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Fritherkennung des Herzinfarktrisikos mit dem Cardio-CT

Kann die Koronarkalkmessung dem
plotzlichen Herztod vorbeugen?

VON S. SILBER

Plaques in der Koronarwand machen keine Beschwerden. Gera-
de deshalb sind sie wie eine Zeitbombe: Bis zu zwei Drittel aller
Herzinfarkte entstehen durch plétzlichen Koronarverschluss ei-
nes vorher kaum stenosierten, aber atherosklerotischen Ge-
faRes. Der Cardio-CT erkennt solche Risiken —im Gegensatz
zum Herzkatheter — schon beim asymptomatischen Patienten.

Die Risikofaktoren, die zu einem Herz-
infarkt flihren konnen, sind schon
lange nicht nur der Arzteschaft, sondern
auch der Bevdlkerung (z. T. durch jihrli-
che Aufkldrungskampagnen wie z. B. den
Cholesterinwochen, Herzwochen und
Weltnichtrauchertagen) bestens bekannt
[34-36].

Trotzdem hat sich die Situation der
Risikoprofile in Europa und insbesondere
auch in Deutschland nicht verbessert,
sondern sogar verschlechtert: Wie die
EUROASPIRE-I- und -II-Studien [10] ge-
zeigt haben, hat im Vergleich zur ersten
Halfte der letzten Dekade Ende der 90er-
Jahre in Deutschland der Anteil an Pati-
enten mit Bluthochdruck (> 140/90
mmHg) von 57,9% auf 65,8%, zugenom-
men - auch ist der Anteil an Personen mit
Ubergewicht (BMI > 30 kg/m?) von 22,7%
auf 30,6% angestiegen. Der Anteil an
Rauchern und Diabetikern konnte mit je-
weils 16,8% bzw. 13,5% nicht vermindert
werden. Zwar wurde die Haufigkeit einer
Hypercholesterindmie (> 5 mmol/l) von
84,1% auf 66,3% reduziert, sie ist aber
mit mehr als der Halfte der Bevolkerung
immer noch sehr hoch. Offensichtlich ist
es nicht gelungen, die Bevolkerung mit
breit angelegten Aufkldrungskampagnen
zu einem gestinderen Lebensstil zu moti-
vieren.

— Eingereicht 31.10.2002 - akzeptiert
1.12.2002.

Ein moglicher Ausweg aus dieser ge-
fahrlichen Situation wire es, wenn zu-
mindest die Hochrisikopatienten durch
Erkennung ihres individuellen, absoluten
kardiovaskuldren Risikos identifiziert wer-
den, um diese dann gezielt und verstarkt
einer Risikoreduktion zuzufiihren (fokus-
sierte Diagnostik und Therapie statt ,GieB-
kannenprinzip"). Entsprechend den Eu-
ropaischen und US-Amerikanischen Richt-
linien sind Personen als besonders gefahr-
det definiert, wenn ihr individuelles, abso-
lutes Risiko, ein koronares Ereignis zu er-
leiden, > 2% pro Jahr betrégt [17, 33].

Wozu dient die Herzkatheter-
untersuchung?
Die Herzkatheteruntersuchung ist derzeit
das beste und genaueste Verfahren, um
Koronarstenosen (also Erkrankungen des
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Koronarlumens) festzustellen. Konse-
quenzen aus einer Herzkatheteruntersu-
chung ergeben sich in erster Linie hin-
sichtlich der Durchfiihrung einer Ballon-
dehnung (Koronarintervention) oder einer
Bypassoperation. Da diese beiden Revas-
kularisationsverfahren streng genommen
nur bei Patienten mit Angina pectoris
und/oder objektivem Ischdmienachweis
indiziert sind, sollte eine Herzkatheterun-
tersuchung nur dann durchgefiihrt wer-
den, wenn die Wahrscheinlichkeit einer
aus der diagnostischen Herzkatheterun-
tersuchung resultierenden Koronarinter-
vention oder Bypassoperation hoch ist.

Werden zu viele Herzkatheter-
untersuchungen durchgefiihrt?
Diese immer wieder aufs Neue diskutier-
te Frage [9, 27] ist sowohl mit Nein als
auch mit Ja zu beantworten. Hinsichtlich
der therapeutischen Katheter-
untersuchungen beim akuten
Herzinfarkt wird in Deutsch-
land eher zu wenig kathetert:

Abb. 1 Reprdsentative Schicht
einer 51-jahrigen Patientin mit
gut eingestellter arterieller
Hypertonie und positiver
Familienanamnese. Man er-
kennt deutlich Kalk in der LAD
(und einem Diagonalast)
sowie im RCx. Der Agatston-
Score lag mit 345 oberhalb der
9o0. Perzentile.



| FORTSCHRITTE DER MEDIZIN

MMW SCHWERPUNKT

Abb. 2 Jahrliche Rate

5 von ,,harten* Koro-
45 narereignissen
(Herzinfarkt und
4 Koronartod) bei
Agatston-Scores im
oberen Perzentilen-
3 bereich. Ferner sind
X 23 Anzahl und mittleres
= Alter der untersuch-
2 18 ten Patienten ange-
geben [2, 8, 21].
1
o
Arad Detrano Raggi
n73 196 962
53 67 53
Abb. 3 Das relative
Herzinfarktrisiko ist
5 in Abhéngigkeit vom
123 AusmaR des Kalksco-
12 res 2,5fach, 4,3fach
bzw. 12,3fach erh6ht
- und zwar unabhén-
9 gig vom Patientenal-
< ter und den Risiko-
= faktoren: Rauchen,
6 Bluthochdruck, Uber-
i gewicht, Gesamtcho-
3 25 lesterin, HDL-Choles-
terin und Diabetes
mellitus [28].
o

Untere Perzentile  Mittlere Perzentile

Obere Perzentile

Heute gilt die moglichst rasche Katheter-
intervention beim akuten Herzinfarkt als
Standardtherapie. In Anbetracht der Tat-
sache, dass die Herzinfarktsterblichkeit
parallel zur steigenden Akut-Koronar-
revaskularisation zuriickgegangen ist
[37], kann in Deutschland im Zusammen-
hang mit der Katheterversorgung von
Patienten mit akutem Herzinfarkt von ei-
ner Unterversorgung gesprochen werden.
So waren im Jahre 2001 nur 26 149 der
195 280 Koronarinterventionen Akutthe-
rapien bei Herzinfarkt [14].

Leider betrifft der erfreuliche Rlick-
gang der Herzinfarktsterblichkeit von
1990 (Sterbeziffer: 107) bis 2001 (Sterbe-
ziffer: 82) nur Manner, bei Frauen hat sich
jedoch die Herzinfarktsterblichkeit in
den letzten Jahren den Médnnern angegli-
chen [5].

Im Gegensatz hierzu fiihrte jede zwei-
te diagnostische Herzkatheteruntersu-

chung nicht zur Konsequenz einer Revas-
kularisation: In Deutschland wurden im
Jahr 2001 611 882 diagnostische Links-
herzkatheter durchgefiihrt, aus denen sich
329 (195 280) Koronarinterventionen und
16% OP-Indikationen ergaben [5, 14]. So-
mit muss der Vorwurf einer Uberversor-
gung im Hinblick auf eine strengere In-
dikationsstellung zur diagnostischen Herz-
katheteruntersuchung durchaus ernsthaft
diskutiert werden.

Limitationen der

Herzkatheteruntersuchung
Der Nachweis von hochgradigen Koronar-
stenosen zur Abschdtzung des Herzin-
farktrisikos beruht auf einem Irrtum: Zwar
wird ein Herzinfarkt durch den Verschluss
eines KoronargefaBes ausgeldst, die zeit-
liche Entwicklung dieses Verschlusses
kann jedoch hdchst unterschiedlich
schnell verlaufen: Nimmt z. B. der Steno-

MMW-Fortschr. Med. 38 Nr.17/ 2003 (145.)g.)
288

segrad langsam und stetig zu, so hat der
Patient ,das Gliick”, seine Angina pectoris
als echtes Warnsymptom noch zu erleben.
Bei vielen Patienten lduft dieser Prozess
(Entwicklung von einer geringen Koro-
narstenose zum Koronarverschluss) jedoch
innerhalb weniger Sekunden ab (Plaque-
ruptur), sodass der erste ,Herzschmerz"
oft auch der letzte ist.

In zehn Studien konnte eine voraus-
gegangene nicht hochgradige (so ge-
nannte ,nicht signifikante", genauer ge-
sagt ,hamodynamisch nicht signifikante")
Koronarstenose in 31% bis 72% der Herz-
infarkte dokumentiert werden [23]. So-
mit ist im Durchschnitt jede zweite ,nicht
signifikante" Koronarstenose hinsichtlich
des Auftretens eines Herzinfarkts riick-
blickend doch ,signifikant” gewesen.

Bestimmung des individuellen
Herzinfarktrisikos

Zur einfachen und kostengtinstigen Be-
stimmung des individuellen, absoluten
Herzinfarktrisikos konnen sowohl die Ta-
bellen der Framingham-Studie (USA, Eu-
ropdische Richtlinien [17, 33]) als auch die
der Miinster-Studie (PROCAM [4]) heran-
gezogen werden. Leider fiihrt jedoch die
Verwendung beider Tabellen bei ein und
demselben Patienten hdufig zu wider-
spriichlichen Risikoeinstufungen mit ent-
sprechender Verunsicherung bei Patien-
tinnen/Patienten und Arztinnen/Arzten.
Die Bestimmungen der so genannten ,mo-
dernen” Risikofaktoren, wie z. B. ein er-
hohtes C-reaktives Protein, ein erhdhtes
Lp(a) oder eine Hyperhomocysteinimie
sind zwar wertvolle Bausteine im Gesamt-
konzept, lassen jedoch das absolute, indi-
viduelle Risiko nicht berechnen. Bei Dia-
betikern wird grundsatzlich ein individu-
elles Risiko von > 29%/Jahr angenommen
(so genanntes KHK-Aquivalent [17]), eben-
so ist bei Patienten mit einem Knodchel-
Arm-Index (ABI) von < 0,9 von einem ho-
hen kardialen Risiko auszugehen [7, 15].

Koronarkalkmessung mit dem
Cardio-CT: altes Missverstandnis
Eine zusatzliche Mdglichkeit zur Bestim-
mung des individuellen, absoluten Herz-
infarktrisikos stellt die Koronarkalkmes-
sung mit dem Cardio-CT dar (Abb. 1): Lei-
der wird sie aufgrund eines alten Miss-



verstandnisses immer noch kontrovers
diskutiert, weil die Begriffe ,koronare
Herzerkrankung” und ,Koronarerkran-
kung" verwechselt werden: Wahrend als
.koronare Herzerkrankung" eine uber
50%ige Koronarstenose definiert ist, wird
als ,Koronarerkrankung" jegliche Form ei-
ner Koronarsklerose - auch eine ohne Ste-
nose - angesehen. So hat z. B. ein Patient
mit einem Koronarplagque und einer
20%igen Koronarstenose keine koronare
Herzerkrankung, ist jedoch koronarkrank.

Der Nachweis von Koronarkalk ist
identisch mit dem Nachweis einer Athe-
rosklerose der Koronararterien. Koronar-
kalzifizierungen treten ausschlieBlich im
Rahmen atherosklerotischer Veranderun-
gen der Intima auf und finden sich nicht
in der gesunden KoronargefaBwand. Das
AusmafB der Koronarkalzifizierungen kor-
reliert mit dem AusmaB der gesamten
koronaren Plaquelast [23]. Der Nachweis
einer Koronarsklerose ldsst jedoch keine
Riickschlisse auf das Vorliegen von Koro-
narstenosen zu: Da die Spezifitat des
Nachweises von Koronarkalk im Hinblick
auf das Vorliegen einer koronaren Herz-
erkrankung ca. 50% betrigt [30], konnte
man genau so gut eine Miinze werfen.

Die Befiirchtung, eine weit verbreite-
te Anwendung der Koronarkalkbestim-
mung kdnnte zu einer Zunahme unnétiger
Herzkatheteruntersuchungen fiihren, ist
durchaus berechtigt - bei sachgemaBer
Anwendung sollte aber exakt das Gegen-
teil eintreten: die Einsparung von unnéti-
gen Herzkatheteruntersuchungen.

Erfreulicherweise ist die Spezifitat des
Ausschlusses von Koronarkalk hinsichtlich
des Vorliegens einer relevanten Koronar-
stenose mit nahezu 100% so hoch, dass bei
Ausschluss von Koronarkalk (in Abhangig-
keit vom klinischen Bild und Ischdmie-
nachweis) mit gutem Gewissen auf eine
unnotige Herzkatheteruntersuchung ver-
zichtet werden kann [26, 30].

Koronarkalk als unabhingiger
Risikofaktor fiir den Herzinfarkt
Inzwischen konnte vielfach nachgewie-
sen werden, dass die Ausdehnung und In-
tensitat des Koronarkalks (so genannter
LAgatston-Score”, Abb. 1) einen hohen
prognostischen Stellenwert besitzt [2, 3,
13, 18, 20, 21, 28, 29, 31]. Unter Beriick-
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Wen soll man untersuchen?

cam Ubereinstimmen

derspriichlichem absoluten Risiko

5
6. Altere Personen? (PROSPER)

Keine Indikation

Angina pectoris
Bekannte KHK (= 50%ige Stenose)
Z.n. Myokardinfarkt

Diabetes mellitus
LDL > 170 mg/dl
ABl< 0,9

Koronarkalkbestimmung mit dem Cardio-CT -

Indikationen zur Bestimmung des Kalkscores
1. Manner ab 40 Jahre; Frauen ab 50 Jahre
2. Niedriges oder mittleres absolutes koronares Risiko, wenn Framingham und Pro-

3. Patienten mit Atherosklerosenachweis —aber nach Framingham und Procam wi-
4. Bestimmung des absoluten koronaren Risikos bei Nachweis eines oder mehrerer

,moderner Risikofaktoren, z. B. CRP, Homocystein, Lp(a), Lp-PLA,
. Carotisplaque — Frage Statinindikation

7. Erkennung von Hochrisikopatienten mit arterieller Hypertonie? (ASCOT)
8. (Bild gebende Unterstiitzung bei schlechter Compliance)

Zur Erhartung der Indikation zum Herzkatheter

1
2.
3.
4.
5. Hohes absolutes koronares Risiko, wenn Framingham und Procam {ibereinstimmen
6.
7.
8.

sichtigung der Perzentilenverteilung ge-
lingt es sogar, ein absolutes, individuelles
Risiko von > 2%/Jahr zu identifizieren
(Abb. 2) [2, 8, 11, 21]. Die ,Gretchenfra-
ge" ist allerdings, ob der Agatston-Score
ein von den klassischen Risikofaktoren
unabhangiger Parameter ist, d. h. ob er
eine uber die klassischen Risikofaktoren
hinaus gehende relevante Zusatzinfor-
mation liefert. So konnte erst kiirzlich in
der Rotterdam-Herzstudie gezeigt wer-
den, dass der Agatston-Score, wenn man
ihn entsprechend Alter und Geschlecht in
Perzentilen einteilt, eine tGber die klassi-
schen Risikofaktoren hinausgehende Aus-
sage lber das Herzinfarktrisiko liefert
(Abb. 3) [28]. Wie die soeben vorgestellte
St. Francis Heart Study an 5585 Personen
feststellte, besitzt der Kalkscore eine sig-
nifikant gréBere prognostische Aussage-
kraft als der Framingham-Score.

In Anbetracht der Limitationen der
Herzkatheteruntersuchung hinsichtlich
der Abschédtzung des kardialen Risikos
(s. 0.) wundert es nicht, dass die Koronar-
kalkbestimmung der Koronarangiographie
tiberlegen ist [13]. Neuere Untersuchun-
gen haben gezeigt, dass - bei entspre-
chenden technischen Voraussetzungen -
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die Ergebnisse der Elektronenstrahltomo-
graphie (EBCT) mit denen der kostengtins-
tigeren Mehrzeilentomographie (MSCT)
gut tibereinstimmen [22, 24, 25].

Lasst sich bei Hochrisikopatien-

ten das Herzinfarktrisiko senken?
Es gibt Hinweise dafiir, dass eine Progres-
sion des Koronarkalks durch Statine re-
duziert werden kann [1, 6].

Spéatestens seit der Heart-Protection-
Studie (HPS) an liber 20 000 Patienten
wurde klar, dass es primér nicht darauf an-
kommt, Patienten mit erhéhtem Choles-
terinspiegel zu erkennen und zu behan-
deln, sondern dass Hochrisikopatienten -
unabhédngig vom Cholesterinspiegel -
identifiziert werden miissen [12], um eine
Statintherapie einzuleiten. Die Heraus-
forderung ist also, Patienten mit erhhtem
individuellen, absoluten Risiko von Ulber
2% pro Jahr zu identifizieren und einer
effektiven Risikoreduktion zuzufthren.

Bei wem ist die Koronarkalk-
messung indiziert?
Die Koronarkalkmessung sollte nicht zur
Erhdrtung einer Indikation zur Herzkathe-
teruntersuchung durchgefiihrt werden
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(Tabelle 1): Die Indikation zur Herzkathe-
teruntersuchung ergibt sich in Abhédngig-
keit von der klinischen Symptomatik und/
oder dem objektiven Ischdmienachweis
mittels Belastungs-EKG, Stressechokardio-
graphie oder Myokardszintigraphie.

Bei Vorliegen einer typischen Angina
pectoris ist die Koronarkalkuntersuchung
nicht indiziert, ebenso nicht bei Patien-
ten mit bekannter koronarer Herzerkran-
kung bzw. Zustand nach Herzinfarkt.

Bei Patienten mit bekannten Risiko-
faktoren und einem hohen absoluten ko-
ronaren Risiko (wenn Framingham und
PROCAM (ibereinstimmen) liefert die Ko-
ronarkalkmessung wohl keine relevante
Zusatzinformation. Da nach den neuen
NCEP-Richtlinien bei Diabetikern ohnehin
schon ein ,,KHK-AquivaIent" vorliegt [17],
sind diese Patienten definitionsgemal
mit einem hohen kardiovaskuldren Risiko
behaftet, sodass eine Koronarkalkbestim-
mung keine praktisch relevante Zusatzin-
formation liefert. Patienten mit einem
LDL-Cholesterin von tiber 170 mg/dl soll-
ten ohnehin behandelt werden [17, 33],
sodass auch bei diesen Patienten keine re-
levante Zusatzinformation hinsichtlich
einer Statingabe zu erwarten ist.

Bei Patienten mit einem Kndchel-
Arm-Index von unter 0,9 liegt (auch ohne
Claudicatio intermittens) eine periphere
arterielle Verschlusskrankheit vor, die mit
einem hohen koronaren Risiko einhergeht
[7, 15]. Daher ergibt eine Koronarkalkbe-
stimmung bei Patienten mit einem ABI
unter 0,9 keine Zusatzinformation.
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Der Nachweis einer erhdhten Intima-
Media-Dicke im Carotis-Ultraschall ist
zwar mit einem erhdhten Risiko fiir die
Entwicklung kardialer Ereignisse und ei-
nes Schlaganfalls verbunden [19], be-
rechtigt aber noch nicht, von einem er-
hohten individuellen, absoluten Risiko
von > 2% pro Jahr zu sprechen. Auch der
Nachweis so genannter moderner ,Risi-
kofaktoren" wie z. B. CRP, erh6htes Ho-
mocystein, erhéhtes Lp(a) ldsst noch kei-
ne Rickschliisse auf ein individuelles Ri-
siko > 2% pro Jahr zu. Diese Patienten
und solche mit einem mittleren Framing-
ham- bzw. mittleren PROCAM-Risiko
(insbesondere wenn Framingham und
PROCAM widerspriichliche Ergebnisse lie-
fern), profitieren von einer Koronarkalk-
messung zur Bestimmung des absoluten,
individuellen Risikos (Tabelle 1). Liegt bei
diesen Patienten der Agatston-Score im
oberen Perzentilenbereich, ist von einem
KHK-Aquivalent" auszugehen.

Auch bei dlteren Patienten kann der
Kalkscore ein von den klassischen Risiko-
faktoren unabhéngiges Risiko hinsichtlich
des Auftretens eines Herzinfarkts ab-
schitzen [28].

Weitere mdgliche Anwendungen der
Kalkscorebestimmung liegen im Aus-
schluss einer Koronarerkrankung vor ge-
planter Flecainidgabe oder zur Abklarung
von Patienten mit thorakalen Schmerzen
in der Notaufnahme [16]. Bei Patienten
mit bekannten Risikofaktoren und
schlechter Compliance hinsichtlich der
notwendigen Anderung des Lebensstils
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Die Koronarkalkmessung mit dem Car-
dio-CT ist eine Moglichkeit zur Bestim-
mung des individuell erhéhten Herzin-
farktrisikos, definiert als > 2% pro Jahr.
Beurteilt wird nicht — wie beim Herzka-
theter — das Koronarlumen, sondern die
Koronarwand. Damit ergdnzen sich die
beiden Verfahren insofern, als der Herz-
katheter zum Stenosenachweis z. B. bei
Angina-pectoris-Patienten, der Cardio-CT
dagegen zur Prognosebeurteilung bei
asymptomatischen Risikopatienten ein-
gesetzt wird.

Der Cardio-CT ist kein Instrument zur
Erhartung der Indikation zum Herzka-

theter; auch bei Angina pectoris, be-
kannter KHK, Z. n. Myokardinfarkt und
hohem absoluten koronaren Risiko be-
steht keine Indikation zur Bestimmung
des Kalkscores. Seine Starke liegt darin,
nicht nur unabhangig, sondern sogar
genauer als die traditionellen Risikofak-
toren ein individuell erhohtes Herzin-
farktrisiko zu erkennen.

Titel: Fritherkennung des Herzinfarkt-
risikos mit dem Cardio-CT

Schliisselworter: Koronarkalkmessung —
Cardio-CT — Herzinfarktrisiko — Prognose
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und der Medikamenteneinnahme er-
hohen die ,Kalkbilder" des Cardio-CT die
Motivation [32].

Ist der Cardio-CT besser als der
Herzkatheter?
Nein: Cardio-CT und Herzkatheter sind
nicht konkurrierende, sondern sich er-
ganzende Verfahren:

Der Herzkatheter beurteilt das Koro-
narlumen bei Angina pectoris und/oder
Ischdmienachweis, eignet sich aber nicht
zur Beurteilung der Prognose bei asymp-
tomatischen Risikopatienten ohne Ischa-
mienachweis.

Die Domine des Cardio-CT liegt in
der Beurteilung der Koronarwand: Der
Kalkscore erkennt - unabhangig von den
klassischen Risikofaktoren und somit un-
abhdngig von den Framingham- und
PROCAM-Tabellen - ein erhohtes indivi-
duelles Herzinfarktrisiko.

Summary: Early Detection of an Increased Risk
for Heart Attacks with Cardio-CT

The measurement of the calcium score with the
cardio-CT is an option for determination of the
individually elevated risk of a heart attack. In
contrast to cardiac catheterization, the calcium
score does not assess the coronary lumen, but
rather the coronary vessel wall. Therefore, car-
diac catheterization and calcium scoring are not
competing but complementary tests: cardiac ca-
theterization is performed to prove coronary
stenoses, i.e. in patients with angina pectoris,
while cardio-CT is used for the prognostic eva-
luation in asymptomatic patients. Cardio-CT
should not be used to determine if cardiac ca-
theterization should be performed. Also, in pati-
ents with angina pectoris, known coronary ar-
tery disease, s/p myocardial infarction or high
absolute coronary risk, there is no indication for
calcium scoring with cardio-CT. The prevailing
indication for cardio-CT is detection of patients
at high risk of a heart attack defined as > 2% an-
nually. The recently presented St. Francis Heart
Study has shown that calcium scoring provides
a significantly higher prognostic value than the
traditional Framingham score.

Keywords: Measurement of coronary calcifica-
tion - cardio-CT — myocardial infarction risk —
prognosis
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