
ESC 2018 - Nachlese 

Was ist wichtig für die Praxis?

Thomas Wetzel

Dortmund, 03. Mai 2009Dortmund, 08. November 2018



Interessenskonflikte

Bezüglich des Themas: keine



ESC 2018, August in München, Mega-Kongress

• Über 32.000 Teilnehmer aus 156 Ländern

(194 Länder weltweit)

• Über 500 Vorträge

• >11.000 Abstracts eingereicht

• Ca. 4.500 akzeptiert

• Programmheft: ca. 580 Seiten



Arznei-Telegramm 2016; Jg. 47, Nr. 12:

„Carotisplaques werden bereits im mittleren Lebensalter auch bei Menschen 

ohne manifeste kardiovaskuläre Erkrankungen relativ häufug gefunden, wenn 

mit Ultraschall gescreent wird.“

„Direkte Nutzenbelege bei Gesunden mit Karotisplaques im 

Ultraschallscreening finden wir weder für Statine noch für ASS.“

„Die Nutzen-Risiko-Bilanz von ASS bei Patienten ohne manifeste CV-

Erkrankungen, also in der Primärprävention, ist insgesamt zweifelhaft. Wir 

raten beim gegenwärtigen Kenntnisstand davon ab.“

Primärprävention mit ASS?



ASS in der Primärprävention – mehr Fragen als Antworten –
in zwei (drei) großen Studien erfolglos – Tiefschläge für ASS –

Debakel für ASS in der Primärprävention

ARRIVE (The Aspirin to Reduce Risk of Initial 

Vascular Events Study) Gaziano et al. Lancet 2018

• 12.546 Probanden (Europa und USA)

• Moderates CV-Risiko 20 – 30 % (über 10 Jahre)

• Kein Herzinfarkt oder Schlaganfall in der 
Vorgeschichte

• CVRF: Rauchen, Hyperlipidämie, Hypertonie

• EP: CV-Tod, MI, instabile AP, Stroke oder TIA











Keine Unterschiede in der Karzinom-Häufigkeit!

Limitationen:

Probanden: 

kein moderates, sondern nur niedriges CV-Risiko



Effects of Aspirin for Primary Prevention in Persons with

Diabetes Mellitus 

(Primärprophylaxe mit Omega-3-Fettsäuren)

• 15.480 herzgesunde Diabetiker

• EP: vaskul. Tod, MI, Stroke, TIA 

• > > Effekte ausbalanciert

Ergebnisse:

• signifik. Senkung des EP

• signifik. Steigerung der schweren Blutungen 

• keine Beeinflussung der Karzinom-Raten

ASCEND Study Group (Armitage et al. NEJM 2018)







• ältere, im Mittel 74- jährige gesunde Probanden, 

n = 19.114 (USA und Australien)

• EP: Tod, Demenz, dauerhafte körperliche Behinderung

Ergebnisse: 

• keine Unterschiede im EP

• Subgruppen: CV-Sterblickeit marginal reduziert

Cave! 

Schwere Blutungen signifikant erhöht (p < 0,001)

ASPREE (ASPirin in Reducing Events in the Elderly, 

McNeil J et al. NEJM 2018)



Mortalitätsanstieg nach 4,7-jähriger Behandlungszeit:

• um rel. 14%

• 12,7 vs. 11,1 Ereignisse/1000 Patientenjahre 

Kein Unterschied in der Karzinom-Häufigkeit!

Signifikante Zunahme krebsbedingter Todesfälle (3,1% 

vs. 2,3%) und der Gesamtsterblichkeit (5,9% vs. 5,2%).



1. Die Raten der CV-Ereignisse fielen in allen drei Studien 
deutlich niedriger aus als erwartet.

2. Bei guter Einstellung der CV-Risikofaktoren (durch 
Statine, Antihypertensiva und Antidiabetika sowie 
Rauchstopp) bringt eine zusätzliche ASS-Gabe keinen 
nennesnwerten weiteren Nutzen mehr.

Zwei gute Nachrichten:



nur 25% der behandelten Pat. mit kontrollierter art. 

Hypertonie!

Zielblutdruck-Werte:

ESC – Leitlinie Hypertension 2013:

• <140/90 mmHg

• <140/85 mmHg (bei Diabetikern)

• <130 mmHg (SBP) (Nephropathie und Proteinurie)

• 140-150 mmHg (SBP) (Pat. > 80 J. und gebrechlichen 
älteren Pat.)

Hypertonie:



ESC – Leitlinie N-STEMI 2015:

• < 140 mmHg (IIa,B), <90 mmHg (< 85 mmHg bei Diab
mell) (I,A)

SPRINT-Studie (Wright JT et al., NEJM 2015):

• SBP < 120 mmHg (intensive Th.) vs. SBP < 140 mmHg
(Standardtherapie)

• Komb. Prim. EP (MI, Schlaganfall, Herzversagen oder 
Tod aus CV-Ursache)

• Cave! Limitation: Ausschlusskriterien: Diab. mell., 
Schlaganfall, ACS in letzten 3 Mo., Herzinsuffizienz 

(LV-EF < 35%)



Neue Hypertonie-Leitlinie der ESC/ESH 

(ESH 6/2018; ESC 8/2018)

Neuerungen:

• Beginn mit Zweifach-Kombinationstherapie

• Möglichst als Fixkombi zur Verbesserung der 
Therapieadhärenz (Klasse 1A)

• Initiale Monotherapie nur noch im Stadium I (140-
160/90-100 mmHg) und bei älteren Pat.

• Untere Grenze: 120 mmHg!



Falls unter Dreifachkombi (RAS-Blocker + Ca-Antagonist + 

Thiazid) unkontrolliert:

- Plus Spironolacton,

- falls Spiro nicht vertragen:

- Dosissteigerung des Diuretikums oder andere 
Diuretika (Amilorid), 

- Betablocker oder 

- Alphablocker (z.B. Doxazosin) (Klasse IB)



Blutdruckzielwerte 

Praxisblutdruck 

(systolisch in 

mmHg)

Hypertonie +Diabetes
+chronische 

Nierenkrankheit
+KHK

+Schlaganfall/TI

A

Diastolisches 

Blutdruckziel 

(mmHg)

18–65 Jahre

130 oder 

niedriger 

(wenn 

toleriert)

NICHT < 120

130 oder 

niedriger (wenn 

toleriert)

NICHT < 120

130–139 (wenn 

toleriert)

130 oder 

niedriger (wenn 

toleriert)

NICHT < 120

130 oder 

niedriger (wenn 

toleriert)

NICHT < 120

< 80 bis 70

65–79 Jahre

130–139

(wenn 

toleriert)

130–139

(wenn toleriert)

130–139

(wenn toleriert)

130–139

(wenn toleriert)

130–139

(wenn toleriert)
< 80 bis 70

≥ 80 Jahre

130–139

(wenn 

toleriert)

130–139

(wenn toleriert)

130–139

(wenn toleriert)

130–139

(wenn toleriert)

130–139

(wenn toleriert)
< 80 bis 70

Diastolisches 

Blutdruckziel 

(mmHg)

< 80 bis 70 < 80 bis 70 < 80 bis 70 < 80 bis 70 < 80 bis 70



ATTR-ACT-Studie, Rapezzi et al., NEJM 2018: Durchbruch in 
der Therapie der Transthyretin-Amyloidose (ATTR)





Prävalenz der ATTR: mind. 13% aller hospitalisierter

Herzinsuffizienz-Pat., 16% der TAVI-Pat.

Prognose: median 3 Jahre bei ATTR-Kardiomyopathie

(Herzinsuffizienz, SCD)

• multizentrisch über 30 Monate (Tafamidis vs. Placebo)

• 441 Pts.

Primäre EP: Gesamtmortalität, Hospitalisationen wg. 

CV-Problemen

ATTR-ACT-Studie, Rapezzi et al., NEJM 2018: Durchbruch in 
der Therapie der Transthyretin-Amyloidose (ATTR)





Ergebnisse: Senkung der Gesamtmortalität um 29,5% und 
der Hospitalisationen um 31% (signifikant)

Keine Sicherheitssignale.

Memo! 

Bei einer kardialen Hypertrophie immer auch an eine 

Amyloidose denken!



• 5025 Pts. Mit dokumentierter KHK und systolischer
Herzinsuffizienz (EF ≤ 40%)

• Z.n. dekompensierter Herzinsuffizienz

• Kein Vorhofflimmern!

Therapie: Rivaroxaban 2,5 mg/die vs. Placebo additiv zur 
Standardtherapie bei KHK und Herzinsuffizienz

Primärer EP: Gesamtmortalität, Herzinfarkte und 
Schlaganfälle

COMMANDER-HF-Studie, Zannad et al., NEJM 2018: 

Rivaroxaban verbessert Prognose bei Herzinsuffizienz nicht



LV-Spitzenthrombus









Ergebnis: Kein Unterschied im EP, aber auch

keine Sicherheitssignale.

Interpretation: Prognosebestimmend ist die 
Herzinsuffizienz selbst und weniger atherothrombotische
Ereignisse.



1. Kryptogener Schlaganfall (ESUS: Embolic Stroke of unknown

Source):

NAVIGATE ESUS-Studie: ASS 100 mg vs. Rivaroxaban 15 mg/die

• kein Unterschied im prim. EP (Schlaganfall-Rezidiv, systemische 

Embolie), aber signifikant mehr Blutungen und hämorrhagische

Schlaganfälle)

Fazit: bisher keine Evidenz von NOAK bei ESUS

Ongoing-Trials (Phase III): 

• RESPECT-ESUS (Dabigatran)

• ATTICUS (Apixaban)

NOAK bei besonderen Patienten: 6 Dinge, die wir 

über NOAK (noch) nicht ausreichend wissen



2. Nachweis intrakardialer Thromben (im LAA) mittels TEE  vor 

Elektrokardioversion



X-TRA-Studie (Rivaroxaban)

EMANATE-Studie (Apixaban): i. 60 % d.F. Auflösung des Thrombus,

entspricht der Erfolgsrate von Heparin/VKA (z.B. Enoxaparin/Warfarin)

ENSURE-AF (Edoxaban)

Fazit: bei LAA-Thromben sind NOAK genauso wirksam wie Heparin/VKA



3. Erkrankungen mit gesteigerter Gerinnungsaktivität:

Malignom/Tumorerkrankungen und Thrombophilie

• 20% der Tumorpat. entwickeln eine venöse Thromboembolie (VTE)

• 20% der VTE-Pat. leiden an einem Malignom

Bisher: Therapie mit NMH



Malignom:

SELECT-D-Studie (Rivaroxaban)

Hokusai Cancer VTE-Studie (Edoxaban)

Thrombophilie:

RE-MEDY (Dabigatran)

Fazit: Malignomassoziierte VTE und Patienten mit Thrombophilie können

mit einem NOAK behandelt werden.



4. Schwere Niereninsuffizienz:

• bei 2 % der Patienten mit AF liegt die GFR < 30 ml/min

Kontraindikationen der NOAK bei:

Dabigatran: GFR < 30 ml/min

Edoxaban, Apixaban, Rivaroxaban: GFR < 15 ml/min

VKA keine Alternative wg. Verkalkung (Calciphylaxie) und 

hoher Blutungsgefahr

Fazit: Retrospektive Datenbankanalysen sprechen eher für eine 

(vorsichtige) NOAK-Therapie bei schwerer NI



5. NOAK bei Adipositas permagna

• kaum Daten für Pat. mit einem BMI > 40 oder > 120 kg

Fazit: Vorsichtiger Einsatz, Plasmaspiegel-Bestimmung



6. NOAK nach TAVI

Klappenthrombosen bzw. thrombotischer Auflagerungen auf der Bioklappe

Auftreten von HALT (hypo-attenuated leaflet thickening): bis 10 % der Pts. 

post-TAVI im CT (Vranckx et al., Eur Heart J 2017):



Rote Hand-Brief 10/2018:

GALILEO-Studie

Post-TAVI:

Rivaroxaban 10 mg/die plus ASS 75-100 mg/die über 90 Tage, dann

Rivaroxaban-Erhaltungstherapie mit 10mg/die

vs. 

Clopidogrel 75 mg/die plus ASS 75-100 mg über 90 Tage, dann ASS-

Monotherapie

Pat. ohne Vorhofflimmern!



Vorzeitiger Abbruch der Studie wegen Anstiegs von Gesamt-

Mortalität sowie Thromboembolie- und Blutungsereignissen!

(Vorläufige Ergebnisse basierend auf einer unvollständigen Datenbasis)

Ongoing:

ENVISAGE-TAVI AF: Edoxaban in Pts. with AF undergoing TAVI 

ATLANTIS (Apixaban)

Fazit?   Diskutieren


