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ABKURZUNGSVERZEICHNIS

ACC American College of Cardiology

ACS Acute Coronary Syndrome (akutes Koronarsyndrom)
ACT Activated Clotting Time

ACVB Aortocoronarer Venenbypass

AG Acute Gain = Akuter Lumengewinn
AHA American Heart Association

AMI Akuter Myokardinfarkt

AP Angina Pectoris

ASS Acetylsalicylsaure

BASKET "Basel Stent Kosten Effektivitats Trial"
BMI Body Mass Index, in kg/m?

BMS Bare-Metal-Stents

(Stents aus Edelstahl, ohne Medikamentenfreisetzung)

DES Drug-Eluting Stent (Medikamentenfreisetzender Stent)
die Tag

EDV Enddiastolisches Volumen

EF Ejektionsfraktion

EKG Elektrokardiogramm

F French; 1 French entspricht 1/3 Millimeter

FUP Follow-Up

Gp-llb/llla Glykoprotein-lib/llla
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ISAR-STEREO

ISR

KHK

LAD

LL

LLI

MACE

MI

ML

MLD

n.s.

NSTEMI

PCI

p.o.

PTCA

QCA

RCA

Internationale Einheiten

"Intracoronary Stenting and Angiographic Results

— Strut Thickness Effect on Restenosis Outcome”
In-Stent-Restenose

Koronare Herzkrankheit

Linke Koronararterie

Late Loss = Lumenverlust beim Follow-Up

Late Loss Index

Major adverse cardiac event
(schwerwiegendes kardiales Ereignis)

Myokardinfarkt

Multi-Link

Minimaler Lumendurchmesser
Anzahl

nicht signifikant
Nicht-ST-Hebungsinfarkt

percutaneous coronary intervention

(perkutane Koronarintervention)
per os (orale Einnahme)

percutaneous transluminal coronary angioplasty
(perkutane transluminale Koronarangioplastie)

quantitative Koronaranalyse

Rechte Koronararterie
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RCX

RD

SCAAR

SD

STEMI

TIMI

TLF

TLR

TVF

TVR

Ramus circumflexus

Referenzdurchmesser

Svenska Coronar Angiografi —och Anioplastik Registret
Standardabweichung

ST-Hebungsinfarkt

"Thrombolysis in myocardial infarction"

(Klassifikation zur Koronarperfusionsbeurteilung)
Target Lesion Failure (Restenose an der Ziellasion)

Target Lesion Revascularisation
(Revaskularisation an der Ziellasion)

Target Vessel Failure (Restenose im ZielgefaR)

Target Vessel Revascularization
(Revaskularisation im ZielgefaB)
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1 EINLEITUNG

1.1 Perkutane Koronarintervention

Die perkutane Koronarintervention (PCI) ist eine etablierte Methode Patienten mit
einer symptomatischen HerzkranzgefaBerkrankung zu behandeln. Dabei nimmt
vor allem die Stentimplantation einen wichtigen Platz ein und hat die alleinige
Ballonangioplastie verdrangt. [18,28,55,57] So werden in Uber 90% der heutzu-
tage durchgeflihrten Koronarinterventionen Stents eingesetzt. Der Vorteil dabei im
Vergleich zur Ballonangioplastie ist eine niedrigere Rate an frihen Komplikationen
und spaten Restenosen. [18,57]

Trotz allem aber besteht weiterhin in 20-40% der Falle das Problem von Wieder-
verengung (Restenose) des GefaBlumens im Bereich des gestenteten Areals als
auch in einer Haufigkeit von 1,2% das Auftreten von Stentthrombosen. [18,56,57]
Durch Verbesserungen der antithrombotischen Therapie konnte die Thrombose-
rate erfolgreich gesenkt werden, allerdings ohne Einfluss auf die Restenosierungs-
rate zu nehmen. [39]

1.2 Problematik der Restenosierung

Im Vergleich zur reinen Ballonangioplastie bedeutet das Einbringen eines Stents
einen gréBeren und langer anhaltenden Eingriff in das GefaBmilieu. Dies resultiert
vor allem aus einer vielfach starkeren Verletzung der Intima, was wiederum einen
gréBeren Reiz fir eine intimale Proliferation darstellt. [10,17,21,69]

Daher wird seit einiger Zeit nach Méglichkeiten gesucht, wie dieser Prozess der
neointimalen Proliferation positiv zu beeinflussen ist. Bereits 1995 konnte gezeigt
werden, dass sich die geometrische Konfiguration des Stents auf die Verletzung
des GefaBes und die damit verbundene neointimale Hyperplasie auswirkt. [51]

Im Rahmen der Erforschung einer ginstigen Beeinflussung der In-Stent-
Restenose-Rate durch Veranderung des Stent-Designs
[4,11,20,27,29,35,56,61,65] wurde auch die Strebendicke variiert und in der ISAR-
STEREO Studie (Strut Thickness Effect on Restenosis Outcome) untersucht. [30]



Dabei konnte gezeigt werden, dass eine geringere Strebendicke mit einer
geringeren Restenose-Rate korreliert und somit auch eine niedrigere Anzahl an
Re-Interventionen erfordert (siehe Abb. 1).
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Abb. 1: Restenose-Rate nach 6 Monaten und TVR (Target-
Vessel-Revascularisation = Reintervention im
ZielgefaB) nach 1 Jahr (ISAR-STEREO = Strut
Thickness Effect on Restenosis Outcome) [30]

So fiel die Restenoserate beim angiographischen Follow-up nach 6 Monaten bei
dem Patientenkollektiv, das die Stents mit den dinneren Stentstreben erhalten
hatte, mit 17,9% um 43% niedriger aus als bei den Patienten mit den dickeren
Stentstreben (31,4% Restenoserate). Auch die Revaskularisierung im Zielgefa
(Target Vessel Revascularisation = TVR) bei den Stents mit den dinnen Streben
war nach einem Jahr mit 12,3% um 44% kleiner als bei den Stents mit den dicken
Streben (21,9%).

Um mdglichst diinne Streben zu erzielen, wird mithilfe einer Kobalt-Chrom-
Legierung ein héarterer Stahl erzeugt, der es erlaubt eine diinnere Strebendicke als
bei den bisherigen Edelstahlstents herzustellen, ohne dabei EinbuBen in Bezug
auf die radiale Starke zu haben. [31] Bei dem Vision- und dem Mini-Vision-Stent
(Abbott Vascular) handelt es sich um solche Kobalt-Chrom-Stents. Kobalt-Chrom
besitzt eine vergleichbare Biokompatibilitat zu Edelstahl und ersetzt diesen in der
Orthopadie inzwischen zu einem groBen Teil. Ebenso wird Kobalt-Chrom bereits
seit den spaten 60er Jahren des 20. Jahrhunderts bei Herzklappen eingesetzt und
hat damit seine Biokompatibilitat im Blutstrom bewiesen.



So wurden im DaVinci-Register bei 1287 mit Vision behandelten Patienten gute
klinische Ergebnisse erzielt. Im Follow-up-Zeitraum von 9 Monaten bestand eine
Target Vessel Failure (TVF = Restenose im ZielgefaB) Rate - bestehend aus Tod,
Myokardinfarkt und Target Vessel Revascularisation (TVR = Revaskularisierung
im ZielgefaB) - von 9,2%. [23]

Auch medikamentenfreisetzende Stents (Drug-Eluting-stent = DES), die die

intimale Hyperplasie inhibieren, haben einen positiven Effekt auf die
Restenosierung und reduzieren die binare Restenose-Rate und die Target Lesion
Revascularisation (TLR = Revaskularisierung an der Ziellasion) effektiver als die
bisherigen Edelstahlstents (Bare-Metal-Stents = BMS). [2,6,15,37,44,45,63,64]

Zu berlcksichtigen bei der Interpretation der Daten der randomisierten Doppel-
blindstudien zu DES und BMS [2,7,50,62,64] ist jedoch, dass diese Studien zum
Vorteil der medikamentenfreisetzenden Stents konzipiert worden waren. Obwohl
mit BMS héaufig eine Strategie des Spot-Stentings mit Abdeckung der nur héchst-
gradig stenosierten Areale verfolgt wurde, wurde in den Vergleichsstudien eine
Abdeckung der ganzen Lasion angestrebt. Hierdurch wurde auch das mit Bare-
Metal-Stents gestentete Areal verlangert. Ein langeres Stentareal wiederum
korreliert mit dem Auftreten einer Restenose. Zweitens fiel die TLR-Rate beim
angiographischen Follow-up héher aus als beim klinischen Follow-up. [50] Obwohl
beim Taxus-Stent eine niedrigere Rate an TVR bei den Patienten mit klinischem
Follow-up bestand, konnten diese Daten mit dem Endeavor-Stent nicht bestatigt
werden. [50] Dieser Unterschied kann einerseits durch den héheren Late Loss (LL
= Lumenverlust beim Follow-up) beim Endeavor-Stent erklart werden.
Andererseits spielt der damit verbundene durch den angiographischen Follow-up
aktivierte occulo-stenotische Reflex eine Rolle. Vergleichsstudien von DES (Taxus
versus Cypher) wie die SORT-OUT Il [19] mit einem rein klinischen Follow-up be-
statigen, dass die Ereignisraten ohne Kontrollangiographie deutlich niedriger sind.
Gleiches zeigte sich in groBen Registerstudien wie z.B. dem schwedischen
SCAAR Register (sieh Abb.2). [34]
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Abb. 2: Notwendigkeit zur Revaskularisation bei medikamentenfreisetzenden
Stents (drug-eluting stents = DES; Cypher, Taxus) im Vergleich zu
Edelstahlstents (bare-metal stents = BMS) aus dem SCAAR Register
(Svenska Coronar Angiografi —och Anioplastik Registret)

(RR: Relatives Risiko, Cl: Konfidenzintervall) [34]

Die durch einen hdheren Late Loss im angiographischen Follow-up induzierte
héhere Reinterventionsrate gilt sowohl fir Studien, welche DES und BMS als auch
zwei DES vergleichen zu Ungunsten des Stents mit dem héheren Late Loss. [42]
Drittens wurden in Taxus-IV, SIRIUS oder Endeavor Il die BMS mit einer alteren
Plattform verwendet (Express, BX Velocity, Driver), welche deutlich dickere
Streben haben als moderne BMS. Durch die Kobalt-Chrom-Technologie kann die
Strebendicke weiter reduziert werden, welches vermutlich den Vorteil der DES
schmélern kann.

In der BASKET-Studie wurde die klinische Effektivitat zwischen medikamenten-
freisetzenden Stents (Taxus, Cypher) und den neueren BMS aus Kobalt-Chrom
(Vision) untersucht. [26,49]

Nach sechs Monaten bestand zwischen DES und BMS ein nicht signifikanter
Unterschied von absoluten 3,2% hinsichtlich der klinisch benétigten TVR. Auch
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nach 18 Monaten konnte gezeigt werden, dass sich die beiden Gruppen in Bezug
auf kardial verursachten Tod und akuten Myokardinfarkt nicht unterschieden.
Allerdings wurde festgestellt, dass die DES eine niedrigere MACE-Rate (major
adverse cardiac event) haben, die vor allem auf eine geringere Anzahl an

Revaskularisationen zuriickzufiihren ist (siehe Abb. 3).
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Abb. 3: Vergleich von zwei medikamentenfreisetzenden Stents
(=DES: Taxus, Cypher) und einem Bare-Metal-Stent (=BMS: Vision)
in Hinblick auf kardialen Tod, akuten Myokardinfarkt (AMI),
Revaskularisation (TVR) und MACE (major adverse cardiac event)
nach einem Zeitraum von 6 Monaten (BASKET-Studie) [26,49]



1.3 Fragestellung

In dieser Studie wurden die nicht medikamentenfreisetzenden Kobalt-Chrom-
Stents Vision und Mini-Vision in einer konsekutiven Serie bei de-novo Stenosen
untersucht.

Da bisher angiographische Daten sowohl fir den Vision- als auch fir den Mini-
Vision-Stent fehlten, war das Ziel der vorliegenden Studie die Auswertung der
angiographischen Ergebnisse fur diese beiden Stents.

Ziel der Studie war die Evaluation und der Vergleich der beiden Stents in Bezug
auf den angiographischen Endpunkt Late Loss (spaten Lumenverlust) im
gestenteten Areal als auch im gesamten Segment inklusive des proximalen und
distalen Kantenareals. Klinischer Endpunkt war die Haufigkeit von
Revaskularisationen an der Ziellasion (Target Lesion Revascularization = TLR).

In einer Subgruppenanalyse wurden die Resultate der Patienten mit einem
Diabetes mellitus separat betrachtet.



2 MATERIAL UND METHODEN

2.1 Studiendesign

Die Durchfihrung der Studie erfolgte monozentrisch in der Klinik fir Innere

Medizin Il an der Universitat Ulm. Die Einschlussphase war von Dezember 2004

bis September 2005. Eingeschlossen wurden Patienten mit mindestens einer

signifikanten de-novo Stenose in einer nativen Koronararterie, welche aus

klinischer Indikation ausschlieBlich mit den Kobalt-Chrom Stents Vision oder Mini-

Vision behandelt worden sind.

Nicht eingeschlossen wurden Patienten, wenn eines oder mehrere der folgenden

Kriterien vorhanden war:

» Stenose <50%

« Chronischer Verschluss eines KoronargefaBes

» Stent-Implantation in einen Venenbypass

» Hauptstammstenose

» Bifurkationsstenose, bei der Haupt- und Seitenast gestentet wurden

» Patienten mit Kontraindikation fir die Einnahme von Acetylsalicylsaure,
Clopidogrel oder Heparin

* Notwendigkeit zur Therapie der gleichen Lasion mit anderen Stentmodellen

Erfasst wurden kardiovaskulare Risikofaktoren, das Bestehen einer Nieren-
insuffizienz, bereits vorausgegangene Myokardinfarkte, Bypass-Operationen als
auch die klinische Symptomatik. Als kardiovaskulare Risikofaktoren wurden
folgende Elemente mit aufgenommen: mannliches Geschlecht, familiare Be-
lastung, arterielle Hypertonie, Nikotinabusus, Hyperlipoproteindmie, Adipositas
(anhand des Body Mass Indexes) und Diabetes mellitus (insulinabhangig versus
nicht-insulinabhanig).

Lagen Angina-Pectoris-Beschwerden vor, wurden diese in stabile und instabile
Angina Pectoris unterschieden. Eine weitere Aufgliederung der instabilen Angina
Pectoris wurde nach der Braunwald-Klassifizierung vorgenommen: [14]



» Schweregrad I: neu aufgetretene Angina Pectoris oder Verstarkung einer be-
stehenden Angina Pectoris; keine Ruheschmerzen
» Schweregrad Il: Angina in Ruhe innerhalb des letzten Monats, aber nicht inner-
halb der letzten 48 Stunden
» Schweregrad Ill: Angina in Ruhe innerhalb der letzten 48 Stunden
o A: extrakardiale Ausléser
o B: keine auslésenden Ursachen
o nach Infarkt (max. 2 Wochen)

Hinsichtlich der Medikation wurde die Einnahme von Thrombozytenaggregations-
hemmern (Acetylsalicylsaure, Clopidogrel), Statinen, oralen Antikoagulantien
(Marcumar) und periinterventionell gegebenen Glykoprotein-llb/llla-Antagonisten
(Abciximab, Tirofiban, Eptifibatid) bertcksichtigt.

Den quantitativen angiographischen Vermessungen (siehe Kapitel 2.4), der mor-
phologischen Klassifikation nach AHA/ACC (American Heart Association/
American College of Cardiology) in die Kategorien A, B1, B2 und C (siehe Kapitel
2.5) und der Perfusionsbeurteilung der Koronarien mittels der TIMI-Klassifikation
("Thrombolysis in Myocardial Infarction"; siehe Kapitel 2.6) lagen die auf CD-ROM
gespeicherten Durchleuchtungssequenzen der durchgeflhrten Koronarangio-
graphien und die technischen Angaben aus den Katheterprotokollen zugrunde.

Bei allen Patienten war nach sechs Monaten ein Wiedervorstellungstermin vor-
gesehen, bei dem die Patienten sowohl klinisch als auch koronarangiographisch
untersucht wurden. Uber den gesamten Zeitraum wurde das Auftreten von
schwerwiegenden unerwlnschten kardialen Ereignissen (major adverse cardiac
events = MACE) erfasst. Diese waren definiert als Auftreten von mindestens
einem der folgenden Kriterien:

» Auftreten eines akuten Myokardinfarkts

» Revaskularisation an der  Ziellasion mittels Ballonangioplastie,

Stentimplantation oder operativer Myokardrevaskularisation

» Tod des Patienten, unabhangig von der Todesursache



Zur quantitativen angiographischen Vermessung wurden die auf CD-ROM ge-
speicherten  Durchleuchtungssequenzen  der  durchgefihrten  Koronar-
angiographien verwendet. Dabei war der primare angiographische Endpunkt der
Late Loss im gestenteten Areal. Der sekundare Endpunkt bestand aus dem Late
Loss im Gesamt-Segment (gestentetes Areal inklusive des proximalen und
distalen Segments von je 5 mm).

Der sekundare klinische Endpunkt war die Inzidenz von Revaskularisationen an
der Zielldsion (TLR = Target Lesion Revascularisation) innerhalb des Follow-up-

Zeitraums von sechs Monaten.

Patienten, die im Anschluss an die Akutbehandlung nicht zum Wiedervorstellungs-

termin erschienen waren, wurden telefonisch nach folgenden Punkten befragt:

» Auftreten von Angina Pectoris-Beschwerden

* Notwendigkeit einer erneuten Herzkatheteruntersuchung, einer erneuten PTCA
(perkutane transluminale Koronarangioplastie) / Stentimplantation

» Auftreten eines Myokardinfarktes

» Stationarer Aufenthalt aufgrund einer kardialen Ursache

* Tod des Patienten

2.2 Der Kobalt-Chrom-Stent

Fir die Therapie der de-novo La&sionen
wurden ausschlieBlich die nicht-
medikamenten-freisetzenden Kobalt-Chrom-
Stents ML Vision™ und ML Mini-Vision™
(Abbott Vascular) verwendet.

Dabei ist der ML Vision™ in den Durch-
messern 2,75, 3,0, 3,5 und 4,0 mm erhéltlich,
der ML Mini-Vision™ in den Durchmessern
2,0, 2,25 und 2,5 mm. Es werden jeweils die Langen 8, 12, 15, 18, 23, 28, 33 und
38 mm angeboten.

Abb. 4: ML Vision™-Stent [1]

Die Vision-Stents mit einem Durchmesser von 2,75 mm und 3,0 mm sowie die

Mini-Vision-Stents sind identisch zu einem 6-Kronen-Design. Die Strebendicke
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reicht von 0,0030" (link) Uber 0,0036" (Strebe) zu 0,0040" fir den proximalen Ring.
Die Vision-Stents der Durchmesser 3,5 mm und 4,0 mm bestehen aus einem 9-
Kronen-Design mit einer Strebendicke von 0,0030" (link) Gber 0,0032" (Strebe) zu
0,0040" fir den proximalen Ring.

Durch die Verwendung der Kobalt-Chrom-Technologie (einer Legierung aus den
hauptsachlichen Bestandteilen Cobalt, Chrom, Wolfram und Nickel) konnte bei
diesen Stents eine geringe Strebendicke von bis zu 0,0032" (=0,08 mm) erreicht
werden. Diese spezielle Legierung resultiert im Vergleich zu den Edelstahl-Stents
in einem starkeren und belastbareren Material. Dadurch ist es mdglich ohne Ein-
buBen in der radialen Starke dinnere Streben zu erzielen und somit einen
flexibleren und besser platzierbaren Stent zu erhalten.

Des Weiteren ist Kobalt-Chrom durch die Bestandteile Kobalt und Wolfram
rontgendichter, was wiederum dazu beitragt, die Strebendicke gering halten zu
kénnen und gleichzeitig eine vergleichbare Sichtbarkeit wahrend der Koronar-
angioplastie zu haben, um den Stent einerseits richtig platzieren und andererseits
bei der spateren quantitativen Analyse die genaue Lage bestimmen zu kdnnen.
Die Zusammensetzung von L-605 Kobalt-Chrom und 316L Edelstahl stimmt in
einem Teil Uberein, so dass sowohl Kobalt-Chrom als auch Edelstahl eine Chrom-
oxid-Oberflache haben, die ihnen eine vergleichbare Biokompatibilitat verleiht
(siehe Abb. 5). [9,38]

L605 Kobalt-Chrom 316L Edelstahl
3%

15%

18%

550, W Kobalt 14% B Eisen
@ Nickel 65% @ Nickel
OChrom OChrom
OWolfram O Molybdéan

Abb. 5: Zusammensetzung der Legierungen L605 Kobalt-Chrom und 316L
Edelstahl [9,38]
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2.3 Perkutane Koronarangioplastie

Alle im Rahmen der Studie erfolgten Herzkatheteruntersuchungen wurden nach
Judkins durchgefihrt. [13] Dabei wurde in der Regel nach erfolgter Lokal-
anasthesie die Arteria femoralis in der rechten oder linken Leiste punktiert. Die
Punktion erfolgte in Seldinger-Technik unter Verwendung eines Fulhrungsdrahts
mit anschlieBender Schleuseneinlage.

Bei allen Patienten wurde zuerst eine diagnostische Koronarangiographie durch-
gefuhrt, der die therapeutische perkutane Koronarintervention mit Implantation
eines oder mehrerer Stents folgte.

Zu Beginn der diagnostischen Untersuchung wurde im Regelfall eine
Laevokardiographie in zwei aufeinander senkrecht stehenden Projektionen durch-
gefuhrt. Dabei wurden Ejektionsfraktion (EF) und Enddiastolisches Volumen
(EDV) bestimmt.

Uber die Schleuse wurden fiir die Koronarangioplastie im Koronarostium
FOhrungskatheter der GréBe 6 oder 7 French (F) platziert. Nach der koronar-
angiographischen Lokalisation der Ziellasion wurde diese mit dem FUhrungsdraht
passiert. Uber den eingebrachten Filhrungsdraht wurde die Zielstenose mit einem
Ballonkatheter dilatiert. Die Stentimplantation(en) erfolgte(n) entweder direkt im
Anschluss an die Ballondilatation oder ohne vorherige Ballondilatation als direktes
Stenting. Dabei sollten die Stents mit mindestens 12 atm. in Hochdrucktechnik
eingebracht werden.

Die Untersuchungen wurden in Form von Durchleuchtungssequenzen in den ver-
schiedenen Projektionsebenen im Dicom-Format auf CD-ROM aufgezeichnet.
Wahrend des Eingriffs wurden die Patienten per EKG sowie durch Messung des
Aortendrucks kontinuierlich Uberwacht.

Wenn keine weitere Koronarintervention oder Kontrollkoronarangiographie flr den
nachsten Tag geplant war, wurde die Schleuse noch am gleichen Tag nach Ab-
klingen der Heparinwirkung und laborchemischer Gerinnungskontrolle entfernt und
den Patienten fir 24 Stunden ein Druckverband an der Punktionsstelle angelegt.

Periinterventionelle Medikation:
Allen Patienten wurde vor der Intervention ein Heparin-Bolus von 5.000 bis

10.000 IE (internationale Einheiten) gegeben, gegebenenfalls gefolgt von weiteren
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Heparinapplikationen bis zu einer activated clotting time gréBer als 250 Sekunden.
Als Kontrastmittel diente lomeprol (Imeron®, ALTANA Pharma, Deutschland). Alle
Patienten erhielten als Dauermedikation 100mg/die Acetylsalicylsaure (ASS) p.o.
Nach der Stentimplantation wurde den Patienten 75mg/die Clopidogrel p.o. fir vier
Wochen und im Falle eines akuten Koronarsyndroms Uber einen Zeitraum von 12
Monaten empfohlen, entsprechend den Leitlinien der European Society of
Cardiology [59].

2.4 Quantitative Koronaranalyse

Es wurde vor und nach jeder Angioplastie eine Koronarangiographie der Ziellasion
durchgefihrt und im Dicom-Format auf CD-ROM gespeichert. Nach Durchsicht
der Angiogramme und deren morphologischer Befundung wurden geeignete
Einzelbilder ausgewahlt und gespeichert. Soweit méglich wurden letztere aus der
Diastole nach der intrakoronaren Gabe von Nitroglycerin gewéhlt, um die Stenose
morphologisch gut erkennen und beurteilen zu kénnen. Mit Hilfe der CAAS QCA
for Research 2.0 Software (Pie Medical Imaging, Maastricht, Niederlande) wurden
alle Koronarangiogramme ausgewertet. Dabei wurden bei allen Koronarangio-
grammen, sofern technisch mdglich, zwei aufeinander senkrecht stehende
Projektionen gewahlt und vermessen; die Ergebnisse wurden anschlieBend
arithmetrisch gemittelt. Diese quantitativen Vermessungen der Koronarldsionen
erfolgten jeweils von der gleichen Person, die weder die klinischen noch die
prozeduralen Daten kannte.

Zur Vermessung der Stenose wurde die GefaBmittellinie durch die Ziellasion
markiert, wobei ein proximaler und ein distaler Referenzbereich miteinbezogen
wurden. Entsprechend dem Helligkeitsprofil ermittelte der Rechner daraus die Ge-
faBkonturen und berechnete die genaue GefaBmittellinie sowie die unterschied-
lichen absoluten und relativen Durchmesser- und Flachenwerte. Als Referenz fir
die bestimmten Absolutwerte diente der fur jede Projektion dargestellte,
kontrastmittelleere Flhrungskatheter, dessen GroBe aus den Katheterprotokollen
bekannt war. Eine manuelle Korrektur war mdéglich, falls es zu offensichtlichen
Fehlern des Computers kam (z.B. wenn die Software die GeféaBkonturen nicht

optimal wiedergegeben hatte). Diese Verfahrensweise und die dazu benutzte
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Software entsprechen den internationalen Standards fir die quantitative Koronar-
analyse. [40,60]

Folgende Parameter wurden bei der Vermessung bestimmt:

Minimaler Lumendurchmesser (MLD)

Der minimale Lumendurchmesser ist der kleinste absolute
GefaBinnendurchmesser im Bereich der Stenose; er wurde in der Regel
durch die automatische Vermessung des Computers fir jede Projektion
ermittelt. Nachfolgend wurden die beiden Werte aus den Einzelprojektionen

gemittelt.

Referenzdurchmesser (RD)

Uber eine Interpolation der proximal und distal der Stenose liegenden aus-
reichend langen normalen GefaBabschnitte errechnete die Software den
Referenzdurchmesser. Dabei wurden GeféaBabgange und Bifurkationen
soweit méglich nicht in die Referenzsegmente mit einbezogen, da sie durch
Kaliberspringe die Ermittlung des Referenzdurchmessers beeintrachtigen

und so zu Messfehlern fuhren.

Diameterstenose in Prozent

Aus dem MLD und dem Referenzdurchmesser errechnete sich fir jede
Projektion nach der Formel (1-MLD/RD)x100% die prozentuale Diameter-
stenose. Danach wurden die Werte beider Projektionsebenen arithmetrisch
gemittelt.

Ergebnisse mit negativem Vorzeichen nach erfolgreicher Dilatation wurden

automatisch gleich Null Prozent gesetzt.

Fldchenstenose in Prozent

Stenoseldnge in Millimeter

Gesamtldnge in Millimeter

Entspricht dem Stentareal plus 5 mm proximal als auch distal (Kanten-

segment)

Bei der Vermessung der Bilder vor der Angioplastie ("pre"), nach der Intervention

("post") und sechs Monate nach der Intervention ("fup") wurden die Grenzen far

die Berechnungen (s.o0.) folgendermaBen gesetzt (siehe Abb. 6):
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Abb. 6: Quantitative Koronaranalyse der Lasion

a: Lange der Stenose bzw. Lange der Restenose in Bezug auf
den MLD (=minimaler Lumendurchmesser)

: Lange des gestenteten Areals

: proximales Segment (5 mm proximal des gestenteten Areals)

: distales Segment (5 mm distal des gestenteten Areals)

: Gesamtsegment (Lange des gestenteten Areals + proximales
Segment + distales Segment)

QO OUT

» Lange der Stenose (a) bzw. Lange der Restenose (sofern im Follow-Up vor-
handen)

» Lange des gestenteten Areals (b)

» proximales Segment (5 mm proximal des gestenteten Areals) (c)

» distales Segment (5 mm distal des gestenteten Areals) (d)

» Gesamtsegment (Lange des gestenteten Areals + proximales Segment +

distales Segment) (e)

Eine Restenose lag vor, wenn bei der Follow-up-Angiographie eine Diameter-
stenose von mehr als 50% mittels quantitativer Koronaranalyse bestimmt wurde.

Der akute Lumengewinn (Acute Gain = AG) errechnete sich aus der Differenz des
MLD vor und nach der Angioplastie:

« AG: MLD post Intervention — MLD pre Intervention

Der primare Endpunkt der Studie — der Lumenverlust beim Follow-up (Late Loss =
LL) — errechnete sich aus der Differenz des MLD direkt und sechs Monate nach
der Angioplastie:
o LL: MLD post Intervention — MLD bei Follow-up
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Der Late Loss Index (LLI) errechnete sich aus dem Verhéltnis zwischen Late Loss
und Acute Gain:

LateLoss
AcuteGain

o LLI

Vorgehen bei Verschluss des GefaBes:

Bei Verschluss eines GefaBes wurde der Anteil des GeféaBes bis zum Verschluss
verwendet, um den Referenzdurchmesser bestimmen zu kénnen. Der MLD wurde
auf 0 mm, die Diameterstenose und die Flachenstenose auf 100% gesetzt. Das
proximale Segment konnte problemlos bestimmt werden, wohingegen das distale
Segment in der "pre"-Aufnahme nicht beurteilt werden konnte.

2.5 Morphologische Klassifikationen

Die Koronarstenosen wurden morphologisch nach den von Ellis et al. modifizierten
Kriterien der AHA/ACC Kilassifikation in die Kategorien A, B1, B2 und C eingeteilt.
[12,14]

Dabei werden folgende Parameter berlcksichtigt:
* Lasionslange (<10mm/10-20mm/>20mm)

» Stenoseform (konzentrisch/exzentrisch)

» Zuganglichkeit bei der PTCA (leichte/méaBige/exzessive Schlangelung)
e Abwinklung (<459%45°-90°>90°)

» Wandkontur (glatt/irregular)

» Verkalkung (keine/gering/maBig-schwer)

» Verschluss des GefaBes (akut/chronisch)

* Abgangsstenose, degenerierter Venenbypass
» Bifurkationsstenose, Ostiumstenose

e Thrombus (vor PTCA).

Je nach Verteilung und Haufung der Kriterien erfolgt die Einteilung in die
Stenosegrade A bis C (siehe Tabelle 1). Eine Typ B1-Stenose liegt vor, wenn nicht
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mehr als 1 B-Kriterium vorliegt. Bei mehr als einem B-Kriterium handelt es sich um

eine Typ B2-Stenose. Ab 1 C-Kriterium spricht man von einer Typ C-Stenose.

Tabelle 1: Morphologische Klassifikation der Koronarstenosen, modifiziert
nach der AHA/ACC (= American Heart Association/American
College of Cardiology) [12,14]

Typ A Typ B TypC
Lange <10mm 10-20mm >20mm
Stenoseform konzentrisch exzentrisch -
Zu_génglichkeit leicht méB!_ge exze§sive
bei PTCA Schlangelung Schlangelung
Abwinklung gering <45° maBig 45°-90° extrem >90°
Wandkontur glatt irregular -
Verkalkung kelr_1e maBig-schwer -
gering
Verschluss keiner <3 Monate alt >3 Monate alt
Abgangsstenose 3@%@?}%3222;
Bifurkationsstenose
kein groBer mi_’g 2 Fuhrungs- keinclalProtektion
Seitenast beteiligt drahten bet_elllg__ter gro__B er
Seitenaste moglich
Ostiumstenose
;I'vl'(l)r:)lr:n_l?g:) keiner intraluminal -

PTCA: perkutane transluminale Koronarangioplastie

Dissektionen:

Traten wahrend der Koronarangioplastie Dissektionen auf, wurden diese nach
dem Kilassifikationssystem des "National Heart, Lung and Blood Institute" in die
Typen A bis F eingeteilt. [25] Als Grundlage dienten hierfiir die angiographischen
Aufnahmen der Koronarangioplastie, die auf CD-ROM abgespeichert waren.

Eine Typ A-Dissektion liegt vor, wenn wahrend des Kontrastmitteleinstroms eine
Aufhellung im GefaBlumen sichtbar war.

Bei einer Typ B-Dissektion liegen wahrend des Kontrastmitteleinstroms
doppellumige Areale vor, die sich allerdings bei Kontrastmittelausstrom wieder
auflésen. Bei Typ C-Dissektionen kommt es zu einem extravasalen Kontrast-
mitteldepot, das auch nach Kontrastmittelausstrom persistiert.

Typ D-Dissektionen stellen sich als spiralférmiger Flllungsfehler des Lumens dar,
wohingegen es bei Typ E-Dissektionen zu neuen, persistierenden Flllungsfehlern
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kommt. Eine Typ F-Dissektion bedeutet letztlich den Verschluss der Koronar-

arterie.

In-Stent-Restenose (ISR):
Wenn bei der Follow-up-Untersuchung Restenosen festgestellt wurden, wurden

diese zur besseren Vergleichbarkeit nach der Klassifikation von In-Stent-
Restenosen (ISR) nach Mehran et al. eingeteilt. [43]

Dabei wird zuerst in fokale (ISR 1) und diffuse (ISR IlI, Ill und IV) Restenosen
unterschieden; anschlieBend werden diese weiter differenziert (siehe Abb. 7 und
8).

Klasse |I: Restenosen sind < 10 mm lang und liegen entweder
= am Gelenk oder der Liicke des Stents (IA) oder
= am proximalen oder distalen Rand des Stents (IB) oder
» an einer fokalen Stelle des Stents (IC) oder
» sind multifokal verteilt (ID).

ISR Pattern I: Focal

Type IC: Focal Body Type 11: Multifoeal

Abb. 7: In-Stent-Restenose-Muster ISR | nach Mehran [43]

Klasse Il: Restenosen sind > 10 mm lang und
= sind begrenzt auf den Stent, ohne die Stentenden zu Uber-
schreiten

= "diffuse intra-stent" Restenose
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Klasse lll:  Restenosen sind > 10 mm lang und
= reichen Uber die Stentenden hinaus

= "diffuse proliferative" Restenose

Klasse IV:
= kompletter Verschluss des GefaBes
= TIMI Fluss von 0

ISR Patterns II, 111, IV: Diffuse

ISR Partern IV: Total Ocelusion

Abb. 8: In-Stent-Restenose-Muster ISR II-IV nach Mehran [43]

2.6 TIMI-Klassifikation

AuBer der quantitativen Koronaranalyse und der morphologischen Einteilung der
Koronarstenosen nach AHA/ACC wurde vor und nach jeder Koronarangioplastie
die Perfusion der Koronarien mithilfe der TIMI-Klassifikation (Thrombolysis in
myocardial infarction) beurteilt. [5] Hierzu wird das angiographische Fullungsver-
halten des Kontrastmittels im poststenotischen Anteil der stenosierten Koronar-
arterie betrachtet. Daraus lassen sich vier Klassen ableiten, die Auskunft Gber den

Blutfluss in diesem GefaBareal geben:

TIMI O:

+ Keine Perfusion

» Da das GefaB vollstandig verschlossen ist, flillt sich der poststenotische Ge-
faBabschnitt nicht mit Kontrastmittel.
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TIMI 1:

+ Kontrastmitteldurchtritt ohne Perfusion

» Aufgrund einer hochgradigen Stenose erfolgt sowohl die Fillung mit Kontrast-
mittel als auch die Auswaschung des Kontrastmittels des poststenotisch ge-
legenen GefaBanteils nur stark verzégert und unvollstdndig im Vergleich zu
normal perfundierten GefaBen.

TIMI 2:

« Partielle Perfusion

» Der poststenotische GefaBabschnitt wird vollstdndig mit Kontrastmittel angefillt
und ausgewaschen, allerdings deutlich verzdégert im Vergleich zu normal per-
fundierten, nicht-stenosierten GefalBen.

TIMI 3:

» Vollstandige Perfusion

» Der poststenotische GeféaBabschnitt wird vollstdndig und zeitgerecht mit
Kontrastmittel angeflllt und ausgewaschen und lasst somit auf einen normalen

Blutfluss im Gefal schlieBen.

2.7 Statistische Auswertung

Stetige Merkmale sind als Mittelwert + einer Standardabweichung wiedergegeben.
Zur Analyse von eventuellen Unterschieden zwischen den Gruppen Vision-/Mini-
Vision-Stent und zwischen Untergruppen wurden fiir stetige parametrische
Merkmale der t-Test angewandt. Diskrete Merkmale sind als Summen und als
Prozentangaben dargestellt und wurden mithilfe des Chi-Quadrat-Tests (x*-Test)
auf Verteilungsunterschiede untersucht. Ein p < 0,05 wurde als statistische Signi-
fikanz definiert. Die statistische Auswertung erfolgte mit STATISTICA 7.1 (StatSoft
Inc., Tulsa, OK, USA).
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3 ERGEBNISSE

3.1 Basisdaten

Wahrend eines Zeitraums von 19 Monaten wurden 247 konsekutiv behandelte
Patienten mit de-novo-L&sionen in einem nativen KoronargefaB3 eingeschlossen.
158 Patienten mit Vision-Stents und 89 Patienten mit Mini-Vision-Stents be-
handelt.

In Tabelle 2 ist die absolute Anzahl implantierter Stents dargestellt. Insgesamt
wurden den 247 Patienten 375 Stents, davon 234 Vision-Stents und 141 Mini-
Vision-Stents eingesetzt. Der GroBteil der Patienten erhielt nur einen Stent,
wohingegen nur vier Patienten mehr als drei Stents benétigten.

Tabelle 2: Absolute Anzahl implantierter Vision- und Mini-Vision-Stents
der in die Studie eingeschlossenen Patienten (Dezember 2004 -

September 2005, Klinik flir Innere Medizin Il, Universitats-
klinikum Ulm)
Anzahl implantierter Vision- Mini-Vision-
Stents/Patient, n Stent, n Stent, n
1 148 85
2 25 19
3 9 3
4 1 1
5 1 1

Gesamtanzahl im-

plantierter Stents 234 141

Die relevanten klinischen Angaben wie auch die kardiovaskuldren Risikofaktoren
der untersuchten Patienten sind in Tabelle 3 zusammengefasst.

In Bezug auf das kardiale Risikoprofil unterschieden sich die beiden Patienten-
gruppen nicht. Die Verteilung der kardialen Risikofaktoren, der kardialen Vor-
geschichte und der betroffenen GefaBe (im Schnitt lag bei den Patienten eine 2-
GefaB-KHK vor) auf die Gruppen war ausgewogen.
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Tabelle 3: Klinische Basisdaten und kardiologisches Risikoprofil

Total Vision Mini-Vision p

Anzahl Patienten, n 247 158 89

Lebensalter (in Jahren) 64,7+11,9 63,8+122 66,2+11,2 0,13

Kardiovaskulare Risikofaktoren:
mannliches Geschlecht, n (%) 182 (73,7) 118 (74,7) 64(71,9) 0,63
arterielle Hypertonie, n (%) 180 (72,9) 109 (69,0) 71(79,8) 0,09
Nikotinabusus, n (%) 138 (55,9) 85 (53,8) 53 (59,6) 0,45
Hyperlipoproteindmie/ 228 (92,3) 146 (92,4) 82(92,1) 0,60
Erhalt eines Statins, n (%)

Body Mass Index, kg/m? 283+42 286+45 27,7+36 0,13

Diabetes mellitus, n (%) 68 (27,5) 40 (25,3) 28 (31,5) 0,32
orale Antidiabetika 3(77,9) 34 (85) 19 (67,9)
Insulintherapie 15 (22,1) 6 (15) 9 (32 1)

Elektive PCI, n (%) 41 (16,6) 24 (15,2) 7 (19,1)

ACS, n (%) 206 (83,4) 134 (84,8) (80 9) 043
STEMI 103 (50,0) 77 (57,5) 6 (36,1) 0,035
NSTEMI 73 (35,4) 41 (30,6) 32 (44,4)
Instabile AP 30 (14,6) 16 (11,9) 14 (19,4)

kardiogener Schock, n (%) 19 (7,7) 15 (9,5) 4 (4,5) 0,09

Anzahl betroffener GefaBe 2,0+0,8 2,1+0,8 20+0,8 0,23

PCI: perkutane Koronarintervention; ACS: Akutes Koronarsyndrom;
STEMI: ST-Hebungsinfarkt; NSTEMI: Nicht-ST-Hebungsinfarkt; AP: Angina
Pectoris

Auch die Anteile an Patienten mit akutem Koronarsyndrom (83,4%) waren gleich-
maBig auf die Patienten mit Vision-Stent und die mit Mini-Vision-Stent verteilt.
Davon hatten 103 Patienten (50,0%) einen ST-Hebungsinfarkt und 73 Patienten
(35,4%) einen Nicht-ST-Hebungsinfarkt. Bei 30 Patienten (14,6%) lag eine in-
stabile Angina Pectoris vor. Allerdings hatten Patienten mit einem akuten Koronar-
syndrom, die mit einem Vision-Stent behandelt wurden, signifikant &6fter ST-

Hebungsinfarkte verglichen mit den Patienten, die einen Mini-Vision-Stent er-
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hielten (p<0,035; siehe Tabelle 3). Ein kardiogener Schock lag haufiger bei den
Patienten mit Vision-Stent vor, jedoch nicht signifikant.

3.2 Prozedurale Daten und Quantitative Koronaranalyse

Bei den 247 Patienten wurden insgesamt 293 L&sionen mit einem Stent versorgt;
davon 184 Lasionen mit Vision-Stent und 109 Lasionen mit Mini-Vision-Stent
(siehe Tabelle 4). Dabei gab es keinen Unterschied beziglich der implantierten
Stents pro Lasion mit im Mittel 1,28 Stents pro Lasion.

Hinsichtlich der Morphologie der Lasionen (AHA/ACC) sowie der versorgten Ver-
schlisse und der Koronarperfusion vor und nach der Intervention (TIMI-
Klassifikation) unterschieden sich die beiden Patientengruppen nicht.

Auch bezlglich des Vorliegens eines akuten Koronarsyndroms, eines Diabetes
mellitus und einer de-novo-Stenose oder Restenose glichen sich die beiden
Gruppen.

In etwa einem Drittel der Félle lag ein Verschluss vor, wobei der Zusammenhang
in der hohen Rate an Patienten mit einem akuten Koronarsyndrom zu sehen ist.

In Bezug auf die ZielgefaBe gab es leichte Unterschiede. So wurde der Mini-
Vision-Stent haufiger in die LAD (linke Koronararterie) implantiert, wohingegen der
Vision-Stent haufiger in der RCA (rechte Koronararterie) eingebracht wurde. In
den Ramus circumflexus hingegen wurden Vision- und Mini-Vision-Stent gleich
haufig implantiert.

Die zusétzliche periinterventionelle Gabe von Bivalirudin und Gp-llb/llla-

Antagonisten unterschied sich in beiden Gruppen nicht.

In Hinblick auf die Anzahl der Inflationen kam es zu keinem Unterschied in den
Gruppen; allerdings kamen in der Vision-Gruppe héhere Inflationsdriicke zum Ein-
satz (16,9 atm vs. 15,6 atm). Auch der maximale Durchmesser war in der Regel
héher als in der Mini-Vision-Gruppe. Das Verhéltnis von Ballon zu Arterie war hin-
gegen nahezu identisch.
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Tabelle 4: Charakteristika der Ziellasion

Total Vision Mini-Vision p

Anzahl Lasionen, n 293 184 109
ACS, n (%) 245 (83,6) 157 (85,3) 88(80,7) 0,30
Diabetes mellitus, n (%) 79 (27,0) 46 (25) 33 (30,3) 0,33
ZielgefaB, n (%)

LAD 117 (39,9) 66 (35,9) 51 (46,8)

RCX 71 (24,2) 38 (20,7) 33(19,0) <0,0014

RCA 105 (35,8) 80 (43,5) 25 (22,9)
Anzahl Stents pro Lasion, n 1,28+0,64 1,27+0,63 1,29+0,63 0,78
de-novo-Stenose, n (%) 282 (96,2) 175(95,1) 107 (98,2) n.s.
Restenose, n (%) 9 (3,1) 7 (3,8) 2(1,8) n.s.
Verschllsse, n (%) 94 (32,1) 62 (33,7) 32 (29,4) 0,44
AHA/ACC, n (%)

Typ A/B1 171 (58,4) 107 (58,2) 64 (58,7) 0,92

Typ B2/C 122 (41,6) 77 (41,8) 45 (41,3)
Stenosenlange, mm 10,2+48 10,342 10,2%£5,7 0,85
RD vor PCI, mm 2,49+0,42 2,70%£0,34 2,13+0,27 <0,001
MLD vor PCI, mm 0,49+0,26 0,42+0,40 0,33+0,26 0,036
Diameterstenose vor PCl, % 84,7+13,2 84,8+13,8 84,5+12,1 0,85
Anzahl Inflationen, n 291+£190 294+282 2,87+1,68 0,76
maximaler Inflationsdruck, 164428 169:27 15627  <0,001

Hochdruck-Inflation
(=12atm), n (%)

maximaler
Ballondurchmesser, mm

Verhaltnis Ballon zu Arterie 1,14+0,14 1,14 +0,12 1,15+0,16 0,71
Bivalirudin, n (%) 7 (2,4) 5(2,7) 2(1,8) 0,63
Gp-llb/llla-Antagonist, n (%) 125 (42,7) 83 (45,1) 42 (38,5) 0,27

263 (89,8) 174 (94,6) 89(81,7) <0,001

2,81+041 3,056+0,30 2,40+0,18 <0,001

ACS: Akutes Koronarsyndrom; PCl: Perkutane Koronarintervention; LAD:
Linke Koronararterie; RCX: Ramus circumflexus; RCA: Rechte Koronar-
arterie; AHA/ACC: American Heart Association/American College of
Cardiology; RD: Referenzdurchmesser; MLD: Minimaler Lumendurchmesser
Gpllb/llla: Glykoprotein lib/llla
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Ob ein Vision- oder Mini-Vision-Stent implantiert wurde, zeigte keinen signifikanten
Einfluss auf die postinterventionelle Perfusion im ZielgefaB (siehe Tabelle 5):

Von den Vision-Patienten erreichten 85,3% TIMI 3 und 14,7% TIMI 2.

Bei den Mini-Vision-Patienten kam es bei 89% zu TIMI 3-Fluss und bei 10,1% zu
TIMI 2-Fluss.

Lediglich bei einem Patienten aus der Mini-Vision-Gruppe konnte nach der Inter-

vention nur TIMI 1-Fluss erzielt werden.

Tabelle 5: KoronargefaBperfusion vor und nach PCI (=perkutane
Koronarintervention) anhand TIMI-Klassifikation
("Thrombolysis in Myocardial Infarction")

Total Vision Mini-Vision p-Wert
(n=293) (n=184) (n=109)
TIMI pre PCI, n 1,46 £ 1,05 1,45+ 1,09 1,49 £ 0,99 0,78
TIMI post PCI, n 2,86 + 0,35 2,85 +0,35 2,88 +0,35 0,52
TIMI pre, n (%)
TIMIO 87 (29,7) 57 (31,0) 30 (27,5)
TIMI 1 20 (6,8) 15 (8,2) 5 (4,6) 0,078
TIMI 2 149 (50,9) 84 (45,7) 65 (59,6)
TIMI 3 37 (12,6) 28 (15,2) 9 (8,3)
TIMI post, n (%)
TIMIO 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0)
TIMI 1 1(0,3) 0 (0,0) 1(0,1) 0,23
TIMI 2 38 (13,0) 27 (14,7) 11 (10,1)
TIMI 3 254 (86,7) 157 (85,3) 97 (89,0)

Bei der quantitativen Koronaranalyse unterschieden sich die beiden Gruppen nicht
in Bezug auf die Stenosenléange und die Diameterstenose vor und nach der Inter-
vention (siehe Tabelle 4 und 6). Die mittlere Lasionslange bei den nicht ver-

schlossenen GefaBen lag bei 10,2 mm.
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Hinsichtlich des Referenzdurchmessers (RD) und des Minimal Luminal Diameter
(MLD) gab es allerdings sowohl im Stent-Segment als auch im Gesamtsegment
Abweichungen in den beiden Gruppen (siehe Tabelle 6).

Sowohl vor als auch nach der Angioplastie war der Referenzdurchmesser im Mittel
in der Vision-Gruppe gréBer als in der Mini-Vision-Gruppe. Der mittlere RD bei den
Patienten, die mit einem Vision-Stent behandelt wurden, lag vor der Intervention
bei 2,7 mm und nach der Intervention bei 2,8 mm; bei den Patienten mit Mini-
Vision-Stent bestand ein mittlerer RD von 2,1 mm vor der Intervention und 2,2 mm
nach der Intervention.

In Bezug darauf und auf den signifikant niedrigeren MLD bei den Mini-Vision-
Patienten (2,61 mm vs. 2,08 mm) unterschied sich sowohl im Stent-Segment als
auch im Gesamt-Segment der Lumengewinn durch die Intervention (Acute Gain)
in den Gruppen signifikant. Im Vision-Arm kam es zu einem gréBeren Gewinn als
im Mini-Vision-Arm (im Stent-Segment: im Mittel 2,19 mm vs. 1,75 mm; im

Gesamtsegment: im Mittel 1,94 mm vs. 1,52 mm).

Tabelle 6: Quantitative Koronaranalyse vor und nach Koronarangioplastie
Total Vision Mini-Vision p
Acute Gain, mm
Gesamtsegment 1,78 £ 0,51 1,94 + 0,51 1,52 £ 0,39 <0,001
Stent-Segment 2,03+0,49 2,19+050 1,75+0,34 <0,001
MLD post PCI, mm
Gesamtsegment 2,17+ 0,43 2,36 + 0,38 1,84 £ 0,30 <0,001
Stent-Segment 2,41 £ 0,41 261+£0,34 2,080,227 <0,001
Diameter Stenose
post PCI, %
Gesamtsegment 13,4 £ 8,3 12,9+7,8 14,4 £9,0 0,14
Stent-Segment 7,5%6,1 7,7+£6,2 7,0£6,0 0,34
RD post PCIl, mm 2,57 +0,43 2,79 +0,34 2,20 £ 0,26 <0,001

MLD: Minimaler Lumendurchmesser; RD: Referenzdurchmesser; PCI: percu-
taneous coronary intervention (=perkutane Koronarintervention)

25



3.3 Angiographisches Follow-Up

Bei der quantitativen Koronaranalyse im Rahmen der Follow-up-Untersuchung
wurden im Zeitraum von 6 Monaten nach dem initialen Eingriff insgesamt 150 von
293 Lasionen (51,2%) angiographisch vermessen. Hierbei waren 84 von 184
(45,7%) Vision-Stents und 66 von 109 (60,6%) Mini-Vision-Stents angiographisch
nachbeobachtet worden (siehe Tabelle 7).

Dabei unterschied sich der Referenzdurchmesser signifikant: Beim Vision-Stent-
Arm lag im Mittel ein RD von 2,71 mm, beim Mini-Vision-Stent-Arm ein RD von
2,16 mm vor.

Auch hinsichtlich des MLD nach 6 Monaten kam es zu einem signifikanten Unter-
schied. In allen betrachteten Segmenten (Stent-, Gesamt-, proximales und distales
Segment) war der MLD bei den Patienten mit Vision-Stent gréBer als bei den

Patienten mit Mini-Vision-Stent.

Auf die ganze Studienpopulation gesehen, ergab die quantitative Koronaranalyse
beim Follow-Up im gestenteten Areal eine Diameterstenose von 35,9% mit einem
Late Loss von 0,72 mm und einem Late Loss Index von 0,38. Der Late Loss war
proximal des gestenteten Segments 0,13 mm und distal des gestenteten
Segments 0,08 mm. Im gesamten Segment ergab sich eine Diameterstenose von
36,3% mit einem Late Loss von 0,55 mm und einem Late Loss Index von 0,32.
Dabei unterschieden sich die beiden Patientengruppen sowohl im gestenteten
Areal als auch im Gesamtsegment.

Die prozentuale Diameterstenose war beim Mini-Vision-Arm wiederum signifikant
gréBer als beim Vision-Arm (im Mittel 44,2% beim Mini-Vision im Vergleich zu im
Mittel 29,5% beim Vision-Stent im Stent-Segment) und auch der Late Loss im
gestenteten Segment fiel mit 0,82 mm in der Mini-Vision-Gruppe héher aus als mit

0,64 mm in der Vision-Gruppe.
Ebenso war der Late Loss Index sowohl im Stent-Segment als auch im Gesamt-

Segment gréBer bei den Patienten, die einen Mini-Vision-Stent erhalten haben als

bei den Patienten, die mit einem Vision-Stent behandelt wurden.
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Tabelle 7: Quantitative Koronarangiographie
Total Vision Mini-Vision p
Anzahl Lasionen, n (%) 150/293 84/184 66/109
(51,2) (45,7) (60,6)
RD, mm 2,47 + 0,41 2,71+£0,35 2,16 £0,27 <0,001
MLD, mm
Gesamtsegment 1,57 £0,78 1,86 £ 0,70 1,21 £0,73 <0,001
Stent-Segment 1,62 + 0,81 1,93 +£0,72 1,24 +0,77 <0,001
proximales Segment 2,36 £ 0,62 2,64 £ 0,50 1,98 £0,57 <0,001
distales Segment 2,10 £ 0,49 2,31 £0,44 1,81 £0,40 <0,001
Diameterstenose, %
Gesamtsegment 36,3 + 29,1 29,5+249 45,0+31,9 <0,002
Stent-Segment 35,9 +£29,4 29,5 £ 24,7 442 +32,9 <0,003
proximales Segment 10,7 £ 15,5 8,7+9,.2 13,56+20,9 0,069
distales Segment 9,7+11,5 9,4+99 10,1 £ 13,5 0,72
Late Loss, mm
Gesamtsegment 0,55 + 0,67 0,47 + 0,63 0,65+0,71 0,097
Stent-Segment 0,72 £ 0,69 0,64 £ 0,67 0,82+0,71 0,108
proximales Segment 0,13+ 0,40 0,12+ 0,36 0,15+ 0,46 0,67
distales Segment 0,08 + 0,38 0,08 + 0,39 0,08 + 0,37 0,99
Late Loss Index
Gesamtsegment 0,32 £ 0,42 0,23 £0,34 0,43+0,48 <0,005
Stent-Segment 0,38 £ 0,38 0,29 + 0,31 0,49+0,42 <0,002

RD: Referenzdurchmesser; MLD: Minimaler Lumendurchmesser

Betreffend die bindre angiographische Restenoserate im Stent- und Gesamt-
Segment kam es zu signifikanten Unterschieden (siehe Tabelle 8). Fir die
gesamte Studienpopulation ergab sich eine bindre Restenoserate von 30,0% im
gestenteten Areal. Sie lag im Mittel beim Mini-Vision-Arm hdéher als beim Vision-
Arm. So traten durchschnittlich bei den Vision-Patienten in 17,9%, bei den Mini-
Vision-Patienten in 45,5% der Félle Restenosen im Stentsegment auf. Kein Unter-
schied jedoch zeigte sich hinsichtlich der Resultate im proximalen und distalen
Segment.
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Tabelle 8: Restenose-Charakteristika

Total Vision Mini- P
Vision
Anzahl Lasionen, n 150 84 66
Binare Restenose Rate, n (%)
Gesamtsegment 46 (30,7) 16 (19,1) 30 (45,5) <0,001
Stent-Segment 45 (30,0) 15(17,9) 30 (45,5) <0,001
proximales Segment 6 (4,0) 4 (4,8) 2 (3,0) 0,59
distales Segment 2(1,3) 1(1,2) 1(1,5) 0,86
Lange der Restenose, mm 7944 74153 8,2+3,9 0,58
Restenose-Muster, n (%)
Fokal 32 (69,6) 13 (81,3) 19 (63,3)
diffus 5(10,9) 1(6,3) 4 (13,3) 0,61
proliferativ 1(2,2) 0 (0,0) 1(3,3)
Verschluss 8(17,4) 2 (12,5) 6 (20,0)
Revaskularisationen, n (%) 25/36 10/16 15/30 n.s.
(54,3) (62,5) (50,0)

Das Muster der Restenosen wurde hinsichtlich der Klassifizierung von Mehran [43]

eingeteilt.
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Abb. 9: In-Stent-Restenose-Muster nach Mehran [43]
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Dabei konnten keine Unterschiede zwischen den beiden Patientengruppen fest-
gestellt werden (siehe Tabelle 8 und Abb.9). Die durchschnittliche Lange der Re-
stenosen betrug weniger als 10 mm und insgesamt waren am haufigsten fokale
Restenosen (69,6%) vertreten. Dann folgten Verschlisse (17,4%), diffuse Re-

stenosen (10,9%) und nur in 2,2% der Falle kam es zu proliferativen Restenosen.

Bei den Patienten mit Vision-Stent wurde in 10 von 16 Fallen (62,5%), bei den
Patienten mit Mini-Vision-Stent in 15 von 30 Fallen (50,0%) eine erneute Re-

vaskularisation der restenosierten Lasion durchgeflhrt.
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Abb. 10: Revaskularisationen der In-Stent-Restenosen

Bei acht Patienten (8/293 (2,73%) Lasionen) kam es im Verlauf des Follow-ups zu
einer Stentthrombose. Die Haufigkeit war in den zwei Gruppen nicht verschieden
mit 2,72% in der Vision-Gruppe und 2,75% in der Population mit Mini-Vision-
Stents. Von den Stentthrombosen traten die meisten (7/8) subakut auf. Es kam
lediglich zu einer Spéatthrombose. Sechs der acht Patienten hatten einen Q-wave-

Myokardinfarkt. Bei allen erfolgte eine erneute perkutane Koronarintervention.
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3.4 Subgruppe Diabetes mellitus

Patienten mit Diabetes mellitus und ohne Diabetes mellitus unterschieden sich in

den Resultaten der quantitativen Koronaranalyse (siehe Tabelle 9 und 10).

Tabelle 9: Quantitative Koronaranalyse des Stentsegments. Patienten mit
versus ohne Diabetes mellitus

kein Diabetes Diabetes p

RD, mm

pre 2,46 + 0,42 2,39 £ 0,46 0,36

post 2,56 £ 0,42 2,45+ 0,45 0,18

fup 2,49 £ 0,39 2,39 £0,48 0,20
MLD, mm

pre 0,33+0,32 0,41 £0,30 0,18

post 2,37 £0,42 2,28 £ 0,41 0,27

fup 1,73 +£0,77 1,34 £ 0,84 <0,012
Diameterstenose, %

pre 86,7 + 12,4 82,3 + 12,1 0,07

post 8,7+6,5 82+7,0 0,68

fup 32,1+28,2 45,7 £ 29,4 <0,016
Acute Gain, mm 2,04 £ 0,47 1,87 £ 0,44 0,056
Late Loss, mm 0,64 + 0,69 0,94 + 0,65 0,025
Late Loss Index 0,32 + 0,36 0,53 + 0,37 0,003

RD: Referenzdurchmesser; MLD: Minimaler Lumendurchmesser

30



Tabelle 10: Quantitative Koronaranalyse des Gesamtsegments. Patienten

mit versus ohne Diabetes mellitus

kein Diabetes Diabetes p

RD, mm

pre 2,46 + 0,42 2,39+£0,46 0,36

post 2,48 + 0,41 2,38 + 0,44 0,26

fup 2,45+ 0,38 2,33+0,49 0,15
MLD, mm

pre 0,33 +0,32 0,41 £0,30 0,18

post 2,15 + 0,41 2,06 £ 0,45 0,26

fup 1,67 £0,74 1,31 £ 0,81 <0,016
Diameterstenose, %

pre 86,7 +12,4 82,3 +12,1 0,07

post 13,4+7,9 14,3+8,0 0,56

fup 32,8 +27,7 44 8 + 30,2 0,031
Acute Gain, mm 1,82 £ 0,45 1,64 £ 0,50 0,052
Late Loss, mm 0,47 £ 0,65 0,75+ 0,69 0,038
Late Loss Index 0,27 £ 0,39 0,46 + 0,44 <0,013

RD: Referenzdurchmesser; MLD: Minimaler Lumendurchmesser

Bei pre- und postinterventionell nicht unterschiedlichen Referenzdiametern, MLD-

Werten und akutem Lumengewinn, war im Follow-up der MLD bei Patienten mit

Diabetes mellitus signifikant kleiner als bei Patienten ohne Diabetes mellitus (im

Mittel 1,34 mm im Vergleich zu 1,73 mm). Die Diameterstenose beim Follow-up

war mit im Mittel 45,7% bei den Diabetes-Patienten deutlich héher als bei den

Nicht-Diabetes-Patienten mit 32,1%. Der Late Loss und Late Loss Index war

jeweils signifikant hdher in der Population mit Diabetes mellitus versus den nicht-

diabetischen Patienten sowohl im Stentareal als auch im Gesamtsegment.
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4 DISKUSSION

In der BASKET Studie, einer randomisierten Studie mit klinischem Follow-up nach
sechs Monaten, in der zwei medikamentenfreisetzende Stents (Taxus und
Cypher) und ein Bare-Metal-Stent (Vision) hinsichtlich der Effektivitat (MACE-Rate
und Kosten) verglichen wurden, fiel der Kobalt-Chrom-Stent Vision durch sehr
gute klinische Ergebnisse auf. [26,49] Auch im DaVinci-Kollektiv, einem Register
zur prospektiven Erfassung und Nachbeobachtung von 1287 Patienten nach
Vision-Implantationen, zeigte der Vision-Stent eine sehr gute klinische Wirksam-
keit. Die vorliegende Studie fligt den klinischen Daten dieser beiden Studien erst-
mals angiographische Ergebnisse hinzu. So lag in der BASKET-Studie nach 6
Monaten die Target Vessel Revascularisation (TVR)-Rate mit dem Vision-Stent
(7,8%) nur 3,2% unter der DES-Gruppe, die den Taxus- oder Cypher-Stent er-
halten hatten. Im DaVinci-Kollektiv bestand lediglich eine Target Vessel Failure
Rate von 9,2%. Dabei wurden im DaVinci-Kollektiv nur GeféaBe ab einem
Referenzdurchmesser von 3,0 mm betrachtet. In der vorliegenden Studie lag der
Referenzdurchmesser hingegen bei 2,70+0,34 mm. Die angiographischen
Resultate dieser Studie unterstltzen die guten klinischen Ergebnisse des Kobalt-
Chrom-Stents Vision in der BASKET Studie und im DaVinci-Kollektiv. So betrug
beim Vision-Stent nach 6 Monaten der Late Loss nur 0,64 mm und die binare
Restenoserate 17,9%.

Da die Streben der Stents zu einer gesteigerte Thrombogenese fllhren und einen
Anreiz fUr neointimale Proliferation darstellen, wurde in der ISAR-STEREO | und Il
Studie der Effekt der Strebendicke auf die Restenoserate Uberprift. [30] Dabei
wurden zwei unbeschichtete Edelstahlstents mit unterschiedlicher Strebendicke
verglichen, wobei gezeigt werden konnte, dass die Stents mit diinneren Streben
mit einem reduzierten Risiko auf eine Restenose assoziiert sind. Sowohl die
bindre Restenoserate (15,0% versus 25,8%) als auch die TVR-Rate (8,6% versus
13,8%) war signifikant niedriger. Die angiographische Restenoserate konnte durch
die dinnen Streben somit um 42% gesenkt werden. Beim Vision-Stent wurden im
Vergleich zu den bisherigen Edelstahlstents durch die Legierung aus Kobalt-
Chrom wesentlich diinnere Streben erzielt ohne EinbuBen in der radialen Starke

zu haben. Somit konnte ein flexiblerer Stent mit diinnen Streben von bis zu
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0,0032" (= 0,08 mm) hergestellt werden, auf den die Idee besserer klinischer Er-
gebnisse durch diinnere Stentstreben tbertragen werden kann.

Im Vergleich zu BMS reduzieren DES die Restenoserate. Zwischen ver-
schiedenen medikamentenfreisetzenden Stents konnte allerdings kein Unter-
schied in Bezug auf den klinischen oder angiographischen Ausgang gezeigt
werden. [2,52,68] In den bisherigen Studien wurden zumeist herkémmliche Stents
mit den medikamentenfreisetzenden Stents verglichen. [6,37,45,63,64] Dabei
wurden die medikamentenfreisetzenden Stents den jeweiligen baugleichen, nicht-
medikamentenfreisetzenden Stentplattformen gegenidbergestellt. Der Late Loss
bei BxVelocity (Stentplattform des Cypher-Stents) war 1,00£0,70 mm in der
SIRIUS Studie. [45] In der TAXUS-IV und TAXUS-V Studie ergaben sich fir den
Express (Stentplattform fir den Taxus-Express) ein Late Loss von 0,92+0,58 mm
bzw. 0,90+0,62 mm. [62,63,64] Im Vergleich zu diesen beiden von der FDA
empfohlenen Stents, war der Late Loss mit dem noch nicht von der FDA zu-
gelassenen Endeavor-Stent sogar noch héher (1,03+0,58 mm). [15] Alle diese
Stents waren mit einem hdheren Late Loss assoziiert als sie der Vision-Stent in
der vorliegenden Studie prasentiert hat (0,64+0,67 mm). Auch in Bezug auf die
bindre Restenoserate zeigte der Vision-Stent in dieser Studie mit 17,9% bessere
Resultate als in der SIRIUS, TAXUS-IV, TAXUS-V und ENDEAVOR Il Studie, ob-
wohl basierend auf dem hohen Anteil von Patienten mit einem akuten Koronar-
syndrom als auch dem Referenzdiameter eine Population mit hdherem
Restenoserisiko untersucht worden war. So lag die binare Restenoserate beim
BxVelocity in der SIRIUS Studie bei 35,4% [45], beim Express in der TAXUS-IV
bzw. TAXUS-V Studie bei 24,4% bzw. 14,5% [62,63,64] und beim Endeavor-Stent
sogar bei 35,5% [15]. Auch wenn die Werte fur Late Loss und die binare
Restenoserate bei den medikamentenfreisetzenden Stents (Cypher, Taxus,
Endeavor) besser liegen als beim Vision-Stent in der vorliegenden Studie, unter-
stltzen die Werte die Vorstellung, dass moderne Stents verglichen zu den bis-
herigen nicht-medikamentenfreisetzenden Stents mit besseren angiographischen
sowie klinischen Ergebnissen vergesellschaftet sind. Auch die Ergebnisse der
BASKET-Studie mit nur geringfligig unterschiedlicher TVR-Rate zwischen
Patienten mit medikamentenfreisetzenden Stents und Patienten mit Vision-Stents
unterstreichen diese Vermutung. [26,49]
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In randomisierten Studien, in denen DES mit den neueren BMS mit dinnen
Streben verglichen wurden, zeigte sich zwar ein Unterschied betreffend der angio-
graphischen Ergebnisse im Follow-Up, allerdings unterschieden sich die Stents
nicht in Bezug auf den klinischen Ausgang. [46,47] Nach 12 Monaten zeigte der
Cypher-Stent eine TVF-Rate von 28% im Vergleich zum Vision-Stent mit einer
TVF-Rate von 32%. [46] So lag im Stentareal der Late Loss beim DES (Cypher)
bei 0,10£0,41 mm versus 0,68+0,53 mm beim Vision-Stent (p<0,001) und die
bindre Restenoserate bei 10% versus 23% (p=0,14). [46] Diese Unterschiede
fallen jedoch wesentlich geringer aus als bei den Studien, bei denen die DES mit
den alten BMS Plattformen verglichen wurden (SIRIUS, TAXUS-IV, TAXUS-V,
Endeavor Il), was sich wiederum mit den Ergebnissen der vorliegenden Studie
deckt und die Vorstellung stitzt, dass die neueren BMS mit dinneren
Stentstreben bessere angiographische und klinische Resultate erbringen als die
bisherigen BMS und somit der klinische Ausgang durchaus mit dem einiger DES
vergleichbar ist. So ist der Late Loss des Zotarolimus freisetzenden Endeavor-
Stents (Endeavor Il Studie [15]) mit 0,61£0,46 mm nicht wesentlich verschieden zu
den erhobenen Daten des Vision-Stents mit 0,72+0,69 mm bei einem sogar
kleineren Referenzdiameter.

Das Muster der In-Stent-Restenose (ISR) nach Mehran [43] fiel in der vor-
liegenden Studie vorwiegend fokal aus (69,6% der In-Stent-Restenosen). Damit
unterscheidet es sich im Vergleich zu bisherigen Studien, in denen die alten BMS
(BxVelocity, Express) mit DES (Cypher, Taxus) verglichen wurden. [45,63] Die In-
Stent-Restenosen waren bei den DES lokalisiert, wohingegen sie bei den alteren
BMS zumeist diffus verteilt waren. [36,45,63] Somit fallt auch die eventuell
folgende Behandlung der In-Stent-Restenosen potenziell leichter.

Bei sehr kleinen GefaBen ist das Risiko auf eine Restenosierung aufgrund des
geringeren Gesamtdurchmessers hdher als bei gréBeren. Im Hinblick darauf sind
besonders in sehr kleinen Koronarien medikamentenfreisetzende Stents von Vor-
teil; sie erzielen auch dort eine geringe Late Loss Rate und somit gute klinische
Ergebnisse. Die ISAR-SMART Ill Studie verglich den Taxus-Stent und den
Cypher-Stent in sehr kleinen GefaBen mit einem Referenzdurchmesser kleiner als
2,8 mm. [42] Dabei war im gestenteten Areal der Late Loss beim Taxus-Stent
0,56£0,59 mm und 0,25£0,55 mm beim Cypher-Stent. Des Weiteren hatte der
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Taxus-Stent eine binare Restenoserate von 14,9% und der Cypher-Stent 8,0%.
Mit der vorliegenden Studie konnten erste angiographische Ergebnisse flir den
Mini-Vision-Stent, der in den Durchmessern 2,0, 2,25 und 2,5 mm angeboten wird,
aufgezeigt werden. Dabei waren ein Late Loss von 0,82+0,71 mm und eine binare
Restenoserate von 45,5% bei einem Referenzdurchmesser von lediglich 2,1 mm
akzeptabel. Jedoch erscheint es in sehr kleinen GeféaBen mit einem Referenz-
durchmesser kleiner 2,5 mm empfehlenswerter medikamenten-freisetzende Stents
zu verwenden, um den Late Loss und die bindre Restenoserate mdglichst gering

zu halten und somit gute klinische Resultate zu erzielen.

Nach der Koronarangioplastie kommt es in 1-2% der Falle zu akuter (< 1 Tag) und
subakuter (1-30 Tage) Stentthrombose, die deutlich haufiger auftritt als eine spate
(>30 Tage). [3,33,41,58,66] Diese geringe Inzidenz ist vor allem auf die
kombinierte Antikoagulationstherapie zurlckzufiihren, die das Risiko fir eine
akute Stentthrombose und die damit verbundenen ischamischen Komplikationen
(Myokardinfarkt und Tod) senken. [16,24,66] Mauri et al. untersuchten 2007 das
Auftreten von Stentthrombosen bei medikamentenfreisetzenden Stents (Sirolimus,
Paclitaxel) im Vergleich zu Bare-Metal-Stents. [41] Dabei konnten sie keinen signi-
fikanten Unterschied in der Inzidenz der Stentthrombose feststellen: bei
1,5%/1,8% der Patienten aus der Sirolimus-/Paclitaxel-Stent-Gruppe versus bei
1,7%/1,4% der BMS-Gruppe konnte eine sichere oder wahrscheinliche
Stentthrombose nachgewiesen werden. Die Inzidenz der Stentthrombose von
2,73% in der vorliegenden Studie liegt etwas hoher als die Werte von Mauri et al.
Hinsichtlich der Tatsache, dass in dieser Studie das Kollektiv aus einem hohen
Prozentsatz an Patienten mit akutem Koronarsyndrom bestand und dass der
durchschnittliche Referenzdurchmesser mit 2,47 mm deutlich geringer als bei der
Studie von Mauri et al. (2,7 mm) ausfiel, ist dieses Ergebnis akzeptabel. Bei
Patienten mit einem akuten Koronarsyndrom besteht ein héheres Risiko, wieder
einen Verschluss eines GefaBes zu erleiden. Ebenso stellt ein geringer Gefaf-
durchmesser ein erhdhtes Risiko fur das Auftreten subakuter Stentthrombosen
dar. [54,66]
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Diabetes mellitus Subkollektiv

Einer der Pradiktoren fiir eine Restenose nach einer Koronarintervention ist das
Vorliegen eines Diabetes mellitus, dessen Pravalenz in der Bevdlkerung weltweit
von Jahr zu Jahr steigt. Etwa 20% — 25% der Patienten, die eine perkutane
Koronarintervention erhalten, sind Diabetiker (in dieser Studie bestand bei 27,5%
der Patienten ein Diabetes mellitus). [22] Dabei sprechen Diabetiker oft nicht im
gleichen MaBe wie Nicht-Diabetiker auf die Behandlung an und zeigen ein
schnelleres Fortschreiten der Krankheit sowie eine h6here Restenose-Rate ver-
bunden mit einem erhéhten MaB an Morbiditadt und Mortalitat. [7,32] Die Ver-
anderungen von Hormonen und GefaBeigenschaften bei Diabetikern flihren nach
einer GefaBverletzung zu einer beschleunigten Proliferation glatter Muskelzellen
und damit zu einer exzessiven intimalen Hyperplasie. [7,32] Auch weisen
Patienten mit Diabetes mellitus kleinere GefaBdurchmesser, langere Lasions-
langen und eine gréBere Neigung zu Plaquebildungen auf als Patienten ohne
Diabetes mellitus. [7,67] Dies alles tragt dazu bei, dass Diabetiker mit den bis-
herigen unbeschichteten Edelstahlstents ein schlechteres Langzeitresultat zu er-
warten haben als Nicht-Diabetiker. So fielen bereits bei den ersten Implantationen
von Palmaz-Schatz-Stents ein kleinerer MLD, eine gr6Bere Diameterstenose und
eine hdéhere Restenoserate bei den Diabetes-Patienten auf. [22,32] Die Ergeb-
nisse waren jedoch trotz allem besser als bei der alleinigen Ballonangioplastie.
[32] Erst mit dem Aufkommen der medikamentenfreisetzenden Stents konnte das
Fortschreiten verlangsamt werden und Sabaté et al. zeigten, dass Sirolimus
Stents die Restenoserate bei Diabetikern effizienter senken als unbeschichtete
Edelstahlstents. [8,22,45,53] Kurzlich konnte nachgewiesen werden, dass die
positiven Resultate, die mit dem TAXUS-Stent bei Nicht-Diabetikern erzielt
werden, ebenso auf Hochrisiko-Patienten (Diabetiker) tbertragen werden kénnen.
[7] Im Vergleich zu Edelstahlstents wurde die Target Vessel Revaskularisation um
59% gesenkt. In der vorliegenden Studie wiesen die Diabetiker ebenfalls signi-
fikant schlechtere Ergebnisse auf als die Nicht-Diabetiker (Late Loss 0,94 mm ver-
sus 0,64 mm). Jedoch lagen die Werte sowohl fiir die Diameter-Stenose (45,7%
versus 41,4%) als auch den Late Loss (0,94 mm versus 0,98 mm) im bekannten
Rahmen. [7] Es konnte allerdings nicht der gleiche positive Effekt wie mit den
medikamentenfreisetzenden Stents erzielt werden. So kam es sowohl fir die Dia-
meterstenose (45,7% versus 22,3%) als auch fir den Late Loss (0,94 mm versus
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0,43 mm) zu signifikant schlechteren Ergebnissen als in der Analyse der Diabetes-
Patienten im TAXUS-Programm. [7]

Limitationen

Die Patienten wurden konsekutiv in die Studie eingeschlossen und nicht
randomisiert im Vergleich zu einem anderen Stent. Der angiographische Endpunkt
war der spate Lumenverlust. Da jedoch die angiographische Follow-up-Rate mit
51,2% relativ gering ausfiel, verschiebt sich die Aussagekraft der Ergebnisse. Die
geringe angiographische Follow-up-Rate kénnte einerseits durch die Beschaffen-
heit des Patientenkollektivs erklart werden. Ein GroBteil der Patienten (83,4%)
wurde mit einem akuten Koronarsyndrom aufgenommen. Andererseits war auch
ein hoher Prozentsatz an Lasionen mit einem kleinen Referenzdurchmesser ver-
treten.

Insgesamt werden durch eine geringere angiographische Follow-up-Rate die Er-
gebnisse in Richtung der Patienten mit mehr Beschwerden verlagert, welche
eventuell mit mehr Restenosen vergesellschaftet sind. Dies wéare mit einem
héheren und nicht mit einem niedrigeren Late Loss verbunden und bestarkt somit
das wesentliche Ergebnis der vorliegenden Studie und deren Interpretation.

Schlussfolgerung

Die Verwendung des Vision-Stents in de-novo-Lasionen ist flr einen un-
beschichteten Stent mit einem geringen Late Lumen Loss (0,64 mm im Stent-
Segment) und einer geringen bindren Restenoserate von nur 18% assoziiert, was
moglicherweise auf die diinne Strebendicke zuriickgefihrt werden kann.

Allerdings zeigte der Mini-Vision-Stent in sehr kleinen GefaBen (RD 2,13 mm)
einen héheren Lumenverlust (0,82 mm im Stent-Segment) sowie eine hdhere
bindre Restenoserate von 46%, welche innerhalb der bisher bekannten Werte fiir

GefaBe mit einem solchen Referenzdiameter lagen.
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5 ZUSAMMENFASSUNG

Die Restenosierung nach perkutaner Koronarangioplastie und der damit ver-
bundenen Notwendigkeit einer wiederholten Koronarintervention mit den ent-
sprechenden Risiken und Kosten ist eine wesentliche Limitation der
interventionellen Kardiologie. Durch medikamentenfreisetzende Stents (Drug-
Eluting-Stents = DES) konnte im Vergleich zu nicht-medikamentenfreisetzenden
Stents (Bare-Metal-Stents = BMS) die Rate an Restenosierungen und die Not-
wendigkeit zur Reintervention gesenkt werden. Dennoch kann die hierflir not-
wendige langere duale thrombozyteninhibierende Therapie nicht bei jedem
Patienten angesetzt werden, so dass Optimierungen im BMS-Bereich weiterhin
relevant sind.

FOr medizinische Edelstahlstents konnte gezeigt werden, dass eine dinnere
Strebendicke mit einer geringeren Restenoserate korreliert. Moderne Stents
(Vision- und Mini-Vision-Stents) sind aus einer Kobalt-Chrom-Legierung her-
gestellt. Hierdurch kann die Dicke der Streben weiter reduziert werden ohne
Reduktion der radialen Starke. In zwei klinischen Studien (Basel Stent Kosten
Effektivitats Trial; DaVinci-Register) konnten mit den Vision-Stents gute klinische
Resultate aufgezeigt werden. Ob diese Resultate mit einem niedrigen
angiographischen Lumenverlust (Late Loss) im gestenteten Areal einhergehen,
war bislang nicht untersucht.

Es wurden 247 Patienten mit de-novo-L&sionen in nativen Koronararterien ein-
geschlossen. 158 Patienten mit 184 Lasionen wurden mit Vision-Stents und 89
Patienten mit 109 Lé&sionen mit Mini-Vision-Stents therapiert. Ein
angiographisches Follow-up und eine quantitative Koronaranalyse wurde nach
sechs Monaten durchgefihrt. Primarer Endpunkt war der Late Loss im
gestenteten Segment. In Bezug auf die klinischen Basisdaten und das kardio-
logische Risikoprofil unterschieden sich Vision- und Mini-Vision-Patienten nicht.
Ein akutes Koronarsyndrom lag in 83,4%, ein Diabetes mellitus in 27,5% der Félle
vor. In nicht okkludierten Koronarstenosen betrug die mittlere L&sionslange
10,2 mm. Der Referenzdurchmesser (RD) war in der Vision-Gruppe mit 2,79 mm
gréBer als in der Mini-Vision-Gruppe mit 2,20 mm. Der akute Lumengewinn war
signifikant héher in der Vision-Population verglichen zur Mini-Vision-Population
(2,99 mm vs. 1,75 mm).
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Der Late Loss betrug in der Vision-Gruppe im Stentareal (Gesamtsegment)
0,64+0,67 mm (0,47+0,63 mm) und die bindre Restenoserate betrug 17,9%
(19,1%). Beide Parameter waren in der Mini-Vision-Gruppe mit 0,82+0,71 mm
(0,65+0,71 mm) und 45,5% (45,5%) hoéher. In den Segmenten proximal und distal
des Stents bestanden zwischen den beiden Gruppen hinsichtlich der
Restenoserate und des Late Loss keine Unterschiede. Die durchschnittliche
Lange der Restenosen war mit 7,9 mm kurz. Die Klassifikation der Restenose war
mit 69,6% Uberwiegend fokal, in 30,4% jedoch diffus und okklusiv.

Patienten mit versus ohne Diabetes mellitus unterschieden sich nicht hinsichtlich
des Referenzdiameters als auch der minimalen Lumendiameter. Nach sechs
Monaten war der minimale Lumendiameter bei diabetischen Lasionen signifikant
niedriger verglichen mit nicht-diabetischen (1,34+0,84 mm vs. 1,73+0,77 mm),
welches mit einem signifikant héheren Late Loss korrelierte (0,94+0,65 mm vs.
0,64+0,69 mm; p<0,03).

Die Verwendung des Vision-Stents in de-novo-Lasionen ist fir einen nicht-
medikamentenfreisetzenden Stent mit einem geringen Late Loss und einer
geringen bindren Restenoserate assoziiert. Dies kann auf die diinne Strebendicke
basierend auf der neuen Kobalt-Chrom-Technologie zurlickgeflihrt werden. Somit
stitzen die Werte die Vorstellung, dass die neueren BMS mit dinneren
Stentstreben bessere angiographische und klinische Resultate erbringen als die
bisherigen Edelstahlstents. Allerdings zeigte der Mini-Vision-Stent in sehr kleinen
GefaBen einen héheren Lumenverlust sowie eine hdhere bindre Restenoserate,
weshalb hier der Einsatz von DES bevorzugt werden sollte.
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