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Antithrombotische Therapie bei ACS, 

Management in der Prähospitalphase 

und in der periprozeduralen Phase. 

Bedeutung von Cangrelor. 
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ESC-Leitlinien

STEMI 2012

NSTE-ACS 2011



Argumente für eine Einleitung 

der Therapie vor Angiographie

Verzögerter Wirkbeginn von ADP-

Rezeptor-Blockern bei Patienten mit ACS

Optimale Inhibition der Thrombozyten zum 

Zeitpunkt der PCI erstrebenswert

Duale Thrombozytenhemmung verbessert 

die Langzeit-Prognose

Die überwiegende Mehrzahl der ACS-

Patienten wird mit dualer Thrombozyten-

hemmung behandelt werden



Argumente gegen frühe Therapie mit 

ADP-Rezeptor Blockern 

Blutungskomplikationen

Notwendigkeit der koronaren Bypass-

Operation

Behandlung von Patienten ohne 

angiographischen Nachweis der KHK
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Maximum Inhibition of Platelet Aggregation (5 µM/L ADP)

0

5

10

15

20

25

30

35

40

45

1 2 3 4 5 6 24

Time (h)
p< 0.05 vs. 300 mg LD 

(%
) 

In
h

ib
it

io
n

ALBION-Study

Optimal Clopidogrel Loading Dose

Montalescot et al; JACC 2008



ETAMI-Studie

Clopidogrel versus Prasugrel

vor primärer PCI beim STEMI

Zeymer et al, JAAC Cardiov Intervent 2015



RAPID Studie
Prasugrel versus Ticagrelor bei primärer PCI
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Cangrelor
Pharmakokinetik und Pharmakodynamik
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Zeit (Minuten)

Bolus 30µg/kg

Infusion 4µg/kg/min
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Abklingzeit

~60 Minuten
Plasma-
konzentration

Plättchen-
aggregation

Akers et al. Clin Pharmacol 2010; 50: 27-35
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Prähospitale Gabe von Clopidogrel

CIPAMI-Studie

Patients with STEMI < 6 h

Planned primary PCI

Prehospital randomization

600 mg Clopidogrel Standard therapy

Angiography

Primary Endpoint: TIMI Patency before PCI

Secondary endpoints: bleedings,

death, reinfarctions, urgent TVR

Zeymer et al, Clin Res Cardiol 2011,

47 minutes
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Primärer Endpunkt
TIMI patency of the IRA before PCI
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Pre-Hospital

In-Hospital

STE –ACS planned for PCIN = 1770

Ticagrelor
180mg loading 

dose

RANDOMIZE
DOUBLE BLIND

•Written informed consent in mobile care unit
•Symptoms of acute MI of more than 30 min but less than 6 hours 
•New persistent ST-segment elevation ≥ 1 mm in two or more contiguous ECG 
leads 

Loading dose 
placebo

Loading dose 
placebo

Ticagrelor
180mg loading 

dose

Primary Objective:

- TIMI flow grade 3 of MI culprit vessel at initial angiography or 

- ≥70% ST-segment elevation resolution pre-PCI
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The ATLANTIC Study

NCT01347580- G. Montalescot



ATLANTIC
Zeitintervalle
Montalescot et al, N Engl J Med 2014; 371: 1016-27



ATLANTIC 
Primärer Endpunkt
TIMI 0-2 Patency



ATLANTIC
Definitive Stent-Thrombose bis Tag 30



ATLANTIC
Nicht-Bypass-assoziierte Blutungen



Trial Design

Randomize 1:1

Double-blind

Prasugrel 30 mg

(Pretreatment) 

Prasugrel 60 mg Prasugrel 30 mg 

Prasugrel 10 mg or 5 mg (based on weight and age) for 30 days

PCI

Primary Endpoint

CV Death, MI, Stroke, Urgent Revascularization, GP IIb/IIIa inhibitor bailout at 7 days

Inactive 

(Non-pretreatment)

Coronary 

Angiography 

NSTEMI  + Troponin ≥ 1.5 times ULN local lab value

Clopidogrel naive or on long term clopidogrel 75mg

n~4100 (event driven)

Coronary 

Angiography 

PCI

Confidential-For ACCOAST Investigators only 



Primary Efficacy and Safety Endpoints

(All Patients)
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1° Efficacy Endpoint Through 7 Days for 

Prespecified Subgroups (All Patients)

*Hazard ratio not evaluated for <10 events.

†Interaction p-value is from a Cox proportional hazards model with treatment, subgroup, and the treatment-by-subgroup 

interaction as fixed effects; PCI includes 11 patients with PCI + CABG.

0.1 0.2 0.5 1 2 5

Overall (pre-treatment vs. no pre-treatment)

PCI 

CABG 

Sex
Male

Female

Age
<75 years

>75 years

Region

Eastern Europe/Israel

Western Europe/Canada

Diabetes
Yes

No

203 (9.97)

Hazard Ratio
(95% CI)

1.02  (0.84, 1.25)

Total
Patients

4033

2781

Medical Management

Prior clopidogrel treatment

GRACE score
<140

>140

Weight
<60 kg

>60 kg

Pre-treatment better No pre-treatment better

185 (13.21) 1.01 (0.83, 1.25)

238 9 (7.44) 1.08 (0.42, 2.79)

1014 9 (1.74) 1.45 (0.52, 4.09)

Pre-tx
n (%)

232 11 (9.82) 0.91 (0.41, 2.03)

1990 84 (8.24) 0.76 (0.57, 1.01)

2008 119 (11.91) 1.36 (1.03, 1.78)

1998 120 (12.07) 1.13 (0.87, 1.46)
2003 82 (8.02) 0.91 (0.67, 1.23)

3079 154 (10.05) 1.09 (0.87, 1.37)

852 44 (9.73) 0.82 (0.55, 1.24)

2923 152 (10.24) 0.99 (0.79, 1.24)

1110 51 (9.24) 1.14 (0.76, 1.70)

3318 160 (9.62) 0.99 (0.79, 1.23)

715 43 (11.53) 1.20 (0.76, 1.88)

205 7 (6.80) 0.56 (0.22, 1.43)

3824 195 (10.09) 1.05 (0.86, 1.28)

820 46 (11.14) 1.25 (0.81, 1.93)

3213 157 (9.67) 0.97 (0.78, 1.21)

Access

Femoral

Radial

1692

2341

2276 125 (10.96) 1.14 (0.88, 1.47)

1711 76 (8.75) 0.88 (0.64, 1.20)

Interaction
P-value†

0.54

0.76

0.30

0.24

0.45

0.54

0.20

0.30

0.21

195 (9.77)

No Pre-tx
n (%)

181 (13.11)

8 (6.84)

6 (1.20)

13 (10.83)

105 (10.82)

90 (8.92)

109 (10.86)
86 (8.77)

143 (9.24)

47 (11.75)

149 (10.36)

46 (8.24)

162 (9.79)

33 (9.65)

12 (11.76)

183 (9.68)

37 (9.09)

158 (9.94)

111 (9.77)

83 (9.86)

66 (7.65) 1.02 (0.72, 1.43)63 (7.60)

137 (11.67) 1.03 (0.81, 1.31)132 (11.31)

0.93

Yes

No 3801 192 (9.97) 1.03 (0.84, 1.26)182 (9.70)

0.004
Time from Sx to LD 

<median

>median
Time from first LD to angio/PCI 

<median
>median



Für welche Patienten 

gilt ACOAST ?

Symptomdauer > 12 Stunden

Angiographie < 24 Stunden nach 

Aufnahme

Mittleres Risiko



CHAMPION-PHOENIX 

Ergebnisse nach 48 Stunden 

%



Cangrelor – Meta-Analyse

Ergebnisse nach 30 Tagen

%

Steg G et al, Lancet 2013; 382: 1981-92



Einfluß von Morphin auf die 

Thrombozytenhemmung von 

ADP-Rezeptor-Antagonisten

Hohe residuale Thrombozytenaktivität (PRI >208 units) 

Parodi et al, Circ Cardiovasc Intervention 2014



Zusammenfassung

 Clopidogrel benötigt > 4 Stunden um effektiv zu werden, 

aber auch die neuen ADP-Rezeptor Inhibitoren brauchen 

mehr als 2 Stunden

 Bei STEMI > 90% PCI, 1 % ACB-OP, Vorbehandlung 

klar empfohlen

 Gleiches gilt für NSTEMI mit andauernder Ischämie

 Bei NSTE-ACS PCI 50%, 10% ACB-OP, 40 % 

konservativ

 Nach ACCOAST keine Vorbehandlung bei stabilen 

Patienten (mittleres Risiko) mit NSTEMI und 

Angiographie < 12 Stunden

 Bei längeren Wartezeiten bis zur Angiographie oder 

noch unklarer Indikation zur Angiographie eher 

Vorbehandlung



Cangrelor

Intravenöser ADP-Rezeptor-Antagonist mit 

sofortiger Wirkung und kurzer Halb-

wertszeit, sichere Wirkung

Klar indiziert bei Patienten die nicht 

schlucken können (Reanimation, 

kardiogener Schock)

Bei gleichzeitiger Morphin-Gabe ?

ACS mit PCI bei nicht vorbehandelten 

Patienten mit hohem thrombotischen 

Risiko


