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Liebe Kolleginnen, liebe Kollegen!

Mit diesem Heft wird der nunmehr bereits 9. Jahrgang unserer
Zeitschrift fir GefalBmedizin erfolgreich abgeschlossen.
Unsere Zeitschrift findet sowohl in Osterreich als auch im
deutschsprachigen Ausland grof3e Akzeptanz, was neben den
personlichen Mitteilungen auch durch eine stetig steigende
Zahl der Abonnenten des elektronischen Abonnements zum
Ausdruck kommt. Es ist sehr erfreulich, dass unsere Zeit-
schrift zu den fihrenden und meistgel esenen deutschsprachi-
gen Fortbildungszeitschriften auf dem Gebiet der Gefamedi-
zin gehdrt. In diesem Zusammenhang wollenwir unsbei alen
Autoren herzlich bedanken, die zum Erreichen dieses Zieles
beigetragen haben und uns auch in Zukunft unterstiitzen wer-
den.

In dieser Ausgabe finden Sie einen ausfihrlichen Kongress-
bericht vom 8. Konigsberger GefaRdialog, der auch heuer
unter dem Generalthema,, Kontroversen in der Gefalimedizin®
stand. Das Ziel dieser vor 7 Jahren von der ,, Plattform L ebens-
adern — Initiative fir gesunde GefaRe" erstmals durchgefihr-
ten und auch heuer wieder sehr gut besuchten Veranstaltung
ist es, alen an der GefédRmedizin Interessierten eine Fortbil-
dung auf hohem Niveau zu ermdglichen. Zwischenzeitlich
hat sich dieser GeféaRRdialog al's eine der wichtigsten Veranstal -
tungen in Osterreich auf dem Gebiet der GefalRmedizin etab-
liert.

Weiters berichtet Herr Univ.-Doz. Dr. Martin Funovics
von der Abteilung fir Kardiovaskuldre und Interventionelle
Radiologie im AKH Wien Uber aktuelle Neuentwicklungen
auf dem Gebiet von fenestrierten und verzwei gten Stent-Grafts,
wodurch das thorakoabdominelle Aortenaneurysma heute oft
auch endovaskul&r behandelt werden kann. Dies stellt fur die
betroffenen Patienten einen groRRen Fortschritt dar, da die
offene Operation wegen der technisch und logi stisch anspruchs-
vollen Prozedur mit einer nicht unbetréchtlichen Morbiditét
und Mortalitét assoziiert ist.

In diesem Sinne verbleiben wir mit den besten Wiinschen
flr ein besinnliches Weihnachtsfest und ein erfolgreiches und
gesundes 2013!

Mit freundlichen GrRRen

Univ.-Prof. Dr. Erich Minar
PD Univ.-Prof. Dr. Martin Schillinger

Markus Haumer, M&dling
Mirko Hirschl, Wien

Rudolf Kirchmair, Innsbruck
Alexander Kyrle, Wien

Marianne Brodmann, Graz Wilfried Lang, Wien
Robert Bucek, Wien Wolfgang Mlekusch, Wien
Sabine Eichinger-Hasenauer, Wien Reinhard M&rz, Wien
Gustav Fraedrich, Innsbruck Christian Ure, Wolfsberg

Thomas Gary, Graz

Hubert Wallner, Schwarzach

Z GEFASSMED 2012; 9 (4) 5



Die endovaskulare Behandlung des
thorakoabdominellen Aortenaneurysmas mit
fenestrierten und verzweigten Stent-Grafts

Kurzfassung: Durch die Entwicklung fenestrier-
ter und verzweigter Stent-Grafts kann das thora-
koabdominelle Aortenaneurysma heute endovas-
kuldr behandelt werden. Je nach dem Durchmes-
ser der Aorta am Abgang der jeweiligen Viszeral-
arterie kann entweder eine Fenestrierung unmit-
telbar an das Ostium gelegt werden, oder, wenn
die Arterie aus dem Aneurysma abgeht, ein kur-
zer Seitenast der Endoprothese oberhalb des
Arterienostiums platziert werden. Durch sekun-
dare Sondierung der Endoprothese und der
jeweiligen Fenestrierung bzw. des jeweiligen
Zweiges wird ein dinner Verbindungs-Stent-
Graft zur jeweiligen Viszeralarterie gelegt. Der
Zugang erfolgt tiber eine chirurgische Freilegung
der Femoralarterie bzw. der A. brachialis. Die
Methode weist Erfolgsraten von 95-98 % und
hervorragende mittelfristige Ergebnisse auf. Die
30-Tages-Mortalitdt (um 6 %) und die Rate spi-

M. Funovics', M. Czerny?

naler Ischdmien (um 5 %) an Patienten, die fr
die offene Operation ungeeignet eingestuft wur-
den, ist vergleichbar mit den Ergebnissen der
weltweit besten Zentren fiir die offene thorako-
abdominelle Aortenchirurgie.

Schliisselworter: thorakoabdominell, Aorten-
aneurysma, Stent-Graft, endovaskular

Abstract: Endovascular Treatment of the
Thoracoabdominal Aortic Aneurysm with
Fenestrated and Branched Stentgrafts.
With the development of fenestrated and
branched stentgrafts the endovascular treatment
of the thoracoabdominal aortic aneurysm has be-
come feasible. Depending on the aortic diameter
at the level of the visceral artery ostium, a fenes-

tration can be placed directly to the origin, or, if
the artery originates directly out of the aneu-
rysm, a short side branch can be places above
the ostium. By probing the endoprosthesis and
the respective fenestration or sidebranch a small
bridging stentgraft is placed in the respective
visceral artery. Access is through a surgical ex-
position of the femoral arteries or one femoral
and one brachial artery. This method shows suc-
cess in 95-98% and excellend mid-term results.
The 30 day mortality (approx 6%) and spinal
ischemia rate (approx. 5%] in patients previously
considered unfit for open surgery is comparable
with the results of the worldwide best centers
for open thoracoabdominal repair. Z GefdBmed
2012; 9 (4): 6-12.

Key words: thoracoabdominal, aortic aneurysm,
stentgraft, endovascular

Einleitung

Die offene Operation des abdominellen Aortenaneurysmas
(TAAA) ist eine technisch und logistisch anspruchsvolle Pro-
zedur mit signifikanter assoziierter Morbiditét und Mortalitét.
Das Patientengut ist Ublicherweise jenseits des 65. Lebens-
jahres und es besteht eine erhohte kardiale, pulmonale oder
metabolische Komorbiditét. Der Zugangsweg zum Zielorgan
ist aufwendig, zumeist ist ein Zweihohleneingriff erforderlich
sowi e eine aufwendige Rekonstruktion des Blutflussesin die
viszeralen Aortenaste mit einer entsprechend langen OP-Dau-
er. In den vergangenen 20 Jahren konnte das Eingriffsrisiko
gesenkt werden, wobei die wichtigsten Faktoren das bessere
Management der Komorbiditdten und andererseits die Ab-
schwéchung der Auswirkungen der viszeralen und spinalen
Ischdmie sind: sequentielle aortale Klemmung, distaler aorta-
ler Bypass [1], Rekonditionierung oder Kihlung der Viscera,
Anwendung freier Radikalfanger, Reimplantation der Inter-
kostalarterien etc. [2]. Rezente Berichte aus spezialisierten
Zentren mit Anwendung der genannten Methoden zeigen
Mortalitdten zwischen 5 und 14 % und Paraplegie bzw. Para-
parese in 3,5-32 % [3] sowie permanente Nierenschadigung
mit Dialysepflicht um 5 % [4]. Aufgrund des hohen techni-
schen und logistischen Aufwandes dieser Operation werden
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derartige Zahlen nur in hochspezialisierten Zentren erreicht.
Sogenannte populationsbasierte Studien, die die tatschlich
erreichten operativen Ergebnisse einer Region zusammenfas-
sen, weisen weitaus hohere Komplikationsraten auf, mit
Mortalitaten bis 32 % und neurologischem Defizit bis 20 %
[5-7]. Hinzu kommt, dass die enorme Belastung der Opera-
tion flr den Patienten durch die perioperativen Zahlen (30-Ta-
ges-Mortalitét oder Spitals-Mortalitét) nicht in vollem MalRe
wiedergegeben werden, dadie 1-Jahres-Mortalitét dieser Ein-
griffe Uber 30 % betrégt und beim &teren Patienten noch
hoher ist [8].

Die Suche nach einem endovaskuléren Behandlungskonzept
fUr das thorakoabdominelle Aneurysma hat sich aus den Er-
fahrungen dieser Therapie beim infrarenalen Aortenaneurys-
ma entwickelt. Diese Methode hat bei Patienten mit geeigne-
ter Anatomie eine signifikant, wenn auch temporar (nur in den
ersten beiden Jahren nach dem Eingriff bestehende) ernied-
rigte Mortalitét gezeigt. Allerdings sind auch die Nachteile
der Methode Gegenstand intensiver Diskussion (fragliche
Langzeit-Stabilitét, Migration, Endoleaks, |ebenslange Nach-
kontrolle, Kosten ) [9]. Die Expansion der endovaskuléren
Technik in die thorakoabdominelle Region ist wesentlich von
der Vorstellung getrieben, dass der bereits beim einfachen
infrarenalen Aortenaneurysma gegebene Mortalitdtsvorteil
im thorakoabdominellen Bereich noch deutlich vergrofRert
werden kénnte [10].

Technische Durchfiihrung

Je nach den anatomischen Gegebenheiten (Weite der Aorta
am Ostium der Viszeralarterie) kann zum gleichzeitigen Aus-
schluss des Aortenaneurysmas aus der Zirkulation und Erhalt



Abbildung 1: Implantation einer fenestrierten Endoprothese. (a): CT-Rekonstruktion des thorakoabdominellen Aneurysmas; (b): partiell abgesetzte Endoprothese, Sondie-
rung der Nierenarterie und der A. mesenterica superior, Einlegen von Schleusen; (¢): nach voller Entfaltung der Endoprothese Absetzen der Uberbriickungs-Stent-Grafts; (d):

Abschlussangiographie.

der Perfusion in die Viszeralarterie die Endoprothese entwe-
der mit einer simplen ringverstarkten Offnung (Fenestrie-
rung) versehen sein oder einen kleinen Seitenarm (Zweig)
aufweisen. In die Fenestrierung bzw. den Zweigwird dannein
kleiner Stent-Graft eingepresst, der 1-2 cm weit in die jewei-
lige Viszeralarterie ragt und so eine fllissigkeitsdichte Abzwei-
gung bildet. Fenestrierungen werden dort angewendet, wo die
Endoprothese an oder nahe der Aortenwand liegt, aber das
Ostium der Viszeralarterie Uberdecken muss, da kein ausrei-
chender Hals des Aneurysmas gegeben ist. Zweige werden
dort angewendet, wo die Viszeralarterie direkt aus dem Aneu-
rysma abgeht und geniigend Raum fir die Entfaltung des
Zweiges gegeben ist. Zweige und Fenestrierungen kénnen
auch gleichzeitig an einer Endoprothese angebracht werden,

beide werden in einer jeweils etwas unterschiedlichen Tech-
nik mit den jeweiligen Viszeralarterien verbunden [11-13].

Fenestrierte Endoprothesen

In der Evolution der simplen infrarenalen Endoprothese war
die Inkorporation von Fenestrierungen fir die Nierenarterien
der erste Schritt, der die Behandlung sogenannter juxtarenal er
Aneurysmen erméglichte, die keinen oder einen zu kurzen
Hals fir eine konventionelle Prothese aufwiesen. Fenestrie-
rungen, besonders wenn mehr als 2 Viszeraarterien damit
versorgt werden sollen, missen mit hoher Genauigkeit ge-
plant und platziert werden, da schon eine kleine Ungenauig-
keit die Sondierung massiv erschwert oder das Gefald ganz

Z GEFASSMED 2012; 9 (4) 7



Abbildung 2: Implantation einer verzweigten Endoprothese. (a): CT-Rekonstruktion des thorakoabdominellen Aneurysmas; (b): nach komplettem Absetzen Endoprothese-
Sondierung der A. mesenterica superior von brachial; (¢): Z. n. Versorgung der rechten Nierenarterie mit dem Uberbriickungs-Stent-Graft; (d): CT-Rekonstruktion nach

vollstandiger Ausschaltung des Aneurysmas.

verschliefdt. Die radiale Position der Fenestrierungen und die
relative Héhe im Vergleich zum Abgang des wichtigsten Ge-
fales, der A. mesenterica superior, werden bei der Bestellung
der Prothese auf einer hochauflésenden arteriellen Computer-
tomographie ausgemessen. Dadie Positionierung einer fenes-
trierten Endoprothese so kritisch ist, missen die Hersteller
eine Moglichkeit zur feinen Repositionierung der Endopro-
these vorsehen. Eine Méglichkeit hierzu ist eine Raffung der
Endoprothese an der Hinterwand (Fa. Cook Medical), die be-
wirkt, dass sich die Prothese beim Absetzen nur auf ca. 70 %
des Enddurchmessers 6ffnet. Sieist nach dem Freisetzen zwar
weitgehend entfaltet, jedoch noch mit dem Absetzbesteck
verbunden und berihrt gerade noch nicht die Aortenwand. In
die so partiell freigesetzte Prothese kann nun von kaudal her

8 7 GEFASSMED 2012; 9 (4)

das Protheseninnere sondiert werden und durch die jeweilige
Fenestrierung ein Fihrungsdraht in die zugehérige Viszeral -
arterie eingel egt werden. Uber den Draht wird dann der kleine
Verbindungs-Stent-Graft in die Fenestrierung geschoben. Der
Vorgang wird fr jede Fenestrierung wiederholt und erst dann
wird die Endoprothese durch Offnen der posterioren Raffung
auf den vollen Durchmesser entfaltet. Die (noch nicht entfal-
teten) Verbindungs-Stent-Grafts fuhren die Fenestrierungen
exakt an die Ostien der zugehdrigen Viszeralarterien. Ab-
schlieRend werden die ballonexpandierbaren Verbindungs-
Stent-Grafts abgesetzt (Abb. 1).

Bel Fenestrierungen ist die Abdichtungszone nur so lang wie
der umwobene Nitinol-Ring in der Offnung der Endoprothe-



se, ca. 1 mm. Um an dieser Stelle kein Endoleak entstehen zu
lassen, werden stets ballonexpandierbare Stent-Grafts in Fe-
nestrierungen verwendet, die eine entsprechend hohe Radial-
kraft haben und die proximalen Enden dieser Stent-Grafts, die
ca. 5 mm weit in die Endoprothese ragen, mit einem tber-
dimensionierten Ballon innen trichterformig aufgeweitet.

Eine andere Mdglichkeit, die Repositionierbarkeit zur exak-
ten Einstellung der Fenestrierungen zu erhalten, besteht in
einer Endoprothese, die zundchst mit vollem Durchmesser
abgesetzt wird, deren proximales Segment kollabiert, umge-
setzt und wieder expandiert werden kann, bis eine exakte
L age der Fenestrierungen gegeben ist (Terumo Vascutek®).

Obwohl vielfach fenestrierte Endoprothesen erfolgreich auch
in thorakoabdominellen Aneurysmen eingesetzt wurden, in
denen die Viszeralarterien direkt aus dem Aneurysma abgin-
gen [14, 15], sollte der langeren Uberlappungszone eines
Zweiges immer dort, wo dies rdumlich moglich ist, der Vor-
zug gegeben werden.

Verzweigte Endoprothesen

Verzweigte Endoprothesen weisen fir die jeweilige Viszeral-
arterieje einen 15-21 mm langen und 8 mm dicken Seitenarm
auf, der Ublicherweise aul3en liegt, um die Sondierung von in-
nen her zu erleichtern, aus Platzgriinden aber auch teilsinnen,
teils aulRen (Cook Medical) bzw. ganz innen (Jotec) liegen
kann. Zweige haben gegenliber Fenestrierungen 2 entschei-
dende Vorteile: einerseits die langere Uberlappungszone und
geringe Wahrscheinlichkeit einer spontanen Diskonnexion
des Verbindungs-Stent-Grafts, andererseits eine grofRere Fle-
xibilitdt in der Anordnung, die Endoprothese wird so abge-
setzt, dass das Ende des Zweiges jeweils ca. 2 cm (ber dem
Ostium der zugehdrigen Viszeral arterie zu liegen kommt. Die
Viszeralarterie kann dadurch problemlos sondiert werden,
wenn sie noch innerhalb eines Winkels von 45° zur Langs-
achsedes Zweigesliegt. Dieser erlaubt die Konstruktion einer
universalen Endoprothese mit Zweigen bei 1 Uhr (Truncus
coeliacus), 12 Uhr (A. mesenterica superior), 10 Uhr und
3 Uhr (Nierenarterien), die in 80 % der Félle von thorako-
abdominellen Aneurysmen mit einer einzigen Groéf3e einsetz-
bar ist (Abb. 2).

Der zentrale Teil der Prothese, aus dem die Zweige hervorge-
hen, wird Ublicherweiseim Durchmesser auf 16-18 mm redu-
ziert, einerseits, um die Grofe des Applikationsbesteckes ge-
ringer zu halten (22—24F), andererseits, um die Anwendung
eines Zweiges auch in Aortensegmenten mit geringerem
Gefaldurchmesser moglich zu machen. Rechnet man zu den
16 mm Corpusdurchmesser 8 mm Durchmesser fur den
Zweig hinzu, kann ein Zweig ab einem Aortendurchmesser
von 25 mm eingesetzt werden, sofern dieAortaim Verlauf des
Zweiges keinen Knick aufweist, der die Endoprothese perma-
nent auf den Zweig presst und hier eine Materialermidung
befUrchten | &sst.

Im Gegensatz zu der fenestrierten Endoprothese wird die ver-
zweigte Endoprothese gleich mit vollem Durchmesser abge-
setzt. Entscheidend ist hier, die Prothese in korrekter Hohe
abzusetzen und den Abstand zwischen unterem Ende jedes

Zweiges und dem zugehdrigem Viszeralarterienostium min-
destens 2 cm grof3 zu halten. Die angiographische Identifika-
tion der Viszeralarterien ist speziell bei grof3en Aneurysmen
mit entsprechend langsamem Fluss, adipdsen Patienten und
der Verwendung eines C-Bogens mitunter sehr schwierig; in
diesen Féllen sollte unbedingt zumindest die A. mesenterica
superior von der Gegenseite oder von brachial mit einem
Katheter zusétzlich markiert werden. Weiters tragt jeder der
4 Zweige sowohl proximal als auch distal Rontgenmarker,
auch der Corpus der Endoprothese weist Rontgenmarker auf
und im kollabierten Zustand ist die korrekte Identifikation in
der Vielzahl der Marker, speziell ohne Erfahrung mit ver-
zweigten Endoprothesen, sehr schwierig und kann leicht zu
fatalen Fehleinschétzungen fuhren. Es empfiehlt sich, bei den
ersten |mplantationen einen erfahrenen Spezialisten beizuzie-
hen.

Im Gegensatz zu fenestrierten Endoprothesen fuhrt ein Fehl-
absetzen einer verzweigten Endoprothese nicht automatisch
zum Organverlust, da die Viszeralarterien auch ohne Verbin-
dungs-Stent-Grafts durch die Zweige perfundiert bleiben. Ist
die Endoprothese einmal korrekt abgesetzt, erfolgt die
sequentielle Sondierung der Zweige und der zugehdrigen
Viszeralarterien, meist von kranial her, da die Zweige fast
immer nach kaudal weisen. Nur in Ausnahmeféllen kann es
notwendig sein, aus Platzgriinden die Zweige fur die Nieren-
arterien nach kranial abgehen zu lassen. Zur Sondierung der
Zweige von kranial her ist eine 80-90 cm lange Schleuse mit
7F oder 8F (ballonexpandierbare Verbindungs-Stent-Grafts)
oder 9F (selbstexpandierende Stent-Grafts) erforderlich.

Zusétzlich muss die Schleuse nach kaudal gezogen werden,
um eine ausrei chende VVorschiebekraft bei der Sondierung der
Zweige zu erhalten. Dies geschieht tblicherweise mit einem
Durchzugsdraht, der von der brachialen Einstichstelle durch
die Schleuse verlauft und an der inguinalen Punktionsstelle
wieder austritt, was die notwendige Schleusengrofie auf 12F
erhoht und eine operative Freilegung der Brachialarterie oder
der A. subclavia notwendig macht. In unserer eigenen Erfah-
rung in Wien haben wir die Methode dahingehend modifi-
Ziert, dass eine 8F-Schleuse verwendet wird, die mit einer
Schlinge von inguinal her in der Aortagehalten wird. Auf die-
se Weise kann der Eingriff von brachial her durch perkutane
Punktion durchgefiihrt werden, was den Vorteil hat, dass der
erhaltene Weichteilmantel an der Punktionsstelle das Gefal}
bei den zum Teil langwierigen Manipul ationen besser schiitzt
as eine operative Freilegung. Einige Autoren empfehlen, bei
verzweigten Endoprothesen als Uberbriickungs-Stent-Grafts
selbstexpandierende Modelle zu verwenden, mit dem Hin-
weis darauf, dass sie eine hthere Flexibilitét als ball onexpan-
dierbare Stent-Grafts aufweisen. Die Frage, welches Stent-
Graft-Prinzip die besseren Langzeitergebnisse aufweist, ist
jedoch noch nicht geklart.

Patientenselektion

DasVorhandensein geeigneter Zugangswege sowohl von kau-
dal als auch von kranial her ist eine Voraussetzung fir eine
endovaskulére Versorgung des thorakoabdominellen Aneu-
rysmas. Fenestrierte Endoprothesen haben einen Durchmes-
ser des Einfuhrbesteckes von 20-22F, verzweigte Endopro-
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thesen von 22-24F, daher sind iliakale Gefél3e mit einem
Durchmesser von 7-8 mm und einem ausreichend gestreck-
ten Verlauf fir eine femorale Applikation notwendig. Im Falle
einer zu engen Beckenetage kann in einem retroperitonealen
Zugangsweg ein Zugangsbypass zur A. iliaca communis oder
zur distalen Aortaimplantiert werden, der nach der Interven-
tion als aortofemoraler Bypass verwendet oder ligiert wird.
Patienten, bei denen das Aneurysma bis unmittelbar an die
Aortenbifurkation reicht und deren A. iliaca communis zu
schmal fur die Applikation der Endoprothese ist, kénnen fur
eine endovaskul &re Sanierung ungeeignet sein.

Es ist zu beachten, dass ein wahrend der Intervention chro-
nisch auftretender Blutverlust durch undichte Schleusen oder
undichte Zugangswege strikt vermieden werden muss, da
jede hdmodynamische Instabilitét wahrend oder nach der In-
tervention das Risiko des Patienten fir eine Spinalischamie
stark erhéht. Von kranial her ist ein Zugang bei verzweigten,
nach kaudal orientierten Endoprothesen notwendig, da nur
so der Verbindungs-Stent-Graft abgesetzt werden kann. Die
linke A. subclavia gilt als der sicherere Zugang, bei einem
Verschluss dieser Arterie kann die Intervention auch Uber die
rechte A. subclavia oder A. brachialis erfolgen.

Zum Erhalt der Kollateralen der spinalen Versorgung sollten
bds. Stenosen der A. iliacainterna, aber auch der A. subclavia
préinterventionell korrigiert werden. Ein intentioneller Ver-
schluss der A. iliacainterna, wenn das Aneurysma deren Ab-
gang beinhaltet, sollte aus demselben Grund unterbleiben. In
diesen Féllen kann zeitgleich oder als Priméreingriff einever-
zweigte iliakale Endoprothese eingesetzt werden, wobei zu
beachten ist, dass dies aufgrund der Notwendigkeit eines
Crossover-Mandvers nur vor der Insertion des aortalen Stent-
Grafts moglich ist. Stenosen in den Viszeralarterien kdnnen
im Rahmen des Eingriffes behandelt werden, fuhren aber zu
einer Verlangerung der Eingriffsdauer und des Kontrastmit-
telverbrauches, daher werden diese Ublicherweise in einem
Voreingriff mit konventionellen Stents versorgt, was auch die
Visualisierung des Arterienostiums erleichtert.

Werden Nierenarterienstenosen préinterventionell saniert, so
sollte die Stabilisierung des Blutdrucks abgewartet werden,
um das Risiko postinterventioneller Hypotonie und Spinal-
ischamie zu vermindern. Bei Viszeraarterien mit kleinen
Durchmessern um 5 mm und der Verwendung entsprechender
ballonexpandierbarer Stent-Grafts soll sichergestellt sein,
dass die Fabrikate einer proximalen Uberdilatation standhal-
ten, um sie proximal in die 6 oder 8 mm im Durchmesser hal -
tenden Zweige einzupressen. Dies geschieht nach Absetzen
desVerbindungs-Stent-Graftsin der Viszeralarterie mit einem
proximal eingebrachten kurzen Ballonkatheter. Doppelt oder
mehrfach angelegte Nierenarterien kdnnen bei ausreichen-
dem Kaliber mit Zweigen isoliert versorgt werden; mit Fenes-
trierungen ist dies nicht moglich, wenn die Nierenarterien
raumlich nahe beieinander abgehen. Wenn in einem solchen
Fall eine Fenestrierung angewendet werden muss, kann bei
ausreichenden renalen Reserven eine Nierenarterie geopfert
werden, gelegentlich sind auch grof3e Fenestrierungen Uber
die Ostien zweier Nierenarterien gelegt worden. Ahnliches
gilt fur dasVerlegen friher Aufzweigungen der Nierenarterie,
hier kann ausnahmswei se mit einem ungecoverten Stent gear-
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beitet werden, wenn die Endoprothese an der Fenestrierung
selbst ausreichenden Kontakt mit der Aortenwand aufweist.
Bei Vorliegen eines Truncus hepatomesentericus kann in ana-
loger Weise die Landezone in der proximalen A. mesenterica
superior zu kurz fir eine effektive Abdichtung werden.

Die Aortendissektion auf Hohe der Viszeralarterienabgange
stellt eine besondere Schwierigkeit bei der endovaskuldren
Versorgung dar, da das wahre Lumen meist von zu kleinem
Durchmesser ist, um eine sichere Positionierung und Manipu-
lation der Endoprothese zu erlauben. Eine léngerstreckige
Spaltung der Dissektionsmembran auf Hohe der Viszerad arte-
rien vor einem derartigen Eingriff ist unseres Wissens noch
nicht beschrieben worden.

Letztlich muss sich die Patientensel ektion auch an den quali-
tativen Ergebnissen jener Stelle orientieren, zu der der Patient
zugewiesen wirde, wenn er sich einer offenen Operation un-
terzieht und am individuellen operativen Risiko durch Ko-
morbiditat (kardial, pulmonal und renal). Hervorragende ope-
rative Ergebnisse mit einstelligen Mortalitétsraten werden
von einigen wenigen hochspezialisierten Zentren berichtet,
aber es gibt keine Zahlen darlber, wie viele OP-Kandidaten
dort primér abgelehnt wurden. Die Anwendung der jungen
und im Charakter experimentellen endovaskuldren Technik
ist umso eher dort gerechtfertigt, wo der Zugang zu einem
derartigen operativen Zentrum nicht besteht und/oder ein ver-
haltnismaiig hohes individuelles Operationsrisiko besteht
[16, 17]. Die Indikation ist speziell bei jingeren Patienten
sehr kritisch zu stellen [18].

Ergebnisse

DieApplikation fenestrierter und verzweigter Endoprothesen
ist eine junge Technik und entsprechend charakterisiert von
einer langst nicht abgeschlossenen technischen Entwicklung
und einer steilen individuellen Kurve. Auch stehen Langzeit-
ergebnisse derzeit noch aus, die Stabilitat der Ergebnisse ist
Gegenstand intensiver Diskussion [19]. Das Potenzial dieser
Methode zeigt sich am ehesten in rezenten und gréf3eren Seri-
en. Im Jahr 2012 wurden zwei grofere Serien publiziert:
Haulon [20] aus Lille berichtet Gber 89 Patienten (alle unge-
eignet fur offene Chirurgie) mit einer 30-Tages-Mortalitéat
von 8,9 % und einer Spitals-Mortalitét von 10 %, einer spina-
len Ischamievon 7,8 % (7 Patienten: 1 Todesfall, 2 permanen-
te Paraplegien, 4 Patienten gehfahig), 6,7 % tempordre Hamo-
filtration und 0 % permanente Dialysepflicht. Die technische
Erfolgsrate (erfolgreiche Katheterisierung aller Seitenaste)
war in 287 von 292 Arterien gegeben, bei den 5 verschlosse-
nen Arterien war nur ein extraanatomischer (Nieren-) Bypass
erforderlich. Erhohter Blutdruck hat sich als protektiver Fak-
tor fir Komplikationen erwiesen.

Verhoeven aus Niirnberg [21] berichtet Uber 50 Patienten mit
einer 30-Tages-Mortalitét von 8 % und einem 1-Jahres-Uber-
leben von 79,8 %, einer spinalen |schamie-Symptomatik in
12 % (6 Patienten, 3 Todesfalle aufgrund anderer Komplika-
tionen, 3 Remissionen) sowie 2 % permanente Dialysepflicht
(1 Patient, Okklusion der Nierenarterie bei Einzelniere). Der
technische Erfolg war in 88 % gegeben, in 92 % mit Zusatz-
malinahmen. Die verbleibenden 4 Félle bestanden aus einer



Ruptur mit Todesfolge sowie dem Verlust von 2x einer Nie-
renarterie und einem Verschluss des Truncus coeliacus.

Bel den genannten Serien ist ein deutlicher ,learning bias*
charakteristisch mit einer erkennbaren Haufung der Kompli-
kationen bei den friihen Féllen. Eswar erkennbar, dassdieli-
berale Indikation zum Setzen einer Liquordrainage und die
strikte Blutdruckkontrolle [22], abgesehen von der notwendi-
gen Erfahrung des Operateurs [23, 24], die wichtigsten pro-
tektiven Parameter waren.

Komplikationen

Die geringere Invasivitét des endovaskuldren Eingriffs, das
Fehlen signifikanter Ischamiezeiten, der extrakavitére Zu-
gang und das kleine Operationsfeld erklaren die relativ gerin-
gen kardialen und pulmonalen Komplikationsraten sowie die
vergleichbaren Morbiditéts- und Mortalitétszahlen des endo-
vaskuldren Eingriffs in Patientenkollektive, die zur Ganze
oder zum Grof3teil ungeeignet fir eine offene Operation wéa-
ren und vergleichbar sind mit den operativen Ergebnissen der
besten spezialisierten Zentren. Es wére aber ein Fehler anzu-
nehmen, dass diese M ethode erfolgreich von einem Operateur
ohne einschlagige Erfahrung durchgefihrt werden kann. Im
Gegensatz zum relativ simplen infrarenal en Stent-Graft bent-
tigt der Operateur hier ein tiefes konzeptuelles Verstéandnis
der Prozedur, grof3e Erfahrung in der Bildinterpretation bei
Computertomographie und Angiographie, langjahrige Erfah-
rung in der katheterbasi erten endovaskularen Technik, insbe-
sondere der Rekanalisation von renalen und viszeralen Gefé-
[3en, ein breites Wissen Uber die verfligbaren Drahte und Ka-
theter, Ballons und Stents und nicht zuletzt Zugang zu einer
Angiographie-Einheit auf dem Stand der Technik.

Mit den genannten Voraussetzungen ist eine technische Er-
folgsrate von 95-98 % erreichbar, mit Komplikationsraten
dhnlich denen der grof3en chirurgischen Serien [25]. Der
intraoperative Verlust eines Seitenastes ist ein seltenes Ereig-
nisund nur fur den Truncus coeliacus bzw. die Nierenarterien
berichtet, was unter Umstanden klinisch symptomfrei bleiben
kann [26, 27]. Die meisten Serien beschreiben eine etwa
gleich hohe Frequenz von frihen und spéten Reinterventio-
nen, die zusammen durchschnittlich 20 % aller Patienten be-
nétigen, wobei die meisten dieser Eingriffe as perkutan-
endovaskulére Interventionen in Lokalanésthesie durchge-
fuhrt werden [28]. Die meisten dieser Eingriffe betreffen pri-
mére oder sekunddre Undichtigkeiten an den Seitenasten
(Typ-111-Endol eaks).

Limitationen

Die endovaskulére Versorgung des thorakoabdominellen An-
eurysmas ist al's komplementéare und nicht als kompetitive Me-
thode zur offenen Operation zu sehen. Als Kontraindikation
werden Bindegewebserkrankungen angesehen, sofern der
Stent-Graft nicht ausschliefdlich zur Verbindung zweier bereits
in offenen Operationen prothetisch versorgter Aortensegmente
dient [29]. Bei Vorliegen einer akuten oder chronischen Aor-
tendissektion ist das wahre Lumen meist zu klein, um eine ver-
lassliche Manipulation des verzweigten Stent-Graft-Segments
zu ermdglichen [30], bei Vorliegen eines mykotischen Aneu-

rysmas oder anderer septischer Komplikationen ist die Implan-
tation von Fremdmaterial ebenso kontraindiziert.

Derzeit liegen sowohl fenestrierte als auch verzweigte Stent-
Grafts nur al's Sonderbestellungen vor, wobei die Zeit fir die
Planerstellung und die mal3gefertigte Herstellung erheblich
ist: Die Lieferzeiten liegen zwischen 3 Wochen und 3 Mona-
ten. Daraus ergibt sich, dass eine Versorgung im akuten und
im subakuten Bereich derzeit kaum mdglich ist [31]. Seitens
einiger Firmen wird bereits an der Entwicklung einer ,Uni-
size"-Prothese gearbeitet, entweder einteilig mit 4 standardi-
sierten Verzweigungen, diein 80 % der Falle eine Sondierung
aler Viszeralarterien ermdglicht, oder in Form einer 2-teili-
gen modularen Endoprothese mit 2 nach kaudal gerichteten
Asten fiir den Truncus coeliacus und die A. mesenterica supe-
rior und einem isolierten 2. Teil mit nach kranial gerichteten
Asten fir die beiden Nierenarterien [32]. Es wird erwartet,
dass bereits Anfang 2013 die ersten Universalprothesen ver-
flgbar sein werden.

Eine weitere derzeit prohibitive Limitation der genannten
Technik sind die Kosten. Der Preisfir ein 4-fach verzweigtes
Endoprothesensegment liegt derzeit in der Grol3enordnung
von € 25.000, hinzu kommen die Kosten fur eine mogliche
thorakale oder abdominelle Verlangerung und die Kosten fur
die Verbindungs-Stent-Grafts, sodass aleine das Implantat-
material derzeit mindestens € 35.000 kostet. Die Kosten fir
eine vergleichbare offene Operation liegen mit Prothese und
anasthesiologischem Aufwand im Bereich von € 5000. Esist
jedoch bereits 2013 ein deutlich verstérkter Wettbewerb und
entsprechender Preisriickgang der Endoprothesen zu erwar-
ten, @nlich dem deutlichem Preisriickgang der fenestrierten
Endoprothesen Ende 2011. Wenn auch die Kosten fur Implan-
tate zumeist in einem anderen Budget aufscheinen als die
Kosten des stationdren Aufenthalts, so mussen doch fir eine
korrekte 6konomische Betrachtung der Gesamtkosten letztere
mit einbezogen werden. Bei angenommenen Kosten fir einen
Tag auf der Intensivstation von € 3500 und einem Tag auf der
Normalstation von € 1000 in einem tertidren Versorgungs-
zentrum und einer durchschnittlichen Aufenthaltsdauer eines
Patienten nach endovaskulérer thorakoabdomineller Versor-
gung von 2 Tagen Intensivstation und 7 Tagen Normal station
wird deutlich, dass die Gesamtkosten des Priméareingriffes
weniger deutlich differieren als man bei der reinen Betrach-
tung der Materialkosten meinen konnte. Eine spezifische
Kostenanalyse Uber endovaskuldre thorakoabdominelle
Endoprothesen liegt derzeit noch nicht vor.

Konklusion

Die endovaskuldre Versorgung des thorakoabdominellen
Aortenaneurysmas hat als zweifellos experimentelle und in
Evolution begriffene Methode dennoch heute einen Grad an
Reife erreicht, der siein spezialisierten Zentren als effektive
und sichere Alternative zur offenen Chirurgie anzubieten er-
laubt, insbesondere fiir Patienten, bei denen aufgrund der lo-
kalen Gegebenheiten oder des individuellen OP-Risikos
eine hohe Komplikationswahrscheinlichkeit besteht.

Ausreichende Erfahrung der Operateure mit endovaskul érer
Kathetertechnik und Bildinterpretation vorausgesetzt, unter
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liberaler Applikation spinaler Drainage, strenger hoch-nor-
maler Blutdruckkontrolle und adaquater pré- und postinter-
ventioneller Vorbereitung ist die Methode von hoher techni-
scher Erfolgsrate und zeigt gute mittelfristige Ergebnisse.
Bei 1/5 der Patienten sind Reinterventionen zu erwarten,
diese jedoch in der Mehrzahl als perkutane Eingriffe in
Lokalanasthesie. Wie bei infrarenalen Aneurysmen ist eine
lebenslange Nachkontrolle erforderlich. Die derzeit sehr
hohen Kosten des Implantationsmaterial s werden zumindest
teilweise auch in 6konomischer Hinsicht durch einen ver-
kirzten Aufenthalt auf der Intensivstation und eine kiirzere
Gesamthospitalisierung kompensiert.

Relevanz fiir die Praxis

— Das thorakoabdominelle und das juxtarenale Aorten-
aneurysma konnen heute in spezialisierten Zentren
endovaskuldr mit fenestrierten und/oder verzweigten
Stent-Grafts behandelt werden.

— Die Ergebnisse sind vergleichbar mir den Ergebnissen
der hochspezialisierten Zentren fur die offen-chirurgi-
sche Versorgung, auch an offen inoperablen Patienten.

— Die endovaskulére Methode ist vebunden mit einer
hoheren Rate von Rezidiveingriffen (bis 20 %, die
meisten jedoch perkutan in Lokalanasthesie), zumin-
dest jéhrlicher CT-Kontrolle und héheren Kosten, die
jedoch vom kirzeren Spitalsaufenthalt (teil)kompen-
siert werden.

Interessenkonflikt
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Kongressbericht — 8. Konigsberger GefaRRdialog
9.-10. November 2012, Bad Schonau

E. Minar

Einleitung

Am 9. und 10. November 2012 fand in Bad Schonau der
8. Konigsberger Gefalidialog statt. DasZiel dieser vor 7 Jah-
ren von der , Plattform Lebensadern — Initiative fir gesunde
Gefale" erstmals durchgefiihrten Veranstaltung ist es, alen
an der Gefalmedizin Interessierten eine Fortbildung auf
hohem Niveau zu ermdglichen. Zwischenzeitlich hat sich die-
ser GeféRdialog als eine der wichtigsten Veranstaltungen in
Osterreich auf dem Gebiet der Gefalimedizin etabliert. Dieser
Gefaikdialog gilt bei den Teilnehmern aufgrund der Themen-
auswahl und inshesondere wegen der Qualitét der Referenten
bereits als eine der wichtigsten und besten Fortbildungs-
veranstaltungen fur alle an der Geféalimedizin interessierten
Kollegen.

Die mit Uber 120 Teilnehmern sehr gut besuchte Veranstal-
tung stand — ebenso wie in den vergangenen 4 Jahren — auch
heuer wieder unter dem Generalthema,, Kontroversen in der
GefaBmedizin® . Die Diskussion verschiedener Fragestellun-
gen aus dem Bereich der Gefal3medizin — von der Therapie
der Karotisstenose tiber die Polypille zur Sekundarpréavention
bis zu den neuen Antithrombotika— durch jeweils 2 Referen-
ten mit kontroversiellen Standpunkten war auch heuer ein
sicherer Garant fur eine spannende Fortbildung.

Im Folgenden werden die Stellungnahmen der jeweiligen
Pro- und Kontra-Referenten fir die insgesamt 5 behandelten
Kontroversen angefihrt. Es soll dabei betont werden, dassdie
Aufgabe der Referenten primér in der Zusammenstellung von
Argumenten fur die unterschiedlichen Standpunkte bestan-
den hat und nicht unbedingt die personliche M einung desVor-
tragenden in allen Punkten widerspiegelt.

1. Kontroverse: Soll ich nach neueren
Risikofaktoren fiir die Atherosklerose
suchen?

Ja - das ist fiir die Optimierung der Therapie
notwendig

(Univ.-Prof. Dr. Martin Schillinger, Abteilung
Angiologie, Medizinische Universitat Wien)

Atherosklerose und atherothrombotische Erkrankungsbilder
koénnen mithilfe traditioneller Risikofaktoren (Cholesterin,
Rauchen, Diabetes, Bluthochdruck, viszerale Adipositas) nur
in etwa 75-80 % vorhergesagt oder erklart werden. Alle ver-
flgbaren Risikoscores (wie z. B. Framigham- oder PROCAM-
Score) haben sehr breite Risikointervalle (in der Regel in
10-%-Schritten) und bieten daher fiir den individuellen Pati-
enten nur eine sehr grobe Schatzung des Risikos.

Mithilfe neuerer Risikofaktoren soll die Vorhersage athero-
thrombotischer Ereignisse prézisiert und vor allem in der

Gruppe von Patienten mit mittlerem Risiko eine bessere
Stratifizierung erzielt werden. Zahlreiche Einzelfaktoren eig-
nen sich potenziell a's Risikopradiktoren und in den vergan-
genen 2 Jahrzehnten wurden zahlreiche vielversprechende
neue Marker entdeckt. Besonderes Augenmerk sei hier auf
folgende Gruppen von Markern gelegt: Inflammations-
marker, Hormone, Vitamine, neuere Lipidwerte und klinische
Parameter.

Unter den Inflammationsmarkern ist das hs-CRP bei Weitem
am besten untersucht. Zahlreiche Studien belegen den Zu-
sammenhang zwischen hs-CRP und kardiovaskuldren Ereig-
nissen in der Primér- und Sekundéarprophylaxe. Der Vorher-
sagewert von hs-CRP liegt in diesem Zusammenhang Uber
dem der meisten traditionellen Risikofaktoren und kann
durch Kombination mit Lipidwerten oder dem HbA1c noch
gesteigert werden. Ahnliche Ergebnisse wurden auch fiir an-
dere inflammatorische Parameter wie SAA, Interleukine,
Adhasionsmolekiile, Leukozytenzahlen und Fibrinogen be-
obachtet. Einzigartig in dem Zusammenhang mit Risiko-
modifikation ist fir hs-CRP die Tatsache, dass die JUPITER-
Studie gezeigt hat, dass eine Statintherapie bei Patienten mit
erhdhtem hs-CRP eine signifikante Reduktion kardiovaskul &
rer Endpunkte bewirkt. Trotz der vielversprechenden Ergeb-
nisseist die Bestimmung von hs-CRPin der klinischen Praxis
nicht hilfreich.

NT-pro-BNP, das,, Herzhormon®, spielt einewichtige Rollein
der Risikopradiktion und Therapiesteuerung bei struktureller
Herzerkrankung, Herzinsuffizienz und valvuldren Herz-
erkrankungen. Doch auch hinsichtlich atherothrombotischer
Ereignisse konnte eine prognostische Bedeutung von NT-pro-
BNP gezeigt werden. Dennoch spielt die Bestimmung dieses
Parameters im Rahmen der Atherosklerose-Risikopradiktion
keine relevante klinische Rolle.

Die Bedeutung von Vitamin D im Rahmen der Osteoporoseist
lange bekannt, zuletzt wurde vor allem die Rolle dieses Vit-
amins im Rahmen der Atherogenese, Immunreaktion und
Krebsentstehung untersucht. Vitamin-D-Mangel ist haufig
und in der Framingham-Studie zeigte sich ein signifikanter
Zusammenhang zwischen Vitamin-D-Mangel und athero-
thrombotischen Ereignissen. Die Bestimmung von Vitamin-
D-Spiegel im Rahmen der Vorsorgeuntersuchung erscheint
vor alem hinsichtlich der guten Substituierbarkeit sinnvoll.

Im Rahmen des Lipidprofilswird vor allem Lipoprotein(a) als
»neuerer" Risikofaktor bezeichnet. Die Spiegel von Lp(a)
sind genetisch determiniert, dennoch zeigen sich zum Teil
betréchtliche Schwankungen bei seriellen Bestimmungen.
Lp(a) ist therapeutisch nicht beeinflussbar und zeigt nur eine
geringe EffektgroRe hinsichtlich Risikopradiktion. Eine
routinemaf3ige Bestimmung von Lp(a) kann daher nicht emp-
fohlen werden.
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Karotis-Intima-Media-Dicke und Knéchel-Arm-Index-Mes-
sung sind streng genommen keine Risikopradiktoren fur
Atherosklerose, sondern zeigen bereits bestehende Athero-
sklerose an. Im Rahmen klinischer Pradiktoren wurden vor
allem Paradontose- und Zahn-Plaque-Indizes untersucht.
Eine Bedeutung dieser Scores zur Risikopradiktion besteht
jedoch nicht.

Zusammenfassend ist festzuhalten, dass eine dringende Not-
wendigkeit, neuere Risikofaktoren zu identifizieren und in
etablierte Vorhersagemodelle zu integrieren, besteht. Die
derzeit verfligbaren Parameter bringen in der klinischen Rou-
tine jedoch leider keinen grof3en Nutzen hinsichtlich der Pré&-
diktion atherothrombotischer Ereignisse.

Nein - das bringt nur unnotige Kosten
(OA Dr. Markus Haumer, Interne Abteilung, LK
Thermenregion Médling)

Vorsorgeuntersuchungen sollen nicht nur eine hohe Test-
genauigkeit haben, sondern auch zeit- sowie kostenglinstig
und wenig belastend sein. Zahlreiche Scores zur frihzeitigen
Erfassung des kardiovaskuldren Risikos sind gut etabliert,
obwohl sie naturgemal nicht in der Lage sind, Personen mit
einem zukinftigen kardiovaskuléren Ereignis eindeutig zu
identifizieren. Mit den géngigen Modellen zur Risikoberech-
nung ist unter Einbeziehung ,klassischer Risikofaktoren®
wie Alter, Geschlecht, Blutdruck, Raucheranamnese und
Gesamtchol esterin (SCORE-Chart) u. a. (Framingham-Score,
PROCAM-Score, INTERHEART-Modifiable-Risk-Score etc.)
eine Risikodiskrimination mit einer Testgenauigkeit von im-
merhin 70-80 % mdglich. Das so ermittelte Risiko kann in
einem Ampelmodell mit Risikomatrizen Ubersichtlich darge-
stellt und zur Beratung der untersuchten Personen Uber das
aktuelle oder zukiinftige Risiko bzw. das Potenzial einer
Risikofaktorenmodifikation eingesetzt werden. Mit entspre-
chender Kalibrierung ist auch die Ermittlung des , kardio-
vaskuléren Risikoalters*, das bei hohem Risikoprofil deutlich
Uber dem tatsachlichen Alter liegen kann, moglich [1].

EineVielzahl neuerer biochemischer, funktioneller oder mor-
phologischer , Risikomarker* wie hsCRP, Pulswellenge-
schwindigkeit oder Karotis-Intima-Media-Dicke und Koro-
narkalk sind mit dem kardiovaskul&ren Risiko assoziiert. Lie-
gen die erhobenen Werte dieser Marker in den héchsten Per-
zentilen, ist das Risiko im Vergleich zu den niedrigsten Per-
zentilen gewohnlich aber ,,nur* um das 1,5-3-Fache erhoht.
Die Zusammenschau zahlreicher Untersuchungen zur Test-
Optimierung durch die ergénzende Berlicksichtigung neuerer
Risikofaktoren zeigt derzeit keine nennenswerte Verbesse-
rung der klassischen Screeninginstrumente mit traditionellen
Risikofaktoren [2-4].

Daher ist derzeit die konsequente Anwendung der etablierten
Risikoscoreswie den SCORE-Charts der Européischen kardio-
logischen Gesellschaft zu empfehlen [5]. Diese Charts erfassen
das kardiovaskul&re Risiko hinreichend gut, sind einfach anzu-
wenden, einfach zu verstehen und dienen der Information bzw.
Motivation zur Risikoreduktion durch die Abbildung modifi-
Zierbarer Risikofaktoren. Sie sind des Weiteren nur schwer zu
verbessern und kosten vor allem per sefast nichts.
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2. Kontroverse: Neue orale Antikoagu-
lantien - Sind sie untereinander aus-
tauschbar?

Ja - die Unterschiede sind bestenfalls marginal
(Univ.-Prof. Dr. Sabine Eichinger-Hasenauer,
Universitatsklinik fiir Innere Medizin |, Medizi-
nische Universitat Wien)

Die neuen oralen Antikoagulantien (NOAK) wurden als Al-
ternative zu Vitamin-K-Antagonisten entwickelt. Im Gegen-
satz zu diesen haben alle NOAK unterschiedslos eine gut vor-
hersagbare Dosis-Wirkungs-Beziehung und missen deshalb
nicht routinemalig mit Gerinnungstests Uberwacht werden.
Ihre Hauptindikationen sind Erkrankungen, bei denen eine
Langzeitantikoagulation (Vorhofflimmern, Behandlung der
vendsen Thromboembolie) erforderlich ist. NOAK unter-
scheiden sich allerdingswesentlichinihrem Angriffspunkt im
Gerinnungssystem. Dabigatran ist direkt und selektiv gegen
den Faktor Ila gerichtet und der einzige Vertreter in dieser
Gruppe. Alle anderen derzeit zur Verfligung stehenden oder
bereits sehr weit in der Entwicklung fortgeschrittenen Sub-
stanzen sind gegen den Faktor Xa gerichtet (Rivaroxaban,
Apixaban, Edoxaban). Die Unterschiede in der Struktur und
im Wirkmechanismus bedingen, dass die Substanzen ver-
gleichbar, aber selbstverstandlich nicht austauschbar im Sin-
ne eines unreflektierten Wechsels von einer Substanz auf die
andere bei einem Patienten ist.

Die pharmakodynamischen und pharmakokinetischen Unter-
schiede der Thrombin- und Faktor-Xa-Inhibitoren sind mar-
ginal oder fur die klinische Praxis irrelevant. Gemeinsam ist
samtlichen NOAK eine kurze Halbwertszeit, die eine préope-
rative Uberbriickungstherapie mit Heparin hinfallig macht.
Die kurze Halbwertszeit ist auch ein wichtiger Aspekt im
Management von Blutungskomplikationen und im Fall von
nicht-elektiven Eingriffen. Im Gegensatz zu den Vitamin-K-
Antagonisten werden NOAK Uber die Niere ausgeschieden.
Die renale Eliminationsrate ist bei Dabigatran am hdchsten
und bedingt eine Dosisanpassung entsprechend der Nieren-
funktion des Patienten. Eine gewisse Dosismodifikation ist
alerdings auch bei den anderen NOAK erforderlich, sodass
auch bei diesen die Nierenfunktion stets beachtet werden
muss. Ein spezifischesAntidot steht fir keines der NOAK zur
Verfligung.

Ein direkter Vergleich von Ergebnissen der interventionellen
Studien mit den NOAK ist nicht méglich und auch nicht zu-
lassig, da sich die Studien zum Teil betr&chtlich im Studien-
design und in den Definitionen der Endpunkte unterscheiden.
Generell kann gesagt werden, dass in der Verhiitung von
Schlaganféllen bei Patienten mit Vorhofflimmern oder in der
Behandlung von ventsen Thromboembolien NOAK zumin-
dest gleich effektiv wie Vitamin-K-Antagonisten sind. Das
Blutungsrisiko, besonders das Risiko fir intrakranielle Blu-
tungen bei Vorhofflimmerpatienten, ist unter den NOAK ge-
ringer.

Allen NOAK gemeinsam ist, dass Daten Uber ihre Effektivitét
und Sicherheit bel Anwendung in der taglichen Praxis und
Uber die Generalisierbarkeit der Ergebnisse (z. B. auf sehr alte



Patienten, Tumorpatienten, stark tber- oder untergewichtige
Patienten, Patienten mit hamorrhagischer Diathese aufgrund
einer Hepatopathie oder Thrombozytopenie) ausstandig sind.
Ebenso ist die Sicherstellung der Patientenadharenz ein wich-
tiger Aspekt fur die routinemalBige Anwendung, die fur alle
NOAK gleichermal3en gilt.

Nein - da gibt es groRe Unterschiede
(Univ.-Prof. Dr. Herwig Niessner, em. Vorstand
der I. Internen Abteilung, Krankenhaus Wiener
Neustadt)

Wenn auch die gegen einen Gerinnungsfaktor gerichteten
neuen oralen Antikoagulantien (NOAK) einige Gemeinsam-
keiten haben, so unterscheiden sie sich doch in auch ausklini-
scher Sicht wichtigen pharmakol ogischen Eigenschaften, so-
wie insbesondere auch in der Wirksamkeit und Sicherheit in
grofRen klinischen Studien.

Unterschiedliche pharmakol ogische Eigenschaften der NOAK
Wahrend Dabigatran (Pradaxa®) eine Hemmung von Throm-
bin (Faktor 11a) bewirkt, greifen die weiteren (zum Teil auch
schon zugel assenen) Substanzen wie Rivaroxaban (Xarelto®),
Apixaban und Edoxaban am Faktor Xa an. Unterschiede in
der klinischen Wirksamkeit lassen sich allerdings von diesen
unterschiedlichen , Targets* nicht ableiten. Klinisch relevant
ist esaber, dassin der wichtigen Indikation ,, nicht-valvuléres
Vorhofflimmern® Dabigatran und Apixaban 2 x tgl. in einer
fixen Dosierung peroral verabreicht werden, wéhrend
Rivaroxaban und Edoxaban (ebenfalls in einer fixen Dosie-
rung) nur 1 x tgl. peroral verabreicht werden (siehe Ausfuh-
rungen weiter unten). Wiederum aus klinischer Sicht ist die
unterschiedliche renale Elimination von Bedeutung. So wird
Dabigatran in etwa 80 % renal ausgeschieden, wéhrend die
renale Elimination bei den an Faktor Xaangreifenden NOAK
25-35 % betrégt (siehe anschlieffende Ausfihrungen).

Im Hinblick auf Medikamenteninteraktionen sind bei allen
4 Substanzen Pharmaka zu beriicksichtigen, bei denen das
P-gP-System zum Tragen kommt. Bei Rivaroxaban und
Apixabanist zusétzlich das CY P3A4-System von Bedeutung.
Ein spezifischesAntidot ist zum jetzigen Zeitpunkt gegen kei-
ne der 4 Substanzen verfligbar. Es sollte aber erwdhnt werden,
dass bei Uberdosierung mit Dabigatran die Zitratdialyse eine
Option wére. Im klinischen Alltag von Bedeutung ist der oft
schwierig zu interpretierende Einfluss auf klassische Ge-
rinnungstests (aPTT, PTZ, Thrombinzeit etc.). Mittlerweile
stehen zum Teil schon Tests zur Verfugung, die besser zur ak-
tuellen Serumkonzentration korreliert sind. Es ist dies beim
Faktor-11-Inhibitor Dabigatran der ,Hemoclot“, wéhrend bei
den Inhibitoren des Faktor Xa , Rotachrom* zum Einsatz
kommen konnte. Es sollte allerdings betont werden, dass in
allen grofen Studien diesen L abortests (die damal s auch noch
nicht zur Verfligung standen) keine Bedeutung zukam. Es ha-
benjaallein die Studien eingeschl ossenen Patienten eine fixe
Dosis erhalten.

Unterschiede in der Wirksamkeit und Sicherheit von NOAK
in groRen klinischen Studien

Alle 4 Studien wurden (wie meist bei neuen Antikoagulan-
tien) zuerst in der vendsen Thromboembolieprophylaxein der

Orthopédie (elektiver HUft- und Kniegelenksersatz) unter-
sucht. In der Therapie der ventsen Thromboembolie (VTE)
ist derzeit nur Rivaroxaban zugelassen. Bei Indikationen wie
Kardioversion oder Ablation bei Vorhofflimmern gibt eserste
Daten mit Dabigatran.

Entscheidend — und darauf beziehen sich auch die nachfol-
genden Ausfiihrungen — sind aber die grof3en prospektiven
Studien mit NOAK bei nicht-valvuldrem Vorhofflimmern.
Fir diese Indikation sind in Osterreich dzt. Dabigatran
(Pradaxa®) und Rivaroxaban (Xarelto®) zugelassen; mit der
Zulassung von Apixaban ist in den néchsten Wochen zu rech-
nen. Erste Ergebnisse mit Edoxaban sind 2013 zu erwarten.
Im Hinblick auf die Dosierung sollte betont werden, dass
Dabigatran prospektiv mit 2 unterschiedlichen Dosierungen
(150 und 110 mg 2 x tgl.) getestet wurde. Bei Rivaroxaban
wurde abgesehen von der Standarddosierung von 20 mg 1 x
tgl. in einem kleineren Kollektiv auch 1 x tgl. 15 mg unter-
sucht. Apixaban wurde in einer Dosierung von 2 x tgl. 5 mg
getestet.

Im Hinblick auf die Wirksamkeit (in alen Studien war der
primére Endpunkt Schlaganfall + systemische Emboli€) ist es
doch bemerkenswert, dass die besten Ergebnisse bei 2-mali-
ger taglicher Gabe (Dabigatran in der Standarddosierung 2 x
tgl. 150 mg peroral, Apixaban 2 x tgl. 5mgtgl. peroral) erzielt
werden konnten. Im Vergleich zu Vitamin-K-Antagonisten
(VKA) konnte mit diesen beiden Substanzen ein signifikant
besseres Ergebnis als mit VKA erzielt werden, wéhrend die
Wirksamkeit bei 1 x tgl. Gabe von 20 mg Rivaroxaban im
Vergleich zu VKA nicht unterschiedlich (,non inferior*) war.
Besonders hervorgehoben werden sollte, dass nur mit 2 x tgl.
150 mg Dabigatran peroral (also der Standarddosierung) auch
ischadmische Schlaganfélle im Vergleich zu VKA signifikant
reduziert werden konnten. Eswar und ist diesjader klinische
Parameter, der bei Planung all dieser Studien (Thromboembo-
lie-Prophylaxe bei nicht-valvulérem Vorhofflimmern) im Vor-
dergrund stand.

Im Hinblick auf die Sicherheit ist die Vergleichbarkeit in
Folge zum Teil unterschiedlicher Definitionen von Blu-
tungskomplikationen (betrifft auch die VTE-Prophylaxe in
der Orthopédie) etwas schwieriger. Alle 3 NOAK, von denen
derzeit bereits die publizierten Daten vorliegen, sind im Ver-
gleich zu VKA bei hdmorrhagischen Schlaganféllen und
intrakraniellen Blutungen signifikant besser. Dennoch ist
auch hier (dies betrifft vor allem beide Dosierungen von
Dabigatran) ein Trend zu noch mehr Sicherheit bei 2 x tgl.
Gabe eines NOAK zu erkennen. Bei den ,, schweren Blutun-
gen® findet sich im Vergleich zu VKA ein signifikant gerin-
geres Risiko vor allem bei der 2 x tgl. Gabe von Apixaban,
aber auch bei der 2 x tgl. Gabe der niedrigeren Dosierung
von Dabigatran (2 x 110 mg tgl.). Kein signifikanter Unter-
schied bei den , schweren Blutungen® lief3 sich mit 1 x tgl.
Rivaroxaban 20 mg oder 2 x tgl. Dabigatran 150 mg zeigen.
Auch im Hinblick auf die Gesamtmortalitét sei erwahnt,
dass mit 2 x tgl. Dabigatran 150 mg die Signifikanz
~grenzwertig” war (p = 0,051). Mit 2 x tgl. Apixaban 4 mg
konnte eine knappe Signifikanz (p = 0,047) erzielt werden.
Aufgrund dieser wichtigen klinischen Daten &8sst sich sa-
gen, dass bei der 2 x tgl. Gabe eines NOAK (Dabigatran
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oder Apixaban) wahrscheinlich in Folge einer besseren
»Peak to trough”-Ratio ein noch geringeres Blutungsrisiko
(imVergleich zuVKA) bei zumindest gleicher Wirksamkeit
erzielt werden konnte. Rein spekulativ ist die 2 x tgl. Gabe
auch im Hinblick auf das , Vergessen* einer Dosis (nur 12
Stunden ,, Pause”?) mdglicherweise von Vorteil. Ein Nach-
teil kénnte aber die 2 x tgl. Gabe im Hinblick auf die
»Compliance" des Pat. sein (kaum Daten).

Erwahnt werden sollte noch, dass unter Dabigatran in der
hohen Dosierung (2 x tgl. 150 mg), aber auch unter
Rivaroxaban (1 x tgl. 20 mg) signifikant mehr gastro-
intestinale Blutungen im Vergleich zu VKA auftraten, wenn
auch die absoluten Zahlen gering sind. Die Abbruchrate in
den grof3en Studien war mit 21 % (Dabigatran) bis 25 %
(Apixaban) vergleichbar.

Zweifelsohne von grof3er klinischer Bedeutung ist unter
Bertcksichtigung der unterschiedlichen renalen Ausschei-
dung die Nierenfunktion der Patienten. Generell wird in den
neuen ESC-Guidelines 2012 empfohlen, NOAK (unab-
héngig von der renalen Ausscheidung) bei einer Kreati-
ninclearance von < 30 ml/min nicht zu verabreichen. Bei ge-
ringerer Einschrankung der Nierenfunktion (30-50 eGFR)
wird eine Dosisreduktion (Dabigatran 2 x tgl. 110 mg,
Rivaroxaban 1 x tgl. 15 mg, Apixaban 2 x tgl. 2,5 mg) emp-
fohlen (wenn auch die Empfehlungen in verschiedenen Lan-
dern und auch in den Beipacktexten unterschiedlich sind).
Aufgrund von vermehrten Blutungskomplikationen, insbe-
sondere unter Dabigatran bei stérker eingeschrénkter Nie-
enfunktion, wurde auch der Beipacktext gedandert. Es wird
vor allem auf die zumindest 1 x jahrliche Kontrolle der
Nierenfunktion hingewiesen. In Situationen, bei denen eine
rasche Anderung der Nierenfunktion moglich ist (zu wenig
Flussigkeitszufuhr, vermehrter Fllssigkeitsverlust wie etwa
bei Diarrhten etc.) wird eine haufigere Kontrolle der Nie-
renfunktion dringend angeraten.

Zusammenfassend kann somit kein Zweifel bestehen, dass
die NOAK einen grofien therapeutischen Fortschritt sowohl
in Hinblick auf Wirksamkeit als auch Sicherheit im Ver-
gleich zu VKA bedeuten. Dennoch sind zweifel sohne nicht
nur theoretische, sondern auch klinisch wichtige relevante
Unterschiede zwischen den einzelnen NOAK gegeben. So
kommt zweifelsohne einer regelméBigen Kontrolle der
Nierenfunktion insbesondere bei Substanzen mit hoher
renaler Exkretion (Dabigatran) grof3e Bedeutung zu. Fir die
2 x tgl. Gabe von NOAK (Dabigatran und Apixaban) spre-
chen nicht nur pharmakologische, sondern auch klinische
Daten sowohl im Hinblick auf Wirksamkeit als auch Sicher-
heit. Im Hinblick auf eine ev. , Differentialtherapie” sollte
aber betont werden, dass es keine ,,Head to head"-Studien
gibt. Bei Einsatz von mehreren NOAK an einer Abteilung
(in einer Ordination) mussdringend auf die Gefahr der ,, Ver-
wechslung” der nicht vergleichbaren Substanzen hingewie-
sen werden. Insgesamt sollte betont werden, dass der Ein-
satz von NOAK grofRe Erfahrung und auch Wissen erforder-
lich macht.
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3. Kontroverse: Polypille zur Sekundar-
pravention atherosklerotischer Gefal3-
erkrankungen?

Ja - das verbessert die Compliance und spart
Kosten

(Univ.-Prof. Dr. Michael Wolzt, Klinische Phar-
makologie und Klinik fiir Innere Medizin lll/
Stoffwechsel und Endokrinologie, Medizinische
Universitat Wien)

Die grundlegende Idee zur ,, Polypill“ ist Gberzeugend: durch
Kombination von Wirkstoffen kann nicht nur eine notwen-
dige Behandlung mit Einzelsubstanzen durch eine einzige
Tablette oder Kapsel vereinfacht werden, eswird zudem auch
die Adhdrenz zur Therapie verbessert, da die Anzahl der
Tabletten reduziert wird. Nicht zuletzt ist die Anzahl der
eingenommenen Tabletten der stérkste Pradiktor eines nicht
eingehaltenen Medikamentenregimes durch Patienten. Auch
fallen Unannehmlichkeiten weg, die sich durch unterschiedli-
che PackungsgrofRen bel der Verordnung ergeben. Dariiber
hinaus ergibt sich eine Ersparnis bei der Rezeptgebiihr, die
pro Schachtel fallig ist.

Zusammengefasst erscheint daher eine ,Polypill* zur Be-
handlung von Herz-Kreislauferkrankungen, bei denen die
praventive Wirksamkeit verschiedener Substanzklassen etab-
liertist, ein sinnvoller Weg in Populationen mit nachgewiesen
schlechter Therapieadhérenz.

Zur Vermeidung von Nebenwirkungen und schlecht kontrol-
lierbaren Interaktionen bei guter Wirksamkeit bestehen die
Polypill-Kombinationen, mit denen derzeit Studien durchge-
fuhrt werden, zwar qualitativ aus der Kombination entspre-
chend validierter Einzelsubstanzen, jedoch sind die einge-
setzten Dosierungen nicht konform mit Empfehlungen aus
Leitlinien. Weitersist fraglich, obin diesen Fixkombinationen
ASS einen Stellenwert hat, da es nicht zur generellen Praven-
tion eingesetzt werden sollte, aber fir die meisten Nebenwir-
kungen verantwortlich ist.

Die Therapieadhérenz ist bei Patienten nach akutem Myokard-
infarkt oder nach Hospitalisierung wegen Herzinsuffizienz in
Osterreich schlecht. Esist also weniger eine Diskussion zu fiih-
ren, wie eine leitlinienentsprechende Dosis umgesetzt werden
kann, sondern primér das Problem anzugehen, wie die notwen-
digen Klassen von Medikamenten Uberhaupt verschrieben und
eingenommen werden. Eine ,Basis-Polypill* flr Patienten
nach Herzinfarkt kbnnte so z. B. ein Statin, einen Betablocker
und einen ACE-Hemmer enthalten und mit einer zweiten Fix-
kombinationstablette entsprechend an die Zieldosis therapiert
werden. Bei Patienten mit Herzinsuffizienz wére je nach Stadi-
um eine Kombination mit Betabl ocker, ACE-Hemmer, Diureti-
kum und Aldosteron-Antagonist vorstellbar, aber auch andere
Fixkombinationen je nach anfénglicher Titration moglich.

Wir sind in der Sekundérpravention von Herz-Kreislauf-
erkrankungen heute noch deutlich von personalisierter Be-
handlung entfernt und haben es nicht geschafft, die modifi-
zierbaren Risikofaktoren bel allen Patienten positiv zu beein-
flussen. Der Einsatz einer ,, Polypill“ mit generisch verfligha-



ren Wirkstoffen kann zudem einen direkten Vorteil gegentber
Einzelsubstanzen ergeben. Pragmatisch sollte daher fest-
gehalten werden: Eine Fixkombination ist als Mal3nahme zur
Verbesserung der derzeit mangelhaften Therapieadhédrenz in
der Sekundérpravention sinnvoll. Ein Bekenntnis zur multi-
modalen pharmakologischen Therapie von Risikofaktoren
muss alles versuchen, damit eine wirksame Behandlung auch
eingesetzt wird. Fir diesesVersorgungsziel scheint die,, Poly-
pill“ ein probates Konzept, das es zu prifen gilt.

Nein - das ist viel zu gefahrlich

(Univ.-Prof. Prim. Dr. Mirko Hirschl, Leiter der
Angiologischen Ambulanz im Hanusch-Kran-
kenhaus Wien)

Die Idee einer Polypille mit verschiedenen Komponenten zur
Verminderung des kardiovaskuléren Risikos wurde erstmals
2003 publiziert. Seither sind 5 Primérpraventionsstudien er-
schienen, die verwendeten Komponenten der Polypille bzgl.
Statindosierung, Kombination von antihypertensiven Medi-
kamenten und Verwendung von Thrombozytenfunktionshem-
mern waren unterschiedlich.

Die einzigen Studienergebnisse fur die Sekundérprévention
sind rezent nur as Abstract publiziert (UMPIRE-Studi€). In
dieser Studiewird eine deutliche bessere Compliance bei Ein-
nahme der Polypille und eine verbesserte Wirkung gegentber
der traditionellen Kombinationstherapie beschrieben. Es ist
allerdings einzuwenden, dass in dieser Studie die Polypille
gratis abgegeben wurde und dietraditionelle Therapiein Ubli-
cher Wei se besorgt werden musste. Esist daher nicht verwun-
derlich, dass die vorher nicht adhérenten Patienten dann be-
sonders eifrige Einnehmer der Polypille waren. Die bessere
Wirkung auf Blutdruck und Cholesterinsenkung durfte daher
(die gesamten Studiendaten sind noch nicht einsehbar) auf die
einseitig optimierte Compliance einer Patientengruppe zu-
rickzufihren sein.

Kritische Betrachtung vorliegender Studienergebnisse

Die Nettoblutdrucksenkung und die Nettosenkung des LDL -
Cholesterins sind in den vorliegenden Primérpréventionsstu-
dien unterschiedlich.

Anhand von Daten aus Meta-Analysen wurde der erwartete
Effekt bzgl. Risikoreduktion fur KHK berechnet. Es zeigte
sich, dass der reale, durch Einnahme der Polypille erreichte
Effekt, deutlich niedriger war als der erwartete errechnete Ef-
fekt. Umgekehrt war es bei Nebenwirkungen, die haufiger als
erwartet auftraten. Therapieabbriiche fanden sich zwischen
2 und 18 %. Vergleicht man die potenzielle Risikoreduktion
der Polypille mit der Risikoreduktion einer traditionellen
Kombinationstherapie, erscheint in einem mathematischen
Modell die Kombinationstherapie effektiver (statistische Be-
rechnung: M. Kundi, Institut fir Umwelthygiene, Zentrum
fur Public Health, Medizinische Universitét Wien).

Problematik von vorgegebenen M edikamenten-Kombinatio-
nen im klinischen Alltag

Die Verwendung von Aspirin as Thrombozytenfunktions-
hemmer in der Polypilleist z. B. fir Patienten mit peripherer
arterieller Verschlusskrankheit bzgl. Reduktion kardiovasku-

|arer Endpunkte nicht effektiv. Dieses Patientenkollektiv soll-
te, entsprechend den Daten der CAPRIE-Studie, Clopidogrel
al's Thrombozytenfunktionshemmer erhalten.

Neue Studienergebnisse unterstreichen, dass verschiedene
atherosklerotische L asionen auch unterschiedliche Thrombo-
zytenfunktionshemmer bendtigen.

20-30 % aller Patienten mit koronarer Herzkrankheit und 10—
15 % aller Patienten mit peripherer arterieller Verschluss-
krankheit haben VH-Flimmern. Die Einnahme von Aspirinin
einer Polypille, vor alem as Langzeittherapie, wirde das
Blutungsrisiko, auch bei Verwendung neuer Antikoagulan-
tien, steigern.

DieVerwendung einer Polypille, die die Therapie,, unkompli-
zZiert* machen soll, die nicht das Ziel hat, Medikamente bis
zum Erreichen des |dealwertes zu titrieren, wirde sicherlich
zu einer unkontrollierten Langzeitanwendung von Medika
menten fuhren. Die Auswirkungen von Komponenten der
Polypille in Langzeittherapien sind nur teilweise bekannt.
Statine steigern das Diabetesrisiko um 9 % —allerdingsfehlen
Daten fur wirklich lange Beobachtungszeiten. Weiters gibt es
einen rezenten FDA-Warnhinweis fur kognitive Stérungen
unter Statintherapie. Neuere Studien zeigen keinen Hinweis
fur pleiotrope Effekte der Statine — ein oft angefuhrtes Argu-
ment flr eine grof3zligige I ndikationstellung.

Die Komponenten einer Polypille erflllen nicht die interna-
tionalen Richtlinien einer Hypertoniebehandlung. In den
NICE-Richtlinien wird der individuelle Einsatz von Anti-
hypertensiva betont und zur Erreichung der idealen Blut-
druckwerte ein Stufenmodell angeboten. Eine fixe Kombina-
tion in einer Pille wirde auch fir andere Risikofaktoren eine
Guideline-konforme Therapie unmdglich machen.

Polypille vs. personalisierte Medizin
Seit dem Jahr 2005 ist es moglich, genetische Varianten zu

identifizieren, die im Zusammenhang mit Medikamenten-
stoffwechsel und Krankheitsrisiken stehen. Pharmakogeneti-
sche Untersuchungen erfassen genetische Merkmale, die die
Effektivitét und Toxizitét von Pharmaka beeinflussen. Diese
bieten die Mdglichkeit einer individuellen Medikamenten-
dosierung (,the right drug in the right dose for the right per-
son“).

Fur zahlreiche in der kardiovaskuléren Medizin verwendete
Medikamente konnten genetische Profile erstellt werden,
wel che die Wirkung und Nebenwirkungen beeinflussen (z. B.
Risikoevaluierung des Auftretens einer statininduzierten
Myopathie, Vorhersage der Wirksamkeit von Clopidogrel und
Betablockern). In einer ACE-Hemmer-Studie konnten geneti-
sche Profile mit dem Therapieerfolg korreliert werden.

Gesunder L ebensstil zur Therapie und Pravention von athero-
sklerotischen Erkrankungen

Gesunder Lebensstil ist eine effektive und kostensparende
Mal3nahme und hat keine Nebeneffekte. Kein Nikotin, ein
BMI < 25, regelméidige korperliche Aktivitat und gesunde Er-
ndhrung sollten die medikamenttsen Mal3hahmen ergénzen.
Zwar gibt es keine Studienergebnisse, es ist aber aus klini-
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scher Erfahrung anzunehmen, dass dieser wichtige Teil der
Therapie noch mehr vernachlassigt werden wird, da die Pati-
enten in der Meinung, dass eine Pille alle Probleme |6sen
wird, noch weniger motivierbar sein werden.

Zu erwdhnen ist, dass unter medikamentdser Therapie sowohl
in Primér- a's auch in Sekundérpraventionsstudien ein hohes
Restrisiko fur KHK und andere vaskulére Ereignisse zwi-
schen 65 und 75 % bleibt.

Viele Studien konnten zeigen, dass, im Vergleich zu medika-
mentoser Therapie, Lebensstilmalinahmen das Risiko immer
deutlicher senken as alle medikamenttse und interventio-
nelle Therapien zusammen. Diesunterstreicht die Wichtigkeit
der Kombination dieser beiden Mal3nahmen.

Zusammenfassung

Die Daten der vorliegenden Studien sind inkonklusiv, es gibt
nicht eine Pille fir alle/alles. Weiters zeigt sich ein Wirkver-
lust gegenliber traditioneller Kombinationstherapie bei relativ
hohen Nebenwirkungsraten. Fixe Kombinationen fiihren zu
potenziellen Problemen im klinischen Alltag und zu einer
nicht Guideline-konformen Therapie. Zu beachten ist auch
die Gefahr der Langzeiteinnahme von Medikamenten mit un-
klarer Langzeitwirkung.

Die modernereAlternative zur Polypilleist eine personalisierte
Medizin auf pharmakogenetischer Basis. Lebensstilmalinah-
men, die zumindest genauso effektiv sind wie medikamentdse
Therapien, dirfen nicht vergessen werden. Die Polypille wiirde
aber die notwendige Akzeptanz weiter minimieren.

4. Kontroverse: 70-jahriger Patient mit
asymptomatischer 85%iger Karotisste-
nose: Indikation zur Revaskularisation?

Ja - die Studien sprechen dafiir

(Univ.-Doz. Prim. Dr. Afshin Assadian, Leiter
der Abteilung fiir Chirurgie mit Schwerpunkt
Gefalchirurgie — Vaskulare und endovaskulare
Chirurgie, Wilhelminenspital, Wien)

Das primére Ziel der Operation von Patienten mit asympto-
matischer Karotisstenose ist die Vermeidung von Insulten.

Diese treten trotz mehr oder weniger stringenter Medika-
mentencompliance seitens der Patienten — und nicht zu ver-
gessen des ,, Systems®, also der behandelnden Medizinstruk-
tur — zwischen 2 % und 4 % pro Jahr auf. Die Revaskularisie-
rung der asymptomatischen hochgradigen Karotisstenose
wurde in zahlreichen Studien a's der medikamentdsen Thera-
pie Uberlegen gezeigt. Dennoch, als Komplikation des Ein-
griffes kann es — je nach Expertise und Frequenz der Institu-
tion und des Operateurs — bei 1-4 % der behandelten Patien-
ten zu Majorkomplikationen kommen.

Die Karotisoperation ist die am besten in prospektiv randomi-
sierten Studien untersuchte operative Therapie tUberhaupt.
Trotz der fast uniberschaubaren Evidenzlage wird die Not-
wendigkeit der Operation noch immer von einigen in Frage
gestellt.

18 7 GEFASSMED 2012; 9 (4)

Die Kernfrage die gestellt werden muss ist: Soll/muss man
AL LE Patienten mit hochgradigen Karotisstenosen behandeln?

Die Antwort ist prinzipiell sehr simpel: NEIN, nicht ALLE.
Die Schwierigkeit liegt eher darin, jene zu identifizieren, die
von einer Operation profitieren. Es mussen einige harte Fak-
ten in der Entschei dungsfindung beriicksichtigt werden. Dies-
bezlglich gibt es seit einigen Wochen die S3-Leitlinie fur
extrakranielle Karotisstenose von 20 deutschen Fachgesell-
schaften und des Osterreichischen Verbandes fiir GefaRmedi-
zin (OVG), also all jenen Fachgebieten, die mit Diagnose,
Bildgebung, Prophylaxe, Therapie und Nachsorge von Pati-
enten mit Karotisstenosen befasst sind.

Folgende Empfehlungen werden zur invasiven Therapie der

asymptomatischen Karotisstenose ausgesprochen:

1. Die Karotisendarterektomie (CEA) soll bei Patienten mit
60-99 % asymptomatischer Karotisstenose erwogen wer-
den, da das Schlaganfallrisiko bei diesen Individuen ge-
ring, aber statistisch signifikant reduziert wird (absolute
Risikoreduktion fur Insulte 5-6% in 5 Jahren).

— Level of Evidence-Grad 1

2. Der Nutzen der CEA bei Patienten mit asymptomatischer
Karotisstenose besteht nur, wenn die Behandlung mit ei-
ner Komplikationsrate von < 3 % durchgefihrt wird.

— Level of Evidence-Grad 1

3. Der Nutzen der CEA bei Patienten mit asymptomatischer
Karotisstenose besteht vor allem bei Mannern und Patien-
ten mit einer Lebenserwartung von mindestens 5 Jahren.
— Level of Evidence-Grad 1

Die Erflllung dieser Punkte ist die Conditio sine qua non fur
die invasive Behandlung dieser Patientenpopulation. Punkt 1
und 2 sind leicht zu kl&ren, bei Punkt 3 wird es schon etwas
schwieriger, es sei denn, eine Kristallkugel ist im diagnosti-
schen Repertoire desArztes.

Eine Unterstlitzung zur Entscheidungsfindung sind kardiale
Biomarker wie BNP, die Uber die potenzielle kardiale Morta-
litdt — die Haupttodesursache im Langzeitverlauf — von Pati-
enten Auskunft gibt. Somit kann recht gut abgeschétzt wer-
den, ob Patienten einen mdglichen statistischen Vorzug von
der Operation haben.

Die néachste Hirde in der Indikationsstellung sind die Mor-
phologie und Anatomie der Karotisstenose: So wie nicht alle
Menschen gleich sind, sind auch Stenosen nicht vergleichbar.
Die Indikation — weniger harte Daten als bei den oben ge-
nannten Punkten — hangt von folgenden zusétzlichen Fakto-
ren ab: GefélRanatomie und Morphologie, Lage der Stenose,
Zustand der kontralateralen Karotis (falls verschlossen, steigt
die Dringlichkeit der OP), intrazerebrale Kollateralsituation
(bei isolierten Hemisphéren ebenfalls eine héhere Dringlich-
keit der Operation), Morphol ogie der Karotisstenose (Zusam-
mensetzung des Plaque: inhomogene, mit weichen Strukturen
behaftete Plaques eher indiziert), sowie die Progression der
Stenose unter BMT.

Zu guter Letzt muss die Einstellung der Patienten zu ihrer Er-
krankung und den potenziellen Folgen einer Intervention aber
auch der Nicht-Intervention genau erfragt werden. Hier ist die



Empathie des Chirurgen besonders gefragt, dawir die Betroffe-
nen einerseits sorgfaltig Uber die Vor- und Nachteile der Thera-
pie aufklaren missen, andererseits vorsichtig sein miissen, die
Patienten nicht zur OP zu dréngen oder aber sie davor abzu-
schrecken. Die beratende Funktion des Arztes ist aus meiner
Sicht bel dieser Erkrankung besonders wichtig, da diese Be-
handlung ein prophylaktischer Eingriff ist und die Konsequen-
zen der Entscheidung — sowohl fir als auch gegen die OP—sehr
weitreichend sein kénnen. Es mussjedoch aus meiner Sicht die
Motivation ,Angst vor Schlaganféallen seitens der Patienten
sehr ernst genommen und korrekt besprochen werden.

Wenn all diese Faktoren — angiologische/internistische, ana-
tomische, morphologische und emotionale Faktoren seitens
der Patienten — in Betracht gezogen werden, ist die Indika-
tionsstellung zur oder gegen die Operation durchaus kom-
plex, aber |16sbar.

Bel all dem muss ein Punkt jedoch immer gegenwaértig sein:
bei aller Evidenz, Emotion und Uberzeugung fiir oder gegen
eine Operation sollten wir nicht vergessen, dass JEDE symp-
tomatische Karotisstenose eine asymptomatische war. Das
Ziel muss es daher sein, die emboligenen Karotisstenosen
frih zu erkennen und in nicht-embolisierende zu verwandeln
oder einem drohenden Insult durch Medikation + Operation
vorzubeugen.

Nein - entscheidend sind Lebensstil und medi-
kamentose Therapie

(Univ.-Prof. Prim. Dr. Wilfried Lang, Leiter der
Neurologischen Abteilung, Krankenhaus der
Barmherzigen Briider, Wien)

Die Haufigkeit einer hochgradigen, asymptomatischen Karo-
tisstenose (> 50 %) liegt in Europabei ca. 6 % fir ein Alter von
70 Jahren. Das Risiko, ausgehend von einer hochgradigen
Karotisstenose einen ischamischen Schlaganfall zu erleiden,
hat in den vergangenen 25 Jahren — ohne operatives\Vorgehen —
kontinuierlich und signifikant abgenommen: Das jdhrliche
Risiko, einen ischamischen Schlaganfall ipsilateral zur hoch-
gradigen Karotisstenose zu erleiden, lag im Jahr 1985 bel
2,5 %, liegt seit dem Jahr 2001 < 1,5 % und erreicht nun die
1,0-%-Marke. Das Risiko fir ipsilaterale TIA und ipsilateralen
Schlaganfall fiel von jahrlich 9 % auf unter 2,5 % im Jahr 2005
[Abbott et al. 2009]. Diesist umso bemerkenswerter, wenn man
bedenkt, dass in den vergangenen 25 Jahren der Altersschnitt
der untersuchten Personen um 5 Jahre zunahm.

Die Abnahme des Schlaganfall-Risikos ausgehend von einer
hochgradigen Karotisstenose geht einher mit Zunahme der
Personen, die einen Thrombozytenaggregationshemmer
erhalten (+22 %), einer Abnahme des Anteils der Raucher
(14 %) und einer Zunahme der Personen, die antihypertensiv
behandelt wurden (+4 %) sowie einer zunehmenden Auf-
merksamkeit fur die Hypercholesterindmie (+32 %). Den-
noch war auch in den rezenten Studien der Anteil der Perso-
nen, die eine konsegquente Behandlung der Hypercholesterin-
amie durch Statine erhielten, gering (1045 %).

Diese Analysen zeigen den Erfolg von Lebensstil-Mal3nah-
men und der medikamenttsen Therapie bei Personen mit

asymptomatischen Karotisstenosen. Es ist von wesentlicher
Bedeutung, diesen Weg der Pravention weiter fortzusetzen.
Alle Personen mit hochgradigen Karotisstenosen sollten nicht
mehr einem operativen Gefél3zentrum, sondern einem konser-
vativ-vaskuldren Therapiezentrum zugefiihrt werden, in dem
die entscheidenden Mal3nahmen (L ebensstil und medikamen-
tése Therapie) eingeleitet und Gberwacht werden.

Mal3nahmen des L ebensstils sind:

nicht rauchen

Normal gewicht

Mindestens 30 Minuten korperliche Aktivitét/Tag
— ,mediterrane Kost*

Alkohol in kleinen Mengen

M edikamentdse M al3nahmen sind:

— ASS (100 mg/ Tag)

— Senkung des LDL-Cholesterins < 70 mg/dl
— Optimierung der antihypertensiven Therapie

Diese Strategie hilft nicht nur, die Zahl der ischamischen
Schlaganfélle weiter zu senken. Sie reduziert auch nachweis-
lich die Zahl der Myokardinfarkte, die Haufigkeit von Vorhof-
flimmern und anderer kardiovaskuldrer und zerebrovasku-
l&rer Erkrankungen.

5. Kontroverse: Leitlinienkonforme Thera-
pie der PAVK?

Ja — wozu werden diese sonst verfasst?

(OA Dr. Johannes Schuh, Arztl. Leiter im Ge-
sundheitsresort Konigsberg, OA Interne Abtei-
lung, KH Wr. Neustadt)

Medizinische Leitlinien sind systematisch entwickelte Fest-
stellungen, um die Entscheidungen von Arzten, Angehérigen
anderer Gesundheitsberufe und Patienten Uber angemessene
Gesundheitsversorgung fir spezifische klinische Umstande
Zu unterstttzen.

Sie sind — anders als Richtlinien — nicht bindend und muissen
an den Einzelfall angepasst werden.

Leitlinien werden erstellt, um die Patientenversorgung zu ver-
bessern und auf die Bedeutung der PAVK in Bezug auf zuneh-
mende Prévalenz (Alter!), hohes kardiovaskul &res Risiko und
reduzierte Lebensqualitdt hinzuweisen. Mit der Zunahme an
Studiendaten andert sich auch der Evidenzgrad der Empfeh-
lungen.

Aus verschiedenen Griinden werden Leitlinien nicht im ge-
winschtem Umfang beriicksichtigt. Die aktive Entscheidung
gegen eine Empfehlung, um eine ,, bessere”, aktuellere Thera-
pie durchzufhren, kann ein Grund sein.

Viel haufiger liegt die Ursache aber in einer inkonsequenten
Betreuung und Schulung (Nikotin, Bewegungstherapie) der
Patienten. Fehlende Complianceist ein weiterer Grund.

PAVK -Patienten sind ein kardiovaskul &res Hochrisikokoll ek-
tiv. Unabhéangig vom klinischen Stadium der Erstprésentation
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sind systemische Komplikationen bedeutend haufiger als kri-
tische Ischdmien am Bein.

In allen Stadien der PAVK wird in den ESC-Leitlinien (2011)
auf eine konseguente Risikofaktorenkontrolle und -therapie
hingewiesen (Klasse-1-Empfehlungen). Nikotinkarenz fihrt zu
einer 50-%-Risikoreduktion. Durch Unterstiitzung gezielter
Programme kann die Erfolgschance deutlich verbessert werden.

Statine senken nicht nur das Risiko fur CV-Ereignisse, son-
dern verbessern auch die Offenheitsrate nach PTA sowie den
Beinerhalt bei kritischer Beinischamie.

Bel Claudicatio wird supervidiertes Geféfdtraining mit Klas-
sel, Evidenz A empfohlen.

Aktuelle Daten (Clever-Studie) zeigen auch bei aortoiliakaler
PAVK eine der interventionellen Therapie vergleichbare Wir-
kung. Zudem fihrt eine Verbesserung des korperlichen Fit-
nesszustandes zu einer Mortalitatsreduktion bel PAVK-Pati-
enten (RR 3,5).

In den Empfehlungen wird auch auf ein regelmaidiges ,, Fol-
low-up“ sowohl der lokalen Symptomatik als auch der CV-
Risikofaktoren hingewiesen. Leider bestehen immer noch
Defizitein der Leitlinienadharenz. Weniger als 25 % der Pati-
enten werden adaquat behandelt, nur 28 % erhalten eine um-
fassende Kontrolle der Risikofaktoren, nur 33 % haben die
Cholesterinwerte im Zielbereich (Reach-Register).

Zusammenfassung

Leitlinien sollen sorgféaltig und konsequent angewendet wer-
den. Die Behandlungsempfehlungen miissen regelmafiig
Uberpriift und adaptiert werden. Die Therapie orientiert sich
an Lebensqualitat und Prognose der Patienten. Leitlinien sind
nur so gut wie ihre Anwendung.

Nein - fiir den klinischen Alltag sind sie nicht
relevant

(Univ.-Prof. Dr. Marianne Brodmann, Abteilung
Angiologie, Medizinische Universitat Graz)

»Ja, dasist richtig, dawir unsalle nicht daran halten”. Diesist
sicherlich sehr provokant formuliert, jedoch in Anbetracht der
immer wieder strapazierten Feststellung der Gefahrdung der
PAV K -Patienten hinsichtlich ihrer kardiovaskuléren Mortali-
tét, scheint die Datenlage tiber Adhérenz gegeniiber Therapie-
richtlinien eine vollig andere Sprache zu sprechen.

Im Vergleich zu anderen Patientengruppen (z. B. koronarer
Patient) ist der PAVK-Patient deutlich schlechter hinsichtlich
seiner Risikofaktoren therapiert. Wieso ist das so? Flu und
Mitarbeiter haben heuer ein sehr interessantes Review ver-
fasst, in dem sie diesem Problem auf den Grund gingen.

Das Nichteinhalten von Richtlinien bei PAVK-Patienten wird
von 3 Faktoren geprégt: Patienten, Behandler und das Ge-
sundheitssystem. Um Patienten zur Einhaltung von Therapie-
zielen zu bewegen, ist es nétig, ihnen die Relevanz ihrer Er-
krankung zu vermitteln. Dies gelingt nicht mit der Vermitt-
lung von Zielwerten, sondern nur durch Vermittlung der Rele-
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vanz der Erkrankung. Selbst mit Umstellung des L ebensstils
kann bei Patienten eine ausrei chende Einhaltung von Zielwer-
ten erreicht werden. Ein weiteres Problem ist die Compliance,
die bei alten Menschen, Menschen mit wenig Bewegung und
Hang zu fettreicher Nahrung signifikant vermindert ist — eine
Trias, die den PAVK -Patienten pragt.

Gerade bei alten Patienten spielt Polypharmazie eine grofie
Rolle. Je mehr Medikamente verordnet sind, umso weniger
wird sie der Patient einnehmen.

Der zweite Faktor ist der Behandler. Hier zeigen Studien auch
aus den USA, dass Patienten teilweise eine grofiere Kenntnis
Uber ihre suspizierte PAVK haben, als esihr praktischer Arzt
hat. Weitersist ein Punkt die Unklarheit, in welchem Ausmal3
Risikofaktoren bei PAVK-Patienten therapiert werden mis-
sen. Jeweniger Zeit der Arzt flr den Patienten hat, je mehr der
Patient mit der Zuwendung des Arztes unzufrieden ist, umso
geringer ist die Compliance des Patienten.

Sind Spezialisten besser? Nein, auch sie erreichen die Ziel-
werte nicht.

Auch die fehlende Entgeltung ist ein Problem, wie wir in
Osterreich wissen, da hier ja nicht einmal die ABI-Messung
refundiert wird. Was zum letzten Punkt — dem Gesundheits-
system — fuhrt. Da es so unterschiedliche Systeme, in Oster-
reich sogar in den verschiedenen Bundeslandern gibt, was die
Behandlungsspezifitéat der Gefaldmedizin anlangt, kimmern
sich auch unterschiedlichste Personen in unterschiedlichster
Qualitat um den Geféaf3patienten.

Obwohl viele Punkte zur Nichteinhaltung von Richtlinien in
Diagnostik und Therapie der PAVK beitragen, ist ein Richt-
linienkonzept gerade bei diesen Patienten mit der ausgeprag-
testen Form der Arteriosklerose vonnéten. Was wir allerdings
strikt verbessern miissen, ist die Einhaltung von allen Seiten.
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Endovaskulare Therapie bei langstreckigem
Femoralisverschluss — Eine Kasuistik

E. Minar, M. Schillinger

Abteilung fir Angiologie, Medizinische Universitat Wien

Einleitung

Durch technische Verbesserungen (Fihrungsdréhte, Ballon-
katheter, Stents) sowie durch die zunehmende Erfahrung der
interventionell tatigen Arzte ist bei Indikationsstellung zur
Revaskularisation im Bereich der unteren Extremitéten die
endovaskulére Therapie in den meisten Gefal3zentren auch
bei langstreckigen und komplexen Lasionen zur Therapie der
ersten Wahl geworden. Die geringere Morbiditéat und weitge-
hend fehlende Mortalitét dieser Eingriffe sind —im Vergleich
zu den invasiveren gefaRchirurgischen Eingriffen — die we-
sentlichen Vorteile der Katheterrevaskularisation. Die frih-
zeitige Mobilisation — innerhalb von etwa 4 Stunden nach
dem Eingriff bis spatestens nach einem Tag — sowie die kurze
Hospitalisierungsdauer sind weitere relevante Vorteile.

Die Moglichkeiten der endovaskuléren Therapie bei Verwen-
dung des geeigneten Kathetermaterials werden anhand der
folgenden Kasuistik gezeigt.

Kasuistik

Ein 60-jahriger Patient aus Rumanien hat sich mit dem klini-
schen Bild einer Claudicatio-Symptomatik links mit subjektiv
deutlich limitierender schmerzfreier Gehstrecke (Stadium I1b
nach Fontaine) prasentiert. Er war bereits ein Jahr zuvor we-
gen eines 10 cm langen Femoralisverschlusses an der kontra-
lateralen Extremitét erfolgreich endovaskulér behandelt wor-
den, wobei sich bereits zu diesem Zeitpunkt ein langstrecki-
ger (etwa 25 cm langer) Verschluss der Arteria femoralis
superficialis links duplexsonographisch mit einem Knéchel-
Arm-Index von 0,55 nachweisen lief3. Die unter der vom Pati-
enten konsequent durchgefihrten Bewegungstherapie erwar-
tete Besserung der schmerzfreien Gehstrecke durch verbes-
serte Kollateralisation des Femoralisverschlusses hatte sich
leider nicht eingestellt. Der Patient kam daher neuerlich nach
Wien, um nunmehr auch den langstreckigen Femoralisver-
schluss behandeln zu lassen. Vonseiten des Risikofaktoren-
profilswar er optimal eingestellt, und er hatte auch die Sekun-
darprophylaxe mit 75 mg Clopidogrel konsequent eingenom-
men.

Der Dopplerindex betrug rechts 1,0 und links 0,60. Duplex-
sonographisch war die vor einem Jahr mittels aleiniger PTA
rekanalisierte Arteria femoralis weiterhin ohne relevante Re-
zidivstenose offen, links zeigte sich der langstreckige Femo-
ralisverschluss unverandert. Wegen der weitgehend fehlenden
Verkalkung und eines im Abgangsbereich kurzstreckig offe-
nen Segmentes wurden die Erfolgschancen der endovaskul &
ren Therapietrotz der Verschlusslénge al's sehr gut eingestuft.

Abbildung 1: Préinterventionelles Angiogramm eines langstreckigen Verschlusses
(TASC-C-Lasion) der Arteria femoralis superficialis links.

Es wurde nach retrograder Punktion im Bereich der rechten
L eiste und problemlosem Crossover-Zugang —mittels Pigtail -
katheters und langer Crossover-Schleuse — eine Angiogra-
phie zur préinterventionellen Dokumentation durchgefihrt
(Abb. 1), wobei der duplexsonographische Befund exakt be-
statigt werden konnte. Die Arteria poplitea und die Unter-
schenkeltrifurkation waren im Wesentlichen unauffallig.

Wegen der Verschlusslange war initial ein subintimales Vor-
gehen unter Verwendung eines 5-F-Multipurpose-K atheters
und eines 0,035-Inch-gleitbeschichteten J-Drahtes (Glide-
wireR, Terumo) geplant. Nachdem man jedoch bei Passage
des Verschlussbeginns den Eindruck einer relativ problem-
losen intraluminalen Passage hatte, wurde auf einen hydro-
phil beschichteten 0,018-Inch-Draht (V-18 Control WireR,
Boston Scientific, Natick, USA) gewechselt und der zur Durch-
fuhrung der PTA geplante Ballonkatheter (Powerflex® Pro,
5-220 mm Ballonlange; Cordis Corp., Johnson & Johnson,
Miami, FL, USA) zur Schienung verwendet. Damit lie sich
der langstreckige Verschluss unter Roadmap-Technik mit
Darstellung der perfundierten distalen Arteria femoralis vol-
lig problemlos innerhalb weniger Sekunden passieren, und
auch das Reentry gestaltete sich problemlos (Abb. 2). In wei-
terer Folge wurde mit dem Ballonkatheter einmal Uberlap-
pend von distal nach proximal Uber jeweils 2 Minuten bel ei-
nem Druck von 12 atm dilatiert. Die postinterventionelle
Angiographiekontrolle — inklusive Dokumentation des peri-
pheren Abstroms — zeigte ein unerwartet exzellentes Ergebnis
(Abb. 3), sodass — auch wegen der bei diesem Patienten be-
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Abbildung 2: Nach
Passage mit dem Fiih-
rungsdraht und Ballon-
katheter.

Abbildung 3: Angiogramm nach Ballondilatation mit einem Powerflex® Pro Ballon-
katheter (5220 mm).

reits gemachten positiven Erfahrung eines guten Langzeit-
ergebnisses mit alleiniger PTA — auf eine Stentimplantation
verzichtet werden konnte.

Nach Verschluss der Punktionsstelle mit einem Verschluss-
system konnte der Patient nach 6 Stunden mobilisiert und
noch am gleichen Abend — nach duplexsonographischer Veri-
fizierung der blanden Punktionsstelle und des sehr guten
I nterventionsergebnisses — entlassen werden. Als Sekundér-
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prophylaxe wurde ihm empfohlen, die Clopidogreltherapie
fur 4 Wochen mit 100 mg Acetylsalicylsdure zu erganzen.

Diskussion

Seit Einfihrung der perkutanen transluminalen Angioplastie
durch den Schweizer Andreas Gruntzig in den 1970er-Jahren
ist die grundsétzliche Technik der Gefallerweiterung mittels
Ballon prinzipiell unverandert geblieben. Allerdings gab es
entscheidende Verbesserungen bei den Materialien, insbeson-
dere auch bei den zur Verfligung stehenden Ballonkathetern.
Diese Materialverbesserungen haben neben der zunehmen-
den Erfahrung der Interventionisten dazu gefiihrt, dassin den
neuesten Richtlinien auch fr langstreckige Verschliisse—wie
die in dieser Kasuistik vorliegende TASC-C-Lasion (TASC-
I1-Klassifikation) — die endovaskulére Therapie als Therapie
der ersten Wahl angefihrt ist.

In den rezenten Empfehlungen der Européi schen Gesellschaft
fur Kardiologie [ESC Guidelines on the diagnosis and treat-
ment of peripheral artery diseases: Document covering athe-
rosclerotic disease of extracranial carotid and vertebral, mes-
enteric, renal, upper and lower extremity arteries. The Task
Force on the Diagnosis and Treatment of Peripheral Artery
Diseases of the European Society of Cardiology. Euro Heart J
2011; 32: 2851-906] findet sich diesbeziglich folgende For-
mulierung: ,, When revascularization is indicated, an endo-
vascular-first strategy is recommended in all femoropopliteal
TASC A—C lesions".

Bei der Therapie langstreckiger L&sionen ist die Verwendung
langstreckiger Ballonkatheter von grofem Vorteil, weil damit
eine vielfach Uberlappende Dilatation vermieden werden
kann, was — neben dem Zeitvorteil — erfahrungsgemal? meist
auch zu einem besseren angiographischen Akutergebnis
fuhrt. Der im Rahmen dieses Fallberichtes verwendete Bal-
lonkatheter steht in einer Lange bis 22 cm zur Verfiigung. Er
zeichnete sich in unserem Fall durch ein problemloses Cross-
over-Vorgehen und problemlose Passage des langstreckigen
Verschlusses aus, wodurch die im Produktprofil angeftihrte
exzellente , trackability” und , pushability” bestétigt werden
konnten. Auffallend war auch eine extrem kurze Deflations-
zeit.

Mit dem hier vorgestellten Ballonkatheter steht uns somit ein
weiterer, sehr gut geeigneter Ballonkatheter fur die endovas-
kulére Behandlung langstreckiger Lasionen zur Verfigung.

Korrespondenzadresse:

Univ.-Prof. Dr. Erich Minar

Abteilung fur Angiologie

Medizinische Universitat Wien

A-1090 Wien, Wahringer Girtel 18-20
E-Mail: erich.minar @meduniwien.ac.at
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Restenosis after Carotid artery Stenting
and Endarterectomy: a Secondary Analy-
sis of CREST, a Randomised Controlled
Trial

Lal BK et al for the CREST Investigators. Lancet Neurol
2012; 11: 755-6.

Hintergrund

In CREST (Carotid Revascul arization Endarterectomy versus
Stenting Trial) waren der kombinierte primére Endpunkt aus
Schlaganfall, Myokardinfarkt oder Tod wahrend der peripro-
zeduralen Periode sowie der ipsilaterale Schlaganfall danach
fur die symptomatische und asymptomati sche Karotisstenose
nicht unterschiedlich zwischen Karotisstent (CAS) und Karo-
tis-Operation (CEA). Ein weiteres Ziel dieser randomisierten
Studie war der Vergleich von Rezidivstenose bzw -verschluss.

Methodik

Patienten mit asymptomatischer oder symptomatischer (TIA,
Amaurosisfugax oder minor stroke) Karotisstenose waren fur
CREST geeignet und wurden zwischen Dezember 2000 und
Juli 2008in 117 Zentren in den USA und Kanadain die Studie
eingeschlossen. Im Rahmen dieser Analyse war der Haupt-
endpunkt das Rezidiv innerhalb von 2 Jahren. Restenose und
-verschluss wurden duplexsonographisch nach 1, 6, 12, 24
und 48 Monaten erfasst und definiert als Reduktion im Durch-
messer der Zielarterie um zumindest 70 %, wobei al s diagnos-
tisches Kriterium eine systolische Spitzengeschwindigkeit
(,peak systolic velocity*, PSV) von zumindest 3,0 m/s galt.
Die Untersuchungen wurden in CREST-zertifizierten Labors
durchgefthrt und im Ultrasound Core Laboratory (University
of Washington) ausgewertet. Die Haufigkeit der Rezidivste-
nose wurde nach Kaplan-Meier berechnet und wahrend einer
2-jahrigen Nachbeobachtungsperiode in den beiden Behand-
lungsarmen verglichen. Mittels des proportionalen Risiko-
modells wurde eine Beziehung zwischen verschiedenen Ba-
sisdaten und dem Risiko einer Rezidivstenose untersucht.

Ergebnisse

Bel 2191 Patienten wurde die im Rahmen der Randomisie-
rung zugeteilte Therapie innerhalb von 30 Tagen durch-
gefuhrt, wobel auch eine geeignete Duplexsonographie ver-
fugbar war (1086 im CAS-Arm und 1105 Patienten nach
CEA). Innerhalb von 2 Jahren trat bei 58 Patienten nach CAS
(6 % nach Kaplan-Meier) und bei 62 nach CEA (6,3 %) eine
Rezidivstenose bzw. -verschluss auf (Hazard Ratio [HR] 0,90;
95 %-Cl: 0,63-1,29; p = 0,58). Weibliches Geschlecht (1,79;
1,25-2,56), Diabetes (2,31; 1,61-3,31) und Dyslipidamie
(2,07; 1,01-4,26) waren unabhangige Pradiktoren eines Rezi-
divs nach beiden Eingriffen. Rauchen war ein Rezidiv-Pr&
diktor nach CEA (2,26; 1,34-3,77), aber nicht nach CAS
(0,77; 0,41-1,42).

Konklusion

Das Auftreten eines Rezidivs war selten und ereignete sich
mit vergleichbarer Haufigkeit nach CAS bzw. CEA. Unter-
gruppen von Patienten kénnten von frihen und haufigen Kon-
trolluntersuchungen nach der Revaskularisation profitieren.

L 2R 2R

Drug-Eluting Balloon for Treatment of
Superficial Femoral Artery In-Stent
Restenosis

Stabile E et al. J Am Coll Cardiol 2012; 60: 1739-42.

Studienziel

Das Ziel dieser prospektiven Registerstudie war die Beurtei-
lung der Sicherheit und Wirksamkeit —innerhalb eines Jahres—
der Verwendung eines Drug-eluting Balloons (DEB) zur Be-
handlung der Instent-Rezidivstenose (ISR) der Arteria femo-
ralis superficialis (AFS).

Hintergrund

Die Verwendung des selbstexpandierenden Nitinolstents hat
die Offenheitsrate im Bereich der AFS im Vergleich zur allei-
nigen PTA verbessert. Da die Patientenpopulation mit Stent
im Bereich der AFS sténdig zunimmt, ist das Auftreten einer
I SR zu einem rel evanten Problem geworden. Die Verwendung
eines DEB hat vielversprechende Ergebnisse hinsichtlich Re-
duktion der neuerlichen Rezidivrate bei koronaren Stents ge-
zeigt.

Methodik

Zwischen Dezember 2009 und Dezember 2010 wurde bel 30
konsekutiven Patienten mit SFA-I1SR eine PTA durchgefihrt.
Alle Patienten erhielten eine konventionelle PTA der SFA und
eine abschlieRende Nachdilatation mit einem Paclitaxel-elu-
ierenden Ballon (IN.PACT, Medtronic, Minneapolis, Minne-
sota). Die Patienten wurden bis 12 Monate nachuntersucht.

Ergebnisse

Ein technischer und prozeduraler Erfolg wurde bei allen Pati-
enten erreicht. Es traten keine schwerwiegenden kardialen
oder zerebrovaskuldren Ereignisse wadhrend des Kranken-
hausaufenthaltes auf. Nach einem Jahr war ein Patient an
Herzversagen gestorben. Der priméare Endpunkt — definiert
aspriméare Durchgangigkeit nach 12 Monaten —wurde bei 35
Patienten (92,1 %) erreicht. Nach einem Jahr waren die Pati-
enten asymptomatisch beziglich Claudicatiosymptomatik.
Die duplexsonographische Untersuchung zeigte eine sekun-
dére Durchgangigkeit von 100 %. Das Vorhandensein eines
Rezidivverschlusses war im Vergleich zur Behandlung einer
Rezidivstenose nicht mit einer erhdhten Rezidivrateinnerhalb
eines Jahres assoziiert.
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Konklusion

Die Daten zeigen, dass die zusdtzliche Verwendung eines
DEB bei der Therapie einer ISR der SFA eine sichere und ef-
fektive Therapiestrategie darstellt. Diese Daten sollten als
Hypothese-generierend fiir das Design einer randomisierten
Studie angesehen werden.

L 2K 2K

The Effects of Lowering LDL Cholesterol
with Statin Therapy in People at Low
Risk of Vascular Disease: Meta-analysis
of Individual Data from 27 Randomised
Trials

Cholesterol Treatment Trialists (CTT) Collaborators.
Lancet 2012; 380: 581-90.

Hintergrund

Statine reduzieren LDL-Cholesterin und verhindern dadurch
vaskulére Ereignisse, aber deren Netto-Effekt bel Personen
mit einem geringen Risiko fiir vaskul&re Ereignisseist unklar.

Methodik

Diese Meta-Analyse inkludiert individuelle Teilnehmerdaten
aus 22 Studien eines Statins im Vergleich zu Kontrollen (n =
134,537; mittlere LDL-Cholesterin-Differenz 1,08 mmol/L;
mediane Nachbeobachtung 4,8 Jahre) und 5 Studien mit un-
terschiedlichen Statin-Dosierungen (n = 39,612; Differenz
0,51 mmol/L; 5,1 Jahre). Gréf3ere vaskul &re Ereignisse waren
nicht-todlicher Myokardinfarkt bzw. Tod aus koronarer Ursa-
che, Insult oder koronare Revaskularisation. Die Teilnehmer
wurden in Abhéngigkeit vom initialen 5-Jahres-Risiko fir vas-
kul&re Ereignisse in der Kontrollgruppe (kein oder Niedrig-
Dosis-Statin; <5 %, > 5 %—<10 %, > 10 %< 20 %, > 20 %—
<30 %, > 30 %) in 5 Kategorien unterteilt; in jeder Kategorie
wurde das relative Risiko pro 1,0 mmol/L LDL-Cholesterin-
Reduktion errechnet.

Ergebnisse

DieVerminderung des L DL-Cholesterins mit einem Statin re-
duzierte das Risiko eines groRReren vaskuléren Ereignisses
(RR 0,79; 95 %-Cl: 0,77-0,81; pro 1,0 mmol/L Reduktion),
groftenteils unabhangig von Alter, Geschlecht, Basis-LDL
oder friheren Gefal3erkrankungen. Die proportionale Reduk-
tion von gréferen vaskuldren Ereignissen war in den beiden
niedrigsten Risikokategorien zumindest genauso grof3 wie in
den hoheren Risikokategorien (RR per 1,0 mmol/L Reduktion
von der niedrigsten zur héchsten Kategorie: 0,62 [99 %-Cl:
0,47-0,81], 0,69 [99 %-CI: 0,60-0,79], 0,79 [99 %-CI: 0,74—
0,85], 0,81 [99 %-Cl: 0,77-0,86] und 0,79 [99 %-CI: 0,74—
0,84]; Trend p = 0,04), was signifikante Reduktionen in die-
sen 2 niedrigsten Risikokategorien fiir groRere koronare Er-
eignisse (RR 0,57, 99 %-Cl: 0,36-0,89; p = 0,0012 und 0,61,
99 %-CI: 0,50-0,74; p < 0-0001) und fir koronare Revasku-
larisationen (RR 0,52, 99 %-Cl: 0,35-0-75 und 0,63; 99 %-
Cl: 0,51-0,79; beide p < 0,0001) bedeutet. Bezilglich Insult
war die Risiko-Reduktion bei den Teilnehmern mit einem 5-
Jahres-Risiko fur groRere vaskulére Ereignisse von < 10 %
(RR pro 1,0 mmol/L LDL-Cholesterinreduktion 0,76; 99 %-
Cl: 0,61-0,95; p = 0,0012) ebenso dhnlich jener in den hohe-
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ren Risikokategorien (Trend p = 0,3). Bei Teilnehmern ohne
Anamnese eines vaskuldren Ereignisses reduzierten Statine
das Risiko fur vaskulére (RR pro 1,0 mmol/L LDL-Choleste-
rinreduktion 0,85; 95 %-Cl: 0,77-0,95) und Gesamtmortalitét
(RR 0,91; 95 %-ClI: 0,85-0,97). Es gab keinen Hinwels, dass
eine Statin-induzierte Reduktion des LDL-Cholesterins die
Karzinom-Inzidenz (RR pro 1,0 mmol/L LDL-Cholesterin-
reduktion 1,00; 95 %-Cl: 0,96-1,04), die Karzinom-Mortali-
tat (RR 0,99; 95 %-Cl: 0,93-1,06), oder eine andere nicht-
vaskulére Mortalitét gesteigert hat.

Konklusion

Bei Personen mit einem 5-Jahres-Risiko fir gréfere vaskul &
re Ereignisse von < 10 % fihrte jede Reduktion des LDL-
Cholesterins um 1 mmol/L zu einer absoluten Reduktion gré-
Berer vaskularer Ereignisse von 11 pro 1000 Uber 5 Jahre.
Dieser Vorteil fir Statine Ubersteigt jedes bekannte Risiko
einer Statintherapie. Im Rahmen der aktuellen Richtlinien
wirden solche Personen nicht als Kandidaten fur eine Statin-
therapie angesehen. Aufgrund dieser Meta-Analyse sollten
diese Richtlinien eventuell revidiert werden.

L 2R 2R 4

Statin Use and Reduced Cancer-Related
Mortality

Nielsen SF et al. N Engl J Med 2012; 367: 1792-802.

Hintergrund

Eine Reduktion der Verfligbarkeit von Cholesterin kénnte die
Zéellproliferation, und damit die Mortalitét von Krebserkran-
kungen reduzieren. Zahlreiche Studien untersuchten bisher
dieses Phédnomen, wie z. B. die zuvor beschriebenen Meta-
Analyse der CCT [Lancet 2012], die Ergebnisse sind jedoch
widerspruchlich.

Methodik

In dieser populationsbasierten Studie wurden alle danischen
Patienten mit einer Krebsdiagnose zwischen 1995 und 2007
mit Nachbeobachtung bis 2009 untersucht. Bei Patienten mit
einem Alter > 40 Jahren hatten 18.721 eine Statintherapie vor
Krebsdiagnose, 277.204 Patienten hatten keine Statin-Thera-

pie.

Ergebnisse

Die multivariable-adjustierte Hazard-Ratio fur Mortalitat von
Statin-Patienten war 0,85 (95 %-Cl: 0,83-0,87) im Vergleich
Zu jenen Patienten, die kein Statin verwendeten und 0,85
(95 %- Cl: 0,82-0,87) fir krebsassoziierten Tod. Ferner zeig-
ten sich eine klare Dosis-Abhangigkeit zwischen Statin und
Sterblichkeit, jedoch keine Unterschiede zwischen den 13
verschiedenen Krebs-Arten.

Konklusion

Statine waren mit einer signifikant reduzierten Sterblichkeit
bei Krebs assoziiert; prospektive Studien zu diesem Thema
sollten etabliert werden.
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Low-Dose Aspirin for Preventing Recur-
rent Venous Thromboembolism

Brighton TAetal. N Engl J Med 2012 [Epub ahead of print].

Hintergrund

Patienten mit einer Erstepisode einer spontanen tiefen Bein-
venenthrombose haben ein erhdhtes Risiko fir ein Rezidiv
nach Absetzen der oralen Antikoagulation. Aspirin kénnte
dieses Risiko vermindern.

Methodik

In diese randomisierte Studie wurden 822 Patienten nach
einer spontanen tiefen Beinvenenthrombose und abgeschlos-
senen Therapie mit oraler Antikoagulation eingeschlossen
und erhielten entweder 100 mg Aspirin oder Placebo fir bis
zu 4 Jahre. Der primére Endpunkt war das Rezidiv einer tiefen
Venenthrombose.

Ergebnisse

Wahrend einer durchschnittlichen Nachbeobachtungszeit von
37,2 Monaten kam esin der Placebogruppe in 73 der 411 Pa-
tienten zu einem Thromboserezidiv und bel 57 der 411 Pati-

IROS 2013: Dreilander-Tagung der Deutschen,
Osterreichischen und Schweizerischen
Gesellschaften (DeGIR, OGIR & SSCVIR) fiir
Interventionelle Radiologie

17.-19.01.2013, Berlin, Deutschland
Www.irosonline.org

LINC 2013: The Leipzig Interventional Course 2013
23.-26.01.2013, Leipzig, Deutschland
www.| ei pzig-interventional -course.com

9. Kardiovaskulares Symposium

26.01.2013, Schloss Wilhelminenberg, Wien
WwWWw.maw.co.at

enten in der Aspiringruppe (6,5 % pro Jahr vs. 4,8 % pro Jahr;
HR mit Aspirin, 0,74; 95 %-Cl: 0,52-1,05; p = 0,09). Hin-
sichtlich der kombinierten sekunddren Endpunkte ventse
Thromboembolie, Myokardinfarkt, Insult und kardiovaskul &
rer Tod zeigte Aspirin eine signifikante Risikoreduktion von
34 % (8,0 % pro Jahr mit Placebo vs. 5,2 % mit Aspirin; HR
mit Aspirin, 0,66; 95 %-Cl: 0,48-0,92; p = 0,01), hinsichtlich
dem kombinierten sekundéren Endpunkt ventse Thrombo-
embolie, Myokardinfarkt, Insult, Blutungskomplikation und
Tod jeglicher Ursache zeigte sich ebenfalls eine signifikante
Risikoreduktion von 33% durch Aspirin (HR, 0,67; 95 %-Cl:
0,49-0,91; p=0,01). Esgab keinen signifikanten Unterschied
zwischen den Gruppen hinsichtlich kleineren Blutungen
(0,6 % pro Jahr mit Placebo vs. 1,1 % pro Jahr mit Aspirin;
p = 0,22) oder anderen schweren Komplikationen.

Zusammenfassung

Aspirin reduziert im Vergleich zu Placebo zwar nicht die Re-
zidivrate von vendsen Thrombosen, senkt aber deutlich das
kombinierte Risiko fir kardiovaskuldre Komplikationen bei
Patienten nach tiefer Beinvenenthrombose und sollte daher
bei diesen Patienten nach Absetzen der oralen Antikoagula-
tion als Therapie in Erwagung gezogen werden.

8. Sailersymposium - Gerinnungssymposium fiir
Innere Medizin und Laboratoriumsmedizin
20.—21.06 2013, Horsaal zentrum der Medizinischen
Universitét Graz

www.gefaesse.at

Angiologie 2013: 16. Dreildnder-Tagung der
Osterreichischen, Deutschen und Schweizerischen
Gesellschaften fiir Angiologie

15.-18.09.2013, Graz

http://www.angiologie2013.net
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Monohydrat; Crestor 20 mg: 20 mg Rosuvastatin (als Rosuvastatincalcium) und 182.6 mg Lactose-Monohydrat; Crestor 40 mg: 40 mg Rosuvastatin (als Rosuva-
statincalcium) und 168.32 mg Lactose-Monohydrat. Sonstige Bestandteile: Tablettenkern: Lactose-Monohydrat, mikrokristalline Cellulose, Tricalciumphosphat,
Crospovidon, Magnesiumstearat. Tablettenhdlle: Lactose-Monohydrat, Hypromellose, Triacetin, Titandioxid (E171); 10, 20 und 40 mg-Filmtabletten: Eisenoxid rot
(E172); 5 mg-Filmtabletten: Eisenoxid gelb (E172). Anwendungsgebiete: Behandlung von Hypercholesterindmie: — Erwachsene, Jugendliche oder Kinder ab 10
Jahren mit primarer Hypercholesterindmie (Typ Ila einschlie3lich heterozygoter familidrer Hypercholesterindmie) oder gemischter Dyslipidamie (Typ llb), zusétzlich
zu einer Diat, wenn das Ansprechen auf eine Diat und andere nicht pharmakologische MaBnahmen (z.B. Bewegung, Gewichtsreduktion) nicht ausreichend ist.
— Homozygote familiare Hypercholesterindmie zusatzlich zu einer Diat und anderen lipidsenkenden Malnahmen (z.B. LDL-Apherese) oder wenn solche Manah-
men nicht geeignet sind. Vorbeugung von kardiovaskuldren Ereignissen:Vorbeugung von kardiovaskularen Ereignissen bei Patienten mit einem hohen Risiko fiir ein
erstmaliges kardiovaskuléres Ereignis, in Verbindung mit der Behandlung von anderen Risikofaktoren. Gegenanzeigen: Crestor ist kontraindiziert: — bei Patienten
mit bekannter Uberempfindlichkeit gegen Rosuvastatin oder einen der sonstigen Bestandteile; — bei Patienten mit aktiver Lebererkrankung, einschlieBlich einer
ungeklarten andauernden Erh6hung der Serum-Transaminasen sowie jeglicher Erhéhung der Serum-Transaminasekonzentration auf mehr als das Dreifache des
oberen Normalwertes (ULN); — bei Patienten mit schwerer Nierenfunktionsstérung (Creatinine Clearance < 30 ml/min); — bei Patienten mit Myopathie; — bei Patien-
ten, die gleichzeitig Ciclosporin erhalten; — wahrend der Schwangerschaft und Stillzeit und bei Frauen im gebarfahigen Alter, die keine geeigneten kontrazeptiven
Maflnahmen anwenden. Die 40 mg-Dosis ist bei Patienten mit préadisponierenden Faktoren fiir Myopathie/Rhabdomyolyse kontraindiziert. Solche Faktoren beinhal-
ten: — méRige Nierenfunktionsstérung (Creatinine Clearance < 60 ml/min); — Hypothyreose; — erbliche Muskelerkrankungen in der Eigen-/Familienanamnese;
— bereits in der Anamnese mit einem anderen HMG-CoA-Reduktase-Hemmer oder einem Fibrat aufgetretene muskulére Toxizitat; — Alkoholmissbrauch; — Situatio-
nen, in denen erhohte Plasmakonzentrationen auftreten kdnnen; — asiatische Patienten; — gleichzeitige Anwendung von Fibraten. Inhaber der Zulassung: AstraZeneca
Osterreich GmbH, Schwarzenbergplatz 7, A-1037 Wien; E-Mail: info.at@astrazeneca.com Verschreibungspflicht/Apothekenpflicht: Rezept- und apotheken-
pflichtig. Stand: 07/2012. Informationen zu den Abschnitten besondere Warnhinweise und Vorsichtsmanahmen fiir die Anwendung, Wechselwirkungen
mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechselwirkungen, Schwangerschaft und Stillzeit, Nebenwirkungen sowie den Gewdhnungseffekten sind der
verdffentlichten Fachinformation (z.B. Austria Codex) zu entnehmen.
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