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Einleitung

Die Manifestationen der Systemkrankheit Arteriosklerose
sind mannigfaltig. Neben den Spitzenreitern, wie der KHK,
zerebrovaskuldren Lasionen oder der pAVK, ist auch die Nieren-
arterienstenose (NAST) bedeutend. Bei der durch Arterio-
sklerose verursachten Form der NAST sind, im Gegensatz zur
durch fibromuskulére Dyspl asie bedingten Form, vorwiegend
das Ostium und das proximale Drittel der Nierenarterie bis
zur perirenalen Aorta betroffen. Stark abhéngig von der
jeweils untersuchten Kohorte wird in einer 2002 vero6ffent-
lichten Publikation von Hansen et a. eine Gesamtprévalenz
einer signifikanten NAST (> 60 % Stenose) von bis zu 6,8 %
beschrieben (mittleresAlter 77 Jahre) [1]. Bei KHK-Patienten
steigt der Prozentsatz sogar auf 10-20 % [2]. Die exakte Pr&-
valenz der arteriosklerotisch bedingten NAST ist jedoch un-
geklart und variiert je nach Definition [3]. Zu 90 % durch
arteriosklerotische Plagues bedingt (< 10 % verursacht durch
fibromuskul &re Dysplasie oder Arteriitis), steigt die Prévalenz
der NAST mit zunehmendem Alter, speziell bei simultan vor-
liegenden Begleiterkrankungen, wie Diabetes mellitus, Hy-
pertonie, aortoiliakalem Okklusionssyndrom, akuten oder
chronischen Nierenerkrankungen sowie der KHK [4]. Die
Existenz einer NAST geht jedoch keineswegs zwangslaufig
mit einer renovaskuléren Hypertonie einher. Die renovasku-
l&re Hypertonie l&sst sich per se klinisch nicht eindeutig als
solche beweisen [5]. Daher ist auch bis dato noch immer un-
geklért, ob eine arteriosklerotisch bedingte NAST tatsachlich
kausal fir die Entwicklung einer renovaskuléren Hypertonie
oder die NAST als eigenstandiger morphologischer Befund
doch nur das Resultat diverser Risikofaktoren fir Athero-
skleroseist [3]. Voraussetzung fur die Entstehung einer durch
eine arteriosklerotisch bedingte NAST verursachten reno-
vaskuléren Hypertonie ist die hamodynamische Relevanz der
Stenose. Diese kann optisch, mittels Anwendung eines , pres-
sure wire* und Bestimmung der ,fractional flow reserve"
oder Uber die Duplexsonographie mit Bestimmung beider
intrarenaler Widerstandsindices nach Pourcelot nachgewie-
sen werden. Zuverlassige Parameter fiir die hdmodynamische
Relevanz in der farbkodierten Duplexsonographie sind indi-
rekte Stenoseparameter wie die Seitendifferenz des intra-
renalen Widerstandsindex (dRI) von > 0,05 oder eineAkzelera-
tionszeit von > 100 msek [3]. Obwohl das Vorliegen einer
NAST asymptomatisch sein und in bis zu 3-6 % bei normo-
tensiven Patienten vorliegen kann [6], sollte man sich der pro-
gnostischen Signifikanz bewusst sein. Die Mortalitét von
NAST-Patienten im Vergleich zur Normalbevolkerung wird
in der Literatur alsbiszu 2,28-fach erhdht beschrieben [7]. 95
% der Patienten mit einer Nierenarterienstenose weisen Ab-
weichungen in der kardialen Struktur und Funktion, eine sig-
nifikant erhthte KHK-1nzidenz (jahrliche Rate von 30,4 % im

Vergleich zu 7,4 % in der Gesamtbevolkerung) sowie Mor-
talitatsraten (16,6 % vs. 6,3 %) auf [8]. Sowohl die kardio-
vaskuldre Morbiditat als auch Mortalitdt werden also dra-
matisch vom Befund einer Nierenarterienstenose beeinflusst

[9].

Diese Effekte sind vor allem durch die haufig von einer hdmo-
dynamisch relevanten NAST verursachte renovaskulére Hy-
pertonie bedingt, die mit einer Prévalenz von 2 % unter den
erwachsenen Patienten mit arterieller Hypertonie die zweit-
haufigste sekundére Hypertonieform ist. Die renovaskulére
Hypertonieist durch eine oder mehrere Stenosen in den extra-
renalen GefélRen bedingt, wobei die meisten davon durch
Atherosklerose und nur in bis zu 25 % durch fibromuskulére
Dysplasie verursacht sind [10].

Generell und im Speziellen kardial gesehen sollte eine Nie-
renarterienstenose a so keinesfalls als Nebenbefund abgetan
werden, sondern a's ernstzunehmende Diagnose mit Multi-
organkomponente besondere Aufmerksamkeit verdienen. Wei-
ters sind Uberlegungen zu prophylaktischen und therapeuti-
schen Mal3nahmen, seien sie konservativ oder interventionell,
zwingend erforderlich.

Komplexere Situationen wie bei einem Patienten mit geplan-
tem aortokoronarem Bypass bei manifester Nierenarterien-
stenose, schwer einstellbarer Hypertonie und bereits einge-
schrankter Nierenfunktion erfordern sowohl Erfahrung als
auch eine individuelle Risiko-Nutzen-Abwéagung des Klini-
kers. Die Frage nach dem optimalen klinischen Algorithmus
unter sorgféaltiger Abwéagung der Vor- und Nachteile in die-
sem speziellen Setting soll anhand der folgenden Kasuistik
demonstriert und anhand der aktuellen Literatur diskutiert
werden.

Fallbericht

Die Aufnahme des 71-j&hrigen ménnlichen Patienten erfolgte
im September 2012 zur elektiven Herzkatheteruntersuchung
aufgrund einer pathologischen ergometrischen Belastungs-
untersuchung im niedergel assenen Bereich. Der mittels mehr-
maliger oszillometrischer Blutdruckmessung (Boso medicus
uno) ermittelte Blutdruck betrug 194/72, 190/90, 183/67,
183/62 und 170/66 mmHg. Als Begleiterkrankungen sind ne-
ben der arteriellen Hypertonie unter dualer medikamenttser
Therapie (160 mg Telmisartan [zum Zeitpunkt der Aufnahme
Uberdosiert], 25 mg Hydrochlorothiazid in Form einer Tablette
Micardis plus 80/25 mg morgens und einer Tablette Micardis
80 mg abends) ein didtetisch eingestellter Diabetes mellitus
Typ 2, eine Hyperlipidamie und eine chronische Nieren-
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insuffizienz Stadium 3b (Labor Juli 2009: Serum-Kreatinin
1,54 mg/dl, eGFR nach MDRD 44,07 mI/Min./1,73 m?, eGFR
nach CKD-EPI-Formel 44,7 mi/Min./1,73m?) bekannt. Nach
Aufnahme erfolgte eine Umstellung der antihypertensiven
Therapie wie folgt: Telmisartan wurde abgesetzt und auf ein
Kombinationspréparat aus 40 mg Olmesartan, 10 mg Amlo-
dipin und 25 mg Hydrochlorothiazid geandert. Auferdem er-
folgte die Einleitung der Medikation mit 25 mg Spirono-
lacton. Unter dieser Therapie zeigten sich deutlich gebesserte
Blutdruckwerte (Tagesmittelwert im Verlauf der 14 weiteren
stationdren Tage: 140/60 mmHg). Beztglich der medikamen-
tésen Einstellung der arteriellen Hypertonie ist zu bedenken,
dass laut rezenten Studien eine Reduktion des Blutdrucks unter
den Zielbereich von 130-139/80-85 mmHg bei mehreren
vorliegenden Risikofaktoren (wie in diesem Fall KHK,
Niereninsuffizienz und Diabetes mellitus Typ 2) zu einer er-
hohten Mortalitét fuhren kann [11, 12].

Unter nephroprotektiven Maf3nahmen (1000 ml ELO-MEL
isoton. Infusionsl8sung, Kontrastmittel ca. 250 ml Visi pague)
wurden eine Koronarangiographie sowie eine Angiographie
der Nierenarterien durchgefihrt. Die Indikation zur Nieren-
arterienangiographie ergab sich aus einer unzureichend ein-
gestellten Hypertonie und der Niereninsuffizienz.

Die Untersuchungen zeigten eine koronare 3-Gefal3-Erkran-
kung (75%i ge Stenose im proximalen und 90%ige Stenoseim
mittleren Drittel der RCA, 75%ige Stenose im proximalen
Drittel des LAD, 90%ige Stenose im proximalen Drittel des
anterolateralen Astes und 90%ige Stenose im Bereich des
posterolateralen Astes) sowie eine 90%ige Nierenarterien-
stenose links. Aus dem Koronarbefund ergab sich von kardio-
logischer Seite die Indikation zur Bypassoperation (LIMA
auf LAD und ALA, SVG auf RCA und PLA).

Postinterventionell kam esbei dem Patienten zu einem akuten
Nierenversagen. Das Kreatinin stieg auf 2,39 mg/dl an, fiel

jedoch nach intraventser Flussigkeitszufuhr wieder ab und
betrug danach 2,03 mg/dl (, steady state”, eGFR nach MDRD
32,03 ml/Min./1,73 m?, wiederum Stadium 3b). Dieses akute
Nierenversagen ist wiederum ein Marker fur ein schlechtes
Outcome des Patienten, wiederholtes Nierenversagen fuhrt zu
einer Verschlechterung der Organfunktion.

Aufgrund der geplanten Bypassoperation wurde Uber die M 6g-
lichkeit und Uber den genauen Zeitpunkt einer perkutanen
transluminalen Angioplastie mit Stenting im Bereich der lin-
ken Nierenarterie diskutiert. Dem Vorteil einer die maximale
Nierenperfusion erhaltenden und damit nephroprotektiven
Strategie unter den extremen Kreislaufbedingungen einer ko-
ronaren Bypassoperation standen die Nachteile einer notwen-
digen dualen Thrombozytenaggregationshemmung entgegen.
Von nephrologischer Seite bestand aufgrund der Konstellati-
on mit Verschlechterung der Nierenfunktion im stationéren
Verlauf bei hochgradiger, hdmodynamisch relevanter (dRI >
0,25) NAST eine zumindest eingeschrankte Indikation zur
PTA, um einer potenziellen Schadigung der Niere unter den
hypotensiven Bedingungen der Operation bei Verwendung ei-
ner Herz-L ungen-M aschine vorzubeugen. Nach entsprechen-
der ausfuhrlicher Aufklarung des Patienten von nephrologi-
scher sowie kardiologischer Seite wurde die Entscheidung
gefdllt, eine Angioplastie mit Stenting der Nierenarterie
durchzufihren. Es wurde in einer interdisziplindren Bespre-
chung (interventionelle Kardiologie, Herzchirurgie, Herzan-
asthesie, Nephrologie) entschieden, das Stenting der Nieren-
arterie préoperativ durchzufiihren (Stent-Camouflage 5,5
x 16 mm; Abb. 1, 2), da aus kardiologischer und nephrologi-
scher Sicht die dadurch erzielte Risikoreduktion (Erhalt der
Organfunktion der Niere) deutlich im Vordergrund stand. Pa-
rallel wurde die antihypertensive Therapie angepasst und der
Patient mit der oben genannten, geanderten antihypertensiven
4-Fach-Kombination nach Hause entlassen. Zur Sicherstel-
lung der Stenteinheilung wurden Plavix 75 mg fir 1 Monat
und TASS 100 mg eingeleitet.

Abbildung 1: Préinterventionelle hochgradige Stenose (> 90 %) der linken Nieren-
arterie.
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Abbildung 2: Linke Nierenarterie postinterventionell (Angioplastie + Stent Camou-
flage 5,5 x 16 mm).
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Einen Monat nach Entlassung aus der kardiol ogischen Abtei-
lung wurde der Patient auf der herzchirurgischen Abteilung
zur geplanten Bypassoperation aufgenommen. Die Operation
wurde unter ASS 100 mg, jedoch nach Absetzen der Plavix-
Therapie vorgenommen. Der postoperative Verlauf zeigte sich
komplikationslos und der Patient konnte 2 Wochen nach der
Bypassoperation mit stabilen Nierenfunktionsparametern (Krea-
tinin vor Entlassung 2,5 mg/dl) von der Abteilung fir Herz-
chirurgie in das Rehabilitationszentrum transferiert werden.

Diskussion

Der beschriebene Fall verursacht in vielerlei Hinsicht Diskus-
sionsbedarf. Einerseits stellt sich die Frage, ob und wennjazu
welchem Zeitpunkt (vor oder nach der Bypassoperation) eine
Revaskularisation der NAST indiziert ist. In den aktuellen
» ESC Guidelines on the diagnosis and treatment of peripheral
artery diseases’ [2] sowie den ,,ESC Guidelines for stable
coronary artery disease” wird derzeit kein systematisches
Screening auf das Vorliegen einer NAST bei KHK-Patienten
empfohlen, obwohl eine arteriosklerotisch bedingte NAST
die Mortalitdt bei KHK-Patienten unabhangig von einer
durchgefihrten koronaren Revaskularisation verdoppelt [13].
Argumentiert wird mit dem fehlenden Einfluss auf das Ma-
nagement der KHK bei Vorliegen einer NAST und vice versa.
Nur bei klinischem Verdacht sowiebei Patienten mit therapie-
resistenter Hypertonie, Gefahr einer relevanten Einschrén-
kung der Nierenfunktion und bei Vorliegen eines , flush pul-
monary edema’ wird die gezielte primére Abklarung mittels
Duplex-Sonographie, CT- oder MR-Angiographie empfohlen
[14]. Trotz einer gewissen Untersucherabhangigkeit ist die
Duplexsonographie wegen der geringen Invasivitét, der Kom-
plikationsfreiheit und des besten Kosten-Nutzen-Profils zur
Priméardiagnose sowie al's Screeningmethode durchaus etab-
liert [3].

Beim therapeutischen Management der NAST mit den Haupt-
zielen Blutdruckkontrolle und Erhalt der Nierenfunktion gibt
esgrundsétzlich 3 Optionen: (1) Ausreizen der medikamento-
sen antihypertensiven Therapie, (2) perkutane Katheterrevas-
kularisation mit Stent oder (3) operative Revaskularisation.
Nach einem generellen Konsens, jedoch ohne wirkliche Evi-
denz, wird empfohlen, Patienten mit anatomisch hochgradi-
ger NAST in speziellen klinischen Settings wie plétzlich ein-
setzendem fulminantem Lungentdem [15] oder oligo-anuri-
schem ANV [16] einer renalen Revaskul arisationstherapie zu
unterziehen. Eine operative Sanierung wird nur noch in aus-
gewahlten Fallen wie beispielsweise bei fehlgeschlagener
endovaskulérer Revaskularisation oder bel gleichzeitigem
operativem Eingriff an der Aorta bevorzugt. Weiters werden
auch die Antihypertensiva-refraktdre Hypertonie und eine
kontinuierlich schlechter werdende Nierenfunktion als mog-
liche Indikationen fir eine Revaskularisation diskutiert. Evi-
denz oder klare Leitlinien fehlen jedoch bisher und so beruht
die Entscheidung fir oder gegen eine Revaskularisation auf
den individuellen Charakteristiken eines Patienten, wie Nie-
renfunktion, Blutdruckkontrolle, Komorbiditéten und Lebens-
erwartung [2].

Nach ASTRAL (Angioplasty and STenting for Renal Artery
Lesions), der groften und qualitativ hochwertigsten, rando-

misierten kontrollierten Studie (,, randomized controlled trial“
[RCT]) sind die Revaskularisationsergebnisse bei NAST er-
niichternd und bieten gegeniiber der optimalen medikament6-
sen Therapie in den bis jetzt analysierten Subgruppen keinen
wirklichen Vorteil. In unserer Kasuistik bekommen jedoch
die Limitierungen dieser Studie einen besonderen Stellenwert
und somit ist die Anwendbarkeit der Resultate auf unser Fall-
beispiel begrenzt.

In ASTRAL wurden nur Patienten eingeschlossen, bei denen
Unklarheit Gber den mdglichen Benefit einer Revaskularisa-
tionstherapie herrschte, sprich: Patienten, die nach Meinung
von Klinikern sicher von einer Revaskularisation profitiert
hétten, wurden von vornherein ausgeschlossen. 41 % der ein-
geschlossenen Patienten wiesen nur eine < 70%ige Stenose
der Nierenarterien auf und liegen damit deutlich unter dem
Stenosegrad des hier présentierten Patienten. Zudem wurde
die Revaskularisationsgruppe entweder mit einem Stent ver-
sorgt oder nur mit einer Ballonangioplastie behandelt; die
Vergleichbarkeit mit der konservativen Gruppeist somit limi-
tiert. Eine bereits 1999 in The Lancet publizierte Studie unter-
streicht die deutliche Uberlegenheit von PTA mit Stent im
Vergleich zur reinen Ballonangioplastie [17]. Die sich in der
Zwischenzeit konstant verbessernden I nterventionstechniken
sowie die Verwendung hochwertiger Stents sprechen bei sorg-
faltiger Indikationsstellung, wiein diesem konkreten Fall, fir
eine endovaskulére Intervention mit Stentplatzierung.

Hingegen deuten sowohl die bereits eingeschrénkte Nieren-
funktion mit Entwicklung eines préinterventionellen ANV als
auch die unzureichend medikamentds kontrollierbare Hyper-
tonie deutlich in Richtung Pro-Revaskul arisation. Beachtens-
werterwei se zeigte eine Subgruppe in ASTRAL, ndmlich das
Patientenkollektiv mit einer raschen Verschlechterung der
Nierenfunktion (NF) im Jahr vor der Revaskularisation, im 1-
Jahres-Follow-up geringere Serum-Kreatininwerte [8]. Dies
suggeriert trotz geringer Fallzahl der Gruppe mit einem dis-
kutablen Konfidenzintervall eine Verbesserung der NF durch
die Intervention. Ein Erhalt der Organfunktion durch die ver-
besserte Perfusion ist somit ein durchaus zu erwartender Nut-
zen der PTA. In Anbetracht der bevorstehenden Bypassopera-
tion ist die eGFR als Reprasentant der Nierenfunktion von
immenser Bedeutung. Bei CABG-Patienten gilt dieeGFR as
einer der potentesten Pradiktoren der operativen Mortalitét
sowie der durch sie verursachten Komplikationen [18], wie u. a
ein ANV bzw. eine Verschlechterung der NF. Sowohl im uni-
as auch im multivariaten (eGFR und Euro Score bzw. eGFR
und Alter, Diabetes, vorherige CABG etc.) Modell Uberzeugte
die eGFR als Prognosefaktor fir die Kurz- und Langzeit-
mortalitat [19]. Eine ,maintain, push and protect”-Strategie
hinsichtlich der NF erweist sich trotz fehlender Evidenz je-
doch aus klinischer Expertise als durchaus gerechtfertigt.

Ein ernstzunehmendes Risiko fur Blutungskomplikationen
stellt die durch den Nierenarterienstent bendtigte dual e Plétt-
chentherapie (ASS + Clopidogrel) dar. Dieses Risiko kann
jedoch sehr gut kontrolliert werden, wenn man Clopidogrel
5 Tage vor dem CABG absetzt [20]. Bei Patienten, diein den
letzten 4 Wochen einen BMS bzw. einen DES in den letzten
3-6 Monaten erhalten haben, erhoht ein pl6tzliches Absetzen
der dualen Pléttchentherapie wesentlich das Risiko einer
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Stentthrombose [20]. Daher sollte zumindest mit ASS Uber-
briickt werden [21]. Der zusétzliche Einsatz von LMWH zum
Bridging ist umstritten, da der Nutzen des Austausches eines
Thrombozytenfunktionshemmers mit einem Antikoagulans
bei rezenter Stentimplantation noch unklar ist [21].

In Zukunft wird vor allem wegen der Méglichkeit der renalen
Sympathektomie [22], bei der das sympathische Nervenge-
flecht der Nierenarterien endovaskulér abladiert wird, eine
Reeval uierung desVVorgehens bei Nierenarterienstenosen not-
wendig werden. Eine Ablation ist zumindest im Bereich der
gestenteten Geféa3bereiche nicht moglich. Eine Alternative
fur die Zukunft kdnnten Stents aus bioresorbierbarem Materi-
al darstellen, sofern diese keine Nachteile beziiglich der
Offenheitsrate bringen.

B Konklusionen

Das therapeuti sche Management einer hdmodynamisch signi-
fikanten NAST beruht, besonders bei Vorliegen von Komor-
biditéten, auf einem multivariablen Entscheidungsmodell und
erfordert den Einsatz einer personalisierten Medizin. Dies
impliziert ein interdisziplindres Vorgehen. NAST-PTA mit
Stent ist in besonderen Féllen, wiein dem hier beschriebenen,
die Therapie der Wahl, wenn die Risikostratifizierung eine
positive , risk-benefit ratio” ergibt. Die aktuelle interventio-
nelle Therapie ist die Ballonangioplastie mit Stentimplan-
tation. In der Entscheidung fur oder gegen eine endovaskulére
Revaskularisation ist die enge Zusammenarbeit von Kardiol o-
gen und Nephrologen essenziell. Ein durch die duale Plé&tt-
chentherapie perioperativ erhohtes Blutungsrisiko wurde in
Kauf genommen, um die bei der OP durch die NAST beson-
ders geféhrdete Niere besser zu schiitzen und das kardiovas-
kulére Risikoprofil zu minimieren. Daher empfiehlt sich in
diesem Setting die PTA mit Stent vor der CABG-OP.
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