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Einleitung

Patient/innen mit koronarer Herzkrankheit (KHK) und implantierten Koronarstents unter
dualer Plattchenhemmung (DAPT) haben im Falle eines chirurgischen Eingriffs ein erhdhtes
perioperatives Risiko. Einerseits erhoht das vorzeitige Absetzen der dualen
Plattchenhemmung das relative Risiko einer Ischamie bzw. Stentthrombose um das bis zu
90fache, wobei die Mortalitdt einer Stentthrombose abhdngig vom betroffenen Gefald
zwischen 30 und 70% liegt. [lakovou 2005]

Andererseits erhoht die Fortsetzung der Therapie das Risiko einer bedeutsamen
Blutungskomplikation im Operationsgebiet um das bis zu 10fache. [Burger 2005, Ferrari
2005]

Wenn Plattchen irreversibel gehemmt werden, ist in Abhangigkeit von der individuellen
Knochenmarksfunktion ca. drei Tage nach Absetzen der Plattchenhemmer eine etwa 50%ige
Regeneration des Thrombozytenpools zu erwarten. Im nicht-kardiochirurgischen Bereich
gibt es keine wissenschaftliche Evidenz zum perioperativen Blutungsrisiko in Abhangigkeit
von der Karenzzeit der Plattchenhemmung. [O'Riordan 2009]

Voraussetzung fiir eine Minimierung dieser beiden Risiken (Stentthrombose und erhdhtes
Blutungsrisiko) ist eine enge Kooperation zwischen Kardiologie, Chirurgie und Anasthesie in
Bezug auf OP-Terminplanung und Adaptierung des perioperativen Medikamentenregimes.
Niedergelassene Arzte/innen miissen in das Risikomanagement involviert und Uber die
aktuellen Empfehlungen informiert werden. Generell sollten Patient/innen mit hohem
Stentthromboserisiko an einem Zentrum operiert werden, in dem die Moglichkeit einer
raschen Koronarintervention im Sinne eines 24/7-Services gegeben ist.

Die vorliegende Empfehlung soll als Diskussionsgrundlage fiir ein im jeweiligen Krankenhaus
zu definierendes Entscheidungsregime dienen, das wiederum an den individuellen Fall
angepasst werden muss.

Hintergrundinformationen Plattchenhemmung und Koronarstents

Die typischerweise oral eingenommenen Plattchenhemmer wirken entweder Uber die
Hemmung der Cyclooxygenase (Acetylsalicylsdure/ASS) oder Uiber eine Blockade des P2Y1,-
Rezeptors (Thienopyridine mit irreversibler Bindung: Clopidogrel, Prasugrel; ADP-Analogon
mit reversibler Bindung: Ticagrelor).

Bei den Stenttypen missen Bare Metal Stents (BMS), Drug-Eluting Stents (DES) und
bioresorbierbare Gefalistiitzen (bioresorbable vascular scaffolds, BRS) unterschieden
werden. BMS spielen in der taglichen Praxis kaum mehr eine Rolle. DES werden mit Abstand
am haufigsten eingesetzt. Beziglich der BRS haben fir das am ldangsten am Markt
befindliche Modell (Absorb®) rezente Daten von einem erhohtem Stentthromboserisiko
berichtet, sodass ab April 2017 die breite klinische Anwendung auf Verwendung in Studien
und Registern beschriankt wurde, um diesbeziiglich mehr Daten zu erhalten. Uber den
zweiten erhéltliche BRS (Magmaris®) liegen auch noch wenige Daten vor und die
Anwendung ist nicht Standard.
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Bei Patient/innen mit Koronarstents wird nach Implantation in der Regel eine duale
Plattchenhemmung mit ASS und einem P2Yi1,-Rezeptorblocker verordnet. Im Falle einer
stabilen KHK handelt es sich standardmafRig um Clopidogrel. Laut dem rezent veréffentlichen
Guideline-Update [Valgimigli 2018] der europdischen kardiologischen Gesellschaft (ESC) und
der europaischen Gesellschaft fiir kardio-thorakale Chirurgie (EACTS) zur DAPT, soll nach
Stentimplantation bei einem akuten Koronarsyndrom (ACS) einem neueren P2Y1,-Rezeptor-
Inhibitor (Prasugrel, Ticagrelor) der Vorzug gegeben werden. Die Dauer einer DAPT wird in
einer Bandbreite von mindestens 4 Wochen bis jenseits von 12 Monaten empfohlen. Die
Entscheidung ist abhangig von der initialen Indikation (ACS oder stabile KHK) zur perkutanen
Koronarintervention (PClI), vom verwendeten Material (BMS, DES und BRS), sowie vom
individuellen Blutungsrisiko.

Als Standard gilt bei PClI im Rahmen einer stabilen KHK eine 6-monatige DAPT (ASS und
Clopidogrel) und bei PCI im Rahmen eines ACS 12 Monate DAPT (ASS und bevorzugt ein
neuer P2Y1,-Rezeptor-Inhibitor). Bei einer vorzeitigen Beendigung oder aber auch einer
verlangerten Gabe einer DAPT sind neben der Blutungsgefahr auch Hochrisiko-Faktoren fir
ein Stent-bezogenes ischamisches Ereignis individuell zu bewerten; dazu zdhlt man die in
Tabelle 1 angefiihrten Faktoren aus dem aktuellen DAPT-Update der ESC. Zudem sind auch
Faktoren wie Stentilberlappungen, suboptimale Interventionsergebnisse oder eine
eingeschrankte Linksventrikel-Funktion etc. mit einem hoheren Stentthrombose-Risiko
behaftet. [Carlson 2007, Grines 2007]

Das Stentthromboserisiko andert sich naturgemaR zeitlich kontinuierlich, weshalb der
Zeitabstand zur Implantation von groBer Wichtigkeit bei der Risikostratifizierung ist. Der
Vergleich der aktuellen Empfehlungen mit jenen von vor wenigen Jahren spiegelt neue
Erkenntnisse zur DAPT auf Basis rezenter Entwicklungen im Bereich der Stentdesigns wieder
(Stentstrebendicke, Polymerbeschaffenheit, Freisetzungstrategie, Medikamentendosen) und
untermauert die Individualitat des Entscheidungsprozesses zur Dauer bzw. der Beendigung
einer DAPT, die jedoch laut Registerstudien auch schon friiher gelebt wurde. [Windecker
2014, Rossini 2014, Mehran 2013]

Abschdtzung der Dringlichkeit des Eingriffs unter Pldttchenhemmung
Elektive Eingriffe: Bei Patient/-innen _mit Koronarstents sollten elektive Eingriffe bis zur

Beendigung der dualen Antipldttchentherapie (ASS + P2Y1,-Rezeptorblocker) aufgeschoben
werden.

Relativ dringliche (semi-elektive) Eingriffe: Bei Eingriffen, die innerhalb der oben genannten
Zeitraume nach Stentimplantation erfolgen sollten und relativ dringlich sind, beruht das
perioperative  Management auf einer individuellen und interdisziplinaren
Risikostratifizierung. ASS sollte weiter verabreicht und P2Yi,-Rezeptorblocker so friih wie
moglich nach dem Eingriff wieder verabreicht werden.

Notfalleingriffe: Bei Notfalleingriffen gibt es keine Moglichkeit der direkten Antagonisierung
von ASS und P2Yi;-Rezeptorblockern, sondern nur eine symptomatische Behandlung der

Blutung.
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Abschditzung des chirurgischen Blutungsrisikos

Die Klassifikation des chirurgischen Blutungsrisikos sollte hausintern interdisziplinar definiert
werden, wobei auch die Erfahrenheit des/der Operateurs/in und die spezifische
Operationstechnik Bericksichtigung finden soll. [Ernst 2006] Es gibt keinen allgemein
anerkannten Katalog zur Klassifikation des Blutungsrisikos, wiewohl hoheres Alter,
weibliches Geschlecht, positive Blutungsanamnese und Niereninsuffizienz per se ein hoheres
Blutungsrisiko darstellen. [Moscucci 2003] Ein rezentes Positionspapier aus ltalien hat zu den
diversen operativen bzw. invasiven Eingriffen in den verschiedenen Disziplinen eine
entsprechende Aufstellung erstellt, die als Diskussionsgrundlage dienlich sein kann, und
beispielhaft auch in Tabelle 2 hier dargestellt wird. [Rossini 2014] Das darin als Konsensus
zusammengefasste Vorgehen wurde auch in einem "surgery after stenting registry"
Uberpruft und rezent publiziert. [Rossini 2017] Die erhobenen Resultate aus Uber 1000
Patienten/innen nach Stentimplantationen mit nachfolgenden kardiochirurgischen bzw.
nicht-kardiochirurgischen Eingriffen hat die Sicherheit und Anwendbarkeit eines derartigen
Konsensus-Vorgehens bestatigt.

Perioperatives Management bei elektiven und relativ dringlichen Eingriffen

Terminplanung

Anésthesist/-innen sollen am besten schon bei Terminerstellung durch die Operateur-/innen
in den Entscheidungsprozess eingebunden werden, damit das intraoperative Management
und der Umfang der postoperativen Uberwachung festgelegt werden kann (z.B. lingere
Uberwachung im Aufwachraum, Intensivstation, Postanisthesievisite). Bei Verordnung von
Karenzzeiten soll die Operation moglichst zum geplanten Termin stattfinden, um eine
unnotig verlangerte Therapiepause zu vermeiden.

Karenzzeiten der Plattchenhemmer praoperativ

Es wird generell empfohlen, ASS perioperativ durchgehend ohne Therapiepause zu
verordnen. P2Yi1>-Rezeptorblocker sollen je nach Risikostratifizierung (siehe Tabelle 3)
pausiert bzw. durchgehend ohne Therapiepause verordnet werden. Antikoagulantien (z.B.
fraktionierte Heparine, etc.) sind kein Ersatz fir eine orale Plattcheninhibition.

Tabelle 4 zeigt die aktuellen Empfehlungen und Evidenzgrade der ESC/ EACTS Guidelines. Im
Falle einer Pause der Antiplattchentherapie werden die in Abbildung 1 angefihrten
minimalen Unterbrechungszeiten empfohlen. Aktuell ist hier vor allem die Reduktion bei
Ticagrelor auf drei Tage hervorzuheben.

Monitoring
Das Monitoring der Thrombozytenfunktionshemmer mit geeigneten

Thrombozytenfunktionstests kann das Management der Patient/-innen unterstitzen.
[Mahla 2009] Es ist aber noch immer unklar, welche Grenzwerte und welche Testverfahren
hierzu empfohlen werden kdénnen. Daher lasst sich diesbeziiglich keine grundsatzliche
Empfehlung erstellen.
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Das postoperative Monitoring von Troponin (T) kann die Risikostratifizierung von kardial
ischamischen Events verbessern. [Devereaux, 2017]

Ubergangstherapie ,Bridging”

Uber eine erfolgreiche Ubergangstherapie mit den Glykoprotein Ilb/llla Inhibitoren
Eptifibatide and Tirofiban sowie mit dem intraventsen ADP-Rezeptorantagonisten Cangrelor
wurde in einigen Arbeiten berichtet. [Savonitto 2010, Rassi 2012, Angiolillo 2012]. Eine
generelle Empfehlung kann hierzu jedoch nicht erfolgen.

Wiederbeginn der Plattchenhemmung postoperativ

Der Wiederbeginn postoperativ sollte je nach Hamostase-Situation ein bis vier Tage
postoperativ erfolgen, da gerade in diesem Zeitfenster kardiovaskuldre Ereignisse gehauft
auftreten kdnnen. ASS (sofern es Uberhaupt abgesetzt werden musste) innerhalb von 24h,
Clopidogrel, Prasugrel und Ticagrelor bevorzugt innerhalb von 48h (gegebenenfalls mit einer
Aufsattigungsdosis).

Vorgehen bei perioperativen Komplikationen

Die krankenhausinterne, namentliche Nennung von Ansprechpartner/-innen im Fachgebiet
Anésthesie, Kardiologie und Chirurgie und deren Erreichbarkeiten wird empfohlen.

Lebensbedrohliche perioperative Blutung:

Es gibt kein Antidot gegen oben genannte Plattchenhemmer. Wie bei allen Blutungen gilt es
Hypothermie, Azidose und Hypokalzimie, die alle zur weiteren Plattchendysfunktion
beitragen, zu vermeiden. Bei entsprechender Indikation kann eine stufenweise empirische
Gerinnungstherapie erfolgen:

e |okale Hamostyptika,

e Tamponade (,Packing”),

e Thrombozytenkonzentrat,

e Desmopressin,

e Tranexamsaure,

e Fibrinogenkonzentrat,

e Thrombingenerierende Substanzen.

Verdacht auf Stentthrombose:

Symptomatik/Zeichen: Angina pectoris, ST-Streckenhebungen im EKG, hdmodynamische
Instabilitat, kardiale Rhythmusstdrungen, kardiogener Schock

Therapie: sofortige Revaskularisierung anstreben, Kontaktaufnahme mit dem
Herzkatheterlabor und Vorbereitung zur Transferierung
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Tabelle 1. Hochrisiko-Kriterien fiir ein Stent-bezogenes ischamisches Ereignis

e Frihere Stentthrombose unter addaquater Antiplattchentherapie

Stenting des letzten verbleibenden offenen KoronargefaRes

Diffuse koronare MehrgefaBerkrankung speziell bei Diabetikern

Chronische Niereninsuffizienz (d.h. Kreatinin-Clearance <60ml/min/1,73m?)
Zumindest drei implantierte Stents
Zumindest drei intervenierte Lasionen
Bifurkations-Interventionen mit zwei Stents
Gesamt-Stent-Lange >60mm
Intervention eines chronischen KoronargefaBverschlusses

Tabelle 2. Einschatzung der Gefahrlichkeit von Blutungskomplikationen [Doherty 2017]

Augenchirurgie, HNO,
MKG-Chirurgie

Orthopddie und
Unfallchirurgie,
Neurochirurgie

Bauchchirurgie,
Gyndkologie,
Urologie

Gastroenterologie

Interventionelle
Radiologie und
Kardiologie

Herz-/Thoraxchirurgie

Gefdasschirurgie

gering

Katarakt,
Augenlaserchirurgie,
Zahnextraktion

kleine Handchirurgie,
Gelenkspunktion

diagnostische
Hysteroskopie,
Amniozentese,
Urethroskopie

Osophagusstent, ERCP, EUS

transradiale PCI

Thoraxdrainagenentfernung,
Anlage kleiner
Thoraxdrainagen,
diagnostische
Bronchoskopie, BAL,
bronchiales Stenting, ZVK-
Anlage,
Schrittmacheraustausch

Varizen-OP,
Temporalarterienbiopsie

mittel

Tracheostomie, Pars-Plana-
Vitrektomie, Zahnextraktion >3
Z8hne, Zahnimplantologie

Frakturchirurgie,
Knochenmarkspunktion

Hysterektomie, Adnexektomie,
Laparoskopie, partielle
Mastektomie,
Peritonealdialyse-
Katheteranlage, ESWL,
Laparotomie

Polypenentfernung, PEG-
Anlage, Sphinktertomie,

transfemorale PCl oder TAVI,
IABP

Anlage groBer
Thoraxdrainagen,
Bronchoskopie mit Biopsie,
VATS, Thorakotomie,

Lobektomie, Perikardiozentese,

Schrittmacher/ICD-
Implantation, Pleurabiopsie

arterielle Revaskularisation,
extraanatomischer Bypass

hoch

Augenchirurgie
(Hinterkammer),
Kieferkorrektur,
Gesichtstrauma-OP

Gelenksersatz, Beckenchirurgie,
groBe Weichteilresektion,
Neurochirurgie,
Spinalandsthesie, PDA,
Wirbelsdulenchirurgie

Nierenbiopsie, radikale
Hysterektomie, Tumorchirurgie,
LK-Dissektion, Sectio, Geburt,
Vulvektomie, groBe
Mammachirurgie,
Prostatachirurgie, TURP, TURB,
perkutane Nephroskopie

Leberbiopsie

transapikaler Klappenersatz

Plauradekortikation, apikale
Lungentumorresektion,
Herzchirurgie, Thymektomie

BauchgefdBchirurgie

Bemerkung: Die oben gezeigte Tabelle ist vom American Collage of Cardiology veréffentlicht. Diese ist durch Einschatzung der verschiedenen chirurgischen Gesellschaften
entstanden. Das Blutungsrisiko eines einzelnen Eingriffs ist unter anderem von patientenspezifischen und eingriffsspezifischen Faktoren abhangig. Entscheidend ist nicht
nur die Haufigkeit einer Blutung, sondern v.a. deren Konsequenz.

Abkiirzungen: BAL = Bronchalveoldre Lavage, ECMO = Extrakorporale Membranoxygenierung, ERCP = Endoskopische retrograde Cholangiopankreatikographie, ESWL
Exrtrakorporale Stosswellenlithotripsie, EUS = Endoskopische Ultraschalluntersuchung, IABP = Intraortale Ballonpumpe, LK = Lymphknoten, OP = Operation, PCI
Perkutane koronare Intervention, PEG = Perkutane endoskopische Gastrostomie,

Transurethrale Blasenresektion, TURP = Transurethrale Prostataresektion

PDA = Periduralanédsthesie, TAVI

Perkutaner Aortenklappenersatz, TURB
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Tabelle 3. Risikostratifizierung und Therapiepause einer DAPT

Geringes Mittleres
Blutungsrisiko* Blutungsrisiko”

Op Op Op
moglichst moglichst moglichst
verschieben verschieben verschieben
ASS durchgehend ASS durchgehend interdisziplinéire
weiter weiter fallbezogene
Entscheidung
P2Y1,- Clopidogrel (5 Tage),
Rezeptorblocker Ticagrelor (3 Tage),
weiter Prasugrel (7 Tage)
praop. pausieren
Niedriges ASS durchgehend ASS durchgehend ASS pausieren
Stent-bezogenes weiter weiter (5 Tage)
Ischédmierisiko *
P2Y1, Clopidogrel (5 Tage), |Clopidogrel (5 Tage),
Rezeptorblocker Ticagrelor (3 Tage), |Ticagrelor (3 Tage),
weiter Prasugrel (7 Tage) Prasugrel (7 Tage)
praop. pausieren praop. pausieren

#siehe Tabelle 1, #siehe Tabelle 2
Anmerkung: Antikoagulantien (z.B. fraktionierte Heparine, etc.) sind kein Ersatz fiir eine
orale Plattcheninhibition.

Abbildung 1. Nachzeichnung der ESC/EACTS Empfehlung [Valgimigli 2018].

o
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Minimale zeitliche Unterbrechung und Wiederbeginn einer dualen Antiplattchentherapie bei
Patienten/innen, die sich einem elektiven chirurgischen Eingriff unterziehen. Entscheidung
zur perioperativen Pause von Aspirin/ASS sollte im Sinne einer Einzelfallentscheidung in
Abhéngigkeit vom chirurgischen Blutungsrisiko getroffen werden.
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