRCA) und Stress-Adenosin-Perfusions-CMR. In der siebten Arbeit 

wurde untersucht, ob Gabe von sublingual appliziertem Nitroglycerin vor der MRCA die 

Performance der Methode verbessert. Die Dosis der Gabe von Nitroglycerin wurde 

standardisiert. In der achten Arbeit wurde die Problematik einer falsch-positiven Stress-

Adenosin-Perfusions-CMR bei nicht ausgeglichenem koronarem Versorgungstyp erarbeitet. 

Die neunte Arbeit war eine Kasuistik, die mittels Cardio-MR einen positiven Nutzen einer 

wiedereröffneten Koronararterie trotz transmuraler Narbe zeigte. 

 

3.3. Medikamentöse Therapie der KHK 

Das Ziel der zehnten Arbeit war es, den Effekt von Abciximab bei Patienten mit STEMI im 

klinischen Alltag aufzuzeigen. In der elften Arbeit wurde die Effektivität und Sicherheit einer 

Therapie mit ASS, Clopidogrel und Enoxaparin bei Patienten mit NSTE-ACS im klinischen 

Alltag gegenüber einer Standardtherapie mit ASS und unfraktioniertem Heparin analysiert. 
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4. Ergebnisse (11 Originalarbeiten) 

4.1. Geschlechtsunterschiede bei der koronaren Herzerkrankung 

4.1.1. Geschlechtsunterschiede beim akuten ST-Hebungsinfarkt (112) 

Das MITRA (Maximal Individual TheRapy of Acute myocardial infarction) -Register war ein 

prospektives deutsches multizentrisches Register, das in einer umschriebenen Region die 

aktuelle Therapie des akuten Myokardinfarkts erfasste. Es nahmen 54 Krankenhäuser aus 

dem Südwesten Deutschlands teil (vgl. Abbildung 4). Diese Region kann als repräsentativ für 

den Rest von Deutschland angesehen werden („little Framingham“). Da nahezu alle 

Krankenhäuser aus der Region teilnahmen, konnten konsekutiv fast alle Patienten in einem 

definierten Zeitraum erfasst werden. Teilnehmende Kliniken waren Universitätskliniken, 

kommunale Häuser und Krankenhäuser der dritten Versorgungsstufe. Alle Häuser waren mit 

Intensivstationen ausgestattet und alle hatten die Möglichkeit, eine medikamentöse 

Reperfusion durchzuführen, aber nur 11 Häuser waren in der Lage, eine 

Herzkatheteruntersuchung mit Primär-PCI durchzuführen.  

Zwischen 15. Juni 1994 und 31 Januar 1997 wurden alle Patienten, die sich innerhalb von 96 

Stunden nach Schmerzbeginn vorgestellt hatten, prospektiv eingeschlossen und über 

durchschnittlich 2,6 Jahre nachverfolgt. Nach einer medianen Follow-Up-Periode von 18 

Monaten wurden Mortalität, unerwünschte kardiovaskuläre Ereignisse (Reinfarkt, 

aortokoronare Bypass-Operation, PCI und Schlaganfall) sowie die medikamentöse Therapie 

erfasst. Das Follow-Up konnte bei 96,2% der Patienten erfasst werden. 
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Abbildung 4: Die MITRA-Kliniken in einer umschriebenen Region in Südwestdeutschland, 
erstellt mit Google Maps. 
 

Im Dezember 1999 endete die Follow-Up-Periode. Die Daten wurden auf zwei verschiedenen 

Bögen (CRF=Case Report Form) erfasst, einer mit Daten für die ersten 48 Stunden nach 

Krankenhausaufnahme (demographische Daten, Vorgeschichte, prozedurale Daten und 

Akutkomplikationen), der zweite für die klinischen Daten bis zur Entlassung 

(Echokardiographie, Belastungs-EKG, Langzeit-EKG, Tod, schwerwiegende Komplikationen). 

Das Follow-Up wurde telefonisch durchgeführt oder durch Briefkontakt. Konnte der Patient 

nicht erreicht werden, wurde der zuständige Hausarzt kontaktiert. In jedem teilnehmenden 

Krankenhaus war ein Arzt persönlich verantwortlich für die Vollständigkeit der Daten. Die 

Bögen wurden zentral in der damaligen Abteilung für klinische Biometrie, Herzzentrum 

Ludwigshafen (heute Stiftung Institut für Herzinfarktforschung) ausgewertet und auf formale 

Vollständigkeit und Plausibilität überprüft, ggf. dem Prüfarzt des jeweiligen Zentrums 

zurückgegeben. So konnte eine Vollständigkeit der Daten von 97.5% erreicht werden. 

Abbildung 4 kann aus lizenzrechtlichen 

Gründen nicht online gezeigt werden. 
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Im Untersuchungszeitraum wurden 6.066 konsekutive Patienten erfasst, von denen ein 

Drittel Frauen waren. Frauen waren durchschnittlich neun Jahre älter als Männer (71 vs. 62 

Jahre), hatten weniger häufig eine positive Infarktanamnese, häufiger jedoch eine arterielle 

Hypertonie und Diabetes mellitus. Die Prähospitalzeit war bei Frauen mit 195 Minuten um 

durchschnittlich 45 Minuten länger als bei Männern (150 Minuten). Vorderwandinfarkte 

waren bei Frauen häufiger als bei Männern. Tabelle 1 zeigt das Ergebnis einer Analyse der 

durchgeführten Reperfusionstherapien. Bei Frauen mit STEMI wurde signifikant seltener 

eine Thrombolysetherapie oder eine Primär-PCI durchgeführt. Nach Altersadjustierung 

wurde dieser Unterschied abgeschwächt, war aber noch nachweisbar. Die PCI-Raten beider 

Geschlechter sind im Vergleich zu heutigen Registerdaten niedrig, spiegeln aber die 

Versorgungsrealität in Deutschland Mitte der 90er Jahre des letzten Jahrtausends wider. 

Tabelle 1: Behandlung des akuten Herzinfarktes innerhalb der ersten 48 Stunden (112) 

 

Auch nach Adjustierung für 13 Parameter (siehe Abbildung 5) war der 

Geschlechtsunterschied in der Häufigkeit einer Reperfusionsbehandlung noch nachweisbar. 

Die hospitale Mortalität war bei Frauen mit 20,9% fast doppelt so hoch wie bei Männern 

(12,3%). Nach alleiniger Altersadjustierung war dieser Unterschied jedoch nicht mehr 
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signifikant unterschiedlich (odds ratio 1,16 (95% Konfidenzintervall 0,99-1,35). Auch nach 

multivariater Analyse für 13 Parameter (siehe Abbildung 5) zeigte sich allenfalls ein Trend zu 

einer höheren hospitalen Mortalität bei Frauen. 

 

 

Abbildung 5: Der Einfluss des Geschlechtes auf die Akut-Therapie bei STEMI, adjustiert für 13 
Parameter (Alter, Hypertension, Diabetes mellitus, Tachykardie bei Aufnahme >100/min, 
Blutdruck bei Aufnahme <100 mmHg, kardiogener Schock, Herzinsuffizienz, 
Vorderwandinfarkt, Vorhofflimmern, Linksschenkelblock, Rechtsschenkelblock, Reanimation, 
Prähospitalzeit >4 Stunden). (112) 

 

Im Langzeitverlauf (Median 18 Monate) war die Mortalität bei lebend entlassenen Frauen 

mit 15,5% um mehr als 50% höher als bei Männern (Abbildung 6, A). Nach Altersadjustierung 

war dieser Unterschied nicht mehr signifikant (Abbildung 6, B). 

Nach Adjustierung für 15 Parameter (siehe Abbildung 7) zeigte sich ebenfalls kein 

Unterschied mehr in der Langzeitmortalität zwischen Männern und Frauen. Auch in der 

medikamentösen Langzeittherapie mit ASS, Beta-Blockern, ACE-Hemmern und Statinen 

fanden sich keine Unterschiede nach Adjustierung. 
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Abbildung 6: A, empirische Überlebenskurve bei Männern und Frauen, Median 18 Monate, 
Kaplan-Meier-Kurve), B, berechnete Überlebenskurve bei Männern und Frauen (65 Jahre 
alt), altersadjustiert, Median 18 Monate, Cox Regression, (112) 

 

 

Abbildung 7: Der Einfluss des Geschlechtes auf die medikamentöse Therapie bei Entlassung 
und auf die Mortalität im Follow-Up (Median 18 Monate), adjustiert für 15 Parameter 
(Thrombolysetherapie, PCI, Alter, Hypertonie, Diabetes mellitus, Herzfrequenz >100/min, 
Blutdruck <100 mmHg, kardiogener Schock, Herzinsuffizienz, Vorderwandinfarkt, 
Vorhofflimmern, Linksschenkelblock, Rechtsschenkelblock, Reanimation, Prähospitalzeit <4 
Stunden), (112) 

 

Zusammenfassend konnten wir zeigen, dass Frauen sich hinsichtlich ihres Risikoprofils von 

Männern unterscheiden. Sie sind durchschnittlich 9 Jahre älter als Männer, wenn sie einen 
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akuten STEMI entwickeln und haben häufiger eine arterielle Hypertonie, Diabetes mellitus 

und Herzinsuffizienz. Die Prähospitalzeit bei Frauen ist 45 Minuten länger als bei Männern. 

Wir konnten zeigen, dass bei Frauen seltener eine Thrombolysetherapie und eine Primär-PCI 

durchgeführt werden als bei Männern. Dieser Unterschied bleibt auch nach 

Altersadjustierung und in der multivariaten Analyse bestehen. In Übereinstimmung mit 

zahlreichen weiteren Publikationen konnten wir zeigen, dass Frauen eine höhere hospitale 

Mortalität und Langzeitmortalität haben. Nach Altersadjustierung und nach Adjustierung für 

weitere klinische Parameter waren die Unterschiede in hospitaler und Langzeit-Mortalität 

nicht mehr signifikant. 

 

 

Heer T, Schiele R, Schneider S, Gitt AK, Wienbergen H, Gottwik M, Gieseler U, Voigtlander T, 

Hauptmann KE, Wagner S, Senges J. Gender differences in acute myocardial infarction in the 

era of reperfusion (the MITRA registry).  Am J Cardiol. 2002 Mar 1;89(5):511-7. 

laut scholar.google.de am 31.01.2018 zitiert von 222 Autoren 

 

 

 

4.1.2. Geschlechtsunterschiede beim akuten Nicht-ST-Hebungsinfarkt (113) 

Im Gegensatz zum MITRA-Register (siehe 3.1.1.), das in einer umschriebenen Region in 

Südwestdeutschland durchgeführt wurde, war das ACOS (Acute COronary Syndromes) -

Register ein prospektives multizentrisches Herzinfarktregister, das Patienten mit akutem 

Koronarsyndrom in ganz Deutschland erfasste. Von Juni 2000 bis Dezember 2002 wurden 

6358 konsekutive Patienten mit NSTEMI in 154 teilnehmende Krankenhäuser in Deutschland 

aufgenommen. Die Datenerhebung erfolgte analog zum MITRA-Register auf Datenbögen, die 
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zentral im Institut für Herzinfarktforschung in Ludwigshafen ausgewertet wurden. Ein Jahr 

nach Entlassung erfolgte ein telefonisches Follow-Up, um Mortalität, unerwünschte 

Ereignisse und medikamentöse Langzeittherapie zu erfassen. 

Ein Drittel der Patienten waren Frauen. Diese waren durchschnittlich 7,5 Jahre älter als 

Männer. Wie bei den STEMI-Patienten des MITRA-Registers hatten Frauen häufiger eine 

arterielle Hypertonie oder Diabetes mellitus. Frauen hatten seltener eine kardiale 

Vorgeschichte, d.h. seltener frühere Infarkte, PCIs oder Bypass-Operationen. Ähnlich wie 

beim STEMI war die Prähospitalzeit bei Frauen länger als bei Männern (68 Minuten), bei 

beiden Geschlechtern jedoch etwa doppelt so lang wie beim STEMI, der häufiger als 

dramatischeres Ereignis empfunden wird und die Patienten veranlasst, früher den Notarzt zu 

rufen. Patienten mit NSTEMI kommen nicht für eine Thrombolyse in Betracht. Nur bei 60,7% 

der Frauen mit NSTEMI, jedoch bei 76,9% der Männer wurde eine 

Herzkatheteruntersuchung durchgeführt. Dabei zeigten sich keine Unterschiede in der 

Schwere der KHK zwischen Männern und Frauen. Eine Akut-PCI innerhalb der ersten 48  

 

Abbildung 8: Der Einfluss des Geschlechtes auf Akuttherapie und hospitale Mortalität bei 
Patienten mit NSTEMI, adjustiert für 4 Parameter (Alter, Diabetes mellitus, Herzfrequenz 
>100/min, systolischer Blutdruck <100 mmHg), (113). 
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Stunden nach Schmerzbeginn wurde bei 24,5% der Frauen und 37,6% der Männer 

durchgeführt. Nach Altersadjustierung allein und nach Adjustierung für 4 Basisparameter 

war dieser Unterschied in der Rate an Akut-PCI zwischen den Geschlechtern immer noch 

signifikant (siehe Abbildung 8). 

 

Frauen erhielten seltener Glykoprotein IIb/IIIa-Antagonisten und Clopidogrel in der 

Akutphase. Die hospitale Mortalität war bei Frauen 1,7-fach höher als bei Männern. Nach 

Altersadjustierung und in einer multivariaten Analyse (multiples logistisches 

Regressionsmodell) war dieser Unterschied jedoch nicht mehr signifikant. Nach 

Altersadjustierung fand sich kein relevanter Unterschied in hospitalen Ereignissen bei 

Männern und Frauen. Die Langzeitmortalität von lebend entlassenen Patienten war bei 

Frauen mit 13,6% deutlich höher als bei Männern mit 9,7%. Nach Altersadjustierung war 

dieser Unterschied nicht mehr signifikant (siehe Abbildung 9). 

Abbildung 9: A, empirische Überlebenskurve bei Männern und Frauen mit NSTEMI, Median 
13 Monate, Kaplan-Meier-Kurve), B, berechnete Überlebenskurve bei Männern und Frauen 
(65 Jahre alt), altersadjustiert, Median 13 Monate, Cox Regression. 
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Abbildung 10: Der Einfluss des Geschlechtes auf Mortalität und medikamentöse 
Begleittherapie im Follow-UP nach median 13 Monaten, adjustiert für Alter, Diabetes 
mellitus, Herzfrequenz >100/min, Blutdruck <100 mmHg, akute Reperfusion, Statine, 
Betablocker, ACE-Hemmer bei Entlassung, EF <40% (logistisches Regressionsmodell). 

 

Zusammenfassend konnten wir zeigen, dass Frauen mit NSTEMI durchschnittlich 7,5 Jahre 

älter sind als Männer und seltener eine invasive Diagnostik und Therapie erhalten. 

Clopidogrel und Glykoprotein IIb/IIIa-Antagonisten werden seltener verabreicht. Frauen 

haben eine höhere hospitale und Langzeit-Mortalität als Männer. Nach Altersadjustierung ist 

dieser Unterschied nicht mehr signifikant.  

 

Heer T, Gitt AK, Juenger C, Schiele R, Wienbergen H, Towae F, Gottwick M, Zahn R, Zeymer 

U, Senges J; ACOS Investigators. Gender differences in acute non-ST-segment elevation 

myocardial infarction. Am J Cardiol. 2006 Jul 15;98(2):160-6. Epub 2006 May 19.  

laut scholar.google.de am 31.01.18 zitiert von 113 Autoren 

 

 

 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=AbstractPlus&list_uids=16828585&query_hl=1&itool=pubmed_docsum
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=AbstractPlus&list_uids=16828585&query_hl=1&itool=pubmed_docsum
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4.1.3. Geschlechtsunterschiede bei der therapeutischen Empfehlung nach diagnostischer 

Koronarangiographie (114) 

Um Geschlechtsunterschiede bei der therapeutischen Empfehlung nach diagnostischer 

Koronarangiographie analysieren zu können, bedienten wir uns eines großen Datensatzes 

aus 218 Krankenhäusern, die Daten zur BQS (Bundesgeschäftsstelle Qualitätssicherung 

gGmbH) übertrugen oder Patienten in das Register der ALKK (Arbeitsgemeinschaft Leitende 

Krankenhauskardiologen) einschlossen. Alle Daten wurden zentral im Karl Ludwig Neuhaus 

Datenzentrum, Stiftung Institut für Herzinfarktforschung, Ludwigshafen, erfasst und 

ausgewertet. Die Sammlung der Daten wurde von der Deutschen Gesellschaft für 

Kardiologie befürwortet und gebilligt. Von 2004 bis 2009 wurden Daten von 1.060.542 

konsekutiven invasiven Prozeduren in 1.014.996 Patienten dokumentiert. 34,6% aller 

Patienten waren weiblich. Abbildung 11 zeigt die Indikationen zur ersten 

Koronarangiographie Abbildung 12 die Hauptdiagnosen nach der Invasivdiagnostik. 

 

Abbildung 11: Indikationen zur ersten Koronarangiographie (nur KHK), Vergleich Männer 
und Frauen, (114) 
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Abbildung 12 zeigt die Hauptdiagnosen nach erster diagnostischer Koronarangiographie bei 
Männern und Frauen (114) 
 

Nur 34,3% aller diagnostischen Herzkatheteruntersuchungen wurden bei Frauen 

durchgeführt, obwohl die Mortalitätsraten für die KHK in einer aktuellen Publikation in 

Deutschland bei beiden Geschlechtern ähnlich waren (57). Frauen hatten seltener eine 

relevante stenosierende koronare Herzerkrankung als Männer. Bei Frauen waren mehr als 

70% aller invasiven Prozeduren in Deutschland rein diagnostisch, bei Männern lag dieser 

Anteil unter 60%. Diese niedrigere Rate an Empfehlungen zur invasiven Therapie bei Frauen 

war unabhängig von der Indikation, jedoch war der Geschlechtsunterschied ausgeprägter bei 

stabiler Angina pectoris und NSTE-ACS, weniger betont beim STEMI. Aufgrund der höheren 

Prävalenz einer „nicht-stenosierenden“ (non-obstructive) koronaren Herzerkrankung teilten 

wird unsere Population in zwei Gruppen ein. Eine mit Koronarstenosen <50% und eine mit 

Stenosen >50%. Wurden beide Gruppen isoliert betrachtet und analysiert, dann zeigt sich 

kein relevanter Unterschied mehr in der Häufigkeit einer Empfehlung zu einer invasiven 

Therapie. Auch gab es keinen Unterschied mehr bei der Empfehlung zu einer Bypass-
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Operation. Die einzige Ausnahme bildete die Gruppe der Patienten mit stabiler Angina 

pectoris/NSTE-ACS und koronarer Dreigefäßerkrankung, in der Frauen sogar häufiger zu 

einer Bypass-Operation geschickt wurden als Männer.  

Zusammenfassend konnten wir zeigen, dass in weniger als 50% aller Frauen, die einer 

Herzkatheteruntersuchung unterzogen werden eine relevante koronare Herzerkrankung 

diagnostiziert wird, wogegen bei Männern dieser Anteil um 2/3 liegt. Bei Frauen liegt 

häufiger eine nicht-stenosierende KHK vor. Ist die Diagnose einer relevanten KHK einmal 

gestellt, dann unterscheiden sich Männer und Frauen nicht hinsichtlich einer Empfehlung zur 

invasiven Therapie oder zur Bypass-Operation. 

 

 

 

Heer T, Hochadel M, Schmidt K, Mehilli J, Zahn R, Kuck KH, Hamm C, Böhm M, Ertl G, 

Andresen D, Massberg S, Senges J, Zeymer U. Gender Differences in Therapeutic 

Recommendation after Diagnostic Coronary Angiography – Insights from the Coronary 

Angiography and PCI Registry of the German Society of Cardiology. Clin Res Cardiol 

2015;104:507-517 (114) 
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4.1.4.  Geschlechtsunterschiede bei der perkutanen koronaren Intervention (PCI) (115) 

Um Geschlechtsunterschiede bei der perkutanen koronaren Intervention (PCI) analysieren zu 

können, wurde der Datensatz des Koronarangiographie- und PCI-Registers der Deutschen 

Gesellschaft für Kardiologie ausgewertet. Es handelt sich dabei um einen großen Datensatz 

von Patienten aus 218 Krankenhäusern, die Daten zur BQS (Bundesgeschäftsstelle 

Qualitätssicherung gGmbH) übertrugen oder Patienten in das Register der ALKK 

(Arbeitsgemeinschaft Leitende Krankenhauskardiologen) einschlossen (vgl. Publikation 3, 

(116)). Es wurden von 2007 bis zum Ende des Jahres 2009 Daten von 185312 PCIs prospektiv 

registriert. 27,9% der PCIs wurden bei Frauen durchgeführt. Wir fanden eine hohe 

Erfolgsrate der PCI bei beiden Geschlechtern (ca. 94%). Die Krankenhausmortalität war bei 

Frauen mit STEMI 20% höher als bei Männern (altersadjustierte Odds Ratio 1,19, 95% 

Konfidenzintervall 1,06-1,33). Bei PCI im Rahmen eines NSTE-ACS, beim kardiogenen Schock 

und bei elektiver PCI fand sich kein Unterschied in der hospitalen Mortalität (Abbildung 13). 

Nicht-tödliche post-interventionelle schwerwiegende unerwünschte kardiale und 

zerebrovaskuläre Ereignisse (Tod, Myokardinfarkt, TIA/Schlaganfall) waren bei Frauen mit 

STEMI um 20% häufiger als bei Männern (altersadjustierte Odds Ratio 1,22, 95% 

Konfidenzintervall 1,16-1,29), ebenfalls höher bei Frauen nach elektiver PCI (altersadjustierte 

Odds Ratio 1,31, 95% Konfidenzintervall 1,09-1,57), nicht jedoch nach PCI bei NSTE-ACS oder 

bei kardiogenem Schock. Junge Frauen <50 Jahre mit STEMI hatten eine deutlich erhöhte 

Mortalität im Vergleich zu gleichaltrigen Männern (Abbildung 14). Komplikationen, die mit 

dem Gefäßzugang assoziiert sind, waren bei Frauen doppelt so hoch wie bei Männern, 

unabhängig von der Indikation. Daneben fanden wir Prozedur-abhängige Unterschiede in 

der hospitalen Mortalität bei Männern und bei Frauen (siehe Abbildung 15). 
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Abbildung 13 zeigt die hospitale Mortalität nach PCI nach elektiver PCI, STEMI, NSTE-ACS 
und bei kardiogenen Schock (linke Seite) und die Rate an hospitalen schwerwiegenden 
Komplikationen (Tod, nicht-tödlicher Myokardinfarkt, und TIA/Schlaganfall = MACCE) bei 
Frauen (gelborange) und Männern (blau). 
 

 

Abbildung 14 zeigt die hospitale Mortalitätsrate nach PCI bei Männern und Frauen in 
verschiedenen Altersgruppen bei elektiver PCI, bei STEMI, bei NSTE-ACS und beim 
kardiogenen Schock. 
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Abbildung 15 zeigt die Prädiktoren für eine erhöhte hospitale Mortalität bei elektiver PCI, 
beim STEMI, bei NSTE-ACS und beim kardiogenen Schock. 

 

Zusammenfassend fanden wir eine hohe primäre Erfolgsrate der PCI bei Männern und bei 

Frauen. Die hospitale Mortalitätsrate nach STEMI lag bei Frauen altersadjustiert 20% über 

der von Männern. Frauen mit STEMI hatten eine um 20% höhere Rate an schwerwiegenden 

Komplikationen (Tod, nicht-tödlicher Myokardinfarkt, TIA/Schlaganfall) als Männer. Nach 

elektiver PCI war diese altersadjustierte Rate bei Frauen sogar um 30% erhöht. Es fand sich 

eine doppelt so hohe Rate an Komplikationen, die mit dem Gefäßzugang assoziiert waren. 

Heer T, Hochadel M, Schmidt K, Mehilli J, Zahn R, Kuck KH, Hamm C, Böhm M, Ertl G, 

Andresen D, Massberg S, Senges J, Zeymer U. Gender Differences in Percutaneous Coronary 

Intervention – Insights from the Coronary Angiography and PCI Registry of the German 

Society of Cardiology. J Am Heart Assoc 2017 DOI:10.1161/JAHA.116.004972  (115) 
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4.1.5. Geschlechtsunterschiede bei Patienten mit akutem ST-Hebungsinfarkt und 

kardiogenem Schock (117) 

Das MITRA Plus Register ist ein deutsches, prospektives, multizentrisches 

Herzinfarktregister und besteht aus den gepoolten Daten der Register 60-Minuten-

Herzinfarktprojekt (118), MITRA (Maximal Individual TheRapy of Acute myocardial infarction 

registry) (119), MIR (Myocardial Infarction Registry) (120) und ACOS (Acute COronary 

Syndromes registry) (121). Für die aktuelle Auswertung analysierten wir Daten von 36.643 

Patienten mit akutem STEMI, 33.2% davon waren Frauen. Bei Frauen kam es bei einem 

STEMI häufiger zu einem kardiogenen Schock (12,9%) als bei Männern (9,3%). Dieser 

Unterschied war auch nach Adjustierung für begleitende klinische Parameter noch 

signifikant (Odds Ratio 1,19, 95% Konfidenzintervall 1,09-1,30). Die Rate an 

Reperfusionstherapien war bei Frauen mit 49,9% niedriger als bei Männern (62,7%). Nach 

Adjustierung für klinische Parameter war dieser Unterschied nicht mehr signifikant (Odds 

Ratio 0,92, 95% Konfidenzintervall 0,77-1,09). Die Krankenhaussterblichkeit war bei Frauen 

mit 67,7% sehr hoch und lag über der bei Männern  

(57,5%). Nach multivariater Adjustierung (siehe Tabelle 2) war dieser Unterschied nicht mehr 

signifikant unterschiedlich. Eine frühe Reperfusionstherapie war mit einer signifikanten 

Reduktion der hospitalen Mortalität bei Frauen assoziiert, wobei die Primär-PCI effektiver 

war als die Thrombolysetherapie. 
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Abbildung 16: Reperfusionsraten bei Männern und Frauen mit STEMI und kardiogenem 
Schock 
 

Tabelle 2: Nicht-adjustierte und adjustierte hospitale Mortalität bei Frauen versus Männern 
mit STEMI und kardiogenem Schock 

 

Zusammengefasst konnten wir zeigen, dass Frauen mit STEMI häufiger einen kardiogenen 

Schock erleiden als Männer. Nach Adjustierung zeigten sich keine Unterschiede in der 

Reperfusionsrate und der hospitalen Mortalität zwischen Männern und Frauen. Die Primär-

PCI ist der Thrombolysetherapie bei STEMI mit kardiogenem Schock vorzuziehen. 

Koeth O, Zahn R, Heer T, Bauer T, Juenger C, Klein B, Gitt AK, Senges J, Zeymer U. Gender 

differences in patients with acute ST-elevation myocardial infarction complicated by 

cardiogenic shock. Clin Res Cardiol. 2009 Dec;98(12):781-6. Epub 2009 Oct 25.  

 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19856196
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19856196
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19856196
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4.1.6. Geschlechtsunterschiede in der Effektivität von Glykoprotein IIb/IIIa-Antagonisten 

bei Patienten mit Nicht-ST-Hebungsinfarkt  

In unserer Untersuchung sollte gezeigt werden, ob es Geschlechtsunterschiede in der 

Langzeit-Mortalität bei Patienten mit Nicht-ST-Hebungsinfarkt gibt, die mit PCI und 

Glykoprotein IIb/IIIa-Inhibitoren therapiert wurden. Von 6/2000 bis 12/2002 wurden im 

Rahmen des ACOS (Akutes COronar-Sydrom) -Registers in 154 Krankenhäusern in 

Deutschland 16,823 Patienten mit akutem Koronarsyndrom erfasst. Von diesen hatten 6,835 

einen Nicht-ST-Hebungsinfarkt, der bei 2,320 Patienten mit einem Glykoprotein IIb/IIIa-

Antagonisten therapiert wurde. Eine PCI innerhalb von 48 Stunden wurde bei 1,241 

Patienten durchgeführt, von denen 295 Frauen waren. Frauen waren durchschnittlich 6 

Jahre älter als Männer und hatten häufiger Begleiterkrankungen als Männer. Frauen und 

Männer wurden gleich häufig mit ASS, Clopidogrel, Betablockern, Statinen und ACE-

Hemmern therapiert.  

Ergebnisse: 

 
Abbildung 17: Mortalität und nicht-tödliche MACCE bei Männern mit PCI bei Nicht-ST-
Hebungsinfarkt nach 12 Monaten, Vergleich GP IIb/IIIa versus kein GP IIb/IIIa 

 

 
Abbildung 18: Mortalität und nicht-tödliche MACCE bei Frauen mit PCI<48 Stunden bei 
Nicht-ST-Hebungsinfarkt nach 12 Monaten, Vergleich GP IIb/IIIa versus kein GP IIb/IIIa 
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Abbildung 19: Kaplan-Meier-Überlebenskurve von Männern mit Nicht-ST-Hebungsinfarkt, 
die mit Akut-PCI therapiert wurden, Vergleich der Gruppe, die zusätzlich Glykoprotein 
IIb/IIIa-Antagonisten erhielten, mit der Gruppe die keinen GP IIb/IIIa-Antagonisten erhielt 

 

 
Abbildung 20: Kaplan-Meier-Überlebenskurve von Frauen mit Nicht-ST-Hebungsinfarkt, die 
mit Akut-PCI therapiert wurden, Vergleich der Gruppe, die zusätzlich Glykoprotein IIb/IIIa-
Antagonisten erhielten, mit der Gruppe die keinen GP IIb/IIIa-Antagonisten erhielt 
 
 

 
Abbildung 21: Multivariate Analyse von Patienten mit NSTEMI, die innerhalb von 48 Stunden 
eine PCI erhielten. Vergleich Männer versus Frauen und Therapie mit versus ohne 
Glykoprotein IIb/IIIa-Antagonisten. Langzeit-Mortalität (oben) und nicht-tödliche MACCE 
(unten). 
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Zusammenfassend konnten wir zeigen, dass bei Männern mit Nicht-ST-Hebungsinfarkt in 

einem „Real world“-Szenario eine akute Koronarintervention (PCI) in Kombination mit einem 

Glykoprotein IIb/IIIa-Antagonisten mit einer Reduktion der Langzeit-Mortalität nach 12 

Monaten assoziiert ist. Bei Frauen konnte diese Assoziation nicht nachgewiesen werden. 

 

Heer T, Gitt AK, Schiele R, Wienbergen H, Juenger C, Senges J on behalf of ACOS studygroup. 

In clinical practice GP IIb/IIIa antagonism in non-ST elevation myocardial infarction is less 

effective in women compared to men – results of the ACOS registry. Eur Heart J 2004;25:35 

(suppl) (Vortrag ESC 2004 München) 

 

 

 4.1.7. Intrahospitale Mortalität von jungen Frauen mit Myokardinfarkt 

In großen amerikanischen Herzinfarktregistern wurde gezeigt, dass junge Frauen mit akutem 

Myokardinfarkt eine erhöhte Mortalität haben. Ziel war es, dies in einem Deutschen 

Myokardinfarktregister zu verifizieren. Von 4/1994 bis 10/1998 wurden 22697 konsekutive 

Patienten mit akutem ST-Hebungsinfarkt in die Deutschen Myokardinfarkt-Register MITRA 

und MIR eingeschlossen. Wir untersuchten die hospitale Mortalität in Abhängigkeit von Alter 

und Geschlecht in den gepoolten Daten der beiden Myokardinfarktregister. 

Ergebnisse: 

 Frauen (35%) 
n=7874 

Männer (65%) 
n=14841 

Alter (Median) 74 J. 64 J. 
 Alter < 55 J. 8,9 % 23,7 %* 
 Alter 56-70 J. 28,3 % 46,7 %* 
 Alter > 71 J. 62,8 % 29,5 %* 

Tabelle 3: Altersverteilung der Patienten mit STEMI, Frauen versus Männer 
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 Junge Frauen 
<55 J. 
n=403 

Junge Männer 
<55 J. 

 n=2156 

p 

Früherer Infarkt (%) 4,2 7,1 0.04 
Hypertension (%) 24,3 24,2 n.s. 
Diabetes mellitus (%) 11,9 6,7 p<0.001 
Prähospitalzeit (min) 142 141 n.s. 
Vorderwandinfarkt (%) 57,5 43,7 p<0.001 

 Prehosp. Reanimation (%) 14,8 8,4 p<0.001 
Kardiogener Schock (%) 7,5 2,9 p<0.001 

Tabelle 4: Klinische Charakteristika von jungen Infarktpatienten (<55 Jahre),  
Frauen versus Männer 
 

 Junge Frauen 
<55 J. 
n=403 

Junge Männer 
<55 J. 

 n=2156 

p 

Akute Reperfusion (%) 72,6 70,9 0,48 
   Thrombolyse (%) 55,7 55,9 0,96 
   PCI (%) 
   PCI+Thrombolyse (%) 

12,4 
4,5 

11,1 
3,9 

0,42 
0,56 

ASS (%) 92,0 96,0 <0,001 
Betablocker (%) 68,9 73,7 0,047 
ACE-Hemmer (%) 43,1 50,5 0,01 

Tabelle 5: Akute Reperfusionstherapie und akute medikamentöse Begleittherapie bei jungen 
Infarktpatienten, Vergleich Frauen versus Männer 
 

 

 

Abbildung 22: Hospitale Mortalität bei Frauen und Männern in Abhängigkeit vom Alter 
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Abbildung 23: Hospitale Mortalität bei Männern und Frauen in Abhängigkeit vom Alter, 
multivariate Analyse 
 

Junge Frauen (<55 Jahre) mit akutem ST-Hebungsinfarkt haben häufiger Vorderwandinfarkte 

als junge Männer, werden häufiger prähospital reanimiert und präsentieren sich häufiger mit 

kardiogenem Schock. Es besteht kein Unterschied in der Reperfusionsrate zwischen den 

beiden Geschlechtern. Frauen erhalten in der Akutphase etwas seltener ASS, Betablocker 

und ACE-Hemmer als Männer.  

Die hospitale Mortalität junger Frauen ist fast doppelt so hoch wie bei jungen Männern 

(1,9fach). Dies ist vergleichbar mit den Daten aus dem Amerikanischen NRMI-2-Register. 

Ein akuter ST-Hebungsinfarktes bei jungen Frauen tritt bei jungen Frauen im Vergleich zu 

jungen Männern weniger als halb so häufig auf. Die Mortalität bei jungen Frauen und jungen 

Männern ist im Vergleich zu älteren Frauen und älteren Männern insgesamt wesentlich 

niedriger.  

 
 

Heer T, Schiele R, Gitt AK, Wagner S, Wienbergen H, Grube R, Becker G, Altmann E, Senges J. 

Do young women with acute myocardial infarction have an increased intrahospital 

mortality? Circulation 2000;102(18),II-793   (Poster AHA 2000)  
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4.2. Nicht-invasive Diagnostik der KHK mittels Cardio-MR 

4.2.1. Einfluss von sublingual appliziertem Nitroglycerin auf die Performance der MRCA, 

(122) 

 

Trotz des enormen Fortschritts im Bereich der kardialen Magnetresonanztomographie (CMR) 

ist die direkte Darstellung der Koronarien mittels Magnetresonanz-Koronarangiographie 

(MRCA) noch immer eine Herausforderung wegen der eingeschränkten räumlichen 

Auflösung, Limitationen im Signal-Rausch-Verhältnis und der langen Dauer der 

Untersuchung. Die Vasodilatation der Koronarien mit sublingual appliziertem Nitroglycerin 

vor der MRCA könnte die diagnostische Genauigkeit der Untersuchung erhöhen. Der Effekt 

von Nitro auf die Performance der MRCA wurde bislang noch nicht evaluiert. Ziel der 

Untersuchung war deshalb die systematische Beurteilung des Effektes von sublingual 

appliziertem Nitroglycerin auf die diagnostische Genauigkeit der MRCA in der Beurteilung 

der Koronarien hinsichtlich relevanter Stenosen >50%. Zu diesem Zweck wurden 35 gesunde 

Probanden und 25 Patienten mit bekannter KHK zweimal einer MRCA unterzogen, einmal 

ohne und einmal mit Nitro. Die Untersuchung erfolgte in einem 1,5 T-Scanner unter 

Verwendung einer kommerziell verfügbaren, Kontrast-freien, 3D-Steady-state-free-

precession (SSFP)-Sequenz, Navigator-basiert, mit einer Auflösung von 1,0x1,0x0,7mm³ 

(Größe des Voxels). Zielparameter waren die Erkennung der Stenose, die Länge des 

sichtbaren Segmentes und der Gefäßdurchmesser. Als Referenz bei Patienten diente die 

invasive Koronarangiographie. Die MRCA war erfolgreich bei 82,9% der Probanden und 68% 

der Patienten. Es kam zu einem signifikanten Anstieg des mittleren Gefäßdurchmessers aller 

großen Koronargefäße. Der Durchmesser der rechten Koronararterie nahm von 3,2 auf 3,7 

mm zu (p<0.0001), der R. interventrikularis anterior (RIVA) nahm von 2,9 auf 3,4 mm zu 

(p=0,009) und der R. circumflexus (RCx) nahm von 2,9 auf 3,3 mm zu (p=0,03). Aufgrund 

einer Analyse auf Basis der großen Koronargefäße verbesserte sich die Sensitivität der 

Entdeckung einer relevanten Koronarstenose von 88% (95%-Konfidenzintervall 69-97%) auf 

96% (79-100), die Spezifität von 47% (33-61) auf 70% (55-81), die diagnostische Genauigkeit 

von 62% (50-73) auf 79% (70-89), der positiv-prädiktive Wert von 49% (34-64) auf 65% (50-

80) und der negativ-prädiktive Wert von 87% (73-100) auf 97% (91-100). Die sichtbare Länge 

der Gefäße nach Nitrogabe im RIVA (bei Probanden und Patienten) und im RCx (bei 

Probanden) signifikant zu.  
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Abbildung 24: A, MRCA eines 29jährigen Mannes, sliding thin-slab maximum intensity 
projection, stretched curved planar reconstruction, B, RIVA im Querschnitt, C, D, RIVA im 
Längsschnitt, E, volume rendering 
 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
Abbildung 25:  MRCA des RIVA, 71-jähriger Mann, Vergleich der Gefäßdurchmesser vor und 
nach Nitroglycerin. A, falsch-positive Stenose des RIVA, B, nach Nitro ist die Stenose nicht 
mehr sichtbar. 
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Abbildung 26: MRCA des RIVA mit einer Messung der maximal darstellbaren Länge des 
Gefäßes, straightened curved planar reformation, hier Gefäßlänge 163mm. 
 

 

Zusammenfassend konnten wir zeigen, dass durch die sublinguale Gabe von Nitroglycerin 

vor einer MRCA die Sichtbarkeit der Gefäße und damit die diagnostische Genauigkeit 

signifikant verbessert werden kann. 

 

 

Heer T, Reiter S, Höfling B, von Knobelsdorff-Brenkenhoff, Pilz G. Effect of sublingual 

nitroglycerin on performance of non-contrast enhanced magnetic resonance coronary 

angiography. J Magn Reson Imaging 2016. Published ahead of print.  

DOI: 10.1002/jmri.25483 (122).  
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4.2.2. Erfolgreiche Kombination von MRCA und Adenosin-Stress-Perfusions-CMR zur 

Verbesserung der Gesamtperformance (123) 

Von April 2010 bis April 2011 wurde bei 169 Patienten, die für eine 

Herzkatheteruntersuchung vorgesehen waren, zusätzlich eine Magnetresonanz-

Koronarangiographie (MRCA) durchgeführt. Alle Patienten wurden mit einem 1,5-Tesla-

Scanner der Firma GE (GE Medical Systems, Milwaukee, U.S.A.) untersucht. Für die 

Darstellung der Koronarien wurde eine kommerziell erhältliche Sequenz verwendet, die 

Navigator-gesteuert ist, d.h. sie erlaubt freies Atmen des Patienten. Dafür wird am rechten 

oberen Leberrand ein Navigator gesetzt, der die Zwerchfell-/Leberbewegung erkennt und 

die Bildakquisition nur in Atemruhephasen (endexpiratorisch) erfolgt (siehe Abbildung 27).  

 

Abbildung 27: A, koronare Ebene, die gelben Kasten zeigen die Planung der drei 
überlappenden Schichten für die MRCA. B, sagittale Ebene, der Pfeil zeigt auf den Navigator, 
der auf dem rechten oberen Leberrand positioniert wird. C, Ergebnis des Navigators. Die 
Bildakquise erfolgt nur endexspiratorisch (blaue Punkte) (123) 
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Abbildung 28: CMR Protokoll – Sequenz der Kombination aus MRCA und Adenosin-Stress-
Perfusions-CMR in einer Sitzung. (123) 
 

In Abbildung 28 wird der zeitliche Ablauf dargestellt, wie die MRCA in den Ablauf der 

Adenosin-Stress-Perfusions-CMR integriert wurde. Von den 169 Patienten, die die 

Einschlusskriterien erfüllten, mussten 25 wegen Klaustrophobie oder 

Herzrhythmusstörungen ausgeschlossen werden. Bei 48 Patienten war die Bildqualität 

aufgrund eines stark irregulären Atemmusters, eines Artefakt-reichen EKG-Signals oder 

wegen der niedrigen Effektivität des Navigators so schlecht, dass die MRCA vorzeitig 

abgebrochen werden musste. Von den verbliebenen 96 Patienten, die erfolgreich gescannt 

wurden, konnte bei 59 ein kombiniertes Protokoll aus MRCA und Adenosin-Stress-

Perfusions-CMR durchgeführt werden.  
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Abbildung 29: Neu entwickelter Algorithmus zur Kombination aus MRCA und Adenosin-
Stress-Perfusions-CMR. (123) 
 

 
Zur Kombination von MRCA und Stress-CMR wurde ein neuer Algorithmus entwickelt (siehe 

Abb. 29). Bei eindeutigen positiver oder negativer Stress-CMR wurde die MRCA nicht 

integriert. Nur in Grenzfällen von visuell geringem Perfusionsdefizit (30-40% der Wanddicke 

des Myokards) wurde das Ergebnis der MRCA hinzugezogen.  

Die MRCA war in 67% aller Patienten diagnostisch, 77% aller Koronarsegmente, jedoch 92% 

aller Segmente, die für eine koronare Intervention üblicherweise in Frage kommen, waren 

beurteilbar. Die Performance des neuen Algorithmus war gut: Genauigkeit (accuracy), 

Sensitivität, Spezifität, negativ und positiv prädiktive Werte waren 91,5%, 95,7%, 88,9%, 

84,6% und 97%. 
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Abbildung 30: Klinisches Beispiel für eine falsch positive Adenosin-Stress-Perfusions-CMR, A, 
Ruhe-Perfusion, B, Stress-Perfusion mit vermeintlich positivem Befund, C, Late-Gadolinium-
Enhancement ohne Narbennachweis, insbesondere lateral, D, MRCA des R. interventrikularis 
anterior (gelber Pfeil) ohne Stenosen, E und G, MRCA von R. circumflexus (roter Pfeil) ohne 
Stenosen, F, MRCA der rechten Kranzarterie (grüner Pfeil) ohne relevante Stenosen, H und I, 
korrespondierende Koronarangiographie von linker und rechter Koronararterie ohne 
Nachweis relevanter Stenosen. 
 

Abbildung 31: Korrelation von MRCA und Koronarangiographie. A, 71-jährige Frau mit 60-
70%iger Stenose des R. interventrikularis anterior (Pfeil), Volume Rendering. B, 
korrespondierende Koronarangiographie der linken Kranzarterie. C, 73-jähriger Mann mit 
75-80%iger Stenose der proximalen rechten Kranzarterie (Pfeil), sliding thin-slab maximum 
intensity projection. D, korrespondierende Koronarangiographie der rechten Kranzarterie. 
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Abbildung 32: MRCA eines 24-jährigen 
Sportlers. Volume rendering der rechten 
Kranzarterie. Glatte Gefäße. Die roten 
Pfeile zeigen auf rechtsventrikuläre 
Seitenäste, die ebenfalls in exzellenter 
Bildqualität erkennbar sind. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Zusammenfassend konnten wir zeigen, dass eine direkte Darstellung der Koronarien im 

Cardio-MR (MRCA) bei Patienten mit regelmäßigem Atemmuster in zum Teil exzellenter 

Bildqualität möglich ist. Durch einen neu entwickelten Algorithmus konnten Adenosin-

Stress-Perfusions-CMR und MRCA derart kombiniert werden, dass sich die Spezifität für die 

Diagnostik einer KHK signifikant verbesserte ohne die Sensitivität zu verschlechtern. 

 

 

 

Heer T, Reiter S, Höfling B, Pilz G. Diagnostic performance of non-contrast-enhanced whole-

heart magnetic resonance coronary angiography in combination with adenosine stress 

perfusion cardiac magnetic resonance imaging. Am Heart Journal 2013;166:999-1009. 
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4.2.3. Einfluss von kleinkalibrigen Koronararterien auf die diagnostische Genauigkeit der 

Adenosin-Stress-Perfusions-CMR (124) 

Im Gegensatz zur Dobutamin-Stress-CMR hat die Adenosin-Stress-Perfusions-CMR zwar eine 

höhere Sensitivität, aber eine niedrigere Spezifität. Einer der Gründe sind Artefakte (sog. 

„Dark Rim-Artefakt“), die zu falsch positiven Ergebnissen bei der Adenosin-Stress-Perfusion 

führen. Ziel unserer Untersuchung war die Klärung der Frage, ob ein stark einseitiger 

koronarer Versorgungstyp (Linksversorgungstyp mit hypoplastischer rechter Kranzarterie, 

bzw. vice versa) zu einer relativen Ischämie führen kann, die ebenfalls zu falsch positiven 

Ergebnissen in der Adenosin-Stress-Perfusions-CMR führen kann. 

Von Mai 2007 bis Januar 2008 wurden 206 Patienten eingeschlossen mit pathologischer 

Adenosin-Stress-Perfusions-CMR, die anschließend einer invasiven Diagnostik unterzogen 

wurden. Die proximalen Diameter der Koronarien wurden mittels quantitativer 

Koronaranalyse (QCA) gemessen. Der koronare Versorgungstyp wurde in Abhängigkeit der 

Herkunft des Posterolateralastes in Links- oder Rechtstyp eingeteilt, bzw. in einen 

ausgeglichenen Versorgungstyp. 

 
 
Abbildung 33: a, Verhältnis 
von proximalem Koronar-
diameter und koronarem Ver-
sorgungstyp 
 

 

 

 

 

 

 

Als erste Ergebnis konnten wir zeigen, dass der proximale Gefäßdiameter gut mit dem 

Versorgungstyp korreliert, d. h. bei Rechtsdominanz findet sich eine kräftig ausgebildete 
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rechte Kranzarterie (3,5-4,5mm), bei Linksdominanz ist diese eher klein (2,0-3,0mm). 

Entsprechendes gilt für die linke Herzkranzarterie (siehe Abbildung). 

 

Als Hauptergebnis konnten wir zeigen, dass eine einseitig kleine Koronararterie ipsilateral zu 

der Ischämieregion in der Adenosin-Stress-CMR ein prädiktiver Parameter zur 

Diskriminierung zwischen falsch-positivem und richtig-positivem Ergebnis ist. 

Abbildung 34: a, falsch-positives Perfusionsergebnis (inferior, Sterne) bei einem Patienten 
ohne relevante Koronarstenosen, aber b, kleinkalibriger rechter Kranzarterie und c, 
dominanter linker Herzkranzarterie. 
 
Zusammenfassend konnten wir zeigen, dass es im Versorgungsgebiet klein ausgeprägter 

(hypoplastischer) Koronarien bei ausgeprägtem einseitigem koronaren Versorgungstyp zu 

einem Perfusionsdefizit in der Adenosin-Stress-Perfusions-CMR kommen kann, was falsch 

positive Ergebnissen möglich macht.  

Ausblick: Wenn durch nicht-invasive Bestimmung der proximalen Koronardiameter (z. B. 

durch MRCA) der koronare Versorgungstyp festgestellt wird, dann kann im 

Versorgungsgebiet kleinkalibriger Koronarien die Rate falsch-positiver Perfusionsergebnisse 

reduziert werden. Dies führt zu einer Verbesserung der Genauigkeit (accuracy) der Methode 

durch Verbesserung der Spezifität.  

 

Pilz G, Heer T, Graw M, Ali E, Klos M, Scheck R, Zeymer U, Höfling B. Influence of small 

caliber coronary arteries on the diagnostic accuracy of adenosine stress cardiac magnetic 

resonance imaging.Clin Res Cardiol. 2011 Mar;100(3):201-8. Epub 2010 Sep 24. 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20862587
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20862587
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20862587
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4.2.4. Günstiger Effekt einer verzögerten Reperfusion bei einem ST-Hebungsinfarkt trotz 

transmuraler Narbe im CMR (125) 

Im Rahmen einer kasuistischen Fallvorstellung wird der günstige Effekt der Wiedereröffnung 

der rechten Herzkranzarterie bei subakutem Hinterwandinfarkt trotz transmuraler Narbe im 

CMR gezeigt. Denn durch die Wiedereröffnung der rechten Kranzarterie konnten sich 

Kollateralen zur linken Kranzarterie ausbilden, die wiederum die Vitalität der Vorderwand 

bei einem Vorderwandinfarkt drei Jahre später retteten 

 

Abbildung 35: CMR nach inferiorem Myokardinfarkt. A, SSFP-Sequenz, Zweikammerblick. 
Der Pfeil zeigt auf die Ausdünnung der inferioren Wand als Zeichen des Remodeling. Im 
bewegten Bild (nicht darstellbar) findet sich eine Akinesie der basalen Hälfte der inferioren 
Hinterwand. B, in den korrespondierenden Schichten zeigt sich in der Late-Gadolinium-
Enhancement-Sequenz eine helle Anreicherung (Pfeil, Hyperenhancement) als Zeichen einer 
bis zu transmuralen Narbe der basalen Hälfte der inferioren Hinterwand. 
 

 
Abbildung 36:  A, Koronarangiographie der linken Koronararterie bei akutem 
Vorderwandinfarkt mit Verschluss des R. interventrikularis anterior. B, die hier dargestellte, 
vor drei Jahren wieder eröffnete rechte Kranzarterie gibt Kollateralen an den distalen ab, der 
proximal verschlossen ist (A) und nach Wiedereröffnung (B). 
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Abbildung 37: CMR desselben Patienten wie in Abbildung 36. Alter inferiorer Myokardinfarkt 
und frischer Vorderwandinfarkt vor einigen Tagen mit Kollateralenschutz über die 
wiedereröffnete rechte Koronararterie. A, SSFP-Sequenz, kurze Achse. Die weißen Sterne 
zeigen auf die morphologisch und funktionell nach schneller Wiedereröffnung des R. 
interventrikularis anterior intakte Vorderwand bei unverändert verschmälerter Hinterwand 
(schwarzer Pfeil). B, in der Late-Gadolinium-Enhancement-Sequenz findet sich unverändert 
die bis zu transmurale Narbe inferior (weißer Pfeil) bei voll erhaltener Myokardvitalität im 
Bereich der Vorderwand. 
 

Zusammenfassend konnten wir zeigen, dass durch die Wiedereröffnung eines 

Infarktgefäßes, auch wenn sie verzögert ist und es im Infarktareal zu einer transmuralen 

Narbe kommt, zu einem Kollateralenschutz für die kontralaterale Seite kommen kann, die im 

Falle eines Infarktes im Bereich der kontralateralen Seite zu einer Verkleinerung des 

ischämischen Areals kommen kann. In unserem Fall konnte durch den Kollateralenschutz 

eine vollständig erhaltene Myokardvitalität im Bereich des neuen Infarktareals gezeigt 

werden. Die Rolle der CMR war in diesem Fall im Bereich Nachweis von linksventrikulärer 

Funktion mit regionalen Wandbewegungsstörungen sowie Bestimmung der Vitalität nach 

beiden Infarktereignissen. 

Pilz G, Heer T, Harrer E, Klos M, Höfling B. Beneficial effect of delayed reperfusion in ST 

elevation myocardial infarction despite transmural necrosis documented in cardiac magnetic 

resonance imaging. Clin Res Cardiol. 2010 Apr;99(4):251-5. Epub 2010 Feb 10. 

  

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20146067
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20146067
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20146067


54 
 

4.3. Medikamentöse Therapie der KHK 

4.3.1. Günstige Effekte von Abciximab bei Patienten mit akutem ST-Hebungsinfarkt im 

klinischen Alltag (126) 

Um die Effekte von Abciximab bei Patienten mit Primär-PCI bei akutem STEMI zu 

untersuchen, führten wir eine Subgruppenanalyse des bei 3.1.2. vorgestellten ACOS-

Registers durch. Für die aktuelle Analyse wurden 2184 konsekutive Patienten untersucht, die 

innerhalb der ersten 48 Stunden bei akutem STEMI eine Primär-PCI erhalten haben. 

Ausschlusskriterien waren eine Vorbehandlung mit Thrombolysetherapie und die Therapie 

mit einem anderen GP IIb/IIIa-Antagonisten als Abciximab.  

Die kumulierte Überlebensrate für Patienten mit Primär-PCI bei STEMI war signifikant höher 

bei Patienten, die zusätzlich Abciximab erhalten haben (siehe Abbildung 38). 

 

Abbildung 38: Kaplan-Meier-Kurve für die ersten 1,5 Jahre (550 Tage) nach Entlassung von 
Patienten mit STEMI und Therapie mit Primär-PCI, die entweder zusätzlich Abciximab oder 
keinen Glykoprotein IIb/IIIa-Antagonisten erhalten haben. 
 

Nach Adjustierung für Basisparameter war die Mortalität nach einem Jahr in der Abciximab-

Gruppe signifikant niedriger als in der Kontrollgruppe (Hazard Ratio 0,68, 95%-

Konfidenzintervall 0,49-0,95). Während es in der Gesamtgruppe keine Unterschiede in 

Blutungskomplikationen zwischen den beiden Gruppen gab, zeigte die Gruppe der über 75-
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jährigen deutlich mehr schwere Blutungen als in der Kontrollgruppe (12,5% versus 3,4%, 

p=0,03). 

 

Abbildung 39: Einflussparameter auf die 1-Jahres-Mortalität. Subgruppenanalyse von 
Patienten mit Primär-PCI bei STEMI, die entweder Abciximab oder keinen Glykoprotein 
IIb/IIIa-Antagonisten erhalten haben. Adjustierung der Daten für: Alter, früherer 
Myokardinfarkt, Diabetes mellitus, früherer Schlaganfall oder frühere transitorische 
ischämische Attacke, 3-Gefäßerkrankung, kardiogener Schock, Niereninsuffizienz, 
Clopidogrel, Betablocker, ASS, ACE-Hemmer, Prähospitalzeit und Stenting. 
 

In der Subgruppenanalyse war die Behandlung mit Abciximab mit einer niedrigeren 1- 

Jahres-Mortalität assoziiert bei: Männern, Diabetikern und Patienten mit normaler 

Nierenfunktion. In fast allen anderen Subgruppen gab es zumindest einen Trend hinsichtlich 

einer geringeren Mortalität in der Abciximab-Gruppe. Die einzige Ausnahme bildeten 

Patienten mit Niereninsuffizienz. Hier fand sich kein Unterschied in beiden Gruppen. 

Zusammenfassend konnten wir zeigen, dass Abciximab auch bei Patienten im klinischen 

Alltag in Verbindung mit einer Primär-PCI bei STEMI mit einer Reduktion der 1-Jahres-

Mortalität assoziiert ist. Die Subgruppe der über 75-jährigen Patienten, die mit Abciximab 

therapiert wurde, hatte mehr schwere Blutungen. 
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Heer T, Zeymer U, Juenger C, Gitt AK, Wienbergen H, Zahn R, Gottwik M, Senges J. Beneficial 

effects of abciximab in patients with primary percutaneous intervention for acute ST 

segment elevation myocardial infarction in clinical practice. Heart. 2006 Oct;92(10):1484-9. 

Epub 2006 Apr 10. 

 

 

4.3.2. Effektivität und Sicherheit einer optimierten antithrombotischen Therapie mit ASS, 

Clopidogrel und Enoxaparin bei Patienten mit akutem Nicht-ST-Hebungsinfarkt bei 

Patienten im klinischen Alltag (127) 

Um die Effektivität und Sicherheit einer optimierten antithrombotischen Therapie mit ASS, 

Clopidogrel und Enoxaparin bei Patienten mit akutem Nicht-ST-Hebungsinfarkt im klinischen 

Alltag untersuchen zu können, führten wir eine weitere Subgruppenanalyse des bei 3.1.2. 

vorgestellten ACOS-Registers durch. Für diese Subgruppenanalyse wurden Patienten mit 

NSTE-ACS eingeschlossen, die entweder mit ASS, Clopidogrel und Enoxaparin (473 Patienten, 

16%) oder alternativ mit ASS und unfraktioniertem Heparin (2483 Patienten, 84%) therapiert 

wurden.  

 

Die hospitale Mortalität war mit 1,9% niedriger in der Gruppe mit optimierter 

antithrombotischer Therapie (Clopidogrel/Enoxaparin-Gruppe) als in der Gruppe mit 

Standardtherapie (5,2%), p<0.001. Nach Adjustierung für 10 Parameter war der Unterschied 

in den beiden Gruppen nicht mehr signifikant unterschiedlich (Odds Ratio 0,51; 95%-

Konfidenzintervall 0,24-1,05) (siehe Abbildung 40). Allerdings fanden sich deutlich weniger 

nicht-tödliche Reinfarkte in der Clopidogrel/Enoxaparin-Gruppe und auch der kombinierte 

Endpunkt aus hospitalem Tod und nicht-tödlichem Reinfarkt wurde signifikant seltener in 

der Clopidogrel/Enoxaparin-Gruppe erreicht (siehe Abbildung 41). 

 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=AbstractPlus&list_uids=16606863&query_hl=1&itool=pubmed_docsum
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Abbildung 40: Multivariate Analyse für hospitale Ereignisse (hospitaler Tod, nicht-tödlicher 
Reinfarkt, nicht-tödlicher Schlaganfall) bei Patienten mit einer Therapie mit ASS, Clopidogrel 
und Enoxaparin im Vergleich zu einer Therapie mit ASS und unfraktioniertem Heparin. 
Adjustiert für: Alter, Geschlecht, Diabetes mellitus, früherer Myokardinfarkt, frühere PCI 
oder Bypass-Operation, kardiogener Schock, NSTEMI, Niereninsuffizienz und akute PCI. 
 

In nahezu allen untersuchten Subgruppen war die Therapie mit Clopidogrel, Enoxaparin und 

ASS bei NSTE-ACS mit einer verringerten MACE-Rate assoziiert. Die einzige Ausnahme 

bildeten Patienten mit Niereninsuffizienz. Als mögliche Erklärung kann diskutiert werden, ob 

die Akkumulation der Substanzen bei Niereninsuffizienz zu mehr Blutungskomplikationen 

führt. Aus den vorliegenden Daten konnte diese Theorie jedoch nicht belegt werden. 

 

 

Abbildung 41: Subgruppenanalyse für den kombinierten Endpunkt aus hospitalem Tod und 
nicht-tödlichem Reinfarkt bei Patienten mit einer Therapie mit ASS, Clopidogrel und 
Enoxaparin im Vergleich zu einer Therapie mit ASS und unfraktioniertem Heparin mit 
Adjustierung für Alter, Geschlecht, Diabetes mellitus, früherer Myokardinfarkt, frühere PCI 
oder Bypass-Operation, kardiogener Schock, NSTEMI, Niereninsuffizienz, akute PCI. 
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Zusammengefasst konnten wir zeigen, dass die optimierte antithrombotische Therapie mit 

ASS, Clopidogrel und Enoxaparin bei Patienten mit NSTE-ACS mit einer Reduktion des 

kombinieren Endpunktes hospitaler Tod und nicht-tödlicher hospitaler Reinfarkt assoziiert ist 

gegenüber einer Standardtherapie mit ASS und unfraktioniertem Heparin. Durch die 

optimierte antithrombotische Therapie kam es zu keiner Zunahme schwerer 

Blutungskomplikationen. In fast allen Subgruppen fand sich durch die optimierte 

antithrombotische Therapie eine Reduktion der hospitalen MACE-Rate. Einzige Ausnahme 

bildeten Patienten mit Niereninsuffizienz, in der kein Unterschied zwischen den beiden 

Therapiegruppen gesehen werden konnte. 

 

 

Heer T, Juenger C, Gitt AK, Wienbergen H, Gottwik M, Zahn R, Senges J, Zeymer U for the 

Acute Coronary Syndromes Registry (ACOS) investigators. Efficacy and Safety of Optimized 

Antithrombotic Therapy with Aspirin, Clopidogrel and Enoxaparin in Patients with Non-ST 

Segment Elevation Acute Coronary Syndromes in Clinical Practice. J Thromb Thrombolysis. 

2009 Oct;28(3):325-32. Epub 2008 Dec 20. 
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5. Diskussion und Zusammenfassung 

Unsere Arbeiten zu Geschlechtsunterschieden der koronaren Herzerkrankung überblicken 

einen Zeitraum über 15 Jahre von 1994 bis 2009. In dieser Zeit konnten wir einen 

dramatischen Rückgang der Mortalität nach akutem ST-Hebungsinfarkt (STEMI) bei beiden 

Geschlechtern beobachten. Im MITRA (Maximale Individuelle TheRapie des Akuten 

Myokardinfarktes) - Register, in dem konsekutiv Patienten in einer umschriebenen Region in 

Südwestdeutschland erfasst wurden, fand sich in den Jahren 1994 bis 1997 eine 

intrahospitale Mortalität nach STEMI von 20,9% bei Frauen und von 12,3% bei Männern, 

wobei Frauen durchschnittlich 9 Jahre älter waren als Männer. Frauen wurden dabei weniger 

häufig einer Reperfusionstherapie (PCI oder Thrombolysetherapie) zugeführt als Männer 

(48,6% versus 62,5%). Auch nach Adjustierung für das Alter und 12 weitere Risikofaktoren 

war dieser Unterschied statistisch signifikant. Das heißt, dass nur jede zweite Frau mit ST-

Hebungsinfarkt eine Reperfusionstherapie erhalten hat. Im Langzeitverlauf (Median 18 

Monate) war die Mortalität der lebend entlassenen Frauen mit 15,5% um mehr als 50% 

höher als bei Männern. Nach Altersadjustierung war dieser Unterschied nicht mehr 

signifikant (112).  

 

Vergleicht man diese historischen Daten mit aktuellen Registerdaten des KHK- und PCI-

Registers der Deutschen Gesellschaft für Kardiologie von 2004 bis 2009, dann erkennt man 

die deutlich verbesserte Therapie bei beiden Geschlechtern. So wurden in diesem Zeitraum 

88,7% aller Frauen und 92,5% aller Männer mit STEMI einer akuten Reperfusionstherapie 

unterzogen. Die hospitale Mortalität im aktuellen Register (2007-2009) lag für Frauen mit 

STEMI ohne kardiogenen Schock bei 6,3%, bei Männern bei 3,6%. Auch nach 

Altersadjustierung war dieser Unterschied noch signifikant. Eine kausale Erklärung für diesen 

Geschlechtsunterschied konnte in den Registerdaten nicht gefunden werden. 

Interessanterweise gibt es diesen Unterschied in der hospitalen Mortalität nicht bei PCI bei 

stabiler Angina Pectoris, nicht beim akuten Koronarsyndrom ohne ST-Hebung (NSTE-ACS) 

und nicht beim kardiogenen Schock. Komplikationen im Bereich der Punktionsstelle waren 

bei Frauen etwa doppelt so häufig wie bei Männern (115). 

 

In einer weiteren Arbeit untersuchten wir Geschlechtsunterschiede beim akuten Non-ST-

Hebungsinfarkt. Analysiert wurden Daten des ACOS (Acute Coronary Syndromes) - Registers, 
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welches konsekutive Daten von 154 Krankenhäusern zwischen 2000 bis 2002 erfasste. Bei 

60,7% der Frauen mit NSTEMI und bei 76,9% der Männer wurde eine 

Herzkatheteruntersuchung durchgeführt. Auch nach Adjustierung für Alter und weitere 

Risikofaktoren war dieser Unterschied noch signifikant. Es fand sich kein Unterschied in der 

Schwere der KHK zwischen Männern und Frauen. Die hospitale Mortalität war bei Frauen 

1,7-fach höher als bei Männern. Nach Altersadjustierung und in einer multivariaten Analyse 

war dieser Unterschied nicht mehr signifikant. Die Langzeitmortalität war bei Frauen 1,4-

fach höher als bei Männern (13,6% versus 9,7%). Auch dieser Unterschied war nach 

Adjustierung nicht mehr signifikant (113). 

 

Eine weitere Analyse des ACOS-Registers sollte Geschlechts-Unterschiede in der Effektivität 

von Glykoprotein IIb/IIIa-Antagonisten aufzeigen. Bei Männern mit Non-ST-Hebungsinfarkt 

fand sich eine deutliche Reduktion der Langzeitmortalität in Assoziation mit der Gabe von GP 

IIb/IIIa-Inhibitoren (OR 0,49, 95% Konfidenzintervall 0,27-0,88), während sich bei Frauen kein 

Unterschied zeigte. 

 

Um die intrahospitale Mortalität von jungen Frauen (<55 Jahre) zu analysieren, wurden die 

gepoolten Daten der beiden Herzinfarktregister MITRA und MIR (MyokardInfarkt-Register) 

untersucht. Von 1994 bis 1998 wurden 22697 konsekutive STEMI-Patienten erfasst. Ein 

Drittel davon waren Frauen. 403 Frauen (8,9% aller Frauen) waren jünger als 55 Jahre und 

2156 Männer (23,7% aller Männer). Frauen hatten häufiger Vorderwandinfarkte, waren 

häufiger im kardiogenen Schock und mussten häufiger prähospital reanimiert werden. Es 

gab keinen Unterschied in der akuten Reperfusionsrate. Insgesamt trat der akute 

Myokardinfarkt bei jungen Frauen weniger als halb so häufig auf wie bei jungen Männern. 

Die hospitale Mortalität junger Frauen war jedoch fast doppelt so hoch wie diejenige junger 

Männer (1,9-fach).   
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Zur Analyse von Geschlechtsunterschieden bei Patienten mit kardiogenem Schock bei 

akutem STEMI wurden die gepoolten Daten der Register 60-Minutenherzinfarktprojekt, 

MITRA, MIR und ACOS analysiert. Es wurden dabei Daten von 36.643 Patienten ausgewertet. 

Dabei fanden wir, dass der kardiogene Schock bei Frauen häufiger auftrat als bei Männern. 

Dieser Unterschied war auch nach Adjustierung noch signifikant. Nach Adjustierung für Alter 

und Risikofaktoren zeigten sich keine Unterschiede in der Reperfusionsrate und der 

hospitalen Mortalität zwischen Männern und Frauen. Die Primär-PCI bei STEMI mit 

kardiogenem Schock war im Vergleich zur Thrombolysetherapie mit einer niedrigeren 

Mortalität assoziiert (117).  

 

In einer weiteren Arbeit wurden Geschlechtsunterschieden bei der therapeutischen 

Empfehlung nach einer diagnostischen Koronarangiographie untersucht. Analysiert wurden 

gepoolte Daten der BQS (Bundesgeschäftsstelle Qualitätssicherung gGmbH) und der ALKK 

(Arbeitsgemeinschaft Leitende Krankenhauskardiologen) von 2004 bis 2009 mit insgesamt 

1.060.542 Patienten aus 218 Krankenhäusern. Wir konnten zeigen, dass in weniger als 50% 

aller Frauen, die eine Herzkatheteruntersuchung erhielten, ein relevante koronare 

Herzerkrankung diagnostiziert wurde, während bei Männern dieser Anteil bei etwa zwei 

Dritteln lag. Bei Frauen lag häufiger eine nicht-stenosierende koronare Herzerkrankung vor. 

Wenn die Diagnose einer relevanten koronaren Herzerkrankung einmal gestellt wurde, dann 

unterschieden sich Männer und Frauen nicht hinsichtlich einer Empfehlung zur 

Reperfusionstherapie (PCI oder Bypass-Operation)(116). 

 

Was Geschlechtsunterschiede bei einer akuten PCI angeht, so konnten wir in einer weiteren 

Arbeit zeigen, dass die primäre Erfolgsrate bei Frauen und Männern gleich hoch ist. Jedoch 

lag die intrahospitale Mortalitätsrate nach einem STEMI bei Frauen altersadjustiert etwa 

20% über der von Männern. Auch die Rate an schwerwiegenden hospitalen Komplikationen 

(Tod, nicht-tödlicher Myokardinfarkt, TIA/Schlaganfall) lag bei Frauen um 20% höher als bei 

Männern. Diese Unterschiede konnten bei NSTE-ACS und beim kardiogenen Schock nicht 

festgestellt werden. Bei Frauen fand sich eine doppelt so hohe Rate an Komplikationen, die 

mit dem Gefäßzugang assoziiert waren (115). 
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Neben Geschlechtsunterschieden bei der koronaren Herzerkrankung befassten wir uns mit 

der Verbesserung der kardialen Magnetresonanztomographie (CMR) als nicht-invasive 

Methode in der Diagnostik der koronaren Herzerkrankung. Wir untersuchten den Einfluss 

von sublingual appliziertem Nitroglycerin auf die Performance der Magnetresonanz-

Koronarangiographie (MRCA). Es konnte gezeigt werden, dass durch die sublinguale Gabe 

von Nitroglycerin vor einer MRCA die Sichtbarkeit der Gefäße und damit die diagnostische 

Genauigkeit deutlich verbessert werden kann (122).  

 

In einer weiteren Arbeit zur MRCA versuchten wir die diagnostische Genauigkeit der 

Methode zu verbessern. Dazu kombinierten wir die etablierte Methode der Adenosin-Stress-

Perfusion-CMR mit einer direkten Darstellung der Koronararterien mittels MRCA. Mittels 

eines neu entwickelten Algorithmus konnten Stress-Perfusions-CMR und MRCA derart 

kombiniert werden, dass sich die Spezifität für die Diagnostik einer koronaren 

Herzerkrankung signifikant verbesserte ohne die Sensitivität zu verschlechtern (123). 

 

In zwei weiteren Arbeiten untersuchten wir die begleitende medikamentöse Therapie bei 

Patienten mit koronarer Herzerkrankung und akutem Koronarsyndrom. Wir führten jeweils 

Subgruppenanalysen durch, um Geschlechtsunterschiede in der Effektivität der 

Medikamente festzustellen. 

 

Zunächst untersuchten wir den Effekt von Abciximab bei Patienten mit akutem ST-

Hebungsinfarkt im klinischen Alltag. Es fand sich, dass nach Adjustierung für Basisparameter 

die Mortalität nach einem Jahr in der Abciximab-Gruppe signifikant niedriger war als in der 

Gruppe, die nicht mit Abciximab therapiert wurde. In der Subgruppenanalyse zeigte sich, 

dass Frauen weniger von der Therapie mit Abciximab profitieren. Es gab zwar einen Trend 

hinsichtlich einer geringeren 1-Jahres-Mortalität, aber der Unterschied war bei Frauen im 

Gegensatz zu den Männern nicht signifikant (126). 

 

Die nächste Arbeit untersuchte die Effektivität und Sicherheit einer optimierten 

antithrombotischen Therapie mit ASS, Clopidogrel und Enoxaparin bei Patienten mit akutem 

Nicht-ST-Hebungsinfarkt im klinischen Alltag. Wir konnten zeigen, dass die optimierte 

antithrombotische Therapie mit ASS, Clopidogrel und Enoxaparin bei Patienten mit NSTE-



63 
 

ACS mit einer deutlichen Reduktion des kombinierten Endpunktes hospitaler Tod und nicht-

tödlicher hospitaler Reinfarkt assoziiert ist gegenüber einer Standardtherapie mit ASS und 

unfraktioniertem Heparin. Durch die optimierte antithrombotische Therapie kam es zu 

keiner Zunahme schwerer Blutungskomplikationen. In der Subgruppenanalyse fand sich kein 

Unterschied in der Effektivität der optimierten antithrombotischen Therapie zwischen 

Männern und Frauen (127).  

 

Zusammenfassend konnten wir zeigen, dass die Mortalität des akuten Koronarsyndroms, 

insbesondere des STEMI, in den letzten beiden Jahrzehnten bei Frauen und bei Männern 

dramatisch gesunken ist. Die hospitale Mortalität des STEMI ist bei Frauen jedoch um 20% 

höher als bei Männern trotz des technisch gleichen Erfolges bei beiden Geschlechtern. Wenn 

in der diagnostischen Koronarangiographie die Diagnose einer KHK gestellt wird, gibt es 

keinen Unterschied in der Häufigkeit einer Empfehlung für eine akute Reperfusionstherapie. 

Frauen haben häufiger eine nicht-stenosierende KHK. Möglicherweise hängt dies mit den bei 

Frauen häufiger vorkommenden Risikofaktoren Diabetes mellitus und arterielle Hypertonie 

zusammen. Nach Adjustierung für Alter und weitere kardiovaskuläre Risikofaktoren fanden 

sich keine Unterschiede in der Langzeitmortalität nach STEMI und NSTEMI bei Männern und 

Frauen.  

Es gibt verschiedene Gründe für die sinkende Mortalität der KHK. Ein möglicher Grund ist die 

verbesserte und früher einsetzende nicht-invasive Diagnostik. Wir konnten dazu einen 

kleinen Beitrag leisten und zeigten, dass die Gabe von sublingual appliziertem Nitroglycerin 

die Performance der Magnetresonanz-Koronarangiographie (MRCA) verbessern kann. 

Weiterhin entwickelten wir einen Algorithmus, der die funktionelle Adenosin-Stress-CMR 

und die morphologische MRCA verbindet und somit die Spezifität bei der Diagnostik einer 

KHK verbessern kann. 

Ein weiterer Grund für die sinkende KHK-Mortalität ist die verbesserte medikamentöse 

Therapie. Zum einen in der Primär- und Sekundärprophylaxe, zum anderen in der 

Akutbehandlung des akuten Koronarsyndroms. Wir konnten zeigen, dass Abciximab im 

klinischen Alltag bei der Therapie des STEMIs mit einer niedrigeren Einjahresmortalität 

assoziiert ist. Bei Frauen scheint dieser Effekt weniger ausgeprägt zu sein. Daneben konnten 

wir zeigen, dass eine kombinierte adjuvante Therapie mit ASS, Clopidogrel und Enoxaparin 
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bei der Therapie des akuten Koronarsyndroms im klinischen Alltag effektiver ist als jene mit 

ASS und unfraktioniertem Heparin.  
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6. Abbildungsverzeichnis 

Abbildung 1:  

Auszug aus dem Editorial von Bernadine Healy aus dem Jahr 1991, in dem erstmals der 

Begriff „Yentl Syndrom“ verwendet wird (1).  

Abbildung 2:  

Überschrift aus einem Artikel des European Heart Journal von 2000, „no evidence for the 

Yentl syndrome“ (6). 

Abbildung 3:  

Editorial aus dem European Heart Journal 2000 (7). 

Abbildung 4:  

Die MITRA-Kliniken in einer umschriebenen Region in Südwestdeutschland, erstellt mit 

Google Maps. 

Abbildung 5:  

Der Einfluss des Geschlechtes auf die Akut-Therapie bei STEMI, adjustiert für 13 Parameter 

(Alter, Hypertension, Diabetes mellitus, Tachykardie bei Aufnahme >100/min, Blutdruck bei 

Aufnahme <100 mmHg, kardiogener Schock, Herzinsuffizienz, Vorderwandinfarkt, 

Vorhofflimmern, Linksschenkelblock, Rechtsschenkelblock, Reanimation, Prähospitalzeit >4 

Stunden). (112). 

Abbildung 6:  

A, empirische Überlebenskurve bei Männern und Frauen, Median 18 Monate, Kaplan-Meier-

Kurve), B, berechnete Überlebenskurve bei Männern und Frauen (65 Jahre alt), 

altersadjustiert, Median 18 Monate, Cox Regression, (112). 
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Abbildung 7:  

Der Einfluss des Geschlechtes auf die medikamentöse Therapie bei Entlassung und auf die 

Mortalität im Follow-Up (Median 18 Monate), adjustiert für 15 Parameter 

(Thrombolysetherapie, PCI, Alter, Hypertonie, Diabetes mellitus, Herzfrequenz >100/min, 

Blutdruck <100 mmHg, kardiogener Schock, Herzinsuffizienz, Vorderwandinfarkt, 

Vorhofflimmern, Linksschenkelblock, Rechtsschenkelblock, Reanimation, Prähospitalzeit <4 

Stunden), (112). 

Abbildung 8:  

Der Einfluss des Geschlechtes auf Akuttherapie und hospitale Mortalität bei Patienten mit 

NSTEMI, adjustiert für 4 Parameter (Alter, Diabetes mellitus, Herzfrequenz >100/min, 

systolischer Blutdruck <100 mmHg), (113). 

Abbildung 9:  

A, empirische Überlebenskurve bei Männern und Frauen mit NSTEMI, Median 13 Monate, 

Kaplan-Meier-Kurve), B, berechnete Überlebenskurve bei Männern und Frauen (65 Jahre 

alt), altersadjustiert, Median 13 Monate, Cox Regression. 

Abbildung 10:  

Der Einfluss des Geschlechtes auf Mortalität und medikamentöse Begleittherapie im Follow-

UP nach median 13 Monaten, adjustiert für Alter, Diabetes mellitus, Herzfrequenz >100/min, 

Blutdruck <100 mmHg, akute Reperfusion, Statine, Betablocker, ACE-Hemmer bei 

Entlassung, EF <40% (logistisches Regressionsmodell). 
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Abbildung 11:  

Indikationen zur ersten Koronarangiographie (nur KHK), Vergleich Männer und Frauen, (114). 

Abbildung 12:  

Hauptdiagnosen nach erster diagnostischer Koronarangiographie bei Männern und Frauen 

(114). 

Abbildung 13: 

Hospitale Mortalität nach PCI nach elektiver PCI, STEMI, NSTE-ACS und bei kardiogenen 

Schock (linke Seite) und die Rate an hospitalen schwerwiegenden Komplikationen (Tod, 

nicht-tödlicher Myokardinfarkt, und TIA/Schlaganfall = MACCE) bei Frauen (gelborange) und 

Männern (blau). 

Abbildung 14: 

Hospitale Mortalitätsrate nach PCI bei Männern und Frauen in verschiedenen Altersgruppen 

bei elektiver PCI, bei STEMI, bei NSTE-ACS und beim kardiogenen Schock. 

Abbildung 15: 

Prädiktoren für eine erhöhte hospitale Mortalität bei elektiver PCI, beim STEMI, bei NSTE-

ACS und beim kardiogenen Schock. 

Abbildung 16:  

Reperfusionsraten bei Männern und Frauen mit STEMI und kardiogenem Schock. 

Abbildung 17:  

Mortalität und nicht-tödliche MACCE bei Männern mit PCI bei Nicht-ST-Hebungsinfarkt nach 

12 Monaten, Vergleich GP IIb/IIIa versus kein GP IIb/IIIa. 

Abbildung 18:  

Mortalität und nicht-tödliche MACCE bei Frauen mit PCI<48 Stunden bei Nicht-ST-

Hebungsinfarkt nach 12 Monaten, Vergleich GP IIb/IIIa versus kein GP IIb/IIIa. 
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Abbildung 19:  

Kaplan-Meier-Überlebenskurve von Männern mit Nicht-ST-Hebungsinfarkt, die mit Akut-PCI 

therapiert wurden, Vergleich der Gruppe, die zusätzlich Glykoprotein IIb/IIIa-Antagonisten 

erhielten, mit der Gruppe die keinen GP IIb/IIIa-Antagonisten erhielt. 

Abbildung 20:  

Kaplan-Meier-Überlebenskurve von Frauen mit Nicht-ST-Hebungsinfarkt, die mit Akut-PCI 

therapiert wurden, Vergleich der Gruppe, die zusätzlich Glykoprotein IIb/IIIa-Antagonisten 

erhielten, mit der Gruppe die keinen GP IIb/IIIa-Antagonisten erhielt. 

Abbildung 21:  

Multivariate Analyse von Patienten mit NSTEMI, die innerhalb von 48 Stunden eine PCI 

erhielten. Vergleich Männer versus Frauen und Therapie mit versus ohne Glykoprotein 

IIb/IIIa-Antagonisten. Langzeit-Mortalität (oben) und nicht-tödliche MACCE (unten). 

Abbildung 22:  

Hospitale Mortalität bei Frauen und Männern in Abhängigkeit vom Alter. 

Abbildung 23:  

Hospitale Mortalität bei Männern und Frauen in Abhängigkeit vom Alter, multivariate 

Analyse. 

Abbildung 24:  

A, MRCA eines 29jährigen Mannes, sliding thin-slab maximum intensity projection, stretched 

curved planar reconstruction, B, RIVA im Querschnitt, C, D, RIVA im Längsschnitt, E, volume 

rendering. 

Abbildung 25:   

RCA des RIVA, 71-jähriger Mann, Vergleich der Gefäßdurchmesser vor und nach 
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Nitroglycerin. A, falsch-positive Stenose des RIVA, B, nach Nitro ist die Stenose nicht mehr 

sichtbar. 

Abbildung 26:  

MRCA des RIVA mit einer Messung der maximal darstellbaren Länge des Gefäßes, 

straightened curved planar reformation, hier Gefäßlänge 163mm. 

Abbildung 27:  

A, koronare Ebene, die gelben Kasten zeigen die Planung der drei überlappenden Schichten 

für die MRCA. B, sagittale Ebene, der Pfeil zeigt auf den Navigator, der auf dem rechten 

oberen Leberrand positioniert wird. C, Ergebnis des Navigators. Die Bildakquise erfolgt nur 

endexspiratorisch (blaue Punkte) (123). 

Abbildung 28:  

CMR Protokoll – Sequenz der Kombination aus MRCA und Adenosin-Stress-Perfusions-CMR 

in einer Sitzung. (123). 

Abbildung 29:  

Neu entwickelter Algorithmus zur Kombination aus MRCA und Adenosin-Stress-Perfusions-

CMR. (123). 

Abbildung 30:  

Klinisches Beispiel für eine falsch positive Adenosin-Stress-Perfusions-CMR, A, Ruhe-

Perfusion, B, Stress-Perfusion mit vermeintlich positivem Befund, C, Late-Gadolinium-

Enhancement ohne Narbennachweis, insbesondere lateral, D, MRCA des R. interventrikularis 

anterior (gelber Pfeil) ohne Stenosen, E und G, MRCA von R. circumflexus (roter Pfeil) ohne 

Stenosen, F, MRCA der rechten Kranzarterie (grüner Pfeil) ohne relevante Stenosen, H und I, 

korrespondierende Koronarangiographie von linker und rechter Koronararterie ohne 

Nachweis relevanter Stenosen. 
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Abbildung 31:  

Korrelation von MRCA und Koronarangiographie. A, 71-jährige Frau mit 60-70%iger Stenose 

des R. interventrikularis anterior (Pfeil), Volume Rendering. B, korrespondierende 

Koronarangiographie der linken Kranzarterie. C, 73-jähriger Mann mit 75-80%iger Stenose 

der proximalen rechten Kranzarterie (Pfeil), sliding thin-slab maximum intensity projection. 

D, korrespondierende Koronarangiographie der rechten Kranzarterie. 

Abbildung 32:  

MRCA eines 34-jährigen Sportlers. Volume rendering der rechten Kranzarterie. Glatte 

Gefäße. Die roten Pfeile zeigen auf rechtsventrikuläre Seitenäste, die ebenfalls in exzellenter 

Bildqualität erkennbar sind. 

Abbildung 33:  

Verhältnis von proximalem Koronardiameter und koronarem Versorgungstyp. 

Abbildung 34:  

a, falsch-positives Perfusionsergebnis (inferior, Sterne) bei einem Patienten ohne relevante 

Koronarstenosen, aber b, kleinkalibriger rechter Kranzarterie und c, dominanter linker 

Herzkranzarterie. 

Abbildung 35:  

CMR nach inferiorem Myokardinfarkt. A, SSFP-Sequenz, Zweikammerblick. Der Pfeil zeigt auf 

die Ausdünnung der inferioren Wand als Zeichen des Remodeling. Im bewegten Bild (nicht 

darstellbar) findet sich eine Akinesie der basalen Hälfte der inferioren Hinterwand. B, in den 

korrespondierenden Schichten zeigt sich in der Late-Gadolinium-Enhancement-Sequenz eine 
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helle Anreicherung (Pfeil, Hyperenhancement) als Zeichen einer bis zu transmuralen Narbe 

der basalen Hälfte der inferioren Hinterwand. 

Abbildung 36:   

A, Koronarangiographie der linken Koronararterie bei akutem Vorderwandinfarkt mit 

Verschluss des R. interventrikularis anterior. B, die hier dargestellte, vor drei Jahren wieder 

eröffnete rechte Kranzarterie gibt Kollateralen an den distalen ab, der proximal verschlossen 

ist (A) und nach Wiedereröffnung (B). 

Abbildung 37:  

CMR desselben Patienten wie in Abbildung 36. Alter inferiorer Myokardinfarkt und frischer 

Vorderwandinfarkt vor einigen Tagen mit Kollateralenschutz über die wiedereröffnete 

rechte Koronararterie. A, SSFP-Sequenz, kurze Achse. Die weißen Sterne zeigen auf die 

morphologisch und funktionell nach schneller Wiedereröffnung des R. interventrikularis 

anterior intakte Vorderwand bei unverändert verschmälerter Hinterwand (schwarzer Pfeil). 

B, in der Late-Gadolinium-Enhancement-Sequenz findet sich unverändert die bis zu 

transmurale Narbe inferior (weißer Pfeil) bei voll erhaltener Myokardvitalität im Bereich der 

Vorderwand. 

Abbildung 38:  

Kaplan-Meier-Kurve für die ersten 1,5 Jahre (550 Tage) nach Entlassung von Patienten mit 

STEMI und Therapie mit Primär-PCI, die entweder zusätzlich Abciximab oder keinen 

Glykoprotein IIb/IIIa-Antagonisten erhalten haben. 

Abbildung 39:  

Einflussparameter auf die 1-Jahres-Mortalität. Subgruppenanalyse von Patienten mit Primär-

PCI bei STEMI, die entweder Abciximab oder keinen Glykoprotein IIb/IIIa-Antagonisten 

erhalten haben. Adjustierung der Daten für: Alter, früherer Myokardinfarkt, Diabetes 
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mellitus, früherer Schlaganfall oder frühere transitorische ischämische Attacke, 3-

Gefäßerkrankung, kardiogener Schock, Niereninsuffizienz, Clopidogrel, Betablocker, ASS, 

ACE-Hemmer, Prähospitalzeit und Stenting. 

Abbildung 40:  

Multivariate Analyse für hospitale Ereignisse (hospitaler Tod, nicht-tödlicher Reinfarkt, nicht-

tödlicher Schlaganfall) bei Patienten mit einer Therapie mit ASS, Clopidogrel und Enoxaparin 

im Vergleich zu einer Therapie mit ASS und unfraktioniertem Heparin. Adjustiert für: Alter, 

Geschlecht, Diabetes mellitus, früherer Myokardinfarkt, frühere PCI oder Bypass-Operation, 

kardiogener Schock, NSTEMI, Niereninsuffizienz und akute PCI. 

Abbildung 41:  

Subgruppenanalyse für den kombinierten Endpunkt aus hospitalem Tod und nicht-tödlichem 

Reinfarkt bei Patienten mit einer Therapie mit ASS, Clopidogrel und Enoxaparin im Vergleich 

zu einer Therapie mit ASS und unfraktioniertem Heparin mit Adjustierung für Alter, 

Geschlecht, Diabetes mellitus, früherer Myokardinfarkt, frühere PCI oder Bypass-Operation, 

kardiogener Schock, NSTEMI, Niereninsuffizienz, akute PCI. 
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