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Revascularization for renovascular disease: A scientific statement from the American Heart

Association

Bhalla V, Textor SC, Beckman JA, et al. Hypertension 2022; 79: e128-e143

Abstract

Renovascular disease is a major causal
factor for secondary hypertension

and renal ischemic disease. However,
several prospective, randomized trials
for atherosclerotic disease failed to
demonstrate that renal revasculariza-
tion is more effective than medical
therapy for most patients. These results
have greatly reduced the generalized
diagnostic workup and use of renal
revascularization. Most guidelines and
review articles emphasize the limited

average improvement and fail to iden-
tify those clinical populations that do
benefit from revascularization. On the
basis of the clinical experience of hy-
pertension centers, specialists have con-
tinued selective revascularization, albeit
without a summary statement by a
major, multidisciplinary, national or-
ganization that identifies specific
populations that may benefit. In this
scientific statement for health care
professionals and the public-at-large,

we review the strengths and weaknesses
of randomized trials in revasculariza-
tion and highlight (1) when referral for
consideration of diagnostic workup
and therapy may be warranted, (2) the
evidence/rationale for these selective
scenarios, (3) interventional and surgi-
cal techniques for effective revasculari-
zation, and (4) areas of research with
unmet need.

Revaskularisierung bei renovaskularer Erkrankung: ein wissenschaftliches Statement der American Heart Association

Kurzfassung

Die renovaskuldre Erkrankung ist eine wesentliche Ursache
fiir sekunddre Hypertonie und die ischdmische Nierenerkran-
kung. Mehrere prospektive, randomisierte Studien bei Pa-
tienten mit atherosklerotisch bedingter Nierenarterienstenose
konnten keinen Vorteil einer Revaskularisierung gegeniiber
medikamentdser Therapie zeigen. Diese Daten fithrten dazu,
dass wesentlich seltener eine entsprechende diagnostische
Aufarbeitung bei potentiell Betroffenen durchgefiihrt wird
und auch die Zahl an Revaskularisationen zuriickging.

Einschlégige Leitlinien oder Ubersichtsartikel betonen meist
die sehr begrenzten durchschnittlichen Verbesserungen durch
Revaskularisation, identifizieren aber nicht die klinische Pa-
tientengruppe, die doch von einer Intervention profitieren
konnte. Auf Basis von Erfahrungen in Hypertonie-Zentren
haben Spezialisten sehr selektiv Revaskularisierungseingriffe
weiterhin durchgefiihrt, obgleich eine klare Stellungnahme
einer wichtigen multidisziplindren nationalen Organisation
zur Selektion geeigneter Patienten fehlt.

In der vorliegenden wissenschaftlichen Stellungnahme, gerich-
tet an Mediziner und die Bevolkerung insgesamt, durchforsten
die Autoren die Starken und Schwichen der randomisierten
Studien zur Revaskularisierung. Sie unterstreichen, 1) wann
eine Zuweisung zur eventuellen diagnostischen Aufarbeitung
und Behandlung mittels Intervention wiinschenswert wire,
2) welche Daten und welches Rationale fiir solch selektive Sze-
narios besteht, 3) welche interventionellen wie auch chirurgi-
schen Vorgangsweisen fiir eine wirksame Revaskularisierung
zur Verfligung stehen und 4) welche offenen Forschungsfragen
bestehen.

Kommentar
Meines Wissens gibt die American Heart Association 2022

erstmals eine offizielle Stellungnahme zur Revaskularisierung
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bei renovaskuldrer Erkrankung heraus. Sie hat nicht den Cha-
rakter einer Leitlinie und wird daher auch als ,,scientific state-
ment® bezeichnet. Unter Vorsitz von Stephen Textor von der
Mayoklinik versucht ein Expertenkomitee den gegenwiértigen
Stand wie auch offensichtliche Wissensliicken hinsichtlich re-
naler Revaskularisierung fiir renovaskuldre Hypertonie, ischa-
mische Nierenerkrankung und als nicht seltene Folgeerschei-
nung die Herzinsuffizienz zusammenzufassen.

Nachdem zuriickgehend auf Experimente in den 1930er-Jah-
ren mit Nachweis eines deutlichen Blutdruckanstieges nach
Verengung der Nierenarterien viele Jahre die Wiederherstel-
lung eines normalen Blutflusses in den Nierenarterien wesent-
liches therapeutisches Ziel war, haben prospektive, randomi-
sierte Studien wie STAR, ASTRAL und CORAL keinen Vorteil
einer Revaskularisierung gegeniiber medikamentoser The-
rapie zeigen koénnen. Sowohl die diagnostische Aufarbeitung
hinsichtlich sekundarer Hypertonie ausgelost durch Nieren-
arterienstenose (NASt) wie auch Revaskularisierungseingriffe
gingen daraufhin drastisch zuriick. Uber die Schwichen dieser
Studien, insbesondere die mehr als ungeeignete Art der Patien-
ten-Rekrutierung, wurde vielfach geschrieben (z. B. Einschluss
nur wenn Unsicherheit hinsichtlich Erfolges einer Dilatation
und Stenting besteht).

Weitere Observationsstudien wie auch Erfahrungen aus spe-
zialisierten Hypertoniezentren konnten aber zeigen, dass sehr
wohl Patienten von der Beseitigung einer NASt profitieren.
Wie konnen diese Patienten identifiziert werden?

Urséchlich liegen einer renovaskuldren Erkrankung neben dem
morphologischen Befund einer NASt deren haimodynamische
Wirksamkeit, Aktivierung von Pressorsystemen wie Renin-
Angiotensin-Aldosteron-System, Sympathikus-Aktivierung,
Endothelin-Freisetzung, mikrovaskuldres Remodelling und
Natrium-Retention zugrunde. Mit Fortbestand entsteht auch



eine Gewebe-Hypoxie, gefolgt von inflammatorischen Prozes-
sen, oxidativem Stress, Mitochondrien-Dysfunktion und letzt-
lich Rarefizierung mikrovaskuldrer Strukturen und Gewebs-
fibrose. Irgendwo in diesem kontinuierlichen Prozess gibt es
den ,,point of no return’, wo die degenerativen Prozesse die
akuten Verdnderungen der Pressor-Aktivierung bei weitem
tiberwiegen. Dann ist die Intervention ineffektiv, es bleiben
lediglich die Risiken des Eingrifs.

Die Autoren beschreiben, wer von einer Revaskularisierung
profitieren konnte: Patienten mit einseitiger oder beidseitiger
himodynamisch wirksamer atherosklerotischer NASt, mit
fibromuskuldrer Dysplasie, mit Hochrisiko-Syndromen wie
rasch-progredienter Hypertonie, rasch sich verschlechternder
Nierenfunktion, blitzartig auftretendem Lungenédem und
verschiedene Spezialsituationen (z. B. NASt nach Nieren-
transplantation, ischamische Nierenerkrankung mit Progres-
sionshinweis, Bestrahlungs-induzierte NASt usw.) konnen
von einer Intervention Nutzen ziehen. Insbesondere diirfte
dies zutreffen, wenn der Hypertoniebeginn oder die akute
Verschlechterung derselben weniger als ein Jahr zuriickliegen,
ebenso bei Fehlen von Zeichen einer persistierenden Nieren-
schidigung wie Albuminurie.

Im Einzelnen werden die Vorteile einer Revaskularisierung bei
fibromuskulédrer Dysplasie (Dilatation, aber ohne Stenting), bei
refraktdrer Hypertonie, bei eher rasch progredientem Nieren-
funktionsverlust oder kongestiver Herzinsuffizienz beschrie-
ben und diskutiert. Charakteristika einer effektiven Interven-
tion sind neu auftretende Hypertonie, nicht-proteinurische
Hypertonie bei einseitiger NASt oder Zeichen der Aktivierung
des Renins. Auch technische Aspekte, das heift interventio-
nelle endovaskuldre Therapie versus chirurgisches Vorgehen,
werden kompakt besprochen, wobei ein operatives Vorgehen
nur in ausgewahlten und speziellen Indikationen zum Einsatz
kommt.

Zuletzt werden die offenen Forschungsfragen erdrtert. Hier
kommt der Identifizierung des geeigneten Zeitpunktes einer
Intervention, wann es ,,noch nicht zu spét ist®, besondere Be-
deutung zu. Es gilt durch Biomarker oder bildgebende Verfah-
ren zu erkennen, ob kausal die akuten Anpassungsmechanis-
men (aktivierte Pressor-Systeme) wirksam sind oder ob bereits
inflammatorische, fibrosierende, also degenerative Prozesse
tiberwiegen, wo eine Intervention wohl nicht mehr erfolgreich
sein kann.

Hypertension News-Screen

Zusammenfassend halten die Autoren fest, dass die renale Blut-
versorgung natiirlich essentiell ist fiir die Nierenfunktion. Eine
Revaskularisierung ist anzustreben, um einen raschen Nieren-
funktionsverlust, das Auftreten eines Hypertonie-Syndroms
oder beides zu verhindern. Gegenwdrtig ist man gezwungen,
auf Basis vorhandener Observationsdaten die Entscheidung
tiber eine Revaskularisierung bei dafiir geeigneten Patienten
zu treffen.

Fazit

In meiner personlichen Einschitzung ist das vorliegende

»scientific statement® hilfreich, weil es (gemeinsam mit ande-

ren Expertenberichten) Klarheit bringt, dass

1) es doch Patienten mit NASt gibt, die von einer Intervention
profitieren (selten ,Heilung® von einer Hypertonie, haufi-
ger verbesserte Blutdruckeinstellung und/oder weniger
erforderliche Antihypertensiva; Erhalt/Verbesserung einer
schon eingeschriankten Nierenfunktion; seltenere oder gar
keine kardialen Dekompensations-Ereignisse bei Herz-
insuffizienz),

2) die Indikation fiir Revaskularisierung kritisch zu stellen ist
unter Beriicksichtigung der bekannten Hochrisikosituatio-
nen und

3) endlich die prospektiv randomisierten Studien zu Dila-
tation und Stenting bei geeigneten Patienten mit Nieren-
arterienstenose gemacht werden sollten. In derartige Stu-
dien miissen aber alle Patienten eingeschlossen werden, die
nach klar definierten Kriterien (himodynamische Wirk-
samkeit, nachgewiesene Aktivierung von Pressorsystemen,
kurzer zeitlicher Verlauf der sekundéren Hypertonie usw.)
dafiir infrage kommen und sie miissen sich der Randomi-
sierung ,,Intervention® versus ,,konservativ® fiir einen ge-
niigend langen Zeitraum unterwerfen, ohne allzu frithen
Wechsel von konservativ zu Intervention. Es bleibt noch
allerhand zu tun.
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