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English Abstract: Assessment of the diagnostic value of 
computed tomography (CT) angiography, magnetic reso-
nance (MR) angiography, Doppler sonography and scinti-
graphy for detecting renal artery stenosis 

P Mand 

 

Background: According to the data of the 1990/92 Health Survey an estimated 
200,000 to 300,000 persons in Germany have significant renal artery stenosis. A 
timely diagnosis may cure arterial hypertension caused by renal artery stenosis. In 
addition, renal insufficiency as a consequence of renal artery stenosis may be pre-
vented or postponed (Rimmer et al. 1993; Textor et al. 1993). In this health technol-
ogy assessment report, imaging techniques to detect renal artery stenosis are evalu-
ated with respect to their diagnostic accuracy. 

Objectives: (a) To determine the diagnostic accuracy of computed tomography (CT) 
angiography, magnetic resonance (MR) angiography, Doppler sonography and scin-
tigraphy for detecting renal artery stenosis. (b) To describe advantages and disad-
vantages of these imaging techniques. 

Methods: For the period 1990 to 2000 a cross file search in DIALINDEX detected 7 
relevant data bases from a total of 281 data bases: MEDLINE, EMBASE, Health-
STAR, BIOSIS, SciSearch, JICST-EPlus (Japan) and Pascal. A systematic 
literature search was performed in these data bases in order to identify studies on the 
imaging modalities under question as well as on technical aspects of the procedures. 
Further searches took place in the Cochrane Library and the INAHTA health technol-
ogy assessment data base. Database searches were supplemented by internet 
searches of relevant German and international medical societies and guideline de-
veloping organisations. Finally, reference lists of identified articles were screened. To 
be included, studies had to apply intra-arterial digital subtraction angiography. In 
older studies, intra-arterial film angiography and surgical findings were accepted as 
reference standard. 

Data of included studies were extracted into evidence and contingency tables. For 
quantitative information synthesis (meta-analyses) the method of Kardaun and 
Moses was applied separately for each diagnostic procedure. Each meta-analysis 
supplied a summarised sensitivity and specificity estimate for the respective exam-
ined procedure. Sensitivity analyses were used to examine the influence of study de-
sign (prospective or retrospective) on the outcome of the meta-analyses. 

Results: The systematic literature search identified 1,275 potentially relevant articles 
of which 132 studies (101 prospective and 31 retrospective studies) fulfilled the inclu-
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sion criteria. No systematic reviews, meta-analyses or randomised controlled trials 
could be identified. 

The summary estimate for sensitivity of CT angiography for detecting renal artery 
stenosis was 93% [95% CI: 0,90-0,95] and specificity was 93% [95% CI: 0,89-0,96]. 
CT angiography is the best standardised technology as compared with the other ex-
amined procedures. A clear disadvantage, however, is the high volume contrast me-
dium necessary to perform CT angiography, since this may harm the kidney. To that 
extent patients with renal insufficiency require special support.  

The summarized sensitivity of MR angiography including contrast medium was 93% 
[95% CI: 0,90-0,95] for evaluation of the complete renal artery, specificity was 92% 
[95% CI: 0,89-0,95]. Without contrast medium, sensitivity to detect significant renal 
artery stenosis was 77% [95% CI: 0,70-0,83] and specificity was 93% [95% CI: 0,86-
0,97]. Without contrast medium only the main renal artery was sufficiently visible to 
detect stenosis, which resulted in sensitivity of 91% [95% CI: 0,86-0,94] and specific-
ity of 89 % [95% CI: 0,85-0,92]. The contrast medium used for MR angiography is not 
nephrotoxic. Therefore this procedure is particularly suitable for patients with renal 
insufficiency. In addition, patients are not exposed to ionising radiation. 

The summary estimate for sensitivity of Doppler sonography to detect renal artery 
stenosis was 84% [95% CI: 0,80-0,87], specificity was 91% [95% CI: 0,89-0,93]. With 
the technical advancement of the Duplex scanners in the 1990s also test accuracy 
improved. Before 1995, the summary estimate for sensitivity of Doppler sonography 
was 79% [95% CI: 0,69-0,86], specificity 89% [95% CI: 0,84-0,93]. After 1995, sensi-
tivity increased to 86% [95% CI: 0,82-0,90] and specificity to 92% [95% CI: 0,89-
0,94]. The best results were obtained by combination of direct and indirect investiga-
tion parameters. However, findings cannot be presented in a standardised manner as 
for CT or MR angiography. Another disadvantage is the inability of Doppler sonogra-
phy to detect accessory renal arteries. 

Scintigraphy has a summary sensitivity of 80% [95% CI: 0,75-0,85] and a specificity 
of 85% [95% CI: 0,82-0,89] to detect significant renal artery stenosis. Diagnostic ac-
curacy of scintigraphy is clearly inferior to the other imaging technologies under in-
vestigation. A direct visual representation of renal artery stenosis is not possible with 
this procedure. However, renal malfunction may be demonstrated with scintigraphy 
which is not possible with the other procedures in the same way. 

In sensitivity analyses the results of all diagnostic procedures were independent of 
the study design (prospective or retrospective). 

Conclusion: CT angiography and contrast-enhanced MR angiography reveal the 
highest diagnostic accuracy to detect significant renal artery stenosis. MR angiogra-
phy should only be applied using contrast medium, since the diagnostic accuracy is 
significantly lower as compared to MR angiography without contrast medium. 
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Because of the necessary high quantity of contrast medium CT angiography is not 
suitable for patients with renal insufficiency. These patients can be examined with 
this diagnostic procedure only after appropriate preparation. For patients with renal 
insufficiency MR angiography is therefore particularly suitable, since the contrast 
medium used for MR angiography is not nephrotoxic. 

In contrast to CT Angiography, Doppler sonography is much less standardised. A 
sufficiently high accuracy may be obtained by the combination of direct and indirect 
parameters. Documentation of findings could become difficult, because the entire re-
nal artery is not comprised in one picture. 

Scintigraphy offers the advantage that the kidney function can also be examined. 
However, the diagnostic accuracy of scintigraphy alone to detect significant renal ar-
tery stenosis is inferior compared to the other imaging procedures under investiga-
tion. 

A general screening strategy of hypertensive patients without clinical signs of a renal 
artery stenosis is not supported by the available data. The evaluated studies com-
prised patients with a high risk for renal artery stenosis and results are therefore not 
generalisable to patients with low risk of renal artery stenosis. 

Future investigations should address the impact of the diagnostic procedures on the 
management and the outcome of patients with and without renal artery stenosis. 
Additionally, direct and indirect costs of the procedures should be calculated, in order 
to attain a comprehensive picture of the use of the diagnostic method. 

 

 

 

 

 





Abstract  1 

A  Abstract: Verfahrensbewertung der CT-Angiographie, 
MR-Angiographie, Doppler-Sonographie und Szintigraphie 
bei der Diagnose von Nierenarterienstenosen 
 
P Mand 
 
 
Hintergrund: Nach den Daten des Gesundheitssurveys Ost-West 1990-1992 wird 
geschätzt, dass in der Bundesrepublik Deutschland etwa 200.000 bis 300.000 Men-
schen an einer signifikanten Nierenarterienstenose erkrankt sind. Durch eine recht-
zeitige Diagnose kann eine arterielle Hypertonie als mögliche Folge einer Nierenarte-
rienstenose eventuell geheilt oder gebessert werden. Zum anderen kann eine 
Niereninsuffizienz als weitere mögliche Folge einer Nierenarterienstenose verhindert 
oder verzögert werden (Rimmer et al. 1993; Textor et al. 1993). Im vorliegenden Be-
richt werden bildgebende Verfahren zum Nachweis bedeutsamer Nierenarterienste-
nosen hinsichtlich ihrer diagnostischen Aussagekraft bewertet und miteinander ver-
glichen. 

Fragestellung: Welche diagnostische Wertigkeit haben CT-Angiographie, MR-
Angiographie, Doppler-Sonographie und Szintigraphie beim Nachweis von signifikan-
ten Nierenarterienstenosen im Vergleich untereinander und welche Vor- und Nachtei-
le kennzeichnen darüber hinaus die einzelnen Verfahren? 

Methodik: Für den Zeitraum 1990 bis 2000 wurden zunächst in einer Cross-File-
Suche in DIALINDEX aus insgesamt 281 Datenbanken 7 relevante Datenbanken 
ermittelt: MEDLINE, EMBASE, Health-STAR, BIOSIS, SciSearch, JICST-
EPlus (Japan) und Pascal. In diesen Datenbanken wurde eine systematische Li-
teraturrecherche nach Publikationen durchgeführt, welche die diagnostische Wertig-
keit der CT-Angiographie, der MR-Angiographie, der Doppler-Sonographie und der 
Szintigraphie beim Nachweis von Nierenarterienstenosen und die technischen As-
pekte der Diagnoseverfahren zum Inhalt hatten. Weitere Recherchen erfolgten in der 
Cochrane Library und der INAHTA-Datenbank und wurden mit Handsuchen auf den 
Homepages der deutschen und internationalen Fachgesellschaften sowie von Leitli-
nienherstellern und in den Referenzlisten der ermittelten Publikationen ergänzt. Die 
Studien mussten a priori definierte Kriterien erfüllen, um eingeschlossen zu werden, 
unter anderem wurde als Referenzstandard die intraarterielle DSA gefordert, bei älte-
ren Studien die intraarterielle Blattfilmangiographie und chirurgische Befunde. 

Aus den identifizierten Studien wurden die für die Fragestellung relevanten Informati-
onen in Evidenztabellen und Kontingenztafeln extrahiert. Die Informationssynthese 
erfolgte quantitativ mit Hilfe von Metaanalysen nach Kardaun und Moses - getrennt 
für die Verfahren. Jede dieser Metaanalysen lieferte eine zusammenfassende Sensi-
tivität und Spezifität für das jeweilige untersuchte Verfahren (CT-Angiographie, MR-
Angiographie, Doppler-Sonographie und Szintigraphie). In Sensitivitätsanalysen wur-
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de anschließend auf Einflüsse des Studiendesigns (pro- oder retrospektiv) kontrol-
liert. 

Ergebnisse: Bei der systematischen Literaturrecherche wurden insgesamt 1275 Ar-
tikel identifiziert. Es konnten keine systematischen Reviews, Metaanalysen oder ran-
domisierten Studien identifiziert werden, welche die CT-Angiographie, MR-Angio-
graphie, Nierenszintigraphie oder Doppler-Sonographie der Nierenarterien zum Ge-
genstand hatten. Nach Sichtung und Anwendung von Ein- und Ausschlusskriterien 
wurden 132 Primärstudien eingeschlossen und über Metaanalysen ausgewertet. 
Hierbei handelte es sich um 101 prospektive und 31 retrospektive Studien. 

Die zusammenfassende Sensitivität der CT-Angiographie beim Nachweis von signi-
fikanten Nierenarterienstenosen betrug 93% [95% CI: 0,90-0,95], die Spezifität eben-
falls 93% [95% CI: 0,89-0,96]. Das Verfahren ist im Vergleich zu den übrigen unter-
suchten Verfahren am besten standardisiert. Als nachteilig erweist sich jedoch die er-
forderliche hohe Menge an potentiell nierenschädlichem Kontrastmittel. Niereninsuf-
fiziente Patienten bedürfen insoweit besonderer Betreuung. 

Bei der MR-Angiographie betrug die zusammenfassende Sensitivität bei der Beur-
teilung der kompletten Nierenarterie 93% [95% CI: 0,90-0,95] und die zusammenfas-
sende Spezifität 92% [95% CI: 0,89-0,95]. Dies galt jedoch nur dann, wenn Kon-
trastmittel verabreicht wurden. Ohne die Gabe von Kontrastmitteln lag die Sensitivität 
beim Nachweis von signifikanten Nierenarterienstenosen nur bei 77% [95% CI: 0,70-
0,83]. Die Spezifität war mit 93% [95% CI: 0,86-0,97] quasi unverändert. Ohne die 
Gabe von Kontrastmitteln war mit der MR- Angiographie mit einer Sensitivität von 
91% [95% CI: 0,86-0,94] und einer Spezifität von 89 % [95% CI: 0,85-0,92] nur die 
Hauptnierenarterie ausreichend sicher beurteilbar. Das bei der MR-Angiographie 
verabreichte Kontrastmittel ist nicht nierentoxisch. Daher ist dieses Verfahren beson-
ders für Patienten mit Niereninsuffizienz geeignet. Zudem wird der Patient nicht mit 
ionisierenden Strahlen belastet. 

Bei der Doppler-Sonographie lag die zusammenfassende Sensitivität bei 84% [95% 
CI: 0,80-0,87], die Spezifität bei 91% [95% CI: 0,89-0,93]. Mit der technischen Wei-
terentwicklung der Sonographiegeräte in den 90er Jahren ist eine Verbesserung der 
Testgenauigkeit eingetreten. Vor 1995 betrug die zusammenfassende Sensitivität der 
Doppler-Sonographie 79% [95% CI: 0,69-0,86], die zusammenfassende Spezifität 
89% [95% CI: 0,84-0,93]. Bei den Studien ab 1995 erhöhte sich die Sensitivität der 
Doppler-Sonographie auf 86% [95% CI: 0,82-0,90] und die Spezifität auf 92% [95% 
CI: 0,89-0,94]. Die besten Ergebnisse wurden durch Kombination von direkten und 
indirekten Untersuchungsparametern erzielt. Befunde können nicht in ähnlicher Wei-
se standardisiert dargestellt werden, wie dies bei der CT-Angiographie oder bei der 
MR-Angiographie möglich ist. Darüber hinaus können bei der Doppler-Sonographie 
akzessorische Arterien so gut wie nie nachgewiesen werden. 
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Die Szintigraphie wies eine Sensitivität von 80% [95% CI: 0,75-0,85] und eine Spe-
zifität von 85% [95% CI: 0,82-0,89] beim Nachweis signifikanter Nierenarteriensteno-
sen auf. Sie lag damit unter den Werten der übrigen Untersuchungsmethoden. Eine 
direkte visuelle Darstellung von verengten Gefäßen ist mit diesem Verfahren nicht 
möglich. Bei der Szintigraphie besteht die Möglichkeit, Nierenfunktionsstörungen 
festzustellen, was mit den anderen Verfahren nicht in gleicher Weise möglich ist. 

Bei allen Diagnoseverfahren waren die Ergebnisse in den Sensitivitätsanalysen un-
abhängig davon, ob ein prospektives oder retrospektives Studiendesign verwendet 
wurde. 

Schlussfolgerungen: Die technischen Verfahren der CT-Angiographie und kon-
trastmittelverstärkten MR-Angiographie weisen die höchste diagnostische Genau-
igkeit beim Nachweis von signifikanten Nierenarterienstenosen auf. Die MR-
Angiographie sollte grundsätzlich mit Gabe von Kontrastmitteln durchgeführt werden. 
Ohne Kontrastmittelgabe ist die diagnostische Wertigkeit der MR-Angiographie deut-
lich niedriger. 

Durch die benötigte hohe Kontrastmittelmenge ist die CT-Angiographie nicht geeig-
net für Patienten mit Niereninsuffizienz. Diese können nur mit entsprechenden Vor-
bereitungsmaßnahmen mit diesem Diagnoseverfahren untersucht werden. Für Pati-
enten mit Niereninsuffizienz ist die MR-Angiographie besonders geeignet, da die MR-
Kontrastmittel nicht nierentoxisch sind.  

Im Gegensatz zur CT-Angiographie ist die Doppleruntersuchung wenig standardi-
siert. Sehr gute Ergebnisse werden bei der Kombination von direkten und indirekten 
Parametern erzielt. Die Befunddokumentation gestaltet sich schwierig, da der ge-
samte Gefäßverlauf nicht in einem Bild dargestellt wird. 

Die Szintigraphie bietet den Vorteil, dass die Nierenfunktion mit untersucht werden 
kann und dieses Verfahren insofern bei entsprechenden Fragestellungen geeignet 
ist. Insgesamt ist die diagnostische Wertigkeit der Szintigraphie beim Nachweis von 
signifikanten Nierenarterienstenosen geringer als bei den anderen untersuchten Ver-
fahren. 

Ein allgemeines Screening von Bluthochdruckpatienten ohne klinischen Hinweis auf 
eine Nierenarterienstenose kann aus den vorliegenden Daten nicht abgeleitet wer-
den. Die Ergebnisse der ausgewerteten Studien wurden an Patientenkollektiven mit 
hohem Risiko für das Vorliegen einer Nierenarterienstenose erzielt. Sie sind damit 
nicht auf Hypertoniker ohne entsprechendes klinisches Risikoprofil übertragbar. 

In zukünftigen Untersuchungen sollte geklärt werden, welche Bedeutung die genann-
ten diagnostischen Verfahren für das Management und für das Gesamtoutcome von 
Patienten haben. Weiterhin sollten die assoziierten direkten und indirekten Kosten er-
fasst werden, um ein umfassendes Bild über den Nutzen einer diagnostischen Maß-
nahme zu erhalten. 
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B Executive Summary: Verfahrensbewertung der CT-
Angiographie, MR-Angiographie, Doppler-Sonographie und 
Szintigraphie bei der Diagnose von Nierenarterienstenosen 
 
P Mand 
 
 
Hintergrund: Nach den Daten des Gesundheitssurveys Ost-West 1990-1992 wird 
geschätzt, dass in der Bundesrepublik Deutschland etwa 200.000 bis 300.000 Men-
schen an einer signifikanten Nierenarterienstenose erkrankt sind. Eine rechtzeitige 
Diagnose dieser Erkrankung ist in zweifacher Hinsicht von Bedeutung: Zum einen 
kann eine arterielle Hypertonie als mögliche Folge einer Nierenarterienstenose even-
tuell geheilt oder gebessert werden. Zum anderen kann eine Niereninsuffizienz als 
weitere mögliche Folge einer Nierenarterienstenose verhindert oder verzögert wer-
den (Rimmer et al. 1993; Textor et al. 1993).  

Seit 1990 haben sich im Rahmen der technischen Weiterentwicklung mit der CT-
Angiographie und der MR-Angiographie zwei Diagnoseverfahren zum Nachweis von 
Nierenarterienstenosen etabliert, bei denen der Einsatz von Großgeräten erforderlich 
ist. Sie stehen neben der Doppler-Sonographie und dem etablierten Verfahren der 
Szintigraphie als diagnostische Verfahren zu Verfügung. Die Doppler-Sonographie 
hat mit dem Fortschritt der Computertechnologie ebenfalls eine deutliche Weiterent-
wicklung erfahren. Bei der Szintigraphie wurden in dem letzten Jahrzehnt neue Radi-
opharmaka eingeführt.  

Fragestellung: Welche diagnostische Wertigkeit haben CT-Angiographie, MR-
Angiographie, Doppler-Sonographie und Szintigraphie beim Nachweis von signifikan-
ten Nierenarterienstenosen im Vergleich untereinander und welche Vor- und Nachtei-
le kennzeichnen darüber hinaus die einzelnen Verfahren? 

Methodik: Zielpopulation der vorliegenden systematischen Übersichtsarbeit sind 
ambulante oder stationäre Patienten, bei denen aufgrund des klinischen Verdachts 
auf das Vorliegen einer bedeutsamen Nierenarterienstenose (Auftreten einer Hyper-
tonie vor dem 30. LJ, abdominelles Strömungsgeräusch, therapieresistente Hyperto-
nie, akute Verschlechterung der Nierenfunktion nach Therapie mit ACE- Hemmern 
u.a.) eine diagnostische Abklärung erforderlich ist. Ausgeschlossen wurden Kinder 
bis zu einem Alter von 10 Jahren, da unterhalb dieses Alters verschiedene Verfah-
ren, die hier bewertet wurden, nur unter besonderen Bedingungen anwendbar sind. 
Weiterhin wurden Studien ausgeschlossen, bei denen die Patienten ausschließlich 
wegen der Beurteilung von Transplantatnierenarterien untersucht wurden oder die 
wegen anderer klinischer Fragestellungen (z. B. Beurteilung der Lokalisation und An-
zahl von akzessorischen Gefäßen etc.) durchgeführt wurden. 
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Für den Zeitraum 1990 bis 2000 wurden zunächst in einer Cross-File-Suche in 
DIALINDEX aus insgesamt 281 Datenbanken 7 relevante Datenbanken ermittelt: 
MEDLINE, EMBASE, Health-STAR, BIOSIS, SciSearch, JICST-EPlus 
(Japan) und Pascal. In diesen Datenbanken wurde eine systematische Literaturre-
cherche nach Publikationen durchgeführt, welche die diagnostische Wertigkeit der 
CT-Angiographie, der MR-Angiographie, der Doppler-Sonographie und der Szinti-
graphie beim Nachweis von Nierenarterienstenosen und die technischen Aspekte der 
Diagnoseverfahren zum Inhalt hatten. Weitere Recherchen erfolgten in der Cochrane 
Library und der INAHTA-Datenbank und wurden mit Handsuchen auf den Homepa-
ges der deutschen und internationalen Fachgesellschaften sowie von Leitlinienher-
stellern und in den Referenzlisten der ermittelten Publikationen ergänzt. Die Studien 
mussten folgende a priori definierte Kriterien erfüllen, um eingeschlossen zu werden:  

• als Referenzstandard wurde die intraarterielle DSA gefordert, bei älteren Stu-
dien die intraarterielle Blattfilmangiographie oder chirurgische Befunde; 

• die mitgeteilten Daten mussten das Aufstellen von Kontingenztafeln ermögli-
chen; 

• die Studie musste über mindestens zehn eingeschlossene Patienten aus der 
oben beschriebenen Zielpopulation berichten. 

Ausgeschlossen wurden Studien, wenn sie die Einschlusskriterien nicht erfüllten und 
wenn sie z.B. über Transplantat-Nierenarterien oder nur über Arterien potentieller 
Nierenspender berichteten. Weiterhin wurden Publikationen ausgeschlossen, wenn 
sie nur als Abstract vorlagen, wenn es sich um Fallbeschreibungen, persönliche Kor-
respondenzen oder Berichte ohne klar explizierten Methodenteil handelte. Unsyste-
matische Übersichten wurden nicht berücksichtigt. Ausgeschlossen wurden auch 
tierexperimentelle und andere Arbeiten der Grundlagenforschung.  

Aus den identifizierten Studien wurden die für die Fragestellung relevanten Informati-
onen in Evidenztabellen und Kontingenztafeln extrahiert. Die Informationssynthese 
erfolgte quantitativ mit Hilfe von Metaanalysen. Dabei wurde die Methode zum Ver-
gleich diagnostischer Tests nach Kardaun (1990) und Moses (1993) für jedes dia-
gnostische Verfahren getrennt angewendet.  

Jede dieser Metaanalysen lieferte eine zusammenfassende Sensitivität und Spezifi-
tät für das jeweilige untersuchte Verfahren (CT-Angiographie, MR-Angiographie, 
Doppler-Sonographie und Szintigraphie). In Sensitivitätsanalysen wurde anschlie-
ßend auf Einflüsse des Studiendesigns (pro- oder retrospektiv) kontrolliert. 

Ergebnisse: Bei der Systematischen Literaturrecherche wurden insgesamt 1275 Ar-
tikel identifiziert. Es konnten keine systematischen Reviews, Metaanalysen oder ran-
domisierten Studien identifiziert werden, welche die CT-Angiographie, die MR-Angio-
graphie, die Nierenszintigraphie oder die Doppler-Sonographie der Nierenarterien 
zum Gegenstand hatten. Von den identifizierten Artikeln wurden nach Prüfung auf 
Relevanz und Anwendung von Ein- und Ausschlusskriterien 132 Primärstudien ein-
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geschlossen und über Metaanalysen ausgewertet. Hierbei handelte es sich um 101 
prospektive und 31 retrospektive Studien. 

Diagnostische Wertigkeit der vier Diagnoseverfahren 

Die zusammenfassende Sensitivität  der CT-Angiographie beim Nachweis von 
signifikanten Nierenarterienstenosen betrug 93% [95% CI: 0,90-0,95], die Spezifität 
ebenfalls 93% [95% CI: 0,89-0,96]. 

Bei der MR-Angiographie betrug die zusammenfassende Sensitivität bei der Beur-
teilung der kompletten Nierenarterie 93% [95% CI: 0,90-0,95] und die zusammenfas-
sende Spezifität 92% [95% CI: 0,89-0,95]. Dies gilt jedoch nur dann, wenn Kontrast-
mittel verabreicht wurden. Ohne die Gabe von Kontrastmitteln lag die Sensitivität 
beim Nachweis von signifikanten Nierenarterienstenosen nur bei 77% [95% CI: 0,70-
0,83]. Die Spezifität war mit 93% [95% CI: 0,86-0,97] nahezu unverändert. Ohne die 
Gabe von Kontrastmitteln war mit der MR- Angiographie nur die Hauptnierenarterie 
mit einer Sensitivität von 91% [95% CI: 0,86-0,94] und einer Spezifität von 89 % 
[95% CI: 0,85-0,92] ausreichend sicher beurteilbar. 

Bei der Doppler-Sonographie lag die zusammenfassende Sensitivität bei 84% [95% 
CI: 0,80-0,87], die Spezifität bei 91% [95% CI: 0,89-0,93]. Mit der technischen Wei-
terentwicklung der Sonographiegeräte in den 90er Jahren ist auch eine Verbesse-
rung der Testgenauigkeit eingetreten. Vor 1995 betrug die zusammenfassende Sen-
sitivität der Doppler-Sonographie 79% [95% CI: 0,69-0,86], die zusammenfassende 
Spezifität 89% [95% CI: 0,84-0,93]. Bei den Studien ab 1995 erhöhte sich die Sensi-
tivität der Doppler-Sonographie auf 86% [95% CI: 0,82-0,90] und die Spezifität auf 
92% [95% CI: 0,89-0,94], wobei die besten Ergebnisse durch Kombination von direk-
ten und indirekten Untersuchungsparametern erzielt wurden. 

Die Szintigraphie wies eine Sensitivität von 80% [95% CI: 0,75-0,85] und eine Spe-
zifität von 85% [95% CI: 0,82-0,89] beim Nachweis signifikanter Nierenarteriensteno-
sen auf. Sie lag damit unter den Werten der übrigen Untersuchungsmethoden. 

Bei allen Diagnoseverfahren erwiesen sich die Ergebnisse in den Sensitivitätsanaly-
sen als stabil. Insbesondere konnte kein Effekt durch retrospektives / prospektives 
Studiendesign beobachtet werden, als dafür getrennt ausgewertet wurde.  

Sonstige Vorteile / Nachteile der einzelnen Verfahren 

Im Vergleich zu dem Referenzstandard, der intraarteriellen Angiographie, sind alle 
untersuchten Diagnoseverfahren nicht invasiv. Die Risiken und Unannehmlichkeiten 
einer invasiven Untersuchung, wie eine zeitlich begrenzte Immobilisation oder die po-
tentiellen Folgen nach arterieller Gefäßpunktion wie Hämatombildung, Wundschmerz 
etc. werden mit den hier vorgestellten Verfahren vermieden. 



Executive Summary  7 

Die CT-Angiographie und die kontrastmittelverstärkte MR-Angiographie haben 
im Vergleich zur Doppler-Sonographie und zur Szintigraphie den Vorteil, dass mit Hil-
fe dieser Verfahren auch akzessorische Nierenarterien nachgewiesen werden kön-
nen. Beim Nachweis von akzessorischen Gefäßen war die CT-Angiographie mit einer 
Sensitivität von 95% der kontrastmittelverstärkten MR- Angiographie (Sensitivität 
86%) noch überlegen.  

Im Rahmen einer CT-Angiographie und einer MR-Angiographie können neben dem 
Nachweis von Stenosen weitere klinische Befunde erhoben werden, wie z. B. Ne-
bennierentumoren, Aneurysmen, Blutungen oder andere Raumforderungen. Weiter-
hin können bei diesen beiden Technologien die Untersuchungsergebnisse gut repro-
duziert und anschaulich dokumentiert werden.  

Die CT-Angiographie ist im Vergleich zu den übrigen untersuchten Verfahren am 
besten standardisiert. Als nachteilig kann sich jedoch die erforderliche Kontrastmit-
telmenge erweisen. Dies gilt insbesondere bei Patienten mit Niereninsuffizienz. Im 
Rahmen der CT-Angiographie wird eine Menge von mindestes 100 ml potentiell nie-
rentoxischem Kontrastmittel verabreicht. Patienten mit bestehender Niereninsuffi-
zienz bedürfen insoweit besonderer Betreuung bzw. sollten mit diesem Verfahren 
nicht untersucht werden. 

Darüber hinaus ist die CT-Angiographie mit einer deutlichen Strahlenbelastung (ca. 
25 mGy Axendosis) verbunden. 

Auch bei der MR-Angiographie ist die Gabe von Kontrastmitteln erforderlich, um mit 
der CT-Angiographie vergleichbare Ergebnisse zu erzielen. Diese wirken allerdings 
nicht nierentoxisch. Daher ist dieses Verfahren besonders für Patienten mit Nierenin-
suffizienz geeignet. Auch wird der Patient nicht mit ionisierenden Strahlen belastet. 

Bei der Doppler-Sonographie können Befunde nicht in ähnlicher Weise standardi-
siert dargestellt werden, wie dies bei der CT-Angiographie oder bei der MR-
Angiographie möglich ist. Das Untersuchungsergebnis kann bei der Doppler-
Sonographie nicht in Form eines übersichtlichen Gefäßbildes dargestellt werden. Es 
ist insofern weniger anschaulich als bei den vorher diskutierten Verfahren. Darüber 
hinaus können bei der Doppler-Sonographie akzessorische Arterien so gut wie nie 
nachgewiesen werden.  

Die Doppler-Sonographie ist weder strahlenbelastend, noch ist die Gabe eines po-
tentiell toxischen Kontrastmittels nötig. Die Untersuchungstechnik wird zudem von 
den Patienten gut akzeptiert und toleriert, so dass sie von allen untersuchten Verfah-
ren hinsichtlich möglicher Risiken und Anwendbarkeit die geringsten Probleme auf-
weist.  

Als positiv erweist sich bei der Szintigraphie die Möglichkeit, Nierenfunktionsstörun-
gen festzustellen, was mit den anderen Verfahren nicht in gleicher Weise möglich ist. 
Ein weiterer Vorteil besteht in einer geringen technischen Störanfälligkeit des Verfah-
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rens. Da die Szintigraphie ein funktionelles Verfahren ist, werden die Nierenarterien 
nicht morphologisch abgebildet. Eine direkte visuelle Darstellung von verengten Ge-
fäßen ist somit nicht möglich. 

Die Szintigraphie ist durch die Applikation eines radioaktiven Tracers gering strah-
lenbelastend.  

Schlussfolgerung: Alle vier untersuchten Diagnoseverfahren weisen gegenüber 
dem Referenzstandard, der intraarteriellen Angiographie, den Vorteil auf, dass sie 
nicht invasiv sind. Damit sind die mit einer invasiven Diagnostik verbunden Risiken 
und Unannehmlichkeiten nicht vorhanden. 

Die technischen Verfahren der CT-Angiographie und kontrastmittelverstärkten 
MR-Angiographie weisen die höchste diagnostische Genauigkeit beim Nachweis 
von signifikanten Nierenarterienstenosen auf. Die MR-Angiographie sollte grundsätz-
lich mit Gabe von Kontrastmitteln durchgeführt werden. Ohne Kontrastmittelgabe ist 
die diagnostische Wertigkeit der MR-Angiographie deutlich niedriger. 

Durch die benötigte hohe Kontrastmittelmenge ist die CT-Angiographie nicht geeig-
net für Patienten mit Niereninsuffizienz. Diese sollten – in Abhängigkeit vom Schwe-
regrad - nur in begründeten Ausnahmen und nur mit entsprechenden Vorberei-
tungsmaßnahmen mit diesem Diagnoseverfahren untersucht werden. Für Patienten 
mit Niereninsuffizienz ist die MR-Angiographie besonders geeignet, da die MR-
Kontrastmittel nicht nierentoxisch sind.  

Im Gegensatz zur CT-Angiographie ist die Doppleruntersuchung wenig standardi-
siert und abhängig von den Erfahrungen des Untersuchers. Die Befunddokumentati-
on gestaltet sich schwierig, da der gesamte Gefäßverlauf nicht in einem Bild darge-
stellt wird. Sehr gute Ergebnisse werden unter optimalen Untersuchungsbedingun-
gen mit der Kombination von direkten und indirekten Parametern erzielt.  

Die Szintigraphie bietet den Vorteil, dass die Nierenfunktion mit untersucht werden 
kann und dieses Verfahren insofern bei entsprechenden Fragestellungen geeignet 
ist. Insgesamt ist die diagnostische Wertigkeit der Szintigraphie beim Nachweis von 
signifikanten Nierenarterienstenosen geringer als bei den anderen untersuchten Ver-
fahren. 

Bei der Entscheidung, welches Diagnoseverfahren zu bevorzugen ist, sind beglei-
tende Fragestellungen und das Risikoprofil der zu untersuchenden Person zu be-
rücksichtigen. Hierzu gehört die Frage der Zielrichtung der Untersuchung, ob bei-
spielsweise begleitende Gefässerkrankungen wie Aneurysmen oder Aortendissektio-
nen dargestellt werden sollen. 

Insgesamt gilt, dass die genannten Untersuchungen nur bei den Patienten durchge-
führt werden sollten, bei denen entsprechende klinische Befunde den Verdacht auf 
eine Stenose nahe legen. Ein allgemeines Screening von Bluthochdruckpatienten 
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ohne klinischen Hinweis auf eine Nierenarterienstenose kann aus den vorliegenden 
Daten nicht abgeleitet werden. Die Ergebnisse der ausgewerteten Studien wurden an 
Patientenkollektiven mit hohem Risiko für das Vorliegen einer Nierenarterienstenose 
erzielt. Sie sind damit nicht auf Hypertoniker ohne entsprechendes klinisches Risiko-
profil übertragbar. 

In zukünftigen Untersuchungen ist vor allem zu klären, welche Untersuchungspara-
meter bei der Doppler-Sonographie und der Szintigraphie - teilweise auch der MR-
Angiographie - anzuwenden sind, um die besten diagnostischen Ergebnisse zu erzie-
len.  

Neben der diagnostischen Genauigkeit sollten auch die therapeutischen Konsequen-
zen, relevanten Outcomes und die assoziierten direkten und indirekten Kosten er-
fasst werden, um ein umfassendes Bild über den Nutzen einer diagnostischen Maß-
nahme zu erhalten. Insbesondere ist in zukünftigen Studien zu prüfen, ob Patienten, 
die getestet wurden, ein besseres Outcome haben als vergleichbare Patienten, die 
nicht getestet wurden. 
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C Hauptdokument 

C.1. Policy Question 
 
Im Rahmen des Projektes „Aufbau einer Datensammlung Evaluation medizinischer 
Verfahren in der Bundesrepublik Deutschland“ werden technologische Verfahren 
bewertet und die Anwendbarkeit auf bundesdeutsche Verhältnisse anhand von Bei-
spielthemen überprüft. 

Das Thema „Verfahrensbewertung der CT-Angiographie, MR-Angiographie, Doppler-
Sonographie und Szintigraphie zum Nachweis von bedeutsamen Nierenarterienste-
nosen“ wurde gewählt, weil es sich bei diesen Technologien um teilweise kostenin-
tensive Diagnoseverfahren handelt und deren Wertigkeit im Vergleich zur intraarte-
riellen Angiographie, dem diagnostischen Goldstandard bei der Diagnose von Niere-
narterienstenosen, umstritten ist. 

Nach den Daten des Gesundheitssurveys Ost-West 1990-1992 wird geschätzt, dass 
in der Bundesrepublik Deutschland etwa 200.000 bis 300.000 Menschen an einer 
signifikanten Nierenarterienstenose erkrankt sind. Eine rechtzeitige Diagnose dieser 
Erkrankung ist in zweifacher Hinsicht von Bedeutung: Zum einen kann eine arterielle 
Hypertonie als mögliche Folge einer Nierenarterienstenose eventuell geheilt oder 
gebessert werden. Zum anderen kann eine Niereninsuffizienz als weitere mögliche 
Folge einer Nierenarterienstenose verhindert oder verzögert werden (Rimmer et al. 
1993, Textor et al. 1993). Folgekosten der Hypertonie, Kosten der Hypertoniebe-
handlung selbst und Kosten für die sehr teure Behandlung einer Niereninsuffizienz 
(Dialyse) ließen sich einsparen, wenn möglichst viele Patienten mit einer signifikan-
ten Nierenarterienstenose erkannt und ursächlich therapiert werden könnten. Vor 
diesem Hintergrund ist es daher wichtig, geeignete Diagnoseverfahren zu entwickeln 
mit denen möglichst viele der potentiell an einer Nierenarterienstenose erkrankten 
Menschen erkannt werden können.  

Seit 1990 haben sich im Rahmen der technischen Weiterentwicklung mit der CT-
Angiographie und der MR-Angiographie zwei Diagnoseverfahren zum Nachweis von 
Nierenarterienstenosen etabliert, bei denen der Einsatz von Großgeräten erforderlich 
ist. Sie stehen in Konkurrenz zu der Doppler-Sonographie und dem etablierten Ver-
fahren der Szintigraphie. Die Doppler-Sonographie hat mit dem Fortschritt der Com-
putertechnologie ebenfalls eine deutliche Weiterentwicklung erfahren. Bei der Szinti-
graphie wurden in dem letzten Jahrzehnt neue Radiopharmaka eingeführt. Ziel ist es, 
einen systematischen Überblick über die Diagnoseverfahren zu vermitteln und die 
bildgebenden Verfahren bezüglich ihrer diagnostischen Genauigkeit zu bewerten. 

Hierzu sollen die diagnostische Wertigkeit der vier Verfahren unter Anwendung des 
Referenzstandards, der intraarteriellen Angiographie, miteinander verglichen und die 
Vor- und Nachteile der einzelnen Verfahren dargestellt werden. 
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C.2. Hintergrund 

C.2.1. Beschreibung der Zielkondition 

C.2.1.1. Ätiologie der Nierenarterienstenose 

Arteriosklerose 

Unter einer Nierenarterienstenose (NAS) wird eine Verengung der Nierenarterie ver-
standen. Ursächlich für eine Nierenarterienstenose ist, nach den Ergebnissen der 
Cooperative Study on Hypertension (Bookstein et al. 1972), in zwei Drittel der Fälle 
die Arteriosklerose. Die arteriosklerotisch bedingte NAS tritt gehäuft erst nach dem 
vierzigsten Lebensjahr auf. Zwei Drittel der Patienten sind männlich und älter als 60 
Jahre. Viele haben einen lang bestehenden primären Hypertonus und weitere Risiko-
faktoren für arteriosklerotische Erkrankungen. Die Mehrzahl der Patienten hat eine 
positive Anamnese für das Rauchen. 

Zum Zeitpunkt der Diagnose einer NAS haben fast 25% der Patienten eine bilaterale 
(zweiseitige) Erkrankung (Wollenweber et al. 1968, Kaufman 1979). 

Da die Arteriosklerose eine progressive Erkrankung ist, bildet der Gefäßverschluss 
den natürlichen Endpunkt. Von den medikamentös behandelten Patienten mit doku-
mentierter arteriosklerotischer renovaskulärer Erkrankung wiesen nach 28 bis 56 
Monaten zwischen 9% und 17% der Patienten einen Verschluss des erkrankten Ge-
fäßes auf (Rimmer et al. 1993). 

Fibromuskuläre Dysplasie 

Die fibromuskuläre Dysplasie ist nach den Ergebnissen der Cooperative Study on 
Hypertension (Bookstein et al. 1972) bei Erwachsenen bei etwa einem Drittel der Fäl-
le ursächlich für eine renovaskuläre Hypertonie, bei Kindern macht sie sogar 95% 
aus (Stanley 1984). Die Ätiologie der fibromuskulären Dysplasie ist unbekannt, eine 
genetische Disposition wird vermutet. Obwohl der Befall der Nierenarterien am häu-
figsten ist, können auch andere große Gefäße wie Aorta, Iliacal-Arterien, die Haupt-
Coeliacalgefäße, die Karotiden und auch Koronargefäße betroffen sein (Harrison 
1998). Die fibromuskuläre Dysplasie (bezeichnet eine heterogene Gruppe von Er-
krankungen, die aufgrund struktureller Veränderungen der Arterienwand zu Stenosen 
im betroffenen Gefäßabschnitt führen. (Fanci et al.1998). Die Einteilung bezieht sich 
auf die verschiedenen betroffenen Gefäßwandschichten, wobei die Arterienwand aus 
Intima, Media und Adventitia (von innen nach außen) aufgebaut ist.) wird üblicher-
weise nach Harrison und Mac Cormack (1971) in intimale, perimediale, mediale, pe-
riadventitiale Fibroplasie und in mediale Hyperplasie eingeteilt. Die mediale Fibropla-
sie mit intramuralen Mikroaneurysmen ist mit 60-70% der Fälle der häufigste Typ der 
Dysplasie. Besonders häufig sind junge Frauen betroffen. Wie arteriosklerotische 



  12 Hintergrund

Stenosen können auch fibromuskuläre Läsionen progredient verlaufen (Schreiber et 
al. 1984). 

Andere Ursachen 

Andere Erkrankungen, welche die Nierenarterien befallen können und die zu einer 
Verengung der Nierenarterien führen, sind die Arteriitis Takayasu, die Panarteriitis 
nodosa, der Morbus Winiwarter-Buerger (Thrombangiitis obliterans), die Neurofibro-
matose, Koarktation der Aorta, sowie Stenosierungen nach Strahlentherapie oder 
chirurgischen Eingriffen (Tynes 1984, Stimpel et al. 1985, Stair et al. 1990). Diese 
Ursachen sind insgesamt jedoch sehr selten. 

C.2.1.2. Folgeerkrankungen einer Nierenarterienstenose 

Hypertonie 

Folge einer Nierenarterienstenose ist die Entwicklung einer Hypertonie.  

Folgender Überblick wurde Harrison`s principles of internal medicine (Fanci et al. 
1998) entnommen: 

1934 berichtete Goldblatt in seiner klassischen Arbeit an Hunden, dass durch eine 
operative Verengung der Nierenarterien experimentell eine Hypertonie hervorgerufen 
werden kann. Goldblatt vermutete, dass eine humorale Substanz bei der Pathogene-
se dieser Form der Hypertonie eine Rolle spielen könnte. In den folgenden drei Jahr-
zehnten wurden die Pathogenese und der humorale Regelmechanismus der reno-
vaskulären Hypertonie aufgeklärt. Sie sind seither Basiswissen bei der ärztlichen 
Ausbildung.  

Die Entwicklung einer Hypertonie bei Nierenarterienstenosen ist durch eine Störung 
des Renin-Angiotensin-Systems bedingt. 

Renin ist ein Enzym, das in speziellen Zellen der Niere, den sogenannten juxtaglo-
merulären Zellen der Macula densa, sezerniert wird. Renin spaltet Angiotensinogen, 
ein Peptid, das in der Leber produziert wird, in Angiotensin I. Wenn Angiotensin I den 
Lungenkreislauf passiert, wird es dort durch das Angiotensin Converting Enzyme 
(ACE) in die hochwirksame Substanz Angiotensin II aufgespalten. Angiotensin II ist 
der stärkste bekannte Konstriktor für die glatten Muskelzellen in Gefäßen, aber auch 
in anderen Organen wie z. B. im Uterus. Angiotensin II bewirkt in der Niere eine Er-
höhung der glomerulären Filtrationsrate. Im großen Kreislauf kommt es durch die 
Konstriktion der Gefäße zu einer Erhöhung des Blutdrucks. Eine weitere Wirkung des 
Angiotensin II ist die Stimulation der Aldosteronsekretion aus der Nebennierenrinde. 
Aldosteron bewirkt über eine Natrium- und Wasserretention ebenfalls eine Erhöhung 
des Blutdrucks. Angiotensin II hemmt schließlich über einen negativen Feedback-
Mechanismus die weitere Freisetzung von Renin in den juxtaglomerulären Zellen der 
Niere. 
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Eine Verengung (Stenose) der Nierenarterien hat eine verminderte Nierendurchblu-
tung mit einem Absinken der Filtrationsrate zur Folge. “Die Niere” versucht dies aus-
zugleichen, indem die glomeruläre Filtrationsrate über eine Erhöhung der Sekretion 
des Enzyms Renin gesteigert wird. Dies führt über den oben beschriebenen Mecha-
nismus gleichzeitig zur Erhöhung des arteriellen Blutdrucks. 

Niereninsuffizienz 

Stenosen der Nierenarterien können, besonders wenn sie beidseitig auftreten, ur-
sächlich für die Entwicklung einer Niereninsuffizienz sein. Scoble et al. (1989) stellten 
in einer Studie zur terminalen Niereninsuffizienz (ESRD, end stage renal disease) in 
England fest, dass 6% aller Patienten und 14% der Patienten, die älter als 50 Jahre 
alt waren, eine signifikante renovaskuläre Erkrankung aufwiesen, die ursächlich für 
ihre Niereninsuffizienz war. In Übersichtsarbeiten von Rimmer et al. (1993) und 
Preston et al. (1997) wurde geschätzt, dass eine fortschreitende arteriosklerotisch 
bedingte renovaskuläre Erkrankung mit dem Endstadium eines Verschlusses von 
Nierenarterien in 5-15% bzw. 11-14% ursächlich für die Entwicklung einer ESRD ist. 
Ein Mechanismus ist dabei der Untergang von Nierengewebe bis hin zu beidseitigen 
Schrumpfnieren durch Verschluss von Nierenarterien als Endstadium einer progre-
dienten Arteriosklerose. 

Weitere Folgen 

Weitere Folgeerkrankungen der Nierenarterienstenose hängen unmittelbar mit den 
primären Folgen dieser Erkrankung Hypertonie und ESRD zusammen. Die Hyperto-
nie als einer der Hauptrisikofaktoren der kardiovaskulären Mortalität erhöht deutlich 
das Risiko für das Erleiden eines Myokardinfarktes oder eines Schlaganfalls (Stamler 
et al. 1993, Mac Mahon et al. 1990, Collins et al. 1990). Sie ist mitverantwortlich für 
die Entwicklung einer Herzinsuffizienz (Levy et al. 1996) und ein eigenständiger Fak-
tor bei der Entwicklung einer Niereninsuffizienz (Whelton et al. 1992). 

Die ESRD selbst erhöht das kardiovaskuläre Risiko (United States Renal Data Sys-
tem 1997). 

 

C.2.1.3. Epidemiologie 

Schätzungen der Prävalenz der Nierenarterienstenose reichen von weniger als 1% in 
einem unselektierten Krankengut von Patienten mit erhöhtem Blutdruck (Lewin et al. 
1985, Berglund et al. 1976) bis zu mehr als 40% in einem hoch selektierten Patien-
tengut (Davis et al. 1979, Choudhri et al. 1990). In der Studie von Choudhri et al. 
wiesen Patienten, die wegen Verengungen der peripheren Gefäße eine Angiographie 
erhielten, sogar einen Verschluss der Nierenarterien in 7%, bilaterale Stenosen in 
24% und signifikante einseitige Stenosen in 11% der Fälle auf. Nur 41% der Patien-
ten hatten keine Veränderungen der Nierenarterien. 
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Einen Überblick über Studien zur Prävalenz der NAS gibt Rimmer et al. (1993): 

Ein früher Versuch, die Prävalenz der NAS zu bestimmen, war die Auswertung eines 
Autopsie-Kollektivs in einer Studie von Holley (1964). Hier fand sich bei Hypertoni-
kern eine Prävalenz von signifikanten Nierenarterienstenosen von 27%. Allerdings 
bestand auch hier eine Vorselektion, da es sich um Verstorbene handelte. 

Die meisten Studien, welche die Prävalenz von Nierenarterienstenosen untersuchen, 
tun dies an einer Subgruppe mit erhöhtem Risiko für diese Erkrankung. In einer Stu-
die mit 1651 konsekutiven Patienten, die aus unterschiedlichen Gründen eine Herz-
katheteruntersuchung benötigten, fand Harding 1992 bei einer begleitend durchge-
führten adäquaten Untersuchung der Nierenarterien eine Prävalenz angiographisch 
signifikanter Stenosen von 15%.  

Insgesamt ist die Prävalenz von Nierenarterienstenosen in der Gesamtbevölkerung 
unbekannt. Die Prävalenz ist bei Hypertonikern, die älter als 50 Jahre sind, eventuell 
etwas höher als die in einigen Lehrbüchern angegebene Prävalenz von 5%. 

Bei hypertensiven Personen im allgemeinen ist die Prävalenz einer renovaskulären 
Hypertonie eher geringer. Hier werden Werte von weniger als 1% genannt (Mann et 
al. 1992). 

Die Prävalenz der renalen Hypertonie in Deutschland dürfte sich von den oben ge-
schilderten Studienergebnissen nicht wesentlich unterscheiden. Sie kann angesichts 
der Datenlage nur abgeschätzt werden. Eine Abschätzung ist über die Entlassungs-
diagnosen der Krankenhausdiagnosestatistik möglich. Bei den Patienten, die in den 
deutschen Krankenhäusern 1996 wegen einer Hypertonie stationär behandelt wur-
den, wurde nur in 1,4% die Diagnose renale Hypertonie gestellt (siehe Tabelle 1). 

Tabelle 1: Abschätzung der Prävalenz einer renalen Hypertonie aus der KH-Diagnosestatistik 
Deutschland über die Entlassungsdiagnose Hypertonie (ICD-9-Ziffern 401-405) 

Definition der ICD-9-Ziffern 401-405: 
401-405 Hypertonie und Hochdruckkrankheit 
401 essentielle Hypertonie 
402 hypertensive Herzkrankheit 
403 renale Hypertonie 
404 Hypertonie mit Herz- und Nierenkrankheit 
405 sekundäre Hypertonie 
 
 
Verteilung der Entlassungsdiagnose Hypertonie auf die ICD-9-Ziffern: 
 
ICD-9 Ziffer: 0401 0402 0403 404 405 
KH-Diagnosestatistik Deutschland 
Hypertonie und Hochdruckkrankheit insgesamt 
(1996) 

86,7% 10,3% 1,4%* 1,2% 0,4% 

 
 
*d. h. nur bei 1,4% der Patienten mit Hypertonie wurde eine Renale Hypertonie dokumentiert. 
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Diese Abschätzung birgt deutliche Unsicherheiten. So werden eher die schwereren 
Fälle von Hypertonie stationär behandelt und die leichten Fälle mit dieser Methode 
nicht erfasst. Die Vollständigkeit der Angaben ist, falls z.B. andere Diagnosen bei der 
Behandlung im Vordergrund standen, ebenfalls nicht gesichert. Insgesamt entspricht 
diese Abschätzung aber den Ergebnissen der bisher zu diesem Thema veröffentlich-
ten Studien. 

Geht man von den Daten des Gesundheitssurveys Ost-West 1990-1992 aus, nach 
dem etwa 26% der Bevölkerung von Deutschland eine Hypertonie haben und legt ei-
ne Prävalenz der renalen Hypertonie von 1,4% zu Grunde, so wäre zu erwarten, 
dass in der Bundesrepublik Deutschland etwa 290.000 Menschen an einer signifikan-
ten Nierenarterienstenose erkrankt sind. Hierbei ist jedoch zu beachten, dass die 
Prävalenz von 1,4% an einem Patientengut mit schwererer Ausprägung einer Hyper-
tonie festgestellt wurde. Bei ambulanten Patienten mit eher leichteren Formen der 
Hypertonie dürfte die Prävalenz niedriger liegen, so dass von einer signifikanten Nie-
renarterienstenose in Deutschland zwischen 200.000 (Prävalenz 1%) und 300.000 
Personen betroffen sein dürften. 

C.2.1.4. Therapie der Nierenarterienstenose 

C.2.1.4.1. Perkutane Transluminale Renale Angioplastie (PTRA) und 
Stentimplantation 

Das Verfahren der Angioplastie wurde zuerst von Dotter und Judkins (1964) be-
schrieben und zur Behandlung der peripheren arteriellen Verschlusskrankheit einge-
setzt. Die alte Technik, die noch einen Teflondilatator benutzte, wurde durch Grüntzig 
(1974) modifiziert, der einen Katheter mit schmalem Durchmesser und einem auf-
blasbaren zylindrischen Ballon an der Spitze konstruierte (Zeitler 1995). Diese flexib-
leren Katheter erlauben neben der Behandlung von peripheren Gefäßen auch die 
Aufdehnung (Dilatation) von koronaren und viszeralen Arterien (Grüntzig et al. 1978). 

Der Mechanismus, über den bei der Angioplastie die Aufweitung des Gefäßes mit 
Beseitigung der Stenose erreicht wird, läuft über eine kontrollierte Verletzung der Ar-
terie (Castaneda-Zuniga et al. 1980, Wolf et al. 1984). Nach der allgemein akzeptier-
ten pathophysiologischen Theorie von Castaneda-Zuniga sind die verkalkten Pla-
ques nicht kompressibel. Sie werden durch die Dilatation längs gespalten und in die 
Gefäßwand gepresst. Hierbei kommt es zu einer Verletzung der Gefäßwand mit lon-
gitudinalen Rissen in der Gefäßinnenwand, der Intima. Diese Intimaläsionen fördern 
die Freisetzung von Gerinnungsfaktoren und provozieren die Adhäsion von Throm-
bozyten. In den Tagen nach der Dilatation führt der weitere Heilungsprozess dazu, 
dass die in die Gefäßwand gepressten Plaque dort einheilen. Es bildet sich eine 
neue Intima aus, die den Plaque überzieht und zu einer relativ glatten Gefäßinnen-
wand führt. Bei der fibromuskulären Dysplasie werden die zur Stenose führenden fib-
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rösen Bänder durch die Dilatation überstreckt und auf diese Weise zerstört (Martin et 
al. 1980). 

Bei der PTRA-Technik wird ein Angiographie-Katheter durch die Haut (perkutan) in 
der Femoral-Arterie, seltener auch in anderen Arterien wie der Cubital-Arterie, plat-
ziert. Zur Vermeidung größerer Gefäßverletzungen wird die Seldinger Punktions-
technik bevorzugt: über eine Punktionskanüle wird ein Führungsdraht bis in das zu 
untersuchende Gefäß vorgeschoben, über den liegenden Führungsdraht wird der Di-
latationskatheter mit dem Ballon an der Spitze geschoben und in der Stenose plat-
ziert. Die Aufdehnung des Ballons erfolgt durch die Injektion eines Kochsalz-
Kontrastmittelgemisches, der Insufflationsdruck beträgt dabei von 8 bis zu ca. 15 
kPa. Dieses Prozedere kann gegebenenfalls mehrmals wiederholt werden. Der 
Durchmesser des Ballons ist dabei so zu wählen, dass eine 10-20%ige Überdilatati-
on, gemessen an dem normalen Lumen der Arterie, erreicht wird. Unmittelbar an-
schließend sollte eine angiographische Kontrolle des Therapieergebnisses erfolgen 
(Dondelinger et al. 1990). Bei einem nicht zufriedenstellenden Therapieergebnis hat 
sich in den letzten Jahren die Implantation von Stents zu einer wichtigen Ergänzung 
der PTRA entwickelt. Mit der Implantation einer Gefäßstütze aus einem Metallge-
flecht wird eine Restenosierung durch das elastische Zusammenziehen von Gefä-
ßen, wie sie nach PTRA beobachtet werden kann, verhindert. Ein drohender Gefäß-
verschluss durch eine langstreckige Ablösung der Gefäßinnenwand, eine sogenann-
te Dissektion, kann durch Stenting ebenfalls verhindert werden. So kann die Implan-
tation eines Stents das Therapieergebnis sichern und eine Verschlechterung der Nie-
renfunktion verhindern (Harden 1997). Eine primäre Stentimplantation ist effektiv bei 
hämodynamischer Relevanz einer Dissektion nach PTRA, einem Re-Coil des Gefä-
ßes mit hämodynamischer Relevanz nach PTRA oder bei Restenose nach initial er-
folgreicher Angioplastie (Blum et al. 1997). 

Die Erfolgsrate der Therapie mit PTRA ggf. mit Stentimpantation entspricht der einer 
chirurgischen Therapie. Die primäre technische Erfolgsrate liegt bei über 90% (Tegt-
meyer et al. 1991). Gemessen an einer Besserung der Hypertonie beträgt die Er-
folgsrate etwa 60-70% (Barri et al. 1996, Ramsay und Waller 1990, Morganti 1999 u. 
2000). Besonders erfolgreich ist die PTRA bei der Therapie einer fibromuskulären 
Dysplasie. Hier wird eine definitive Heilung in über 50% und eine Besserung der Hy-
pertonie in weiteren 42% der Fälle erreicht (Davidson et al. 1996, Morganti 1999 u. 
2000). 

Der Therapieerfolg der PTRA ggf. mit Stentimpantation besteht nicht nur in der Bes-
serung der Hypertonie, die Nierenfunktion kann ebenfalls verbessert werden. Eine 
Verbesserung der Nierenfunktion tritt bei 25–35% der Patienten ein. Bei 45–50% 
bleibt die Nierenfunktion unverändert, sie kann sich allerdings auch bei bis zu 20-
30% der Patienten verschlechtern (Paulsen 1999, Morganti 1999 u. 2000). 

Die Rate der Entwicklungen von Restenosen wird nach neueren Studien auf etwa 
7% geschätzt (Tegtmeyer 1991, Plouin et al. 1993).  
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Die Komplikationsraten der PTRA insgesamt sind mit der Weiterentwicklung der Ka-
thetertechnik sehr selten geworden. Neben der Restenoserate sind in diesem Zu-
sammenhag u.a. die Gefahr einer Plaqueembolie und eine Schädigung der Niere 
durch das zu verabreichende Kontrastmittel zu nennen. Mit ernsten Komplikationen 
ist nur in 0,04% zu rechnen (Nelemans et al. 1998). 

Die PTRA ggf. mit ergänzender oder sogar primärer renaler Stentimplantation ist zum 
Standardverfahren bei der Behandlung einer hämodynamisch relevanten Nierenarte-
rienstenose geworden. 

C.2.1.4.2. Chirurgische Therapie 

Im Vergleich zur PTRA, wird die chirurgische Therapie heute nur noch selten einge-
setzt. Bevor die PTRA als Therapieverfahren zur Verfügung stand, war die chirurgi-
sche Rekonstruktion der Nierenarterie das einzige Verfahren, mit dem eine Stenose 
des Gefäßes kausal therapiert werden konnte. Zu Beginn der chirurgischen Technik 
in den 60er Jahren war die Mortalitätsrate bei der Operation, die je nach Studie bis 
zu 18% betrug, noch relativ hoch (Bergentz et al. 1971). In dem gleichen Übersichts-
artikel über 20 Studien variierte die Erfolgsrate mit gebesserten Blutdruckwerten zwi-
schen 53% und 96%. In einer Zusammenstellung von Studienergebnissen mit insge-
samt 1000 Patienten fanden Pickering et al. (1984) eine Erfolgsrate der chirurgischen 
Therapie (Heilung oder Besserung der Hypertonie) in etwa 80% der Fälle. Heute liegt 
die technische Erfolgsrate zwischen 80 und 98% (Dean et al. 1984, Novick et al. 
1987, Chiantella et al. 1988 van Bockel et al. 1989). Bei einer operativen Mortalität 
von etwa 5% sollte eine akzeptable postoperative Mortalität 2,5% bei hypertensiven 
Patienten und 7% bei niereninsuffizienten Patienten nicht überschreiten. Angesichts 
dieses nicht zu vernachlässigenden perioperativen Risikos wird bei der Therapie von 
Nierenarterienstenosen heute die PTRA wegen der deutlich geringeren Nebenwir-
kungen für die Patienten und einer vergleichbaren Erfolgsrate bevorzugt. Die chirur-
gische Therapie hat ihren Stellenwert bei Misserfolgen und besonders bei Komplika-
tionen der PTRA (Bonelli et al. 1995). 

C.2.1.4.3. Medikamentöse Therapie einer renovaskulären Hypertonie 

In den 60er und 70er Jahren waren die Ergebnisse der pharmakologischen Therapie 
der renovaskulären Hypertonie mit unterschiedlichen antihypertensiven Medikamen-
ten wenig ermutigend. Mit der Einführung des ACE-Hemmers Captopril wurde Ende 
der 70er Jahre ein großer Fortschritt bei der medikamentösen Therapie erzielt (Rubin 
et al. 1978, Case et al. 1978, Hollenberg 1988). Der Hypertonus war in 75% der Pa-
tienten mit Captopril zu kontrollieren (Hollenberg 1988). Allerdings fiel bereits in der 
gleichen Studie auf, dass 6% der Patienten eine akute Niereninsuffizienz entwickel-
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ten und dass sich bei 25% die Nierenfunktion verschlechterte mit ansteigenden Se-
rum-Kreatininwerten. Dies galt besonders für bilaterale Nierenarterienstenosen und 
Arterienstenosen bei Einzelnieren. Bei Patienten, die mit ACE-Hemmern therapiert 
werden, muss eine Kontrolle der Nierenfunktion erfolgen  (Deutsche Hypertonie Ge-
sellschaft 1998, JNC V 1993, JNC VI 1997, WHO Expert Committee on Hypertension 
Control 1996), bei bilateralen Nierenarterienstenosen contraindiziert. In den jüngsten 
Therapieempfehlungen des JNC VI 1997 entspricht die medikamentöse Therapie der 
Hypertonie bei Nierenarterienstenosen dem Stufenschema bei der allgemeinen The-
rapie des erhöhten Blutdrucks. 

Nur bei wenigen Patienten, die weder mit der Angioplastie oder dem chirurgischen 
Eingriff therapiert werden können oder wollen, bleibt die pharmakologische Therapie 
die Therapie der Wahl. Ein Problem der rein konservativen Therapie besteht darin, 
dass Patienten mit einem erhöhten operativen Risiko oft eine weit fortgeschrittene 
Erkrankung mit dem höchsten Risiko für die Entwicklung einer Niereninsuffizienz 
aufweisen. Eine rein medikamentöse Behandlung sollte insofern nur erfolgen, wenn 
sehr strenge Kontraindikationen gegen eine aktive Therapie bestehen (Dean et al. 
1991). 

In der Praxis ist die Abgrenzung einer renovaskulären Hypertonie von einer soge-
nannten primären Hypertonie nicht immer ganz einfach und unterstreicht damit das 
etwas uneinheitliche klinische Vorgehen bei der Indikationsstellung zur Angioplastie. 

C.2.2. Beschreibung der Technologien 

Im klinischen Praxisalltag existieren derzeit keine verbindlichen Standards zur Dia-
gnostik einer Nierenarterienstenose. Die Vorgehensweise richtet sich häufig nach 
Ausstattung und Expertise der Einrichtung.  

Im folgenden Kapitel werden bisher entwickelte bildgebende Verfahren unter Darstel-
lung ihrer Methodik und Nebenwirkungen beschrieben. Ergänzend werden klinische 
und laborchemische Verfahren kurz berichtet. Sie sind nicht Gegenstand einer sys-
tematischen Evaluation. 

Unter Nebenwirkungen sind nur diejenigen aufgeführt, die unmittelbar mit der Unter-
suchung zusammenhängen wie beispielsweise die Strahlenbelastung bei der Angi-
ographie oder der Szintigraphie. Für alle Verfahren müssen jedoch weitere Neben-
wirkungen wie die vermeintliche Sicherheit bei falsch negativem Ergebnis oder die 
psychologische Belastung der Patienten bei der Abklärung falsch positiver Befunde 
berücksichtigt werden. 

Die Diagnostik der Nierenarterienstenose beruht derzeit auf der Kombination von drei 
Verfahrenstypen: 
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Klinische Verfahren:  Körperliche Untersuchung (inklusive “Routine” Labor-
diagnostik) 

Laborchemische Verfahren: Captopril-Test, Plasmareninaktivität, Nierenvenen-
reninbestimmung. 

Bildgebende Verfahren: Angiographie, CT-Angiographie, MR-Angiographie, 
Doppler-Sonographie, Szintigraphie. 

 

In der Beschreibung der Verfahren wird zunächst auf die derzeit ebenfalls noch an-
gewendeten Verfahren der Diagnostik eingegangen. Schließlich werden die bildge-
benden Verfahren CT-Angiographie, MR-Angiographie, Doppler-Sonographie und 
Szintigraphie besprochen.  

Die intravenöse Urographie spielt bei der Abklärung einer Nierenarterienstenose und 
einer Hypertonie heute keine Rolle mehr, da bessere nichtinvasive Untersuchungs-
verfahren zu Verfügung stehen (Mann et al. 1992, Davidson et al. 1992). Auf dieses 
Untersuchungsverfahren wird in diesem Bericht nicht näher eingegangen. 

C.2.2.1. Klinische Verfahren 

Methodenbeschreibung 

Es gibt eine Reihe von verschiedenen klinischen Befunden, die mit einer höheren 
Wahrscheinlichkeit für das Vorliegen einer renovaskulären Hypertonie (RVH) assozi-
iert sind. 

Bei vorhandener Hypertonie ist das Risiko für eine RVH beim Vorliegen der in den 
folgenden Tabelle aufgeführten Befunde erhöht. 

Tabelle 2: Klinische Befunde, die mit einem erhöhten Risiko für eine renovaskuläre Hypertonie asso-
ziiert sind (nach JNC VI 1997) 

1) Auftreten einer Hypertonie vor dem 30ten Lebensjahr, besonders bei negativer Familienanam-
nese 

2) Abdominelles Strömungsgeräusch, besonders wenn es in die Diastole verlängert und lateralisiert 
ist 

3) Therapieresistente oder accelerierte Hypertonie 
4) Koexistenz mit einer generalisierten arteriosklerotischen Gefäßerkrankung 
5) Niereninsuffizienz unklarer Ursache, besonders bei normalem Urinsediment 
6) Akute Verschlechterung der Nierenfunktion nach Therapie mit ACE-Hemmern 
7) Rezidivierend auftretende akute Lungenödeme 
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Die in der Tabelle aufgeführten klinischen Zeichen sind keineswegs vollständig. Sie 
bilden jedoch im klinischen Alltag die Hauptkriterien für das Vorliegen einer reno-
vaskulären Hypertonie. 

Unter Beachtung der klinischen Zeichen einer renovaskulären Hypertonie kann die 
Prävalenz der Erkrankung in dem auf diese Weise definiertem Risikokollektiv auf 5-
15% erhöht werden. 

Bei dem Vorliegen von einzelnen klinischen Zeichen wie z. B. bei einer akzelerierten 
Hypertonie erhöht sich die Prävalenz der RVH sogar auf über 30% (Mann et al. 
1992). 

Die Definition eines Risikokollektivs über klinische Parameter ist unerlässlich. Mit der 
höheren Prävalenz der renovaskulären Hypertonie im Risikokollektiv erhöht sich 
auch der positive Vorhersagewert von diagnostischen Tests, die erst jetzt sinnvoll 
eingesetzt werden können (Davidson et al. 1992). 

Nebenwirkungen 

Es sind keine Nebenwirkungen bekannt. 

C.2.2.2. Laborchemische Verfahren 

C.2.2.2.1. Captopriltest 

Methodenbeschreibung 

Der Captopriltest ist ein funktioneller Test, der auf dem Blutdruckverhalten sowie der 
Plasma-Renin-Aktivität vor und nach Verabreichung von Captopril basiert. Eine Un-
terscheidung zwischen essentieller Hypertonie und einer RVH ist aufgrund des Blut-
druckverhaltens allein nicht möglich, da der individuelle Blutdruckabfall nach Cap-
toprileinnahme bei den beiden Blutdruckformen eine sehr breite Streuung aufweist. 
Die Unterscheidung der beiden Hypertonieformen beruht auf der Bestimmung der 
Renin-Aktivität im Blut vor und nach Gabe des ACE-Hemmers. Für eine Nierenarte-
rienstenose sprechen eine Plasma-Renin-Aktivität (PRA) nach Captopril von über 12 
ng/ml/h, ein absoluter PRA-Anstieg von mehr als 10 ng/ml/h, oder ein relativer PRA-
Anstieg von mehr als 150% (Müller et al. 1986). 

Müller et al. konnten mit dem Testverfahren eine Sensitivität von 100% und eine 
Spezifität von 95% erzielen. Der Test ist allerdings mit erheblichem methodischen 
Aufwand bei der Anwendung im klinischen Alltag verbunden und die sehr guten 
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Testergebnisse von Müller sind allenfalls unter optimalen Bedingungen zu erreichen. 
In einer Übersichtsarbeit, in der 9 Studien berücksichtigt wurden, liegt die mittlere 
Sensitivität dieses Tests bei 74% mit einer hohen Spezifität von etwa 90% (Mann et 
al. 1992).  

Der Captopriltest ist ein gängiges funktionelles Testverfahren, das mit erheblichem 
organisatorischen Aufwand verbunden ist. So sollten die Patienten keine Antihyper-
tensiva einnehmen, keine Beeinträchtigung der Nierenfunktion aufweisen und eine 
genau definierte Kochsalzmenge zu sich nehmen (Kontrolle mittels 24-h-
Urinsammlung). Ebenfalls besteht ein deutlicher Aufwand bei der PRA-Bestimmung 
(McCarthy et al. 1990). 

Nebenwirkungen 

Medikamentennebenwirkung von Captopril. 

C.2.2.2.2. Bestimmung der Plasma-Renin-Aktivität 

Nur 50-80% der Patienten mit einer renovaskulären Hypertonie haben eine erhöhte 
Plasma-Renin-Aktivität (PRA). Andererseits haben 16% der Patienten mit essentieller 
Hypertonie eine erhöhte PRA. Die Bestimmung der Plasma-Renin-Aktivität allein 
(ohne Captopriltest) hat daher nur einen eingeschränkten diagnostischen Wert zur 
Erkennung einer NAS (Mann et al. 1992). 

C.2.2.2.3. Seitengetrennte Nierenvenen-Reninbestimmung 

Die seitengetrennte Bestimmung der Renin-Aktivität in beiden Nierenvenen soll zwi-
schen einer sekundären Erkrankung der Nierenarterie bei essentieller Hypertonie 
und einer durch primäre Nierenarterienstenose hervorgerufenen Hypertonie differen-
zieren. 

Das normale Verhältnis der Reninkonzentration in der Nierenvene zur Reninkon-
zentration in der unteren Hohlvene beträgt 1,24 für jede Niere. Bei Patienten mit RVH 
stammt das im Kreislauf zirkulierende Renin vor allem von der betroffenen Niere mit 
Suppression der Renin-Sekretion in der kontralateralen Niere. Daher steigt das Ver-
hältnis der Reninkonzentration zwischen der Nierenvene und der Hohlvene in der be-
troffenen Niere auf 1,5 und sinkt in der contralateralen Niere auf 1. Neben dem Nie-
renvenen-Renin-Quotient können der Suppressionsindex und der Sekretionsindex 
berechnet werden (Lüscher et al. 1986, Mann et al. 1992). 
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Die prognostische Wertigkeit dieser Untersuchung ist beschränkt, da auch Patienten 
ohne signifikante Indizes erfolgreich therapiert werden konnten (Kuhlmann 1985). Da 
zudem ein erheblicher technischer Aufwand (u. a. Katheterisierung der Nierenvenen) 
erforderlich ist, hat das Verfahren an Bedeutung verloren und wird nur noch in Aus-
nahmefällen vor rekonstruktiven Eingriffen eingesetzt (Davidson et al. 1992, Canza-
nello et al. 1994).  

 

C.2.2.3. Bildgebende Verfahren 

C.2.2.3.1. Die intraarterielle Angiographie 

Methodenbeschreibung 

Bei der intraarteriellen Nierenarterien-Angiographie wird ein Angiographie-Katheter 
perkutan über die Arteria femoralis (Beinschlagader), seltener auch über Arterien der 
oberen Extremitäten bis zum Abgang der Nierenarterien vorgeschoben und Kon-
trastmittel injiziert. Hierzu wird die Leisten- oder Kubitalregion örtlich betäubt. Nach 
Platzierung eines sogenannten Pigtail- oder Aortic flush- Katheters erfolgt die ma-
schinelle, kontrollierte und standardisierte Injektion von nichtionischem jodhaltigem 
Kontrastmitteln in die zu untersuchende Nierenarterie. Bei optimaler Untersuchungs-
technik und optimalen Untersuchungsbedingungen benötigt die Durchführung einer 
Übersichtsangiographie der Aorta abdominalis sowie die selektive Darstellung der 
rechtsseitigen und linksseitigen arteria renalis bei Nierenarterien-1-Gefäßversorgung 
bds. eine maximale Kontrastmitteldosis von 40 ml. 

Die Methode ermöglicht bereits in der Übersichtsaufnahme eine gute Darstellung der 
Nierenarterien im Hauptstamm und in der Aufzweigung in anteriore und posteriore 
Gefäßgruppe. Bei ungenügender Bildqualität oder Überlagerungen ist ohne wesentli-
chen Mehraufwand eine selektive Darstellung der Nierenarterien ggf. mit Schrägpro-
jektionen möglich. Es ist mit diesem Verfahren möglich, sowohl die früh-arterielle 
Phase, die Parenchymphase als auch die venöse Phase mit Darstellung der abfüh-
renden Nierenvenen dezidiert zu erfassen. Selbst kleine Segmentarterien und Sub-
segmentarterien können bei selektiver Sondierung der Arteria renalis bildgebend ge-
nau dargestellt werden. Darüber hinaus ermöglicht diese Technik auch einen be-
grenzten Rückschluss auf die Nierenfunktion.  

An den meisten Zentren hat heute die intraarterielle digitale Subtraktionsangio-
graphie (Untersuchungstechnik, bei der zunächst vor Gabe eines Kontrastmittels ei-
ne sogenannte Röntgen-„Leeraufnahme“ des betreffenden Organs gemacht wird, die 
anschließend von den Aufnahmen nach Kontrastmittelgabe rechnertechnisch subtra-
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hiert wird. Es werden so virtuelle Bilder erstellt, die weniger störende Überlagerungen 
enthalten, außerdem ist weniger Kontrastmittel zur Untersuchung erforderlich; i.a. 
DSA oder kurz DSA) die zuvor übliche Blattfilmtechnik ersetzt (Dondelinger 1990). 

Die intraarterielle Nierenarterien-Angiographie wird als diagnostischer „Goldstandard“ 
angesehen, um eine NAS nachzuweisen. Diesbezüglich liegt die Zuverlässigkeit der 
Methode bei nahezu 100%. Mit dem Verfahren ist jedoch eine Differenzierung zwi-
schen einer funktionell bedeutsamen Stenose und einem für die Hypertonie unrele-
vanten Befund nicht möglich (Mann et al. 1992), da nur die Morphologie beurteilt 
werden kann. Rückschlüsse von der Morphologie der Stenose auf ihre funktionelle 
Bedeutung für die Hypertonie, d.h. die Relevanz der Stenose sind mit Fehlern behaf-
tet. In kürzlich veröffentlichten Studien, bei denen zusätzlich zur normalen Angi-
ographie noch eine intraarterielle Druckmessung durchgeführt wurde, zeigten sich 
Unterschiede in der Bewertung der Relevanz einer Stenose (Westenberg et al. 
1998). So wird die Sensitivität und Spezifität der DSA verglichen mit der intraarteriel-
len Druckmessung in einer Studie nur mit 77% bzw. 92% (Wasser et al. 1997), in ei-
ner weiteren Studie mit 88% bzw. 75% (Van der Hulst 1995) angegeben. Allerdings 
wird die intraarterielle Druckmessung zur Verifizierung oder Falsifizierung einer Nie-
renarterienstenose international in interventionell-radiologischen Kreisen als sehr 
umstritten bewertet, so dass der Stellenwert der intraarteriellen Druckmessung und 
der beiden oben zitierten Studien zu diesem Thema deutlich relativiert wird. Trotz der 
genannten Einschränkungen gilt die intraarterielle Angiographie derzeit als zuverläs-
sigste Methode zur Bestimmung einer Nierenarterienstenose, an der sich sämtliche 
andere Diagnoseverfahren messen lassen müssen. Sie wurde zu Beginn der `90er 
Jahre, vor der Entwicklung von neueren Diagnoseverfahren wie farbkodierte Dopp-
ler-Sonographie, CT und Magnetresonanztomographie von einigen Autoren wegen 
der Unzulänglichkeiten anderer Untersuchungsmethoden als einziges sinnvolles Ab-
klärungsverfahren angesehen (Pape et al. 1988, Distler und Spies 1991). 

Alle im Rahmen dieses Berichts untersuchten Verfahren werden bezüglich ihrer 
Testgenauigkeit mit der intraarteriellen Angiographie oder, in Einzelfällen, dem chi-
rurgischen Befund verglichen. Studien bei denen als Referenztest zur Bestimmung 
der Sensitivität und Spezifität andere zu evaluierende Diagnoseverfahren genutzt 
wurden, werden bei der zusammenfassenden Bestimmung der Testgenauigkeit im 
Rahmen dieses Berichts nicht berücksichtigt. 

Nebenwirkungen 

Es erfolgt eine Exposition ionisierender Strahlen. Darüber hinaus bestehen Risiken 
bezüglich von Nebenwirkungen des Röntgenkontrastmittels. Hier sind mögliche al-
lergische Reaktionen und die Nephrotoxizität des Kontrastmittels besonders bei nie-
reninsuffizienten Patienten zu nennen. Kontraindikationen für nicht ionisches, jodhal-
tiges Röntgenkontrastmittel sind insofern zu beachten. Hier stellt die intraarterielle 
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Gabe von MR-Kontrastmittel eine Alternative dar, da auch dieses Kontrastmittel ein 
ähnliches Strahlenabsorptionsverhalten in der DSA aufweist. 

Das Verfahren hat weiterhin den Nachteil, dass es mit einem invasiven Eingriff ver-
bunden ist. Ernstere Komplikationen wie Blutungen und arterielle thrombembolische 
Komplikationen, die bis zum Organverlust führen können, sind, wenn auch selten, 
möglich. Für den Patienten hat die intraarterielle Angiographie den Nachteil, dass 
das Verfahren einen arteriellen Zugang voraussetzt. Dieser ist verbunden mit Unan-
nehmlichkeiten wie einer zeitlich begrenzten Immobilisation sowie den potentiellen 
Folgen nach arterieller Gefäßpunktion wie Hämatombildung, Wundschmerz etc.. 

Durch Kathetermanipulation assoziierte Komplikationen sind im Rahmen der dia-
gnostischen Angiographie als extrem selten anzusehen. Im Rahmen von Interventio-
nen können diese Komplikationen in ca. 5% der Fälle auftreten. 

C.2.2.3.2. Intravenöse Angiographie 

Methodenbeschreibung 

Die intravenöse Angiographie wird als intravenöse digitale Subtraktionsangiographie 
durchgeführt. Bei diesem Verfahren ermöglicht die computergestützte Bildanalyse 
eine angiographische Darstellung der Nierenarterien nach intravenöser Kontrastmit-
telapplikation. Die Methode erlaubt eine direkte anatomische Darstellung der Nieren-
arterien ohne arterielle Punktion (Havey et al. 1985).  

Die Sensitivität dieses Verfahrens beim Nachweis von Nierenarterienstenosen be-
trägt nach einer Übersichtsarbeit über 13 Studien 87%, die Spezifität 89,5%. Aller-
dings führen Adipositas, Darmgasüberlagerungen, Gefäßüberlagerungen, Bewe-
gungsartefakte und/oder Herzinsuffizienz bei 7-25% der Patienten zu technisch un-
genügenden Bildern (Havey et al. 1985). 

Das Verfahren kommt in erster Linie bei Patienten mit schwerer Arteriosklerose der 
Femoralarterien oder der abdominellen Aorta zur Anwendung, um in diesem Kollektiv 
thrombembolische Komplikationen zu vermeiden (Canzanello et al. 1994). 

Nebenwirkungen 

Exposition von ionisierenden Strahlen, Risiko der Nebenwirkung des Röntgenkon-
trastmittels (mögliche allergische Reaktionen, Nephrotoxizität besonders bei niere-
ninsuffizienten Patienten). 



Hintergrund  25 

C.2.2.3.3. Die CT-Angiographie 

Methodenbeschreibung 

Gefäßuntersuchungen mit der Computertomographie (CT), die sogenannte CT-
Angiographie (CTA) haben durch die Einführung der Spiral-CT (mit schnellen Volu-
menaufnahmen) im Jahr 1989 (Kalender 1990) entscheidende Fortschritte gemacht. 
Bei der Bildaufnahme wird der Patient kontinuierlich durch das Messfeld bewegt, 
während Röntgenröhre und Detektorsystem auf einer Kreisbahn um ihn rotieren. Der 
Fokus der Röntgenröhre beschreibt dadurch relativ zum Patienten eine spiralförmige 
Bahn. Während der Aufnahme werden kontinuierlich Daten erfasst. Statt vieler ein-
zelner Schicht-Datensätze - wie in der herkömmlichen CT - steht nun ein einziger Vo-
lumendatensatz zur Verfügung. Zur Bildrekonstruktion müssen aus diesem Volu-
mendatensatz zuerst Datensätze errechnet werden, die einer planaren Aufnahme 
(Schichtaufnahme) entsprechen. Im klinischen Alltag ist gegenwärtig eine Erfassung 
von bis zu „16 Bildzeilen“ während einer Umdrehung der Röntgenröhren und Detek-
torsysteme im Spiral-CT möglich. Dies führt zu einer deutlichen Verzögerung der Da-
tenakquisition und Untersuchungszeit bei gleichzeitiger Anhebung der Bildqualität. 

Eine größere Zahl von Untersuchungsparametern beeinflusst die Bildqualität.  

Tabelle 3: Untersuchungsparameter 

Scanner-abhängige Parameter 

N = Anzahl der Detektoren in z-Achse (Patientenachse; n = 1 für die meisten 
Scanner, n = 2 für split detector Systeme...) 

RT = Rotationszeit (Dauer für eine Umdrehung der Röntgenröhre) 
RS = Rotationsgeschwindigkeit (Umdrehung der Röntgenröhre/s) 

Vom Untersucher gewählte Parameter 
SC = Kollimatorweite (mm) [=nominale Schichtdicke] 
TF = Tischvorschub/ Rotationszeit (mm) [ = n·P·SC] 
RI = Rekonstruktionsintervall (mm) [reconstruction increment] 
TI = Totale Scanzeit (s) [total scan time] 
SP = Rohdaten Interpolations-Algorithmus ["slice profile"] 

Abgeleitete Parameter 
TS = Tischgeschwindigkeit (mm/s) [ = TF/RS] 
P = Pitch Faktor [ = TF/(n·SC)] 
L = Scanlänge [ = TI·TS = TI·n·P·SC/RS] 

ST = Effektive Schichtdicke [nichtlinear abgeleitet aus SC, P, SP] 

Von den in Tabelle 3 aufgelisteten Parametern beschreiben folgende 3 Hauptpara-
meter den Datensatz einer CT-Angiographie:  

- die Schichtdicke (Kollimatorweite),  
- der Tischvorschub und  
- das Rekonstruktionsintervall.  
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Diese drei Parameter bestimmen den Scanbereich und die Auflösung entlang der 
Patientenachse (z-Achse). Es wird eine Schichtdicke von 2 mm empfohlen (Witten-
berg 1999). Der Tischvorschub dividiert durch das Rekonstruktionsintervall - der so-
genannte Pitchfaktor - sollte nahe 2 liegen, um die Auflösung in der z-Achse zu ma-
ximieren (Prokop 1997). 

Die Scanzeit ist limitiert durch die Zeit, die der Patient die Luft anhalten kann. Um a-
tembedingte Bewegungsartefakte der Nierenarterien zu vermeiden, sollte die Scan-
zeit im oberen Abdomen maximal 30 s betragen. Der Patient hält während dieser Zeit 
die Luft an. Bei einer Erweiterung des Scanbereichs bis zu den nicht atemver-
schieblichen Beckenarterien (zur Erfassung von akzessorischen Arterien in diesem 
Bereich) kann die Scanzeit auf 40-50 s ausgedehnt werden (Prokop 1997). 

Die Bildqualität der CT-Angiographie hängt stark von der optimalen intravenösen 
Kontrastmittelinjektion ab. Optimale Ergebnisse werden erreicht, wenn die CT-
Angiographie während des Plateaus der Gefäßkontrastierung durchgeführt wird. Da 
die Transportzeit des Kontrastmittels bis zu den Nierenarterien von Patient zu Patient 
variiert, empfehlen die meisten Autoren einen Testbolus von 10-20 ml Kontrastmittel 
zur Bestimmung der Transitzeit. Für die eigentliche CT-Angiographie wird das Kon-
trastmittel über eine maschinelle Pumpe mit einer Flussgeschwindigkeit von 3-5 ml/s 
injiziert (Rubin 1995, Galanski 1993). Die verwendete Kontrastmittelmenge beträgt in 
den ausgewerteten Studien zwischen 100 und 150 ml, je nach Gewicht des Patien-
ten. 

Die Dauer der Untersuchung wird bei der CT-Angiographie nicht entscheidend von 
der Scanzeit beeinflusst, sondern vielmehr durch die Patientenvorbereitung, die Kon-
trastmitteltechnik und die Zeit der Bildrekonstruktion und Bildbearbeitung. Die Nach-
bearbeitungszeit kann bei älteren Geräten bis zu 60 min in Anspruch nehmen (Ga-
lanski 1993). 

Bei der Bildbearbeitung, Diagnosestellung und Befunddokumentation werden neben 
den axialen Schnittbildern multiplanare Reformationen (MPR), sogenanntes „Maxi-
mum Intensitäts-Projektionen“ (MIP) und dreidimensionale Darstellungen (3D) he-
rangezogen.  

Bei den multiplanaren Rekonstruktionen werden aus den Volumendaten einer CT-
Angiographie Schnittbilder in verschiedenen Schnittebenen rekonstruiert um die Ge-
fäßmorphologie besser darzustellen (Galanski 1994).  

Bei der MIP wird in Projektionsrichtung entlang einer gewählten Blickrichtung der 
Punkt mit dem höchsten CT-Wert bestimmt, der dann im MIP Bild direkt zur Darstel-
lung kommt. Auf diese Weise erhält man ein zweidimensionales Projektionsbild, das 
einer konventionellen Angiographie ähnelt. Projektionen aus beliebigen Blickwinkeln 
sind möglich. 
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Bei der Schwellenwert-basierten 3D-Oberflächendarstellung (SSD - surface-shaded 
display) wird ein CT-Wert als Schwelle vorgegeben und der Punkt bestimmt, bei dem 
der vorgegebene Schwellenwert vom Betrachter aus gesehen zum ersten Mal er-
reicht wird. Aus der Gesamtheit dieser Punkte wird bei SSD-Bildern die Oberfläche 
rekonstruiert und berechnet. Darstellungen dieser Art geben einen realistischen drei-
dimensionalen Eindruck (Kalender 1994). 

Eine Pilotstudie untersucht ein weitergehendes Volumendarstellungsverfahren, das 
sogenannte „volume rendering“ (VR). Hierbei wird eine gewichtete Addition aller CT-
Werte entlang einer Blickrichtung berechnet. Dadurch können die Gefäßanatomie, 
Gefäßverkalkungen und das umgebende Gewebe gleichzeitig abgebildet werden 
(Johnson 1999). 

Nebenwirkungen 

Es besteht das Risiko der Exposition von ionisierenden Strahlen. Zur Charakterisie-
rung der Strahlenexposition in der Computertomographie ist die Achsendosis (Dosis 
in Systemachse, gemessen in freier Luft) eine wichtige Größe. Aus dieser Größe 
können Organdosen strahlensensibler Organe abgeleitet werden. Die Achsendosis 
beträgt bei der CT-Angiographie je nach Kollimatorbreite etwa 25 mGy (Becker 
1998). Sie liegt damit deutlich unterhalb der Achsdosis von 50 mGy, die in den Leitli-
nien der Bundesärztekammer zur Qualitätssicherung in der Computertomographie 
(Bundesärztekammer 1992) zur Beschränkung der Strahlenexposition vorgeschlagen 
wird.  

Weitere Risiken der CT-Angiographie ergeben sich aus den Nebenwirkungen des 
notwendigen Röntgenkontrastmittels.  

Trotz der häufigen Anwendung jodhaltiger Röntgenkontrastmittel (RöKM) ist die Aus-
lösung von Hyperthyreosen im Zusammenhang mit RöKM bisher meist nur in Fallbe-
richten beschrieben. Studien an nicht selektierten, größeren Patientengruppen zei-
gen, dass die Wahrscheinlichkeit einer Hypertthyreose nach einmaliger Applikation 
eines jodhaltigen Röntgenkontrastmittels, bezogen auf die Anzahl der RöKM-
Untersuchungen, relativ niedrig ist. In einer Studie von de Bruin (1994) traten sieben 
jodinduzierte Hyperthyreosen bei 24 600 CT Untersuchungen auf. Dies entspricht ei-
ner Häufigkeit von 0,028%. 

Allergische Reaktionen auf die Gabe von jodhaltigen Kontrastmitteln sind bekannt. 
Mit einer einfachen und billigen Prämedikation, basierend auf Antihistaminika, kön-
nen bei gefährdeten Patienten allergische Zwischenfälle deutlich reduziert werden 
(Bertrand 1992). 
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Wegen der hohen Kontrastmittelmenge, die bei der CT-Angiographie gegeben wird, 
muss weiterhin die Nephrotoxizität des Kontrastmittels besonders bei Patienten mit 
eingeschränkter Nierenfunktion beachtet werden.  

Bei keiner der ausgewerteten Studien zur CT-Angiographie wird über schwerwiegen-
de Kontrastmittelzwischenfälle, wie schwere allergische Reaktionen, die Entwicklung 
einer dialysepflichtigen Niereninsuffizienz oder gar Todesfälle, berichtet. Eine per-
sistierende Erhöhung des Plasmareninspiegels bei zwei Patienten in der Studie von 
Olbricht (1995) war mit der anschließenden Angioplastie assoziiert. Auch in der Stu-
die von Katee (1997), bei der 49% der Patienten vor der Untersuchung eine einge-
schränkte Nierenfunktion hatten, kam es zu keiner dauerhaften Verschlechterung der 
Nierenfunktion. 

C.2.2.3.4. Die Magnetresonanzangiographie 

Methodenbeschreibung 

Die Kernspintomographie ist ein bildgebendes Verfahren, das mit Hilfe von Magnet-
feldern und Hochfrequenz-Impulsen die Darstellung zu untersuchender Regionen 
oder Organe erlaubt. Während einer kernspintomographischen Untersuchung wer-
den die Wasserstoffkerne (Protonen) des zu untersuchenden Gewebes einem star-
ken Magnetfeld ausgesetzt, das im Vergleich zu dem natürlichen Magnetfeld der Er-
de die bis zu 30.000-fache Feldstärke (T) hat. Dies führt zur einer Ausrichtung (Pola-
risation) der Wasserstoffkerne im applizierten Magnetfeld. Im bestehenden Magnet-
feld wird ein Hochfrequenzimpuls von Radiowellen von den Nucleiden absorbiert. 
Dabei ändert sich die Ausrichtung der Protonen. 

Wenn der Radiofrequenz-Puls beendet wird, kehren nach einer gewissen Zeit (Rela-
xationszeit) die aus ihrem Gleichgewichtszustand ausgelenkten Kerne in ihren Aus-
gangszustand zurück. Aufgrund ihrer Drehung um das Magnetfeld strahlen die Kerne 
dabei hochfrequente Wechselspannungen ab, die mit Hilfe von Antennen, sogenann-
ten "Spulen”, gemessen werden können und gezielte Untersuchungen von Regionen 
des Körpers einschließlich von Gefäßen ermöglichen. 

Es werden zwei verschiedene Relaxationsprozesse unterschieden, die unterschiedli-
che physikalische Ursachen haben und die durch eine unterschiedliche Ausrichtung 
zum externen Magnetfeld mit unterschiedlichen Relaxationszeiten gekennzeichnet 
sind. Zum einen kehren die ausgelenkten Kerne infolge der Wechselwirkung des 
Kernspins mit seiner Umgebung in ihre Ausgangsposition zurück (Spin-Gitter-, oder 
auch Längs- oder Longitudinalrelaxation). Dieser Vorgang, der durch die Zeitkon-
stante T1 charakterisiert ist, ist auf thermische Wechselwirkungen zurückzuführen. 
Zum anderen wird durch Wechselwirkungen der Kerne untereinander ein Relaxati-
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onsprozess hervorgerufen, die Spin-spin-Relaxation (oder auch Quer- bzw. Trans-
versalrelaxation). Sie verläuft in der Relaxationszeit T2, wobei T2 stets kürzer ist als 
die Längsrelaxationszeit T1. 

Die während des Abklingvorgangs (Relaxation) in der Messspule induzierten Kerns-
pinresonanz-Signale geben zunächst nur Signale aus dem ganzen, von der Spule 
umschlossenen, Untersuchungsobjekt wieder. Erst die Veränderung des homogenen 
magnetischen Grundfeldes durch magnetische Zusatzfelder gestattet es, geometri-
sche Orte (Punkte, Linien, Ebenen) in Messvolumen zu definieren. Dies geschieht 
durch sogenannte Gradientenfelder, die von drei unabhängigen Spulensystemen in 
den Raumachsen erzeugt werden. Durch geeignete Transformation der so gewon-
nenen Messsignale lassen sich räumliche Bilder rekonstruieren. Die Abhängigkeit 
des Messsignals von der Konzentration der untersuchten Kerne sowie von den Rela-
xationszeiten T1 und T2 macht man sich in den sogenannten Messsequenzen zunut-
ze (Unz 1984). Mit Hilfe verschiedener Radioimpulssequenzen stellt sich Gewebe mit 
hohem Wasseranteil im allgemeinen im T1-gewichteten Bild mit einem schwachen 
Signal, im T2-gewichteten Bild mit einem starken Signal dar. Knochen oder Kalzifika-
tionen mit niedrigem Wassergehalt hingegen ergeben in beiden Darstellungsvarian-
ten kein kontrastreiches Bild. 

Im fließenden Blut verändert sich das T1- und T2-Relaxationsverhalten relativ zum 
umgebenden stationären Gewebe. Für die Magnetresonanzangiographie (MRA) sind 
spezielle Hochfrequenzimpuls-Sequenzen entwickelt worden, mit denen die verän-
derte T1- oder T2-Relaxationszeit des fließenden Blutes relativ zum umgebenden 
Gewebe sichtbar gemacht werden.  

Die für die MRA benutzten Techniken lassen sich typischerweise in Time-of-Flight 
(TOF)-, Phase-Contrast (PC)-Techniken und die kontrastmittelverstärkte MRA 
einteilen.  

Die bei TOF-Techniken verwendeten Sequenzen nutzen Unterschiede in der T1-
Relaxationszeit (Längsmagnetisierung) zwischen fließendem Blut und umgebendem 
Gewebe, um Gefäße sichtbar zu machen. Die bei PC-Techniken verwendeten Se-
quenzen nutzen Phasenverschiebungen in der transversalen Magnetisierung mit 
Veränderungen der T2-Relaxationszeit, die durch Blutfluss entlang eines magneti-
schen Feld-Gradienten induziert werden, um Blut von der stationären Umgebung zu 
differenzieren. Bei der kontrastmittelverstärkten MRA wird Kontrastmittel zur Darstel-
lung der Gefäße genutzt. 

Verengungen (Stenosen) der Nierenarterien stellen sich im Rahmen der drei Techni-
ken ähnlich dar. 

In Anlehnung an den Befund bei der Katheterangiographie können morphologische 
Parameter wie der Prozentsatz der Reduktion des Gefäßdurchmessers genutzt wer-
den, um den Stenosegrad zu bestimmen. Üblicherweise werden, basierend auf der 
Reduktion des Gefäßdurchmessers, vier Stenosegrade unterschieden: normal (0%), 
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mild (< 50%), moderat (50-75%) und schwer (> 75). Gefäßverschlüsse werden ge-
sondert betrachtet (Schönberg et al. 1998). Ein weiteres Beurteilungskriterium kann 
die Länge einer Signalreduktion oder eines Signalverlustes sein (Miyazaki et al. 
1995). Insbesondere bei den Phase-Contrast-Techniken können auch Flussverände-
rungen, zur Bewertung von Stenosen genutzt werden. Schließlich ist die Quantifizie-
rung von Stenosen bei der cine-Phase-Contrast-MRA auch allein über Flusskurven 
möglich (Schönberg 1997). 

Time-of-Flight (TOF)-Techniken 

TOF-Techniken messen den Blutfluss indirekt durch die Verkürzung der T1-
Relaxationszeit, die durch das Einfließen vollständig magnetisierter (relaxierter) Blut-
protonen in das Bildvolumen des Untersuchungsbereichs hervorgerufen wird. Die 
kürzere T1-Relaxationszeit produziert ein höheres Signal der vaskulären Strukturen 
relativ zum stationären Gewebe. TOF-Methoden können als sequentielle zweidimen-
sionale (2D), dreidimensionale (3D) oder multislap 3D Sequenzen genutzt werden. 

Bei der sequentiellen 2D TOF-MRA werden einzelne dünne Schichten in kurzer Zeit 
(<10 sec) und damit in Atemstillstand mit verminderten Bewegungsartefakten aufge-
nommen. Das Volumen des gesamten Untersuchungsgebietes incl. der Gefäße wird 
abgebildet, indem nacheinander viele dünne 2D TOF-Schichten in unterschiedlicher 
Tiefe aufgenommen werden. 

Die 2D TOF-Technik hat den Vorteil einer guten Kontrastierung zwischen Gefäß und 
Gewebe in den Einzelschichten. Ein Nachteil der zweidimensionalen Methode ist ty-
pischerweise eine ungleichmäßige (anisotrope) Raumauflösung von etwa 1 mm in 
der Aufnahmeebene und etwa 2-4 mm in Schichtdicke. Pulsationsbewegungen der 
Gefäße oder Bewegungen des Patienten (z.B. durch unterschiedliche Atemtiefe) 
zwischen den Aufnahmen der einzelnen Schichten können zu Artefakten in dem re-
konstruierten Bild führen. 

Bei der 3D TOF-Technik wird das Volumen des Untersuchungsgebietes gleich kom-
plett dreidimensional über viele kleine Bild-Volumeneinheiten (Voxel) aufgenommen. 
Die Aufnahmezeit beträgt über 10 Minuten. Eine Aufnahme in Atemstillstand ist nicht 
möglich. 

Die 3D TOF-Technik hat im Vergleich zur 2D Technik den Vorteil einer gleichmäßi-
gen (isotropen) Bildauflösung mit einer höheren räumlichen Auflösung. Ein Nachteil 
der 3D-TOF Technik ist das Auftreten von Sättigungseffekten mit Verlust an Signalin-
tensität der distalen Gefäßabschnitte. Die vollständig magnetisierten Blutprotonen 
sind elektromagnetischen Impulsen ausgesetzt und verlieren, je tiefer sie in das drei-
dimensionale Bildvolumen fließen, dadurch ihre Longitudinalmagnetisierung und 
dementsprechend auch die Signalintensität. Die Intensität der Gefäßdarstellung ist 
daher auch nahe des Eintritts des Blutflusses in das Bildvolumen am höchsten und 
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am geringsten, je weiter sie von der Eintrittsstelle entfernt ist. Dieser Sättigungseffekt 
des fließenden Blutes ist darüber hinaus abhängig von Flipwinkeln. Bei Einstrahlung 
eines Radiofrequenzimpulses (RF-Puls) wird die longitudinale Magnetisierung des 
Gewebes in die transversale Richtung “gekippt”. Der Flipwinkel bezeichnet den Aus-
lenkwinkel, um den die longitudinale Magnetisierung durch den RF-Puls nach trans-
versal “gekippt” wird. Große Flipwinkel (z. B. 60°) unterdrücken stationäres Gewebe 
zwar besser als kleine Flipwinkel, wodurch der Kontrast verbessert würde, sie führen 
aber zu einer schnellen Sättigung des einfließenden Blutes mit entsprechendem Sig-
nalverlust. Um den Signalverlust zu minimieren, sollten daher zum einen die Bild-
Volumeneinheiten (Voxel) so klein wie möglich gewählt werden, zum anderen sollten 
kleine Flipwinkel zwischen 10° und 30° gewählt werden (Price et al. 1992). 

Insgesamt führt der Nachteil des Sättigungseffektes dazu, dass das intraluminäre 
Signal in der 3D TOF-MRA nur in den proximalen 4-6 cm der Nierenarterien nachzu-
weisen ist. Die Darstellung der distalen Abschnitte ist nicht adäquat möglich. (Smith 
et al. 1993). 

Die 3D multislap TOF-Technik ist eine Kombination aus der 2D sequentiellen und der 
3D volumetrischen Methode. Sie nutzt sequentielle dünne 3-dimensionale Volumina 
an Stelle von Schichten. Das dünne Volumen minimiert den Sättigungseffekt, der 
Vorteil einer gleichmäßigen, hohen Raumauflösung bleibt erhalten. 

Bei der TOF-Technik kann eine räumliche Vorsättigung genutzt werden, um das Sig-
nal aus einer ausgewählten Region zu unterdrücken. Dies kann sinnvoll sein, um Ar-
tefakte, die durch bewegte Körperstrukturen wie z. B. Zwerchfell oder pulsierende 
Gefäße entstehen, zu unterdrücken. Die Vorsättigung wird vor allem genutzt, um Ü-
berlagerungen durch den venösen Blutfluss zu minimieren. Die Vorsättigung wird er-
reicht, indem vor der normalen Bildsequenz die Längsmagnetisierung durch Applika-
tion eines 90° Hochfrequenzimpulses und eines zusätzlichen Sättigungsgradienten 
zerstört wird (Price et al. 1992). 

Phase-Contrast (PC)-Techniken 

Die Phase der transversalen Magnetisierung des Blutes verändert sich relativ zu dem 
umgebenden Gewebe, wenn das Blut entlang eines elektromagnetischen Gradienten 
fließt. Im Falle einer konstanten Flussgeschwindigkeit ist die Phasenverschiebung 
der transversalen Magnetisierung direkt proportional zur Flussgeschwindigkeit des 
Blutes entlang der Aufnahmerichtung. Bei turbulentem Fluss, wie er bei Stenosen 
auftritt, wird die Phasenverschiebung inkohärent mit der Folge eines Signalverlustes. 
Es sind Hochfrequenzimpuls-Sequenzen entwickelt worden, die diese Phasenver-
schiebung messen (akquirieren) und sichtbar machen können. Am häufigsten wird 
bei der Phase-Contrast-MRA die dreidimensionale volumetrische Akquisition (3D 
Phase-Contrast) benutzt (Dumoulin et al. 1989). 
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Um die komplette Flussinformation zu erhalten, ist es notwendig, die Flusskompo-
nenten entlang allen 3 orthogonalen Richtungen des Raumes zu bestimmen. 

Die Vorteile der Phase-Contrast-MRA Methoden sind: eine gute Hintergrundunter-
drückung (keine T1 Effekte), minimale Sättigungseffekte (Dumoulin et al. 1989, Du-
moulin et al. 1990), eine gute Sensitivität für geringe Flussgeschwindigkeiten und die 
Möglichkeit einer direkten Messung des Blutflusses. 

Die Nachteile sind eine längere Aufnahmezeit im Vergleich zu TOF-Methoden und 
die verminderte Sensitivität bei komplexen Flussverhältnissen wie Turbulenzen oder 
Gefäßpulsationen. Bei turbulentem Fluss, wie er besonders bei Bifurkationen, ge-
schlängelten Gefäßen und nahe des Abgangs von Gefäßen auftreten kann, wird die 
Phasenverschiebung inkohärent. Dies führt zu einem Signalverlust, der eine Stenose 
vortäuschen kann, besonders wenn das Gefäß in einem scharfen Winkel aus einem 
Hauptgefäß abgeht, wie dies bei Nierenarterien der Fall ist (Loubeyre et al. 1996). 

Eine Vorsättigung wird bei der PC-Technik ebenso wie bei der TOF-Technik genutzt. 

Kontrastmittelverstärkte Magnetresonanzangiographie 

Die Verfügbarkeit leistungsfähiger Gradientenspulensysteme hat in den letzten Jah-
ren eine neue MRA-Methode, die sogenannte kontrastmittelverstärkte (”contrast en-
hanced”) MRA ermöglicht (Prince 1994). Bei dieser Technik wird ein stark T1 gewich-
teter, normalerweise dreidimensionaler Datensatz mit einer Gradientenechosequenz 
aufgenommen. Häufig genutzte Standardsequenzen sind die 3D FISP (”fast imaging 
with steady state precession”) Sequenz und die 3D SPGR (”spoiled gradient echo”) 
Sequenz mit refokussierten Phasencodiergradienten zur Vermeidung von Kohärenz-
artefakten. 

Eine starke Absättigung von stationären aber auch fließenden Spins wird durch Ap-
plikation von Radiofrequenz-Pulsen mit großen Flipwinkeln im Bereich von 30-90° bei 
kurzen Repetitionszeiten von 5-20 ms erreicht. Nach Bolusinjektion eines stark T1 
verkürzenden MR-Kontrastmittels, wie Gadolinium (Gd-DTPA), wird die T1 Relaxati-
onszeit des Blutes vorübergehend von ca. 1000 ms auf 30-100 ms verkürzt. Hier-
durch stellen sich Gefäßbinnenräume gegenüber dem Hintergrund sehr hell dar. 

Im Gegensatz zu TOF- und PC-Techniken wird die Füllung des Gefäßes mit KM oh-
ne wesentlichen Einfluss von Strömungsphänomenen abgebildet. Die Kontrastmittel-
applikation erfolgt peripher venös, ähnlich einer intravenösen digitalen Subtraktion-
sangiographie, jedoch mit besserem Kontrast-zu-Rausch-Verhältnis und als überla-
gerungsfreier, dreidimensionaler Datensatz. Die kurzen Aufnahmezeiten von 20-40 
sec. ermöglichen bewegungsfreie Angiographien der Nierenarterien, die während ei-
nes kurzen Atemstillstandes angefertigt werden (Prince 1996, Stehling et al. 1997b). 
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Wichtig für die Methode sind das richtige Timing des Kontrastmittelbolus und die Ab-
stimmung von Kontrastmittelmenge, Injektionsrate, Repetitionszeit und Flipwinkel, 
um ein optimales Signal- und Kontrast-zu-Rausch-Verhältnis zu erzielen. 

Beim Timing der Kontrastmittelinjektion müssen die Anflutungszeit von der peripher 
venösen Injektionsstelle über die Herz-Lungenpassage bis in die arterielle Strom-
bahn und darüber hinaus die kurz danach folgende unerwünschte Überlagerung 
durch kontrastmittelgefüllte Venen berücksichtigt werden. Um ein präzises Timing zu 
ermöglichen, sollte idealerweise eine Testbolusinjektion durchgeführt werden (Hany 
et al. 1997a, Kopka et al. 1998). Viele Untersucher schätzen nur die Kreislaufzeit des 
Patienten ab oder nutzten feste Verzögerungszeiten (”start-delay”). Einzelne Compu-
terprogramme ermöglichen auch schon eine automatische Bestimmung des start-
delays (Prince 1998b). 

Die Kontrastmittelinjektionen können von Hand, aber auch mit einer automatischen 
Injektionsspritze durchgeführt werden. Handinjektionen haben den Vorteil, dass sie 
weniger aufwendig sind, erfordern aber in Deutschland den Einsatz eines Arztes. In-
jektoren erlauben ein präziseres Timing als manuelle Injektionen und dürfen von der 
MTRA ausgelöst werden. 

Mehrere Autoren haben eine Reihe von Strategien zur Dosierung des Kontrastmittels 
vorgeschlagen. Die einen verabreichen jedem Patient die gleiche Dosis an Gadolini-
um (20, 30 oder. 40 ml Gd-DTPA [0,5 mmol/ml]). Dies hat den Vorteil, die Injektion 
insbesondere, wenn sie per Hand durchgeführt wird, zu vereinfachen. Andere schla-
gen eine Dosierung von 0,1, 0,2 oder 0,3 mmol Gd-DTPA/kg KG vor. Die niedrige 
Dosierung ist nur bei sehr schnellen Scan-Zeiten und einem perfekten Bolus-Timing 
möglich. Im allgemeinen geben höhere Dosen an Kontrastmittel eine bessere Bild-
qualität (Schönberg et al. 1998, Prince 1998b ).  

Nachbearbeitung des Datenmaterials 

Unabhängig davon, ob bei der Durchführung der MRA eine Time-of-Flight-Technik, 
eine Phase-Contrast-Technik oder eine Gadolinium-verstärkte Magnetresonanz-
angiographie eingesetzt wird, ist eine Nachbearbeitung des Datenmaterials zur Di-
agnosestellung und zur Demonstration des Befundes nötig. 

Die Verfügbarkeit leistungsfähiger Rechner erlaubt verschiedene Modalitäten der Da-
tenaufbereitung einschließlich einer 3D Oberflächendarstellung von Gefäßen. Die zur 
Verfügung stehenden Programme sind von Gerätehersteller zu Gerätehersteller un-
terschiedlich. Eine übliche Nachbearbeitung des Untersuchungsergebnisses erfolgt 
über die sogenannte Maximum-Intensitäts-Projektion (MIP). 

Das Prinzip einer MIP ist die Bildung eines zweidimensionalen Projektionsbildes aus 
einem dreidimensionalen Datensatz. Hierbei werden aus einem gewünschten Blick-
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winkel virtuelle parallele Strahlen durch den kompletten dreidimensionalen Datensatz 
konstruiert. Jeder Strahl legt einen Bildpunkt (Pixel) des Projektionsbildes fest. Der 
Grauwert des Pixels wird dem Grauwert der hellsten Volumeneinheit (der Volumen-
einheit mit der maximalen Intensität), die entlang des Strahls in dem dreidimensiona-
len Volumen vorhanden ist, gleichgesetzt. Das auf diese Weise erzeugte Bild ähnelt 
damit einem üblichen Röntgenbild. Es kann unter unterschiedlichen Winkeln kon-
struiert werden und ermöglicht so die Betrachtung der Gefäße aus verschiedenen 
Blickwinkeln. Im Vergleich zu einem 3D-Oberflächenbild ist die MIP deutlich weniger 
anfällig für Auslöschungsartefakte und liefert eine Darstellung der Gefäße ähnlich der 
einer konventionellen Angiographie. Die komplexe 3D-Anatomie von geschlängelten 
Gefäßen kann so besser als auf den tomographischen Bildern dargestellt werden. 
(Borrello et al. 1997, Price et al. 1992).  

Eine Vielzahl verschiedener MIP Algorithmen ist entwickelt worden. Da das Herstel-
len einer MIP oft ein manuelles Editieren von nicht interessierenden und wegen 
Überlagerungen störenden Organstrukturen erfordert, ist trotz verbesserter 
Computerprogramme ein erheblicher Zeitaufwand nötig. 

Die gesamte Nachbearbeitung dauert bis zu 60 Minuten (Loubeyre et al. 1996, Mey-
ers et al. 1995). 

Nebenwirkungen 

Wirkung auf Implantate 

Magnetisierbare Implantate wie Cochlea-Implantate, Herzklappen, Gefäß-Clips oder 
Gefäß-Prothesen können durch die Magnetisierung während des Untersuchungsvor-
ganges in ihrer Lage verändert werden. Weiterhin sind Herzschrittmacher, die in der 
Regel durch Hochfrequenzwellen programmiert werden, während der Untersuchung 
der Gefahr ausgesetzt, durch die eingesetzten Frequenzen fehlprogrammiert zu wer-
den.  

Magnetisierbare Implantate wie auch Herzschrittmacher sind folglich Kontraindikatio-
nen für die MRA.  

Weitere Kontraindikationen sind Metallfremdkörper im Auge des Patienten. 

Gd-DTPA bedingte Nebenwirkungen 

Als Nebenwirkungen von Kontrastmitteln sind folgende Reaktionen bekannt: 

1. Anaphylaktische Reaktionen, nicht dosisabhängig 
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2. Chemotoxische, direkt organtoxische Reaktionen (z. B. nephro- oder oto-
toxisch), osmotisch bedingte Reaktionen (bei hohem Molekulargewicht), va-
somotorische Reaktionen  

3. Kombinationen aus 1. und 2. 

Eine allergische, Antikörper-vermittelte-Reaktion ist für Gd-DTPA nicht beschrieben. 
Gleichwohl können, nachgewiesen im Tierversuch, gegen den organischen Komplex, 
in den das Gadolinium eingebettet ist, Antikörper gebildet werden (Kanal et al. 1990).  

Gadolinium selbst ist ein schwach toxisches Schwermetall, das in einen für den 
Stoffwechsel nicht zu verwertenden organischen Komplex eingebettet ist. Eine Frei-
setzung von Gadolinium nach Kontrastmittelgabe wird wegen des gewählten organi-
schen Komplexbildners ausgeschlossen (Niendorf et al. 1997). Die Lösung, mit der 
das Kontrastmittel appliziert wird, ist hochosmolar und damit hyperton. Im Vergleich 
dazu haben jodhaltige Kontrastmittel eine ähnliche Osmolarität, werden aber in höhe-
ren Dosierungen und damit größeren Volumina pro Patient angewendet als das 
MRA-Kontrastmittel. Probleme bezüglich der hohen Osmolarität sind für Gd-DTPA 
nicht beschrieben (Niendorf et al. 1997).  

Die Mehrheit der mit Gd-DTPA in Zusammenhang gebrachten Nebenwirkungen sind 
milde, nicht-lebensbedrohliche Reaktionen. Neben Kopfschmerzen und Übelkeit 
betreffen diese Reaktionen Kältegefühl oder Parästhesien an der Injektionsstelle. 

Für die bei der MRA verwendete Menge (ca. 0,2–0,3 mmol/kg KG), die Applikations-
art (periphervenöser Bolus) und Häufigkeit (mit zeitlichen Intervallen von gewöhnlich 
mehr als einem Monat) wird eine sehr gute Verträglichkeit in einer 4260 Patienten 
umfassenden, prospektiven Studie beschrieben. Insgesamt trat eine Nebenwirkungs-
rate von 1,4% auf, die hauptsächlich Übelkeit und Schwindel umfasste. Es trat kein 
Fall einer anaphylaktoiden Reaktion auf (Kanal et al. 1990). 

Anwendungsbeobachtungen in einem Zeitraum von Februar 1988 bis Dezember 
1992 umfassten insgesamt mehr als 5 Millionen Anwendungen. Die mitgeteilte Ne-
benwirkungsrate lag bei 0,03%, wobei zu beachten ist, dass Anwendungsbeobach-
tungen milde Symptome oft untererfassen. Die tatsächliche Reaktionsrate dürfte also 
höher liegen, dennoch zeigt der Wert eine gute Verträglichkeit an (Niendorf et al. 
1997). Kürzlich veröffentlichte Studien schätzen, dass auch bei hoher Dosierung 
höchstens bei einem von 20.000 Gadolinium Injektionen mit einem schwereren Zwi-
schenfall zu rechnen ist (Prince 1996). Die Rate ist damit so gering, dass eine Prä-
medikation von Patienten, die zu allergischen Reaktionen neigen, mit Steroiden oder 
anderen Medikamenten nicht notwendig ist. Die einzigen Kontraindikationen für Ga-
dolinium sind Schwangerschaft und eine vorangegangene lebensgefährliche Reakti-
on auf Gadolinium selbst (Prince 1998a). 
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Angstbedingte Reaktionen 

Bedingt durch die Enge der Untersuchungsröhre, die Geräuschbelästigung und die 
Dauer der Untersuchung werden klaustrophobische Zustände und Panikattacken be-
schrieben (Avrahami et al. 1990, Goyen et al. 1997a). Die Ausprägung dieser Be-
schwerden ist variabel und ihr Auftreten wird mit 4-37% aller Untersuchungen ange-
geben (Goyen et al. 1997a). Bei bis zu 5% aller Patienten sind die ”angstbedingten 
Reaktionen” so ausgeprägt, dass die Magnetresonanz-Kernspintomographie-
Untersuchung nicht fortgeführt werden kann (Goyen et al. 1997b). Wesentlichen Ein-
fluss auf die Abbruchrate nimmt die Aufklärung der Patienten vor Beginn der Unter-
suchung. Mit dem Erkennen von Patienten mit erhöhtem Angstpotential und der dar-
auffolgenden Anwendung von Strategien zur Angstüberwindung in Kombination mit 
Sedativa und der entsprechenden Aufklärung scheint es möglich, die Rate von 
angstbedingten Untersuchungsabbrüchen drastisch zu senken (Quirk et al. 1989). 

C.2.2.3.5. Die Doppler-Sonographie 

Methodenbeschreibung 

Bei der Sonographie werden Schallwellen, deren Frequenz oberhalb des Hörbe-
reichs liegt (Ultraschall), über einen Schallkopf in einen zu untersuchenden Körper 
eingestrahlt. Im diagnostischen Bereich sind Schallfrequenzen von 3,5 und 5 MHz 
üblich. 

Oberflächenstrukturen in verschiedenen Tiefen des Körpers reflektieren die Schall-
wellen, die reflektierten Signale werden aufgenommen und zu einem Bild verarbeitet. 
Auf diese Weise sind anatomische Strukturen, wie die Niere sichtbar. 

Bei der konventionellen B-Mode-Sonographie kann die detaillierte Nierenanatomie 
dargestellt und die exakte Nierengröße vermessen werden. Auch Nierengefäße wer-
den abgebildet. 

Eine genauere Darstellung der Gefäßmorphologie von Nierenarterien erlaubt die 
Doppler-Sonographie. Mit dieser Methode ist es möglich, gleichzeitig zur Anatomie 
den Blutfluss in den Arterien zu bestimmen. Bei der Doppler-Sonographie wird die 
Veränderung der Frequenz eines Ultraschallsignals gemessen, wenn das Signal von 
bewegten Partikeln, wie Blutzellen, reflektiert wird (Doppler-Effekt). Über einen kom-
plexen mathematischen Prozess wird die Frequenzverschiebung des Ultraschall-
signals durch den Blutfluss bestimmt und in ein Flussbild des untersuchten Gefäß-
bereichs umgerechnet. Sowohl die Richtung als auch die Geschwindigkeit des Blut-
flusses können bestimmt und auf einem Bildschirm angezeigt bzw. ausgedruckt wer-
den.  
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Bei der Farbdoppler-Sonographie wird die Richtung und die Geschwindigkeit des 
Blutflusses als Farbe codiert und angezeigt.  

Die Farbdoppler-Sonographie ermöglicht die Untersuchung von allen Gefäßen der 
Niere, außer den Gefäßen der oberflächennahen Kortex (Nierenrinde). Ein normaler 
Blutfluss kann mit dem Farbdoppler und der Spektralanalyse identifiziert und von den 
Hauptnierenarterien über die Segmentarterien bis in den Nierenkortex hinein abgelei-
tet werden. 

Die niedrige Echogenität von Blut limitiert die Qualität der Doppler-Bilder. Um die 
Qualität der Bilder zu verbessern, wurden Ultraschallkontrastmittel entwickelt. Ultra-
schallkontrastmittel heben die Echogenität des Blutes durch die Infusion von Mikro-
partikeln - z. B. aus Galactose - an. Hierdurch sind die Nierengefäße besser zu er-
kennen. 

Zum Nachweis einer Nierenarterienstenose wird bei der Doppler-Sonographie eine 
Vielzahl von Parametern und Kriterien benutzt. Man unterscheidet zwei Hauptfor-
men: die sogenannten direkten Parameter und die indirekten Parameter. 

Die Technik, die direkte Stenoseparameter benutzt, basiert auf der direkten Visuali-
sierung der Hauptnierenarterien. Das diagnostische Kriterium ist eine erhöhte intra-
stenotische systolische Spitzengeschwindigkeit (PSV) von über 100 cm/s bis 200 
cm/s (Bernarnd 1990, Disberg 1990, Karasch 1993, Kliewer 1993, Schäberle 1992, 
Olin 1995, Mirales 1996, Motew 2000, Radermacher 2000, u.a.). 

Ein weiteres direktes Kriterium ist der Vergleich der maximalen Fließgeschwindigkeit 
des Blutes zwischen der Aorta und den Nierenarterien, die sogenannte Renal Aortic 
Ratio (RAR). Eine relevante Nierenarterienstenose liegt vor, wenn die RAR größer 
als 3,3 bis 3,5 ist (Hansen 1990, Mirralles 1996, Olin 1995, Schwerk 1994, Miralles 
1996, Malatino 1998 u.a.).  

Für die direkte Untersuchungsmethode ist ein transabdomineller Schall (anteriorer 
Zugang) nötig, was die Methode anfällig für Störungen z. B. durch Darmgas-
Überlagerung macht.  

Tabelle 4 gibt einen Überblick über die verwendeten direkten Stenoseparameter. 
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Tabelle 4: Direkte Stenoseparameter 

Parameter 
(Abkürzung) 

Beschreibung 

PSV Peak Systolic Velocity (Systolische Spitzengeschwindigkeit) 
RAR Renal/Aortic Ratio: Verhältnis von PSV zwischen Aorta und Nierenarterie 
PST Vorhandensein von poststenotischen Turbulenzen im Farbdoppler hinter ei-

ner Gefäßstenose (poststenotische Turbulenzen) durch Nachweis eines fo-
kalen bidirektionalen Doppler Flusssignals. 

RSR Renal Segment Ratio: PSV der proximalen Nierenarterie / PSV der Seg-
mentarterien. (Von Olivera 2000 eingeführt. Bisher noch keine weitere An-
wendung) 

Bei den indirekten Parametern wird aufgrund von Veränderungen des Blutflusses in 
den Segment- bzw. Subsegmentarterien der Niere auf eine mögliche Stenose in den 
vorgeschalteten Gefäßregionen geschlossen. Die Stenose selbst wird hierbei nicht 
dargestellt. Bei der indirekten Darstellung einer Nierenarterienstenose ist diese durch 
charakteristische Veränderungen der Frequenz-Spektren in den peripheren Nieren-
gefäßen zu erkennen. Handa (1986) berichtet erstmals über derartige Veränderun-
gen der Form der über Segmentarterien abgeleiteten Spektren, die als „Tardus-
Parvus-Phänomen“ bezeichnet wird. Hinter einer Stenose findet man eine Verlänge-
rung des systolischen Anstiegs (tardus) und eine Abflachung der systolischen Spitze 
(parvus). Mit den Parametern Akzelerationszeit (AT) und Akzelerationsindex (AI) 
können diese Veränderungen objektiviert werden. Das Fehlen der frühsystolischen 
Spitze (ESP) ist ein weiteres sensitives Kennzeichen des poststenotischen Kurven-
verlaufs (Stavros 1992). 

Die Diagnose von signifikanten Nierenarterien-Stenosen (mehr als 50% bis 70%) 
wird bei dieser Methode entweder über die Differenz des Resistens-Index (∆RI) >5% 
in den poststenotischen und contralateralen Segmentarterien oder mit dem Fehlen 
oder Vorhandensein eines sogenannten „Parvus-Tardus-Phänomens“, quantifiziert 
über (Akzelerationszeit >70ms, Akzelerationsindex >3,5 oder fehlender frühsystoli-
scher Spitze (ESP)). Dem Resistens-Index (RI) wird zudem in einer neuen Studie 
prognostische Bedeutung bei der Indikationstelung zur Angioplastie beigemessen 
(Radermacher 2000). 

Die indirekte Darstellungsmethode ist weniger zeitaufwendig als die direkte und - be-
dingt durch den dorsolateralen Einschallwinkel - nicht so störanfällig gegenüber 
Darmgasüberlagerungen. 

Tabelle 5 gibt einen Überblick über die verwendeten indirekten Untersuchungspara-
meter. 
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Tabelle 5: Indirekte Stenoseparameter 

Parameter  
(Abkürzung) 

Beschreibung 

PI Pulsatilitätsindex: 
(PSV-EDV)/ mittlere Geschwindigkeit während des Pulszyklus. 
[EDV = End Diastolic Velocity (Enddiastolische Geschwindigkeit)] 

AT Akzelerationszeit: Zeit bis zum Erreichen des frühsystolischen peaks 
AI Akzelerationsindex 
RI od. PRI Resistence Index od. Periphere Resistence Index (Peripherer Wider-

standsindex): (PSV – EDV) / PSV * 100% 
ESP Early Systolic Peak (Frühsystolische Spitze): Vorhandensein od. Verlust 

wird beurteilt. 

Nebenwirkung 

Bei der Doppler-Sonographie treten keine nennenswerten Nebenwirkungen auf.  

C.2.2.3.6. Die Szintigraphie 

Methodenbeschreibung 

Die Szintigraphie (räumliche Registrierung der Aktivitätsverteilung im Organismus mit 
z.B. einer Gammakamera nach Gabe einer radioaktiv markierten chemischen Ver-
bindung (Radiopharmakon) zur bildlichen Darstellung von Organen oder Organteilbe-
reichen (nach David 1987)) ist eine weit verbreitete nuklearmedizinische Methode 
zum Nachweis einer Nierenarterienstenose. 

Mit Hilfe von radioaktiven Substanzen (Radiopharmaka) wird bei den zu untersu-
chenden Personen die Funktion der Niere beurteilt. Funktionelle Veränderungen in 
der glomerulären Filtration und tubulären Sekretion der Niere geben Hinweise auf 
das Vorliegen einer Nierenarterienstenose. Diese Veränderungen werden szin-
tigraphisch nachgewiesen. Hierbei spielt das Renin-Angiotensin-Aldosteron System 
(siehe Kapitel C.2.1.2.) die entscheidende Rolle. 

Mit der Einführung des ACE-Hemmers Captopril hat das Verfahren in den 80er Jah-
ren eine entscheidende Veränderung erfahren. Captopril wird angewandt, um den 
Funktionsunterschied zwischen betroffener und nicht betroffener Niere zu erhöhen, 
falls eine Nierenarterienstenose vorliegt. Der Einsatz von ACE-Hemmern ist seither 
Standard.  

Am häufigsten wird Captopril verwendet, aber auch Enalapril wird für die ACE-
Hemmer-Renographie akzeptiert. Die empfohlene Dosis von Captopril beträgt 25-50 
mg peroral. Die Zerkleinerung der Tabletten und Lösung in 150-200 ml Wasser kann 
die Resorption verbessern. Auch bei verzögerter Magenentleerung oder schlechter 
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Absorption aus dem Gastrointestinaltrakt sind 25 mg noch ausreichend. Enalapril (40 
µg/kg KG) kann auch intravenös über 3-5 Minuten gegeben werden, bis zu einer ma-
ximalen Gesamtdosis von 2,5 mg (Otto 1999, Taylor1996, Taylor 1998) 

In Deutschland erfolgen die Untersuchungen fast ausschließlich mit Tc-99m-
Mercapto-acetyltriglycine (MAG3) als Radiopharmakon (Tracer). Selten werden Ra-
dioiodhippurat und Tc-99m-Diethylen-triamin-pentaessigsäure (DTPA) eingesetzt. 
Bei Patienten mit erhöhtem Serum-Kreatinin wird Tc-99m-MAG3 wegen seiner höhe-
ren Extraktion gegenüber Tc-99m-DTPA bevorzugt (Taylor 1996, Taylor 1998, Meyer 
1999). 

Die nachfolgende Tabelle zeigt die eingesetzten Radiopharmaka und deren übliche 
Abkürzungen im Überblick 

Tabelle 6: Radiopharmaka 

Abkürzung Vollständiger Name 
MAG3 Technetium-99m-mercaptoacetyltriglycin (99m Tc-MAG3) 
DTPA Technetium-99m-diethylentriaminpentaacetacid (99m Tc-DTPA) 
OIH Jod-131- oder Jod 123 orthoiodhippurat (131 I-OIH od. 123 I-OIH) 
EC Technetium-99m-ethylendicystein (99m Tc-EC) 

 

Die Radiopharmakagabe sollte 60 Minuten nach der Captoprilgabe erfolgen, weil 
dann der annähernd maximale Blutspiegel nach oraler Gabe erreicht wird. 

Die Datenakquisition ist sowohl mittels Eintages- als auch mittels Zweitagesprotokoll 
möglich. Wenn die Wahrscheinlichkeit einer renovaskulären Erkrankung relativ ge-
ring ist, sollte das Zweitagesprotokoll dem Eintagesprotokoll vorgezogen werden. 
Beim Eintagesprotokoll wird die Basisrenographie und die Untersuchung nach Gabe 
des ACE-Hemmers an einem Tag durchgeführt. Für die Untersuchung nach Gabe 
des ACE-Hemmers kann die Aktivität bei eingeschränkter Nierenfunktion gegebe-
nenfalls bis auf 200 MBq erhöht werden, um eine hohe Zählrate zu erreichen, so 
dass der Einfluss der Basisrenographie auf das Messergebnis minimiert werden 
kann. 

Beim Zweitagesprotokoll wird die Renographie nach ACE-Hemmergabe am ersten 
Tag durchgeführt, ein Normalbefund spricht mit hoher Wahrscheinlichkeit gegen das 
Vorliegen einer Nierenarterienstenose, so dass auf die Basisuntersuchung am zwei-
ten Tag verzichtet werden kann. Beim pathologischen Ausfall der ACE-Hemmer-
Renographie wird die Spezifität durch einen Vergleich mit einer Basisstudie am Fol-
getag verbessert.  

Der Messkopf der Gammakamera wird unter dem Rücken des liegenden Patienten 
positioniert. Eine Großfeldkamera ist vorzuziehen, so dass das Herz, die Nieren und 
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die Blase im Messfeld liegen. Wenn nur zwei Organe dargestellt werden können, 
sollte sich auf die Nieren und Blase konzentriert werden. Für Tc-99m-Pharmaka und 
Orthoiod-123-hippurat (OIH) wird ein Niederenergie-hochauflösender oder ein 
Allzweck-Kollimator eingesetzt. Die Aufnahmematrix sollte 128 x 128 betragen, aber 
auch eine 64 x 64-Matrix ist noch akzeptabel. 

Für dynamische Flussstudien sollte die Bildfrequenz 1-3 sec für die ersten 60 sec 
und 10-30 sec pro Bild für den Rest der Studie bis zu 20-30 Minuten Gesamtakquisi-
tionszeit betragen.  

Der Verlauf der Aktivität des eingesetzten Radiopharmakons wird über den Nieren 
gemessen. Man erhält für beide Nieren getrennte charakteristische Verlaufskurven. 
Diese werden jeweils in einem Diagramm dargestellt. 

Der Patient soll vor dem Test gut hydratisiert sein; Empfehlung: 7 ml Infusion-
slösung/kg Körpergewicht 30-60 min vor der Untersuchung. Die Gabe des ACE-
Hemmers kann oral oder intravenös erfolgen. Wenn eine orale Gabe eines ACE-
Hemmers vorgesehen ist, sollte der Patient nur Wasser trinken und innerhalb von 
vier Stunden während der Untersuchung keine festen Mahlzeiten einnehmen. 

Idealerweise sollten ACE-Hemmer zwei bis fünf Tage vorher, in Abhängigkeit von ih-
rer Halbwertszeit, abgesetzt werden, z. B. Captopril und Enalapril/Lisinopril 48 bzw. 
96 Stunden (Taylor 1996, Taylor 1998, Meyer 1999). 

Nebenwirkungen 

Bei der Szintigraphie wird eine geringe Menge ionisierender Strahlung freigesetzt.  

Einen Überblick über die Strahlenbelastung der am häufigsten verwendeten Radi-
opharmaka bei Erwachsenen gibt folgende Tabelle: 

Tabelle 7: Strahlendosimetrie für Erwachsene mit normaler Nierenfunktion 

Radiopharmakon 
 

Applizierte Aktivität 
MBq 

Organ mit höchster 
Strahlenexposition 
mGy/MBq 

Effektive Dosis 
mSv 

99m Tc-DTPA 37-370  0,065 Blasenwand 0,0063 
99m Tc-MAG3 37-370  0,11 Blasenwand  0,0073 

 

Nephrotoxische Effekte der Radiopharmaka bestehen nicht (Roccatello 1992). 

Eine weitere Nebenwirkung ergibt sich aus der Gabe des ACE-Hemmers. 
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Captopril kann besonders bei bilateralen Stenosen oder Stenosen bei Einzelnieren 
eine Niereninsuffizienz induzieren. Es handelt sich hierbei in der Regel um eine aku-
te reversible Niereninsuffizienz (Hricik 1983). 

In den ausgewerteten Studien wird jedoch über keine schwerwiegenden Zwischenfäl-
le der Szintigraphie, insbesondere über keine Szintigraphie-assoziierte chronische 
Niereninsuffizienz berichtet. 
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C.3. Forschungsfragen 

Ziel dieses Berichts ist es, eine Bewertung der diagnostischen Wertigkeit der CT-
Angiographie, der MR-Angiographie, der Doppler-Sonographie und der Szintigraphie 
- im folgenden die vier bildgebenden Diagnoseverfahren genannt - bei der Diagnose 
von signifikanten Nierenarterienstenosen vorzunehmen. 

Im Mittelpunkt des vorliegenden Berichts steht die Beantwortung folgender Fragen: 

1 Welche systematischen Übersichtsarbeiten und Primärstudien existieren zu den 
verschiedenen diagnostischen Methoden zum Nachweis signifikanter Nierenarte-
rienstenosen und wie können die Ergebnisse zusammenfassend ausgewertet 
werden? 

2 Wie ist die diagnostische Wertigkeit der vier bildgebenden Diagnoseverfahren im 
Vergleich zum Referenzstandard, der intraarteriellen Angiographie und unterein-
ander? 

3 Welche sonstigen Vorteile / Nachteile bieten die einzelnen Verfahren auch im 
Vergleich untereinander? 

4 Kann weiterer Forschungsbedarf identifiziert werden? 
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C.4. Methodik  

Um die Forschungsfragen zu beantworten, werden Publikationen aus internationalen 
Zeitschriften zugrunde gelegt, die die technischen und ökonomischen Aspekte, die 
Effektivität und diagnostische Sicherheit der CT-Angiographie, MR-Angiographie, 
Doppler-Sonographie und Szintigraphie beim Nachweis von Nierenarterienstenosen 
zum Inhalt haben. 

Liegen wenige oder keine HTA-Berichte oder Metaanalysen vor, konzentriert sich die 
Suche auf systematische Reviews und Primärstudien. Aus diesen werden die für die 
Fragestellung relevanten Informationen extrahiert und mit Hilfe von Metaanalysen 
zusammengefasst. 

C.4.1. Zielpopulation 

Zielpopulation der vorliegenden Übersichtsarbeit sind ambulante oder stationäre Pa-
tienten, bei denen aufgrund des klinischen Verdachts auf das Vorliegen einer be-
deutsamen Nierenarterienstenose eine diagnostische Abklärung erforderlich ist. 

Ausgeschlossen wurden Kinder bis zu einem Alter von 10 Jahren, da unterhalb die-
ses Alters verschiedene Verfahren, die hier bewertet wurden, nur unter besonderen 
Bedingungen anwendbar sind. 

C.4.2. Ergebnisparameter und Referenzstandard 

Für den Patienten ergeben sich aus der diagnostischen Abklärung nur dann weitere 
Konsequenzen, wenn eine Nierenarterienstenose als bedeutsam eingeschätzt wird. 
Um die Genauigkeit der Diagnoseverfahren bei der Abklärung des Verdachts auf 
Vorliegen einer Nierenarterienstenose zu bestimmen, wird der korrekte Nachweis ei-
ner signifikanten Nierenarterienstenose als primärer Endpunkt gewählt.  

Es besteht im internationalem Schrifttum allerdings kein von allen Autoren akzeptier-
ter Konsens, wann eine Nierenarterienstenose als bedeutsam einzuschätzen ist. Die 
große Mehrheit der Autoren sieht eine Stenose als signifikant an, wenn in der intraar-
teriellen Angiographie (Referenzstandard) eine Reduktion des Gefäßdurchmessers 
um mindestens 50% nachgewiesen wird. Dieses Kriterium wird bei der Auswertung 
der Studien für eine signifikante Nierenarterienstenose zugrunde gelegt. Falls die Au-
toren der Primärstudien einen anderen Einengungsgrad der Nierenarterien (z. B. 
60% oder 75%) als signifikant werten und sich das übliche Kriterium nicht aus den 
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Angaben der Studien entnehmen lässt, so werden die von den Autoren angegebe-
nen Kriterien gewertet. 

Grundlegende Aussagen darüber, wie gut ein Test zwischen gesunden und kranken 
Personen unterscheidet, liefern folgende Outcomeparameter, die in Tabelle 8 mit De-
finition und Berechnungsformel dargestellt werden: 

Tabelle 8: Testgütekriterien 

Parameter Definition Formel zur Berechnung 
innerhalb einer Vierfel-
dertafel 

Sensitivität* Vermögen eines Tests, tatsächlich Er-
krankte als krank zu erkennen, bzw. Anteil 
der erkrankten Personen, die vom Test 
richtig als positiv eingestuft wurden. 

Sensitivität = TP/(TP+FN) 

Spezifität* Fähigkeit eines Tests, Gesunde richtig als 
gesund zu identifizieren, bzw. Anteil der 
nicht-erkrankten Personen, die vom Test 
richtig als negativ eingestuft wurden 

Spezifität = TN/(TN+FP) 

TP: Echt Positive, d.h. krank und positives Testergebnis; 
TN: Echt Negative, d.h. nicht krank und negatives Testergebnis; 
FP: Falsch Positive, d.h. nicht krank, aber positives Testergebnis 
FN: Falsch Negative, d.h. krank, aber negatives Testergebnis 
*   nach Gordis, (2001). 

Darüber hinaus existieren Parameter, die insbesondere im klinischen Alltag häufig 
benötigt werden: die Prädiktionswerte. Sie liefern Aussagen darüber, wie 
wahrscheinlich das Vorliegen einer Erkrankung bei positivem Testergebnis ist bzw. 
wie groß die Wahrscheinlichkeit ist, dass eine Person mit negativem Testergebnis 
gesund ist. Diese Maßzahlen sind prävalenzabhängig und schwanken darum je nach 
Zusammensetzung der Studienpopulation. Eine Evaluation von diagnostischen Stu-
dien unter Verwendung dieser Outcomeparameter setzt also die genaue Kenntnis 
der Krankheitsprävalenz voraus. Beide Maßzahlen sind in Tabelle 9 zusammenge-
fasst. 

Tabelle 9: Prädiktionswerte 

Parameter Definition Formel zur Berechnung 
innerhalb einer Vierfel-
dertafel 

Positiver Prädiktionswert 
(PPV)*; 
Synonym: positiver Vor-
hersagewert 

Wahrscheinlichkeit dafür, dass eine Per-
son mit einem positiven Testergebnis tat-
sächlich erkrankt ist.  
Prävalenzabhängiges Maß. 

PPV = TP/(TP+FP) 

Negativer Prädiktionswert 
(NPV)*; 
Synonym: negativer Vor-
hersagewert 

Wahrscheinlichkeit dafür, dass eine Per-
son mit negativem Testergebnis tatsäch-
lich gesund ist. 
Prävalenzabhängiges Maß. 

NPV = TN/(TN+FN) 

* nach Gordis (2001) 
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Weitere Ausführungen zu Ergebnisparametern und deren Berechnung folgen im Ka-
pitel C.4.5.1. zur Metaanalyse. 

C.4.3. Informationsquellen und Recherchen 

Zunächst wurden durch eine Cross-File-Suche in DIALINDEX in über insgesamt 
281 Datenbanken 7 Datenbanken ermittelt, die relevante Artikel zu den Diagnosever-
fahren bei Nierenarterien beinhalten: MEDLINE, EMBASE, Health-STAR, 
BIOSIS, SciSearch, JICST-EPlus (Japan) und Pascal. Die Suchstrategie zur 
Identifizierung der relevanten Datenbanken ist im Anhang aufgeführt. Anschließend 
wurde eine systematische Literaturrecherche in den so ermittelten Datenbanken 
durchgeführt, die detaillierte Suchstrategie ist ebenfalls im Anhang dargestellt. Die 
elektronische Suche wurde für den Zeitraum 1990 bis 2000 vorgenommen, bei den 
sehr wenigen Studien, die vor 1990 veröffentlicht wurden, handelt es sich um Arbei-
ten aus dem experimentellen Frühstadium der Diagnoseverfahren. 

Weiterhin wurde in der Cochrane Library nach systematischen Reviews und in dem 
angeschlossenen Controlled Trial Register nach Primärstudien gesucht. Die 
INAHTA-Datenbank wurde auf das Vorliegen von Reports internationaler HTA-
Organisationen zum Thema geprüft. 

Ergänzend wurden Handsuchen auf den Homepages der deutschen und internatio-
nalen Fachgesellschaften sowie weiterer Leitlinienersteller durchgeführt, und es wur-
den Kongressberichte amerikanischer und deutscher Radiologiekongresse seit 1994 
ermittelt. Diese sind in Supplements zu „Radiology“, „Der Radiologe“ und „RÖFO“ 
veröffentlicht und wurden bei der computergestützten Literatursuche in den genann-
ten Datenbanken nur bei SciSearch partiell erfasst. Weitere Handsuchen erstreck-
ten sich auf Referenzlisten der ermittelten Publikationen. 

C.4.4. Bewertung der Information 

Die Bewertung der klinischen Studien erfolgt unter Anwendung von Evidenzskalen. 
Für die Bewertung von diagnostischen Studien wurde von dem Bundesausschuss 
Ärzte und Krankenkassen ein Skalenniveau erstellt, das auf einer Arbeit von Köbber-
ling et al. (1989) beruht. Diese Evidenzskala wird in den Richtlinien des Bundesaus-
schusses der Ärzte und Krankenkassen über die Einführung neuer Untersuchungs- 
und Behandlungsmethoden und über die Überprüfung erbrachter vertragsärztlicher 
Leistungen (gemäß §135 Abs.1 i.V.m. § 92 Abs.1 Satz 2 Nr.5 SGB V) genutzt.  

Die Kriterien sind in der nachfolgenden Tabelle dargestellt: 
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Tabelle 10: Evidenzskalen vom Bundesausschuss Ärzte und Krankenkassen 

Evidenz-
niveau 

Kriterien 

Ia Evidenz aufgrund von ”Wirksamkeitsuntersuchungen” der Diagnostik, in denen Vorteile 
für den Patienten belegt werden, die sich aus der Durchführung der Methode ergeben 
(sog. Phase IV-Studien). Hierzu gehört auch die Abwägung von Nutzen, Schaden und 
Kosten durch den Test. 

Ib Evidenz aufgrund wenigstens einer kontrollierten Diagnose-Studie (sog. Phase III-
Studien), die unter klinischen Routine-Bedingungen durchgeführt wurde und in der Be-
rechnung von Sensitivität, Spezifität und prädiktiven Werten vorgenommen wurden. 

II Evidenz aufgrund von Studien an definierten Populationen mit und ohne Zielkrankheit 
(sog. Phase II-Studien), aus denen sich zumindest Angaben zur Sensitivität und Spezifi-
tät ergeben oder die zumindest eine Berechnung erlauben und eine diagnostische Wer-
tigkeit nahe legen. 

III Evidenz aufgrund von Assoziationsbeobachtungen, pathophysiologischen Überlegungen 
oder deskriptiven Darstellungen. 

 

C.4.5. Datenextraktion und -synthese 

Die Extraktion der Daten der identifizierten Studien erfolgte durch den Autor (Mand). 
Die Synthese der Studienergebnisse wurde in einer für jedes Verfahren getrennt vor-
genommenen Metaanalyse vollzogen. Jede dieser Metaanalysen lieferte eine zu-
sammenfassende Sensitivität und Spezifität für das jeweilige untersuchte Verfahren 
(CT-Angiographie, MR-Angiographie, Doppler-Sonographie und Szintigraphie). 

 

C.4.5.1. Systematische Konzeption in der Evaluation diagnostischer Studien  

Eine komplette Evaluation eines diagnostischen Tests umfasst seine Genauigkeit, 
seine Zuverlässigkeit, seine Bedeutung im Gesamtkonzept diagnostischer und the-
rapeutischer Maßnahmen in bezug auf die Zielkondition sowie in Bezug auf das Ge-
samtoutcome von Patienten (Deeks 2001). Zur Beantwortung dieser Fragestellungen 
empfiehlt sich die Verwendung eines Stufenkonzepts, in das sowohl die Entwick-
lungsphasen der untersuchten Technologie als auch die spezifischen methodischen 
Probleme bei der Durchführung diagnostischer Studien Eingang finden. So schlugen 
Sackett & Haynes (2002) - in Anlehnung an ein im Bereich therapeutischer Studien 
übliches Schema – ein 4-Phasen-Konzept vor, bestehend aus aufeinander aufbau-
enden Fragen besteht, die mit den verschiedenen Studien zu beantworten sind. 
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Tabelle 11: Phaseneinteilung diagnostischer Studien 

Phase I:  Unterscheiden sich die Testergebnisse von erkrankten Patienten gegenüber den Tester-
gebnissen gesunder Individuen? 

Phase II: Haben Patienten mit gewissen Testergebnissen mit höherer Wahrscheinlichkeit die Zieler-
krankung als Patienten mit anderen Testergebnissen? 

Phase III: Kann der Test zwischen Patienten mit und ohne Zielerkrankung unterscheiden, bei denen 
die Zielerkrankung klinisch vermutet wird? 

Phase IV: Haben Patienten, die getestet wurden, ein besseres Outcome als vergleichbare Patienten, 
die nicht getestet wurden? 

Nach Sackett & Haynes, 2002 

Zusammenfassend handelt es sich bei Phase I–III-Studien um Studien zur diagnosti-
schen Genauigkeit und Zuverlässigkeit, während Phase-IV-Studien eine prognosti-
sche Aussage treffen. Darüber hinaus existieren andere Stufenkonzepte, so wird z. 
B. bei Flynn & Adams (1996) auf Stufe 1 die technische Tauglichkeit des Tests ge-
prüft, auf Stufe 2 die diagnostische Genauigkeit, auf Stufe 3, inwiefern der Test Aus-
sagen über die Wahrscheinlichkeit des Vorliegens einer Erkrankung liefert und auf 
Stufe 4, inwieweit der Test das weitere therapeutische Vorgehen beeinflusst. An die-
sen beiden Beispielen soll verdeutlicht werden, dass die Diskussion in der Literatur 
über das beste Vorgehen zur Evaluation diagnostischer Tests noch nicht abge-
schlossen ist und dass noch kein „Goldstandard“ der Methodik existiert. 

Bei der systematischen Evaluation diagnostischer Studien ist ein besonderes Au-
genmerk auf die Einschätzung der Studienqualität und potentieller Ergebnisverzer-
rungen zu richten. Lijmer et al. (1999) lieferten einige empirische Evidenz für design-
typische Verzerrungen diagnostischer Studien, auf die insbesondere im Diskussions-
teil näher eingegangen wird. Ergebnisverzerrungen von Studien einzuschätzen, bil-
det die Basis für eine Beurteilung der internen und externen Validität (Interne Validi-
tät: Aussage darüber, in welchem Maße die Ergebnisse der individuellen Studie ver-
zerrt sind und wie zuverlässig ihre Aussage ist; Externe Validität: Aussage darüber, 
in welchem Maße die Ergebnisse individueller Studien auf andere Kontexte über-
tragbar sind) ihrer Ergebnisse (Deeks 2001; de Vet et al. 2001). 

 

C.4.5.2 Grundlagen der Metaanalyse 

Die Aussagefähigkeit eines diagnostischen Tests wird üblicherweise über die Wahr-
scheinlichkeit eines positiven und negativen Testergebnisses bei Patienten mit und 
ohne Erkrankung beurteilt. Um diese Wahrscheinlichkeiten zu berechnen, werden die 
Daten der eingeschlossenen Artikel standardisiert extrahiert. Man erhält folgendes 
Schema: 
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Tabelle 12: Häufigkeitskeitsverteilung für ein Testergebnis bei n1 Patienten mit Erkrankung und n2 
Patienten ohne Erkrankung 

Patientenstatus  
positiv negativ 

positiv TP FP Test- 
Ergebnis negativ FN TN 

  TPR FPR 
    

TP = richtig positiv 
FN = falsch negativ 
FP = falsch positiv 
TN = richtig negativ 
TPR = true positive rate, entspricht Sensitivität: TPR = TP/(TP+FN) 
FPR = false positive rate, entspricht 1 - Sensitivität: FPR = FP/(FP+TN) 
 

Bei einem idealen Test würden die falsch positiven (FP) und falsch negativen (FN) 
Testergebnisse jeweils gleich 0 sein.  

Die in dieser Arbeit untersuchten Primärstudien über die Testgüte der Diagnosever-
fahren zur Detektion von Nierenarterienstenosen geben üblicherweise dichotome Er-
gebnisse (positiv, negativ) an. Somit können die Daten in eine Vier-Felder-Tafel ü-
berführt und die Sensitivität (TPR) und Spezifität (1-FPR) berechnet werden.  

Werden die Häufigkeiten von den Autoren der Primärstudien nicht direkt angegeben, 
so müssen sie aus der Ergebnisbeschreibung der Studien extrahiert werden. Wird in 
der Primärstudie neben dem Gesamtergebnis auch die Einstufung der Patienten als 
erkrankt oder gesund tabellarisch präsentiert, erleichtert dies die Bestimmung der 
Häufigkeiten. Anderenfalls müssen die erforderlichen Daten aus der Textbeschrei-
bung rekonstruiert und eventuell neu berechnet werden. 

Hierbei wird primär versucht, bei den Studien die Anzahl der Patienten, die mit der 
MRA als richtig oder falsch klassifiziert wurden, direkt zu bestimmen. Dies hat den 
Vorteil, dass die von den Autoren angegebenen Sensitivitäten und Spezifitäten über-
prüft (und ggf. korrigiert) werden können. Andererseits können bei Diskrepanzen zwi-
schen den angegebenen und den errechneten Werten Fehler bei der Bestimmung 
der Patientenzahl im Rahmen der Metaanalyse aufgedeckt und korrigiert werden. 

Ist die primäre Bestimmung der zur Erstellung einer Vier-Felder-Tafel notwendigen 
Patientenzahlen nicht möglich, so werden diese aus der Angabe zur Sensitivität und 
Spezifität der Primärstudie und aus der Angabe über die Anzahl an erkrankten und 
nicht erkrankten Patienten berechnet. 

Bei Unsicherheit wurden die Daten unabhängig von einem zweiten Reviewer ausge-
wertet und anschließend verglichen. Diskrepanzen wurden in gemeinsamer Diskus-
sion geklärt. 
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Für den Vergleich der Diagnoseverfahren mit dem diagnostischen Goldstandard 
wurden Metaanalysen durchgeführt. Hierbei wurden die Leitlinien für die Evaluation 
von diagnostischen Testverfahren (Irwig et al. 1994) angewendet. Sie schreiben kein 
spezielles statistisches Verfahren vor. 

Eine Methode der Zusammenfassung von Ergebnissen diagnostischer Tests besteht 
darin, die Sensitivität und Spezifität der Primärstudien zu poolen und den Mittelwert 
der Sensitivitäten und Spezifitäten sowie deren Standardabweichung zu bestimmen. 

Allerdings ist die Methode der Mittelwertbestimmung selbst dann wenig geeignet, 
wenn die Sensitivitäten und Spezifitäten durch die Größe der einzelnen Studien ge-
wichtet werden (Irwig et al. 1995). Insbesondere wird dabei die Tatsache ignoriert, 
dass die Werte für Sensitivität und Spezifität nicht unabhängig voneinander sind. 

Für die Zusammenfassung der Studienergebnisse in dieser Arbeit wurden die Ab-
hängigkeiten der richtig positiven und falsch positiven Raten von dem gewählten 
Schwellenwert berücksichtigt. Die Abhängigkeit zwischen TPR und FPR kann auch 
dargestellt werden als Abhängigkeit zwischen der Sensitivität (TPR) und Spezifität 
(1-FPR) eines Tests. Diese gegenseitige Abhängigkeit wird traditionell über eine so-
genannte Receiver Operating Characteristic (ROC)-Kurve beschrieben (Hanley 
1989). Hierzu wird die Sensitivität (die Wahrscheinlichkeit, dass ein Patient bei be-
stehender Erkrankung einen positiven Test hat) auf der Y-Achse mit Werten von 0 
bis 1 aufgetragen. 1- Spezifität (die Wahrscheinlichkeit, dass ein Patient bei nicht 
vorliegender Erkrankung einen negativen Test hat) wird auf der X-Achse, ebenfalls 
mit Werten von 0 bis 1, aufgetragen. Die auf diese Weise erhaltene ROC-Kurve ist 
eine stetig steigende hyperbole Kurve im Einheitskoordinatensystem. Sie reicht von 
der linken unteren Ecke, wo TPR (Sensitivität) und FPR (1-Spezifität) 0 sind, bis zur 
rechten oberen Ecke, wo TPR und FPR 1 sind. Je stärker sich die Kurve dabei in ih-
rem Verlauf der linken oberen Ecke nähert, desto besser ist die Testdiskrimination. 

Die Güte eines diagnostischen Tests bei verschiedenen Schwellenwerten kann folg-
lich in Form einer solchen ROC-Kurve beschrieben werden. 

Kardaun und Kardaun (1990) sowie Moses et al. (1993) entwickelten Vorschläge zur 
Zusammenfassung von mehreren Studien über den gleichen diagnostischen Test 
ebenfalls in Form einer ROC-Kurve, einer sogenannten Summary ROC (SROC) Kur-
ve darzustellen. Bei diesem Ansatz werden mögliche Unterschiede der einzelnen 
Studien in der expliziten oder impliziten Wahl des Schwellenwerts und seine Beein-
flussung durch die Prävalenz der Erkrankung im Studienkollektiv berücksichtigt und 
ausgeglichen. 
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C.4.5.3 Die Konstruktion der SROC-Kurve 

Berechnung der SROC-Kurve 

Die SROC Kurve wird gebildet, indem die Regressionsgerade aus dem (S,D) Koordi-
natensystem zurück in den ROC Raum mit (FPR, TPR) Koordinaten projiziert wird. 
Die mit der Regressionsgleichung ermittelten Werte α und β bestimmen das Ausse-
hen der SROC Kurve. Der graphischen Darstellung der SROC Kurve liegt folgende 
Formel zu Grunde: 

 

 
mit Q = TPR  

und P = FPR 

Für einen beliebigen Wert der falsch positiven Rate (FPR) kann auf diese Weise der 
korrespondierende Wert der richtig positiven Rate (TPR) berechnet werden. Einge-
tragen in ein Koordinatensystem ergibt sich der typische Verlauf einer ROC Kurve. 
Diese, die Ergebnisse einzelner Studien zusammenfassende Kurve ergibt eine 
Summary ROC (SROC) Kurve. 

Bestimmung der zusammenfassenden Sensitivität und Spezifität 

Ziel ist es, die unterschiedlichen Ergebnisse der einzelnen Studien zu einem Ge-
samtergebnis zusammenzufassen. 

Zusammenfassende Werte für die Sensitivität und Spezifität sind nicht direkt aus der 
Datenanalyse ableitbar. Sie werden unabhängig voneinander aus der SROC-Kurve 
bestimmt. Hierzu werden die logits der Sensitivitäten und Spezifitäten der einzelnen 
Studien gepoolt und der gepoolte Wert anschließend in die Standarddarstellung re-
transformiert. Die Bestimmung der zusammenfassenden Sensitivität und Spezifität 
kann entweder ungewichtet oder über eine Gewichtung der Studien mit dem Inver-
sen ihrer Varianz erfolgen. Die in dieser Arbeit angegebenen Werte der zusammen-
fassenden Sensitivität und Spezifität sind ohne eine Gewichtung der Primärstudien 
berechnet (In einzelnen Fällen werden zusätzlich zur „ungewichteten“ zusammenfas-
senden Sensitivität und Spezifität auch die Werte nach einer Gewichtung der Primär-
studien mit dem Inversen ihrer Varianz angegeben). Dies führt zwar dazu, dass grö-
ßere Studien nicht entsprechend stärker berücksichtigt werden, andererseits wird 
aber auch eine Ergebnisverfälschung vermieden. Eine solche Verfälschung des Er-
gebnisses kann nach Irwig (1995) im Falle einer Gewichtung der Primärstudien mit 
dem Inversen ihrer Varianz auftreten. 
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Vergleich zweier diagnostischer Tests 

Mit der oben beschriebenen Methode ist der Vergleich zweier diagnostischer Tests 
möglich. Hierzu wird nach Moses et al. (1993) Q* als ein „globales“ Maß für die Test-
genauigkeit genutzt. Ähnlich der Fläche unter der gesamten SROC-Kurve ist Q* ein 
Indikator, wie stark sich die SROC-Kurve der linken oberen Ecke des Einheits-
koordinatensystems nähert, d.h. einem optimalen Test mit einer Sensitivität und 
Spezifität von 1 (100%) entspricht. Q* wird wie folgt berechnet: 

 

α̂  = Konstante der Regressionsgleichung 

Q* entspricht graphisch dem Schnittpunkt der SROC-Kurve mit der Diagonale, an der 
Sensitivität und Spezifität gleich sind. Der Wert eignet sich zum Vergleich verschie-
dener Tests und kann an Stelle der sonst üblichen Berechnung der Fläche unter der 
Kurve verwendet werden. Q* kann Werte zwischen 0 und 1 annehmen. Die Gesamt-
güte eines Tests ist um so besser, je stärker sich Q* dem Wert 1 nähert. 

Eingesetztes Computerprogramm 

Die Berechnung der gepoolten Sensitivitäten und Spezifitäten der in dieser Arbeit 
vorgestellten SROC-Kurven und teilweise auch die graphische Darstellung erfolgt mit 
dem Computerprogramm Metatest®. Das Computerprogramm automatisiert die oben 
beschriebenen, auf den Arbeiten von Kardaun und Kardaun (1990) sowie Moses et 
al. (1993) basierenden Rechenoperationen. Es wurde speziell für die Auswertung 
von Studien über diagnostische Tests von Dr. Joseph Lau (Division of Clinical Care 
Research, New England Medical Center, Boston, MA 02111, USA) entwickelt und 
freundlicherweise zur Verfügung gestellt. 

Diese Häufigkeiten werden von den Autoren der Primärstudien i. d. R. nicht direkt 
angegeben, sondern müssen aus der Ergebnisbeschreibung der Studien extrahiert 
werden. Wird in der Primärstudie neben dem Gesamtergebnis auch die Einstufung 
der Patienten als erkrankt oder gesund tabellarisch präsentiert, erleichtert dies die 
Bestimmung der Häufigkeiten. Oftmals müssen die erforderlichen Daten jedoch aus 
der Textbeschreibung rekonstruiert und eventuell neu berechnet werden. 

C.4.5.4 Einschlusskriterien 
Eingeschlossen wurden Publikationen in englischer, deutscher, französischer, spani-
scher und italienischer Sprache. Aus dem Titel oder Abstract der Publikation musste 
hervorgehen, dass es sich um Untersuchungen zur Testgenauigkeit der CT-
Angiographie, MR-Angiographie, Doppler-Sonographie und Szintigraphie handelte. 
Berücksichtigt wurden HTA-Berichte, systematische Reviews und Metaanalysen so-
wie diagnostische Primärstudien. 
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Aus den obigen Ausführungen ergibt sich, dass Studien bestimmte Voraussetzungen 
erfüllen müssen, um bei der Metaanalyse berücksichtigt werden zu können. Für eine 
Auswertung im Rahmen der Metaanalyse muss die Bildung einer Vier-Felder-Tafel 
aus den Daten der Primärstudie möglich sein.  

Der allgemein akzeptierte Goldstandard zur Bestimmung der Testgüte eines 
diagnostischen Tests auf Vorliegen einer NAS ist die intraarterielle Angiographie 
oder der chirurgische Befund. Es werden nur Studien im Rahmen der Metaanalyse 
ausgewertet, welche die Diagnoseverfahren mit diesen „Goldstandards“ vergleichen. 
Bei der Benutzung eines anderen Referenzstandards, wie etwa der seit kurzem zur 
Verfügung stehenden intraarteriellen Druckmessung, ist die Vergleichbarkeit der 
Studien untereinander nicht mehr gewährleistet. 

Neben diesen rein technischen Voraussetzungen müssen Studien, die in der Meta-
analyse berücksichtigt werden, noch einige weitere Bedingungen erfüllen. 

Aus dem Ziel dieser Arbeit - es soll die Wertigkeit der neuen Diagnoseverfahren bei 
der Erkennung von Nierenarterienstenosen als Ursache für eine Hypertonie beurteilt 
werden- ergeben sich Bedingungen für das zu untersuchende Patientenkollektiv. Es 
werden nur Studien in die Metaanalyse eingeschlossen, in denen die Patienten, zu-
mindest zu einem überwiegenden Teil wegen des Verdachts auf das Vorliegen einer 
Stenose der originären Nierenarterien untersucht wurden. 

Ein weiteres Einschlusskriterium ist die Fallzahl der untersuchten Patienten in der 
Primärstudie. Über die Festlegung einer Mindestfallzahl, wird ein “Gütekriterium” an 
die veröffentlichten Studien gestellt. Hiermit soll ein gewisses Maß an Struktur- und 
Prozessqualität mit einer einheitlichen, standardisierten Auswertung innerhalb der 
Studie sichergestellt werden. Als Einschlusskriterium wird eine Fallzahl von mehr als 
10 Patienten festgelegt. Sämtliche Einschlusskriterien werden vor der Auswertung 
der Studie festgelegt, um eine Ergebnisverfälschung durch eine nachträgliche Ände-
rung der Kriterien zu vermeiden. 

C.4.5.5 Ausschlusskriterien 
Eine Publikation wurde ausgeschlossen, wenn sie nur als Abstract vorlag, wenn es 
sich um Fallbeschreibungen, persönliche Korrespondenzen oder Berichte ohne klar 
explizierten Methodenteil handelte. Unsystematische Übersichten (traditionelle Re-
viewartikel bzw. nicht ausdrücklich als "systematisch" bezeichnete Reviewartikel) 
wurden nicht berücksichtigt. Ausgeschlossen wurden auch tierexperimentelle und 
andere Arbeiten aus der Grundlagenforschung. 

Die Entscheidung, ob eine Studie bei der Metaanalyse berücksichtigt werden kann 
oder nicht, ist zunächst abhängig von der Relevanz der Studie für die untersuchte 
Fragestellung.  
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Studien, bei denen die Patienten ausschließlich wegen der Beurteilung eines ab-
dominellen Aortenaneurysmas einer der Diagnoseverfahren untersucht wurden, wer-
den in der Metaanalyse nicht berücksichtigt, obwohl hier eine Beurteilung der Nie-
renarterien prinzipiell möglich ist. Die Beurteilung der Nierenarterien war jedoch nicht 
primäres Ziel dieser Studien und die Untersuchungsparameter sind auch nicht für die 
Beurteilung der Nierenarterien optimiert worden. Eine Ergebnisverfälschung ist daher 
nicht auszuschließen. 

Studien, bei denen die Patienten ausschließlich wegen der Beurteilung von Trans-
plantatnierenarterien untersucht wurden, werden in der Metaanalyse ebenfalls nicht 
berücksichtigt. Die Anatomie der Transplantatnierenarterien - sie werden i. d. R. mit 
der Arteria iliaca verbunden (anastomosiert) - unterscheidet sich deutlich von der na-
tiven Nierenarterien. Auch ist die Abklärung einer renovaskulären Hypertonie nicht 
das Primärziel einer Untersuchung von Transplantatnierenarterien.  

Wegen der anderen klinischen Fragestellung (u. a. Beurteilung der Lokalisation und 
Anzahl von akzessorischen Gefäßen) und Unterschieden im Patientenkollektiv wer-
den in der Metaanalyse Studien nicht berücksichtigt, die ausschließlich Nierenarte-
rien von potentiellen Nierenspendern untersucht haben. 

Um im Rahmen der Metaanalyse eine mehrfache Bewertung von Patienten auszu-
schließen, werden die Primärstudien daraufhin überprüft, ob das untersuchte Patien-
tenkollektiv in einer weiteren Veröffentlichung (etwa zur Klärung einer anderen Fra-
gestellung) ganz oder teilweise enthalten ist. Finden sich offensichtlich solche Über-
einstimmungen, so wurde folgendermaßen verfahren: 

Publikationen wurden bei der Metaanalyse nicht berücksichtigt, falls das untersuchte 
Patientenkollektiv, erweitert um neue Patienten, offensichtlich in einer zeitlich darauf-
folgenden neuen Veröffentlichung enthalten ist. Ist dies der Fall, so wird die Studie 
mit der höheren Fallzahl gewertet. Wurde das in einer Studie untersuchte Patienten-
kollektiv evtl. durch einen anderen Erstautor, offensichtlich in einer weiteren Zeit-
schrift veröffentlicht, so wird die Studie in der Zeitschrift mit dem höheren Bekannt-
heitsgrad gewertet. 
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C.5. Ergebnisse - Effektivität 

C.5.1. Ergebnisse der Literaturrecherche 

Bei der Literatursuche wurden insgesamt 1275 Artikel identifiziert.  

In MEDLINE wurden 1024 Artikel gefunden. In Health-STAR konnten keine zusätzli-
chen Artikel identifiziert werden. Durch die Recherche in EMBASE wurden weitere 
158 Artikel identifiziert. Die Suche in den übrigen Datenbanken erbrachte nochmals 
81 Artikel. Weiterhin wurden über „Handsuche“ 12 Artikel ermittelt, die in keiner der 
aufgeführten Datenbanken zu finden waren.  

Nach Ausschluss von Dubletten wurden die ermittelten Publikationen anhand von Ti-
tel und Abstract auf Relevanz geprüft und wurden im Volltext bestellt. In den Refe-
renzlisten schon bestellter Artikel fanden sich zusätzliche, für die Analyse relevante 
Studien. 

Es konnten keine systematischen Reviews, Metaanalysen oder randomisierte Stu-
dien identifiziert werden, welche die CT-Angiographie, MR-Angiographie oder Dopp-
ler-Sonographie der Nierenarterien zum Gegenstand haben. Mehrere allgemeine un-
systematische Übersichtsarbeiten zur Kernspinangiographie der Nierenarterien sind 
besonders in den letzten drei Jahren veröffentlicht worden.  

Auch zur Nierenszintigraphie existieren bislang keine systematischen Reviews oder 
Metaanalysen. Drei Übersichtsarbeiten zur Nierenszintigraphie sind zwischen 1990 
und 2000 erschienen. Hierbei handelt es sich um Guidelines zur Durchführung dieser 
Untersuchung, bei der auch die diagnostische Wertigkeit der Methode anhand von 
ausgewählten Primärstudien benannt wird.  

In Kooperation mit der Cochrane Collaboration Deutschland konnte auch kein lau-
fendes Projekt zur systematischen Evaluation von Diagnoseverfahren zum Nachweis 
von Nierenarterienstenosen hier oder bei anderen Mitgliedern identifiziert werden. 
Eine Studie aus den USA, die als HTA-Bericht deklariert wurde (Lawrence et al. 
1995), untersucht die Wertigkeit der Kernspintomographie als diagnostisches Verfah-
ren bei einem speziellen Patientenkollektiv von Patienten mit progressiver Nierenin-
suffizienz. Bei der Veröffentlichung handelt es sich um eine Kosten-Effektivitäts-
Analyse, welche die MRA im Rahmen einer nicht systematischen Abhandlung be-
rücksichtigt. 

Von den identifizierten Artikeln wurden 132 Primärstudien nach Prüfung auf Rele-
vanz und Anwendung der unter C.4.5.4. und C.4.5.5. beschriebenen Ein- und Aus-
schlusskriterien eingeschlossen und über Metaanalysen ausgewertet. Hierbei han-
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delte es sich um 101 prospektive und 31 retrospektive Studien. Gemäß den Quali-
tätskriterien der Evidenzskalen des Bundesausschusses Ärzte und Krankenkassen 
(siehe  

Tabelle 10) erreichten die Primärstudien das Evidenzniveau Ib bzw. II. 

C.5.2. Effektivität der CT-Angiographie 

Die für die Verfahrensbewertung vorliegenden Studiendaten sind relativ homogen: 

- Sämtliche Studien vergleichen die CT-Angiographie mit der digitalen Subtrak-
tionsangiographie (DSA), die allgemein als diagnostischer Goldstandard ak-
zeptiert ist. 

- Untersuchungsparameter und Stenosekriterien variieren wenig zwischen den 
Studien (genauere Angaben finden sich in Tabelle II.1 im Anhang).  

- Untersucherabhängige Faktoren nehmen bei den ausgewerteten Primär-
studien keinen relevanten Einfluss auf das Ergebnis. So besteht eine hohe 
Konkordanz der Ergebnisse, falls mehrere Untersucher die Befunde auswerte-
ten (Kaatee 1997, Berg 1998). 

- Die Auswahl der Patienten bei den Primärstudien ist vergleichbar. Die CT-
Angiographie Untersuchungen wurden an Risikokollektiven mit klinischem 
Verdacht auf Vorliegen einer Nierenarterienstenose vorgenommen. 

Die bisher veröffentlichten Studien zur CT-Angiographie berichten über eine hohe 
Testgenauigkeit dieses Diagnoseverfahrens, charakterisiert über die Sensitivität und 
Spezifität. Die zwischen 1990 und 2000 erschienenen Primärstudien berichten über 
eine Sensitivität des Untersuchungsverfahrens von 82% (Elkhoen 1995) bis 100% 
(Galanski 1994, Decoulx 1996) und eine Spezifität von 77% (Galanski 1999) bis 99% 
(Johnson 1999). 

Um die zusammenfassende Sensitivität und Spezifität der CT-Angiographie zu 
bestimmen, werden die Primärstudien im Rahmen einer Metaanalyse ausgewertet. 
13 Primärstudien erfüllen die in Kapitel C.4.5.3. beschriebenen Einschlusskriterien. In 
den Studien werden insgesamt 1299 Nierenarterien beurteilt. Eine tabellarische Dar-
stellung der eingeschlossenen Studien findet sich in Tabelle II.1 im Anhang. 

Folgendes Diagramm gibt einen Überblick über die Testgenauigkeit der Primärstu-
dien. Es zeigt die Sensitivitäten und Spezifitäten der einzelnen Studien zusammen 
mit den dazugehörigen 95% Konfidenzintervallen. 
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Abbildung 1: Sensitivitäten und Spezifitäten der einzelnen CTA-Primärstudien  
(REM = zusammenfassende Sensitivität und Spezifität) 

 
Die zusammenfassende Sensitivität der CT-Angiographie beim Nachweis von signifi-
kanten Nierenarterienstenosen beträgt 93% [95% CI: 0,90 – 0,95], die zusammen-
fassende Spezifität ebenfalls 93% [95% CI: 0,89 – 0,96].  

Die Diagnose von signifikanten Nierenarterienstenosen ist anhand von primären 
axialen Schnitten (Schichtbildern), MIP-Bildern, multiplanaren Reformationen (MPR) 
und 3D (SSD)-Projektionen möglich (Galanski 1994). Viele Autoren nutzen primär die 
MIP-Bilder, um eine Nierenarterienstenose zu diagnostizieren. Die Ergebnisse bei 
gemeinsamer Beurteilung von MIP und axialen Bildern sind allerdings besser als die 
ausschließliche Beurteilung vom MIP-Bildern (Van Hoe 1996). Die 3D-Oberflächen-
darstellungen demonstrieren zwar die Gesamtsituation sehr anschaulich in einem 
Bild. Die diagnostische Aussagekraft ist jedoch eingeschränkt, da in Abhängigkeit 
vom gewählten Schwellenwert die Darstellung kleiner Nierenarterien unterdrückt wird 
und die Bestimmung des Stenosegrades unsicher ist (Galanski 1994, Rubin 1994, 
Farres 1996). 

Durch die interaktive Betrachtung der axialen Schnittbilder und der MPR am Monitor 
können zusätzliche diagnostische Informationen gewonnen werden. Die Befundung 
und Beurteilung der CT-Angiographie ist nicht zwingend an die interaktive Monitor-
auswertung gebunden. Die Auswertung anhand von Hardcopies mit relevanten axia-
len Schnittbildern und MIP Rekonstruktionen in zwei Ebenen liefert äquivalente Er-
gebnisse. Dabei sind MIP Rekonstruktionen in sagittaler u. axialer Blickrichtung vor-
teilhaft, da sie die Beurteilung der Nierenarterien in zwei Raumrichtungen zulassen 
(Galanski 1999). 
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Hervorragende Ergebnisse liefert die CT-Angiographie bei dem Nachweis von ak-
zessorischen Nierenarterien. Insgesamt wurden bei den ausgewählten Studien 232 
vom 244 akzessorischen Nierenarterien nachgewiesen.  

Von den zwölf nicht identifizierten Arterien lagen acht außerhalb des eingestellten 
Scanbereichs, zwei sehr schmale Gefäße verliefen atypisch hinter der V. cava inferi-
or. Aber auch bei dem diagnostischen Goldstandard, der intraarteriellen DSA, wur-
den 5 akzessorische Gefäße in der Standardprojektion übersehen, die in der CT-
Angiographie nachgewiesen wurden. 

C.5.3. Effektivität der MR-Angiographie 

Die bisher veröffentlichten Studien zur MR-Angiographie berichten über eine hohe 
Testgenauigkeit dieses Diagnoseverfahrens. 

Insgesamt werden 41 Primärstudien mit insgesamt 2823 Nierenarterien unter Beach-
tung der zuvor für die Verfahrensbewertung festgelegten Kriterien ausgewertet. 

Keine der Primärstudien bezog sich auf ein Normalkollektiv an Hypertonikern. Sämt-
liche Primärstudien haben durch Vorauswahl der Patienten anhand klinischer Para-
meter ein Risikokollektiv bezüglich des Vorliegens einer Nierenarterienstenose un-
tersucht. Darüber hinaus bedingt die Wahl der Einschlusskriterien, dass bei der Me-
taanalyse das Patientenkollektiv der Primärstudien nicht zu inhomogen ist und die 
Studien untereinander vergleichbar bleiben. 

Die für die Verfahrensbewertung vorliegenden Studiendaten sind jedoch heterogen. 
Abgesehen von dem Patientenkollektiv bestehen Unterschiede zwischen den einzel-
nen Primärstudien im Bereich der eingesetzten MRA-Technik, in den angewandten 
Auswertungskriterien und sogar in der Bestimmung der Zielgröße, wie eine Veren-
gung der Nierenarterie klassifiziert werden soll. 

Aus diesem Grunde kann ein globaler Vergleich der Sensitivitäten und Spezifitäten 
unter Angabe der Spannweiten allenfalls als sehr grobe Abschätzung der Wertigkeit 
der MRA dienen. Um der komplexen Technologie bei der Auswertung der Primärstu-
dien mittels der Metaanalyse gerecht zu werden, ist eine differenziertere Betrachtung 
der Studien nötig. 

C.5.3.1. Bestimmung der Zielgröße “Nierenarterienstenose“ 

Derzeit existieren keine verbindlichen Kriterien zur Einteilung der Stenose von Nie-
renarterien nach der MRA. In den meisten Fällen wird der Stenosegrad analog zur 
Katheterangiographie, basierend auf der Reduktion des Gefäßdurchmessers, be-
stimmt. Eine einfache Einteilung der Nierenarterienstenosen (NAS) ist die Unter-
scheidung von signifikanten (≥50%) und nicht signifikanten Stenosen (<50%). Diese 
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Einteilung wählen 17 Studien (Nr.: 2, 3, 4, 7, 11, 13, 19, 21, 23, 24, 29, 30, 31, 34, 
35, 40, 41). 17 Studien (Nr. 1, 5, 8, 12, 14, 15, 16, 17, 20, 22, 25, 27, 28, 32, 36, 37, 
39) nehmen eine differenziertere Einteilung der NAS vor. Vier Stenosegrade - normal 
(0%), mild (< 50%), moderat (50% - 75%) und schwer (> 75%) sowie totaler Gefäß-
verschluss - werden unterschieden. Die Auswertung der Studienergebnisse erfolgt 
allerdings auch bei diesen Studien nach signifikanten (≥ 50%) und nicht signifikanten 
Stenosen (<50%), so dass die Studienergebnisse untereinander vergleichbar sind. 
Vier Studien (Nr. 9, 18, 26, 35) nennen keine expliziten Kriterien für die Einstufung 
einer Stenose. Wenige Studien benutzen eine “atypische” Gradeinteilung der NAS. 
Unter diesen sind 4 Studien, die auch die Auswertung nach signifikant bzw. nicht 
signifikant anders als üblich vornehmen. Leung et al. (38) und Strotzer et al. (10) 
werten Stenosen ≥ 60%, Yucel et al. (6) Stenosen >70% und Smith et al. (5) sogar 
erst Stenosen > 75% als signifikant. Zur Auswertung wird das Ergebnis von Smith 
auf die übliche Bewertung als signifikant (≥ 50%) zurückberechnet. Dies ist möglich, 
da die Studie eine differenzierte Stenoseeinteilung nutzt. Die abweichende Einteilung 
der drei anderen Studien und die fehlenden expliziten Bewertungskriterien von drei 
Studien führten nicht zu deren Ausschluss, da eventuelle Folgebehandlungen mit 
Folgekosten (wie Beseitigung der Stenose) nur den als pathologisch klassifizierten 
Fällen zuteil geworden wären. Im übrigen berücksichtigt die angewandte Auswer-
tungsmethode über SROC-Kurven ja gerade auch Unterschiede der Studien in der 
expliziten oder impliziten Definition des Schwellenwertes. 

Die genauen Stenosekriterien der einzelnen Studien sind in der tabellarischen Dar-
stellung der Studiencharakteristika im Anhang aufgeführt. 

Zusammenfassung: Einheitliche Kriterien zur Klassifizierung von Nierenarte-
rienstenosen sind noch nicht entwickelt worden. Mittels der Metaanalyse können Un-
terschiede ausgeglichen werden. In dieser Analyse wurden die NAS in signifikante (= 
positiv) ≥ 50% und nicht signifikante (= negativ) < 50% dichotomisiert. 

C.5.3.2. Ergebnis der Metaanalyse 

In den Studien hinsichtlich der MRA bei Nierenarterienstenosen werden fast aus-
schließlich die Sensitivität und Spezifität als charakteristische Kenngrößen des Tests 
angegeben. Die Angaben der Sensitivität und der Spezifität beziehen sich auf die 
Anzahl der beurteilten Gefäße und nicht auf die Anzahl der Patienten. 

Die Sensitivität der von den Autoren empfohlenen Untersuchungsverfahren reicht je 
nach Technik und Auswertungskriterium von 54% (Borrello et al 1995) bis 100% (Sil-
verman et al. 1996 u.a.). Die Spezifität reicht von 71% (Rieumont et al. 1997) bis zu 
100% (Holland et al. 1996 u.a.). Einen orientierenden Überblick über die Primär-
studien liefert das folgende Diagramm. Es zeigt die Sensitivitäten und Spezifitäten 
der einzelnen Studien zusammen mit den dazugehörigen 95% Konfidenzintervallen 
(95% CI). 
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Abbildung 2: Sensitivitäten und Spezifitäten der einzelnen Primärstudien  
(REM = zusammenfassende Sensitivität und Spezifität) 

 
Einzelne in den Primärstudien vergleichend untersuchte MRA-Sequenzen weisen 
Sensitivitäten oder Spezifitäten von deutlich unter 50% auf. Diese werden von den 
Autoren allerdings als wenig geeignet bezeichnet und nicht zur Routineuntersuchung 
empfohlen. Für die zusammenfassende Verfahrensbewertung der MRA der 
Nierenarterien werden dementsprechend bei der Berechnung der SROC Kurven 
auch nur die von den Untersuchern empfohlenen Techniken berücksichtigt. 

Zusammenfassung: Der überwiegende Anteil der Studien (91%) weist für die MRA 
der Nierenarterien im Vergleich zur Katheterangiographie eine Sensitivität zwischen 
80% und 100% aus. Die Spezifität liegt bei 82% der Studien ebenfalls zwischen 80% 
und 100%.  

Die zusammenfassende Sensitivität der MRA beim Nachweis von signifikanten Nie-
renarterienstenosen beträgt 90% [95% CI: 0,87-0,93], die zusammenfassende Spezi-
fität 91% [95% CI: 0,88-0,93].  

Diese grobe Zusammenfassung der Testgüte charakterisiert die MR- Angiographie 
allerdings nur unvollständig, da sich die Techniken mit und ohne Kontrastmittel in ih-
rer Testgüte deutlich unterscheiden. 
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C.5.3.3. Subgruppenanalysen 

C.5.3.3.1. Auswertung nach MRA-Techniken 

Wie bereits oben ausgeführt, kommen bei der zur Evaluation von Nierenarterien ein-
gesetzten MRA drei unterschiedliche Techniken zur Anwendung: die Time-of-Flight-
Technik, die Phase-Contrast-Technik sowie die kontrastmittelverstärkte Magnetreso-
nanzangiographie. 

Darüber hinaus existieren noch eine Vielzahl von weiteren Aufnahmeparametern, 
welche die Bildgebung und damit auch die Aussagefähigkeit der MRA beeinflussen. 
Hierzu gehören u. a. TR (Time to Repeat oder Repetitionszeit), die Zeit mit der die 
Impulssequenz wiederholt wird, TE (Time to Echo oder Echozeit), die Zeit zwischen 
Applikation der RF-Pulse und Registrierung des Spin-Echo, die beide das Ausmaß 
der T1- bzw. T2-Gewichtung festlegen, ebenso wie die Größe der Flipwinkel und das 
“field of view”. 

Diese Parameter weisen zwischen den Studien eine mehr oder weniger große Ab-
weichung auf. 

Einheitliche, standardisierte technische Untersuchungsparameter liegen zur Zeit 
nicht vor. 

Die Beurteilung der Wertigkeit der MRA bei der Detektion von Nierenarteriensteno-
sen muss die deutlichen Unterschiede der technischen Parameter berücksichtigen. 
Bei der Metaanalyse werden daher die drei Haupttechnologien jeweils getrennt und 
differenziert bei der Beurteilung der Hauptnierenarterie und der Beurteilung der kom-
pletten Nierenarterie bewertet. 

TOF- und PC-Techniken 

Bei der Beurteilung der kompletten Nierenarterie, sind die nachgewiesenen Sensitivi-
täten und Spezifitäten der TOF- und PC-Techniken ähnlich. Dies verdeutlicht die 
nachfolgende Abbildung, in der die beiden Technologien gegenübergestellt werden.  
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Abbildung 3: Sensitivitäten und Spezifitäten der Primärstudien mit TOF-Technik 
(REM = zusammenfassende Sensitivität und Spezifität) 

 
 

 
Abbildung 4: Sensitivitäten und Spezifitäten der Primärstudien mit PC-Technik 

(REM = zusammenfassende Sensitivität und Spezifität) 

 
Die zusammenfassende Sensitivität und Spezifität der TOF- Techniken bei der Beur-
teilung der Nierenarterie beträgt 83% [95%CI: 0,75-0,89], die Spezifität 88% [95%CI: 
0,81-0,93]. Die zusammenfassende Sensitivität und Spezifität der PC-Techniken ist 
mit 88% [95%CI: 0,82-0,92], die Spezifität 93% [95%CI: 0,85-0,97] etwas besser. 

Bei dieser Auswertung ist unberücksichtigt geblieben, ob die Autoren der Primär-
studien nur die Hauptnierenarterie oder die komplette Nierenarterie bis in das distale 
Drittel ausgewertet haben. 
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Nachfolgende Tabelle gibt einen Überblick über die Testgenauigkeit der TOF- und 
PC- Techniken in Abhängigkeit von der Stenoselokalisation. 

Tabelle 13: Sensitivität und Spezifität der TOF- und PC-Techniken in Abhängigkeit von der Stenoselo-
kalisation 

Lokalisation  
Alle  [95% CI] Proximal  [95% CI] distal [95% CI] 

Sens. 0,83 [0,75-0,89] 0,90 [0,85-0,94] 0,71 [0,61-0,79] TOF 
Spez. 0,88 [0,81-0,93] 0,89 [0,80-0,94] 0,81 [0,60-0,92] 
Sens. 0,88 [0,82-0,92] 0,92 [0,81-0,97] 0,84 [0,76-0,89] 

Te
ch

ni
k 

PC 
Spez. 0,93 [0,85-0,97] 0,83 [0,66-0,92] 0,96 [0,90-0,98] 

Sämtliche Werte wurden über die SROC-Kurve ermittelt. 

 

Im Hinblick auf die Stenoselokalisation weist die PC-Technik bei der Begutachtung 
der Hauptnierenarterie (proximal) ein etwa gleich gutes, bei der Begutachtung der 
kompletten Nierenarterie (distal) ein etwas besseres Ergebnis als die TOF-Technik 
auf (siehe oben). Angesichts der überlappenden Konfidenzintervalle und der Reduk-
tion der Fallzahl pro Untergruppe - teilweise bis auf fünf - kann es sich hierbei allen-
falls um eine Tendenz handeln. Technische Unterschiede wie eine 2D- oder 3D-
Datenaquisition, finden bei diesem Vergleich keine Berücksichtigung. Eine Beach-
tung dieser Parameter würde die Fallzahl weiter reduzieren und eine Auswertung 
unmöglich machen. 

Time-Of-Flight- und Phase-Contrast-Techniken haben den Nachteil, dass sie, im Ge-
gensatz zu der konventionellen Katheterangiographie, nicht einfach die Füllung der 
Gefäße abbilden, sondern komplexe Flussphänomene. Sie sind damit artefaktanfällig 
(Gedroyc 1994, Stehling et al. 1997a). 

Kontrastmittelverstärkte MRA 

Im Gegensatz zu TOF- und PC-Techniken wird bei der kontrastmittelverstärkten 
Magnetresonanzangiographie das Gefäßlumen durch die Füllung mit Kontrastmittel 
ohne wesentlichen Einfluss von Strömungsphänomenen abgebildet. 

Die kontrastmittelverstärkte Magnetresonanzangiographie stellt zudem wegen der 
geringen Aufnahmezeit und der Möglichkeit der Aufnahme in Atemstillstand eine 
deutliche Weiterentwicklung der Magnetresonanz-Technik dar. Dies hat auch Aus-
wirkungen auf die Aussagefähigkeit der Befunde und erhöht die Qualität der Diagno-
se. Sie erfordert jedoch leistungsstarke Scanner (Leung et al. 1998, Prince 1998). 

Für den Vergleich der Kontrastmittelverstärkten MRA mit den „konventionellen“ Ver-
fahren TOF und PC wird zwischen TOF und PC wegen der ähnlichen diagnostischen 
Wertigkeit dieser Techniken nicht mehr unterschieden. Die Studienergebnisse der 
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Techniken ohne Kontrastmittel werden in einer einheitlichen Gruppe den Ergebnis-
sen der kontrastmittelverstärkten MRA gegenübergestellt. Ohne Differenzierung der 
beurteilten Nierenarterienabschnitte beträgt die zusammenfassende Sensitivität der 
kontrastmittelverstärkten MRA beim Nachweis von signifikanten Stenosen 92% [95% 
CI: 0,89–0,95], die globale Spezifität 91% [95% CI: 0,88–0,94]. Die globale Sensitivi-
tät der MRA-Techniken ohne KM beträgt nur 85% [95% CI: 0,80-0,90], die globale 
Spezifität 91% [95% CI: 0,87-0,94]. 

C.5.3.3.2. Auswertung nach Abschnitt der Nierenarterie 
Die Kriterien, nach denen die Untersucher die Bewertung der Nierenarterien vor-
nehmen, unterscheiden sich zwischen den Primärstudien deutlich. Die Unterschiede 
bestehen weniger darin, dass sich die Berechnung der Sensitivität und Spezifität auf 
die Anzahl der beurteilten Patienten oder die Anzahl der beurteilten Nierenarterien 
bezieht, als vielmehr in dem Umstand, dass unterschiedliche Abschnitte der Nieren-
arterie zur Auswertung herangezogen wurden. 

Die Nierenarterie wird eingeteilt in einen proximalen, am Abgang von der Bauch-
schlagader befindlichen Abschnitt, einen mittleren und einen distalen Abschnitt. Der 
distale Abschnitt reicht bis zum Hilus der Niere. Zusätzlich werden Seitenäste, sog. 
Segmentarterien, unterschieden. Darüber hinaus kann die arterielle Versorgung der 
Niere nicht nur über ein Gefäß, sondern über zwei oder mehrere Nierenarterien er-
folgen. Diese werden dann als akzessorische Nierenarterien bezeichnet. Hierbei 
handelt es sich oft um schmale Gefäße, die eine relativ große Variationsbreite auf-
weisen. Der Abgang dieser zusätzlichen Gefäße kann aus der Aorta, aber auch aus 
den Beckenarterien erfolgen. Sie versorgen, falls vorhanden, meistens entweder den 
oberen oder den unteren Pol der Niere mit arteriellem Blut. 

Der Nachweis dieser Gefäße ist bei potentiellen Nierenspendern von Bedeutung. In 
sehr seltenen Fällen kann auch eine isolierte Verengung in einem akzessorischen 
Gefäß ursächlich für einen erhöhten Blutdruck sein. Es ist daher von Vorteil, wenn 
die eingesetzte MRA-Technik akzessorische Nierenarterien erkennen kann. 

Mit den MRA-Techniken ohne Kontrastmittelgabe (TOF und PC) kann die Hauptnie-
renarterie bis einschließlich des mittleren Drittels gut dargestellt werden. Die Visuali-
sierung der distalen Anteile ist deutlich eingeschränkt (Arlart et al. 1992, Silverman et 
al. 1996, Rieumont et al. 1997). Einige Autoren berücksichtigen in ihren Studien da-
her nur die Hauptnierenarterie bis zum mittleren Drittel. 

Andere Autoren berücksichtigen bei ihrer Auswertung auch die komplette Nierenarte-
rie einschließlich ihres distalen Anteils bis zum Nierenhilus oder den Nachweis von 
akzessorischen Gefäßen. Eine isolierte Bewertung des distalen Anteils erfolgt nur bei 
drei Studien (De Cobelli et al. 1996, Duda et al. 1997, Thony et al. 1997). 

Die genauen Auswertungskriterien der einzelnen Studien sind in der tabellarischen 
Darstellung der Studiencharakteristika im Anhang aufgeführt. 
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Um den unterschiedlichen Auswertungskriterien Rechnung zu tragen, werden bei der 
Metaanalyse die Studien, die nur die Hauptnierenarterien und diejenigen Studien, die 
auch den distalen Anteil der Nierenarterien berücksichtigen, getrennt ausgewertet. 

Bei der Aufbereitung der Daten für die Metaanalyse werden die akzessorischen Ge-
fäße, soweit dies möglich ist, nicht berücksichtigt. Die wenigen Studien, bei denen 
ein „Herausrechnen“ der akzessorischen Gefäße nicht möglich ist, werden dennoch 
gewertet, da der Fehler durch die zusätzlichen Gefäße vernachlässigbar erscheint. 
Die Testgenauigkeit der MRA wird bei Berücksichtigung der akzessorischen Gefäße 
eher unterschätzt, da die Gefäße i.d.R. einen geringen Durchmesser haben und da-
her in der MRA schlecht zu beurteilen sind. 

Zusammenfassung: Derzeit existieren keine einheitlichen Kriterien, welche Ab-
schnitte der Nierenarterien bei der Auswertung der MRA zu berücksichtigen sind. Bei 
der Metaanalyse erfolgt eine getrennte Bewertung, abhängig von dem jeweiligen Ab-
schnitt der Nierenarterie, der in der Primärstudie untersucht wurde. 

Bewertung der Hauptnierenarterie 

Die Sensitivität der kontrastmittelverstärkten MRA bei der Beurteilung der Hauptnie-
renarterie beträgt 92% [95% CI: 0,85–0,96], die Spezifität beträgt 91% [95% CI: 
0,82–0,96]. Die Mittelwerte und Standardabweichungen der gepoolten Sensitivität 
und Spezifität wurden über SROC-Kurven berechnet. 

Bei der Beurteilung der Hauptnierenarterien durch die kontrastmittelverstärkte MRA 
ist der Verlauf der SROC-Kurve weitgehend unabhängig davon, ob eine Gewichtung 
der Primärstudien mit dem Inversen ihrer Varianz durchgeführt wurde. Beide Kurven 
(unweighted bzw. weighted) verlaufen ähnlich. 

Die Sensitivität und Spezifität der „konventionellen“ TOF- und PC-Techniken erreicht 
bei der Beurteilung der Hauptnierenarterie mit 91% [95% CI: 0,86–0,94] bzw. 89% 
[95% CI: 0,85–0,92] fast die Werte der kontrastmittelverstärkten MRA. Auch die im 
folgenden dargestellte SROC-Kurve verläuft ähnlich der Kurve der kontrastmittelver-
stärkten MRA. 

Wie bereits beschrieben (vgl. Kapitel C 4.5.2), charakterisieren die SROC-Kurven die 
Güte eines diagnostischen Tests. Wie sich aus den Diagrammen ergibt, verlaufen die 
SROC-Kurven der kontrastmittelverstärkten MRA und der kontrastmittelfreien MRA-
Techniken nahezu identisch. Q* als Maß für die Testgenauigkeit beträgt 0,94 bei der 
kontrastmittelverstärkten MRA und 0,93 bei den MRA-Techniken ohne KM. Die ge-
poolte Sensitivität und Spezifität liegen bei beiden Verfahren über 90%, die gepoolte 
Spezifität liegt um 90%. Bei einer Gewichtung der Primärstudien sind die „konventio-
nellen“ TOF- und PC-Techniken der kontrastmittelverstärkten MRA bei der Beurtei-
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lung der Hauptnierenarterie geringfügig unterlegen (vergleiche die gewichteten 
(weighted) SROC-Kurven). 

 
 

Abbildung 5: SROC-Kurve der KM-verstärkten MRA bei der Beurteilung der Hauptnierenarterie 

 

Zusammenfassung: Zur Beurteilung des Nierenarterienhauptstammes eignen sich 
sowohl die kontrastmittelverstärkte MRA als auch kontrastmittelfreie MA-Techniken. 
Beide Techniken sind hier in ihrer Sensitivität und Spezifität nahezu gleichwertig. 

Bewertung der kompletten Nierenarterie 

Bei der Beurteilung der kompletten Nierenarterie einschließlich ihres distalen Anteils 
ist eine hohe Auflösung mit Visualisierung von Gefäßen mit einem Durchmesser von 
< 3 mm von Bedeutung. Mit TOF- und PC-Techniken ohne Kontrastmittel sind die 
distalen Anteile der Nierenarterien, die weiter als 3,5 cm vom Abgang aus der Aorta 
entfernt sind, teilweise nicht darstellbar (Duda et al. 1997 Loubeyre et al. 1996). Eine 
isolierte Untersuchung der distalen Abschnitte der Nierenarterie mit Vergleich der 
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Aussagefähigkeit der MRA zwischen dem Hauptteil und dem distalen Anteil der Nie-
renarterie nehmen, wie erwähnt, nur drei Studien vor. In der Studie von Borrello et al. 
(1995), der die 3D PC-Technik ohne Kontrastmittel verwendet, hat die MRA bei der 
Beurteilung des proximalen Anteils eine Sensitivität von 96%. Diese fällt bei der Be-
urteilung der distalen Abschnitte auf eine Sensitivität von 75% ab. In der Studie von 
Duda et al. (1997) sinkt die Sensitivität der eingesetzten 2D TOF-Technik von 84% 
(proximal) auf 40% (distal) und der 3D-PC-Technik von 84% auf 76%. In der Studie 
von Thony et al. (1997) fällt die Sensitivität der 3D TOF-MRA von 87% (proximal) auf 
56% (distal). Die übrigen Autoren bewerten die komplette Nierenarterie, ohne zwi-
schen proximalem und distalem Anteil gesondert zu unterscheiden. 

Nachfolgende Abbildungen geben einen Überblick über die Sensitivität und Spezifität 
der unterschiedlichen MRA-Techniken bei der Beurteilung der kompletten Nierenar-
terie einschließlich des distalen Anteils. 

Die gepoolte Sensitivität der kontrastmittelverstärkten MRA bei der Beurteilung der 
kompletten Nierenarterie beträgt 93% [95% CI: 0,90–0,95], die gepoolte Spezifität 
beträgt 92% [95% CI: 0,89–0,95]. 

 

 

Abbildung 6: Sensitivitäten und Spezifitäten der KM-verstärkten MRA bei der Beurteilung der kom-
pletten Nierenarterie 
(REM = zusammenfassende Sensitivität und Spezifität) 
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Abbildung 7: Sensitivitäten und Spezifitäten der TOF- und PC-Techniken bei der Beurteilung der 
kompletten Nierenarterie 
(REM = zusammenfassende Sensitivität und Spezifität) 

 

Die Sensitivität der TOF- und PC-Techniken bei der Beurteilung der kompletten Nie-
renarterien einschließlich der distalen Anteile liegt nur bei 77% [95% CI: 0,70–0,83], 
die Spezifität bei 93% [95% CI: 0,86–0,97]. 
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Abbildung 8: SROC-Kurve der KM-verstärkten MRA bei der Beurteilung der kompletten Nierenarterie 
(REM = zusammenfassende Sensitivität und Spezifität) 

 

Abbildung 9:  SROC-Kurve der TOF- und PC-Techniken bei der Beurteilung der kompletten Nierenar-
terie 

Die SROC-Kurven der KM-verstärkten MRA und der TOF- und PC-Techniken (die 
kein Kontrastmittel verwenden) bei der Beurteilung der gesamten Nierenarterie sind 
in den oberen beiden Abbildungen dargestellt. 
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Ein genaueres Bild über die Wertigkeit der MRA-Techniken liefert ein Vergleich der 
SROC-Kurven.  

 

Abbildung 10: SROC-Kurven der Techniken mit und ohne KM bei der Beurteilung der kompletten Nie-
renarterie 

 

Die Kurve der kontrastmittelverstärkten MRA verläuft deutlich stärker rechtwinklig, 
d.h. der Verlauf der Kurve ist deutlich stärker Richtung linke obere Ecke des Ein-
heitskoordinatensystems verlagert, als die Kurve der MRA-Techniken ohne KM. Es 
kommt zu keiner Überschneidung der Kurven. 

Das Maß für die Testgenauigkeit Q* unterscheidet sich bei der Beurteilung der kom-
pletten Nierenarterie deutlich zwischen den Techniken mit und ohne KM. Q* beträgt 
0,96 bei der kontrastmittelverstärkten MRA und nur 0,83 bei den konventionellen 
TOF- und PC-Techniken. 

Der Verlauf der Kurven zeigt weiter, dass die Überlegenheit der Kontrastmittelver-
stärkten MRA gegenüber den konventionellen Techniken unabhängig von der Wahl 
des Schwellenwertes ist bei dem einen Test als positiv gewertet wird. 

Wird der Schwellenwert so gewählt, dass die Sensitivität hoch und die Spezifität not-
wendigerweise niedriger ist (beachte: 1-Spezifität ist in diesem Fall höher), so liegt 
der Punkt weiter rechts auf der SROC Kurve. Wird der Schwellenwert für einen posi-
tiven Test so gewählt, dass die Sensitivität niedriger und die Spezifität entsprechend 
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höher ist (beachte: 1-Spezifität ist jetzt niedriger), so liegt der Punkt auf der linken 
Seite der SROC-Kurve. Unabhängig von der Wahl des Schwellenwertes sind die kor-
respondierenden Sensitivitäten und Spezifitäten der Kontrastmittelverstärkten MRA 
daher höher als bei den Techniken ohne KM. 

Zusammenfassung: Bei der Beurteilung der kompletten Nierenarterien einschließ-
lich deren distalem Anteil ist die Aussagefähigkeit der kontrastmittelverstärkten MRA 
deutlich besser als die der MRA-Techniken ohne KM. 

Nachweis von akzessorischen Nierenarterien 

Erfolgt die arterielle Versorgung der Niere nicht nur über ein Gefäß, sondern über 
zwei oder mehrere Nierenarterien, so werden die zusätzlichen Gefäße als akzessori-
sche Nierenarterien bezeichnet. Bei den akzessorischen Nierenarterien handelt es 
sich oft um schmale Gefäße, die mit der MRA vor allem bei geringem Gefäßlumen 
nur eingeschränkt nachweisbar sind (Schönberg 1998). Bei der Detektion der zusätz-
lichen Nierenarterien gibt es deutliche Unterschiede zwischen den MRA-Techniken 
mit und ohne KM. 

Tabelle 14: Nachweis akzessorischer Nierenarterien in MRA-Techniken mit und ohne Kontrastmittel 

  akzessorische Nierenarterien 
  vorhanden nachgewiesen Sensitivität 

MRA mit KM 132 114 86,4% 
Technik 

MRA ohne KM 172 99 57,6% 

10 Studien, in denen die kontrastmittelverstärkte MRA-Technik verwendet wurde und 
22 Studien in denen die „konventionellen“ TOF- und PC-Techniken ohne KM benutzt 
wurden, machten Angaben über den Nachweis von akzessorischen Nierenarterien. 
Eine detaillierte Übersicht findet sich im Anhang. 

Mit der Kontrastmittelverstärkten MRA wurden von den insgesamt 132 vorhandenen 
und in der Katheterangiographie dargestellten akzessorischen Nierenarterien 114 
nachgewiesen. Dies entspricht einer Sensitivität von 86,4%. (Die Schwankungsbreite 
bei den Primärstudien liegt zwischen 50% und 100%). Mit den „konventionellen“ 
TOF- und PC-Techniken wurden nur 99 von 172 akzessorischen Gefäßen erkannt. 
Dies entspricht einer Sensitivität von 57,6%. (Die Schwankungsbreite bei den Pri-
märstudien liegt zwischen 0% und 100%). 

Zusammenfassung: Der Nachweis von akzessorischen Nierenarterien gelingt mit 
der kontrastmittelverstärkten MRA deutlich besser als mit den MRA-Techniken ohne 
KM. 
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C.5.4. Effektivität der Doppler-Sonographie 

Die für die Verfahrensbewertung der Doppler-Sonographie vorliegenden Studien sind 
relativ inhomogen. Vor allem die verwendeten technischen Parameter und die von 
den Autoren angewandten Kriterien zum Nachweis einer Nierenarterienstenose vari-
ieren zwischen den Studien deutlich. 

Werden indirekte Parameter als Kriterien für eine Nierenarterienstenose verwendet, 
so sind diese Parameter innerhalb der Studien keinesfalls gleich. Die einen Autoren 
präferieren die Akzelerationszeit (AT). Andere Autoren wenden den Akzelerationsin-
dex (AI), den Resistance Index (RI) oder die Frequenz-Modulationen an.  

Selbst innerhalb dieser Parameter sind die Studien nicht einheitlich. Insbesondere 
die Schwellenwerte, bei denen die indirekten Stenoseparameter als pathologisch 
eingeschätzt wurden, differieren leicht. Eine Nierenarterienstenose wird als signifi-
kant eingeschätzt, wenn die Akzelerationszeit (AT) größer als 70 ms beträgt, in einer 
anderen Studie erhöht sich der Schwellenwert von AT auf 100 ms (Nazzal 1997). Bei 
dem Akzelerationsindex AI werden Werte von < 3,0 bis < 3,8 als Kriterium für eine 
signifikante Nierenarterienstenose genannt. 

Etwas einheitlicher sind die Doppler-Kriterien, falls direkte Stenoseparameter zum 
Nachweis einer Nierenarterienstenose angewendet werden. Die meisten Studien 
nehmen entweder eine erhöhte systolischen Geschwindigkeit (PSV) oder eine erhöh-
te Renal Aortic Ratio (RAR) als Stenosekriterium. Auch hier sind allerdings die ver-
wendeten Schwellenwerte nicht einheitlich. Als Hinweis für eine signifikante Niere-
narterienstenose wird gewertet, falls die PSV größer als 100 bis 200 cm/s beträgt. 
Bezüglich der RAR ist ein Wert größer 3,0 bis 3,5 als pathologisch anzusehen, wobei 
die meisten Autoren 3,5 als Schwellenwert angeben. 

Hinsichtlich Stenosekriterium und Schwellenwert identische Studien sind die Aus-
nahme. Alles in allem sind die verwendeten Stenoseparameter zentrenspezifisch.  

Bei der zusammenfassenden Auswertung der Studien zur Doppler-Sonographie 
werden jeweils die Techniken und Kriterien gewertet, welche die Autoren als am ge-
eignetsten zum Nachweis einer signifikanten Nierenarterienstenose angaben. 

Die Kriterien, nach denen eine Nierenarterienstenose in der Doppler-Sonographie als 
signifikant eingeschätzt wird, variierten ebenfalls leicht zwischen den ausgewerteten 
Studien. Eine Nierenarterienstenose wurde als signifikant gewertet, wenn sie in der 
intraarteriellen Angiographie eine Reduktion des Durchmessers von ≥ 50% bis ≥ 70% 
aufwiesen. Für die meisten Autoren galt eine Reduktion des Gefäßdurchmessers von 
≥ 50% als signifikant für eine relevante Nierenarterienstenose. 

Die Patientenauswahl zwischen den Primärstudien ist mit Einschränkung ver-
gleichbar. Es wurden bei den Primärstudien nicht immer nur Patienten mit dem klini-
schen Verdacht auf eine Nierenarterienstenose eingeschlossen. Teilweise wurde die 
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Effektivität der Doppler-Untersuchung auch an Patienten mit Indikationen wie Abklä-
rung einer Nierenspende, einer Transplantat-Niere, Abklärung einer Nierenraumfor-
derung u.a. durchgeführt. Bei der großen Mehrzahl der untersuchten Personen han-
delte es sich jedoch um Patienten, die ein eindeutiges Risiko für das Vorliegen einer 
Nierenarterienstenose aufwiesen und somit um ein Risikokollektiv für das Vorliegen 
einer Nierenarterienstenose. 

Die bisher veröffentlichten Studien zur Doppler-Sonografie berichten teilweise über 
eine sehr hohe Test-Genauigkeit dieser Diagnoseverfahren mit einer Sensitivität von 
bis zu 100% und einer Spezifität von ebenfalls bis zu 100%. Andere Autoren veröf-
fentlichen dagegen weniger gute Ergebnisse: Postma (1992), Kliewer (1993). Bei ih-
ren Untersuchungen hat die Doppler-Sonografie eine Sensitivität von nur 67% bzw. 
57% bei einer Spezifität von 86% bzw. 67%. Noch schlechtere Ergebnisse zeigen die 
Studien von Berland (1990), Desberg (1990) und Breitenseher (1992). Hier zeigte die 
Doppler-Sonographie eine Sensitivität bis zu 0% (Desberg 1990). 

Insgesamt erfüllen 48 Studien die Einschlusskriterien und werden im Rahmen einer 
Metaanalyse ausgewertet. 16 Studien verwenden hauptsächlich indirekte Stenosepa-
rameter, 27 Studien verwenden hauptsächlich direkte Stenoseparameter, und 5 Stu-
dien kombinieren sowohl direkte als auch indirekte Stenoseparameter, um eine Nie-
renarterienstenose nachzuweisen. Eine Übersicht der eingeschlossenen Studien gibt 
die Tabelle II.3 im Anhang. 

Von den über die systematische Literaturrecherche identifizierten Primärstudien zur 
Wertigkeit der Doppler-Sonographie werden die 48 Studien herangezogen, um die 
Sensitivität und Spezifität der Doppler-Sonographie beim Nachweis von signifikanten 
Nierenarterienstenosen zu bestimmen. Insgesamt werden mit diesen Studien 5978 
Nierenarterien über eine ROC-Kurve ausgewertet. 

Die ROC-Kurve ist in der nachfolgenden Abbildung dargestellt. 
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Abbildung 11: ROC-Kurve der Doppler-Sonographie-Primärstudien 

 

Bei der Berechnung der zusammenfassenden Sensitivität und Spezifität der Doppler-
Sonographie über eine ROC-Kurve lagen einige Studien weit außerhalb des Konfi-
denzintervalls. Es handelt sich um die Studien von Berland (1990), Desberg (1990) 
und Breitenseher (1992), Kliewer (1993) und Halpern (1995). Auch angesichts des 
Alters erscheinen die Studien untersuchungstechnisch mit den übrigen weniger ver-
gleichbar. Diese Studien stammen überwiegend aus den Jahren vor 1995, zu Beginn 
des technischen Entwicklungszyklus der Doppler- und FarbDoppler-Sonographie. 

Folgende Abbildung gibt einen Überblick über die aus der ROC Kurve hergeleitete 
Testgenauigkeit der einzelnen Studien und zeigt die zusammenfassende Sensitivität 
und Spezifität: 
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Abbildung 12: Sensitivitäten und Spezifitäten der einzelnen Doppler-Sonographie-Primärstudien  
(REM = zusammenfassende Sensitivität und Spezifität) 

 

Die zusammenfassende Sensitivität der Doppler-Sonographie beim Nachweis von 
signifikanten Nierenarterienstenosen beträgt 84% [95% CI: 0,80–0,87], die zusam-
menfassende Spezifität 91% [95% CI: 0,89 - 0,93].  

Die zusammenfassende Sensitivität und Spezifität der eingeschlossenen Primärstu-
dien ist dabei weitgehend unabhängig vom Studiendesign. Werden nur die prospek-
tiven Studien ausgewertet, so bleibt die Sensitivität mit 84% [95%CI: 0,79-0,87] und 
die Spezifität mit 91% [95%CI: 0,89-0,93] gegenüber dem Gesamtkollektiv unverän-
dert. Der Einsschluss auch von Studien mit retrospektivem Studiendesign erhöht ins-
besondere nicht die zusammenfassende Sensitivität und Spezifität. 

Im Gegensatz zum Studiendesign hat das Alter der Studie Einfluss auf die in den 
Studien festgestellte Sensitivität und Spezifität. Werden im Rahmen der Metaanalyse 
nur die Studien berücksichtigt, die vor 1995 veröffentlicht wurden, so beträgt die zu-
sammenfassende Sensitivität der Doppler-Sonographie 79% [95%CI: 0,69-0,86] und 
die zusammenfassende Spezifität 89% [95%CI: 0,84-0,93]. Die Studien ab 1995 zei-
gen hingegen ein etwas besseres Testergebnis. Hier liegt die zusammenfassende 
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Sensitivität bei 86% [95%CI: 0,82-0,90], die zusammenfassende Spezifität beträgt 
92% [95%CI: 0,89-0,94]. 

Wertet man die vorliegenden Studien getrennt nach Untersuchungstechnik aus, so 
zeigt sich, dass die Ergebnisse bei Verwendung von indirekten Parametern ähnlich 
gut sind wie die Ergebnisse bei Verwendung von direkten Parametern. 

Die zusammenfassende Sensitivität der direkten Parameter beim Nachweis von sig-
nifikanten Nierenarterienstenosen ist mit 84% [95% CI: 0,79 – 0,88] geringfügig bes-
ser als bei den indirekten Parametern mit 83% [95% CI: 0,75 – 0,88]. Gleiches gilt für 
die Spezifität. Die zusammenfassende Spezifität der direkten Parameter beträgt 91% 
[95% CI: 0,89 - 0,93], die der indirekten Parameter 89% [95% CI: 0,84 - 0,92]. 

Sehr gute Ergebnisse erzielen neuere Studien, die zum Nachweis von signifikanten 
Nierenarterienstenosen direkte und indirekte Parameter miteinander kombinieren. So 
berichtet Radermacher (2000) über eine Sensitivität der Farbdoppler-Sonographie 
von 97% und eine Spezifität von 98%, wenn man direkte und indirekte Untersu-
chungsparameter kombiniert. Mit der Verwendung des indirekten Parameters „Re-
sistance Index“ war eine gute Aussage darüber möglich, wann ein Patient, bei dem 
eine Stenose positiv nachgewiesen wurde, von einer Therapie profitieren würde. Bei 
einem Resistance Index von ≥ 80 war es fraglich, ob der Patient von einer Interventi-
on profitieren wird.  

Ein sehr schlechtes Ergebnis liefert die Doppler-Sonographie beim Nachweis von 
akzessorischen Nierenarterien. Der Nachweis von akzessorischen Arterien gelang 
nur sporadisch. In der Regel konnten solche Gefäße in der Doppler-Sonographie 
nicht nachgewiesen werden. 

Eine weitere Schwierigkeit der Doppler-Sonographie liegt in der Durchführbarkeit der 
Untersuchung. Die Rate der technisch fehlgeschlagenen Untersuchungen reicht bis 
zu 42% (Berland 1990). Technisch fehlerhafte Untersuchungen finden sich weniger, 
wenn indirekte Stenoseparameter verwendet werden. 

C.5.5. Effektivität der Szintigraphie 

Bei der Bestimmung der Effektivität der ACE-Hemmer-Szintigraphie besteht eine 
wichtige Besonderheit. Im Gegensatz zu den drei anderen evaluierten Verfahren der 
CTA, der MRA und der Doppler-Sonographie bestimmen die meisten Autoren die 
Sensitivität und Spezifität der Szintigraphie nicht über die korrekt klassifizierten Nie-
renarterien, sondern über die korrekt klassifizierten Patienten. Dabei ist es unerheb-
lich, ob bei einem Patienten eine genaue Zuordnung der erkrankten Nierenarterie ge-
lingt. 
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Die angegebenen Sensitivitäten und Spezifitäten sind aus diesem Grund nicht mit 
den entsprechenden Angaben der anderen diagnostischen Verfahren vergleichbar. 

Die für die Verfahrensbewertung vorliegenden Studien sind, verglichen mit den Stu-
dien der übrigen Diagnoseverfahren, deutlich heterogener. Einige Studien untersu-
chen die Szintigraphie nur in einem hoch selektierten Patientengut mit gesicherter 
Nierenarterienstenose. Hier kann naturgemäß nur die Sensitivität bestimmt werden. 
Andere Studien lassen als „Goldstandard“ auch MRA, die Doppler-Sonographie oder 
den Captopriltest zu. Gemäß den in den Kapiteln C.4.5.3. und C.4.5.4. festgelegten 
Kriterien müssen daher 19 Primärstudien über die Wertigkeit der Szintigraphie von 
der Metaanalyse ausgeschlossen werden. Die Zahl ist deutlich größer als bei den 
anderen Diagnoseverfahren.  

Insgesamt erfüllen 25 Studien die Einschlusskriterien und werden im Rahmen einer 
Metaanalyse ausgewertet. Die eingeschlossenen Szintigraphiestudien sind in Tabelle 
II.4 im Anhang aufgeführt und werden dort näher beschrieben. 

Die in der Metaanalyse eingeschlossenen Primärstudien sind keineswegs einheitlich. 
Vor allem die verwendeten Parameter und die von den Autoren angewandten Krite-
rien zum Nachweis einer Nierenarterienstenose oder einer renovaskulären Hyperto-
nie variieren zwischen den Studien deutlich.  

In praktisch keiner der Studien werden gleiche Kriterien für eine positive Szintigra-
phie zum Nachweis einer Nierenarterienstenose verwendet.  

Die nachfolgende Tabelle gibt einen Überblick über die eingesetzten Parameter zum 
Nachweis einer signifikanten Nierenarterienstenose: 

Tabelle 15: Überblick der verwendeten Stenoseparameter 

Parameter (Abkürzung)  Beschreibung 
AT Acceleration Time (Zeit zwischen Anfluten in Aorta und Nierenpa-

renchym) 
PTT Tarenchym Transit Time (Zeit, die der Tracer benötigt, um über 

das Nierenparenchym ausgeschieden zu werden) 
RCA Residuale Kortikale Aktivität (Aktivität des Tracers über dem Nie-

renkortex nach 20 min) 
RT Rise Time (Zeit vom Anfluten bis max. Parenchym Intensität) 
SRF split renal Funktion (Verminderung der Funktion der betroffenen 

Niere, Prozent des Traceruptakes zw. Li. Und re. Niere 
Tmax Zeit bis zur maximalen Aktivität im Nierenparenchym 
T1/2 Zeit bis zur halb-maximalen Aktivität im Nierenparenchym 
T2/3 Zeit bis zu 2/3 der maximalen Aktivität im Nierenparenchym 
Tmax delay delay of time to peak (Verzögerung der Zeit bis zur maximalen Ak-

tivität im Nierenparecncham verglichen mit den Basalszintigraphie-
Studien) 

TTP Time to Peak (Zeit bis zur maximalen Aktivität im Nierenparen-
chym = Tmax) 
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Neben diesen quantitativen Parametern wird auch die Form der Aktivitätskurve des 
Radiopharmakons beurteilt. Veränderungen werden als Kriterium für das szin-
tigraphische Vorliegen einer Nierenarterienstenose gewertet. 

Die genannten Parameter werden von den Autoren der einzelnen Studien in unter-
schiedlicher Weise kombiniert. Weiterhin werden unterschiedliche Schwellenwerte 
als positiv gewertet. Die genauen Kriterien, wann eine Szintigraphie positiv gewertet 
wird, sind in der Studienübersicht Tabelle II.4  im Anhang aufgeführt. 

Die Ergebnisse zur Testgenauigkeit der Szintigraphiestudien sind unterschiedlich. 
Dies zeigt auch die Verteilung der Studien bei der Konstruktion der ROC-Kurve: 

 

Abbildung 13 ROC-Kurve der ACE-Hemmer-Szintigraphie-Primärstudien 

 

Kleine Studien berichten teilweise über eine sehr hohe Test-Genauigkeit dieses Di-
agnoseverfahrens mit einer Sensitivität von bis zu 100% und einer Spezifität von e-
benfalls bis zu 100%. Die beiden großen Studien, die European Multicenter Studie 
(Fommei 1993) mit 380 Patienten und die retrospektive Auswertung von van Jaars-
veld (1997) mit 505 Patienten, berichten über eine Sensitivität der ACE-Hemmer-
Szintigraphie von 86% bzw. 68% und eine Spezifität von 93% bzw. 90%. 
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Die Studie von van Jaarsveld enthält auch Patienten, die eine Szintigraphie ohne 
ACE-Hemmer-Gabe erhielten. Diese 183 Patienten sind bei der Berechnung der zu-
sammenfassenden Sensitivität und Spezifität im Rahmen der Metaanalyse nicht be-
rücksichtigt worden. 

Folgende Abbildung gibt einen Überblick über die Testgenauigkeit der einzelnen 
Studien und zeigt die zusammenfassende Sensitivität und Spezifität der ACE-
Hemmer-Szintigraphie: 

 

Abbildung 14: Sensitivitäten und Spezifitäten der einzelnen ACE-Hemmer-Szintigraphie -
Primärstudien  
(REM = zusammenfassende Sensitivität und Spezifität) 

 

Die zusammenfassende Sensitivität der Sensitivität und Spezifität der Szintigraphi 
beim Nachweis von signifikanten Nierenarterienstenosen beträgt 80% [95% CI: 0,75 
– 0,85], die zusammenfassende Spezifität 85% [95% CI: 0,82 - 0,89].  

Eine signifikante Nierenarterienstenose liegt bei den meisten Autoren vor, wenn das 
Lumen der Arterie um ≥ 50% eingeengt ist. Bei der Studie von Mann (1991) wurde 
eine Stenose von ≥ 70% als signifikant gewertet, bei den Studien von Chen (1990), 
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Dey (1993) und Elliott (1993) wurden Stenosen ≥ 75% als signifikant eingestuft oder 
wenn eine Stenose ≥ 50% gleichzeitig eine poststenotische Gefäßdilatation aufwies.  

Die Sensitivität der ACE-Hemmer-Szintigraphie ist mit 80% nicht besonders hoch. 
Die Sensitivität der ACE-Hemmer-Szintigraphie wäre noch niedriger, wenn man die 
Ergebnisses der Erstveröffentlichung der Captopril-Szintigraphie European Multicen-
terstudie (73%) (Fommei 1991) beachtet. Hier berichten Fommei et al. von einer 
Sensitivität von 73% bei einer Spezifität von 90,7%. Nach Spezifizierung der Steno-
separameter berichten Fommei et al. (1993) von einer Sensitivität der Captopril-
Szintigraphie in der European Multicenterstudie von 83% bei einer Spezifität von 
93%. Dieses Ergebnis wurde im Rahmen der Metaanalyse gewertet. 

Werden die in der Metaanalyse eingeschlossenen Studien gemäß der Anzahl der 
eingeschlossenen Patienten gewichtet, sinkt die Sensitivität weiter auf 76% [95% CI: 
0,73-0,79]. Die Spezifität bleibt mit 85% konstant. Dies liegt an der relativ niedrigen 
Sensitivität und der retrospektiven Studie von van Jaarsveld (68%)(1997), die auf 
Grund ihrer großen Patientenzahl eine hohe Gewichtung bekommt. Eine hohe Ge-
wichtung der Studie von van Jaarsfeld ist nicht ganz unproblematisch, da in der Stu-
die nicht die reelle Sensitivität gemessen wurde. Die Sensitivität wurde retrospektiv 
über eine ROC Kurve berechnet. Die Spezifität wurde hierzu mit 90% von den Auto-
ren willkürlich festgelegt, da dieser Wert für einen guten Test zu fordern sei.  

Die zusammenfassende Sensitivität und Spezifität wurde daher ohne Gewichtung 
der Einzelstudien ermittelt. Aus den Anmerkungen über das Problem der Studienge-
wichtung ergibt sich, dass die zusammenfassende Sensitivität von 80% eher dem 
oberen Wert für das Diagnoseverfahren entspricht. 
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C.6. Diskussion 

Der vorliegende Bericht unterliegt der Zielsetzung, vier bildgebende Diagnose-
verfahren zum Nachweis einer Nierenarterienstenose auf deren diagnostische Wer-
tigkeit zu prüfen.  

Nachdem im Kapitel C.5. bereits die Ergebnisse der systematischen Literaturrecher-
che dargestellt wurden, erfolgt zunächst eine Diskussion, wie die Ergebnisse zu-
sammenfassend ausgewertet werden können. Anschließend soll die Frage der dia-
gnostischen Wertigkeit der vier bildgebenden Verfahren diskutiert werden, bevor ab-
schließend eine zusammenfassende Beantwortung der Forschungsfragen erfolgt.  

C.6.1. Diskussion der methodischen Aspekte (zur Auswertung der 
Übersichtsarbeiten und Primärstudien) 

In diesem Kapitel werden methodische Aspekte der Identifikation, Evaluation und 
Auswertungstechniken der Übersichtsarbeiten und Primärstudien diskutiert. 

C.6.1.1. Literaturrecherche 

Systematische Literaturrecherchen für diagnostische Studien in elektronischen Da-
tenbanken gestalten sich aufgrund einer inkonsistenten Verschlagwortung der Publi-
kationen weit schwieriger als für randomisierte klinische Therapiestudien (Deeks 
2001). Um möglichst keine relevanten Studien zu übersehen, wurde eine Kombinati-
on von MeSH- und Freitextbegriffen in verschiedenen Schreibweisen gewählt. Dabei 
wurden zahlreiche irrelevante Publikationen identifiziert, die in einem zweiten manu-
ellen Suchschritt ausgesondert werden mussten. Darüber hinaus kommen für die 
hier untersuchten Technologien eine Vielzahl von Datenbanken als Quelle zur Identi-
fikation relevanter Publikationen in Frage. Deshalb wurde unsererseits zunächst eine 
Cross-File-Suche zur Identifikation von Datenbanken durchgeführt. Durch die Erwei-
terung der elektronischen Suche um Handsuchestrategien wurde die Strategie wei-
terhin ausgedehnt. Es ist wenig wahrscheinlich, dass von uns wesentliche publizierte 
Studien zur Evaluation der neuen Technologien zum Nachweis von signifikanten Nie-
renarterienstenosen übersehen wurden. 

Offen bleibt jedoch die Problematik des sogenannten Publication Bias, der dadurch 
entsteht, dass vermehrt Studien in wissenschaftlichen Journalen publiziert werden, 
die ermutigende Resultate zeigen (Lijmer et al. 1999). Da es keine zentrale Registrie-
rung für die Durchführung von diagnostischen Studien gibt, kann nicht abgeschätzt 
werden, wie groß der Anteil nicht publizierter Studien ist. 
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C.6.1.2. Studienpopulation 

Die Zusammensetzung der Studienpopulation hinsichtlich der Prävalenz von Niere-
narterienstenosen stellt einen wichtigen Parameter für die Übertragbarkeit der Er-
gebnisse dar. Das betrifft z. B. primär prävalenzabhängige Outcomeparameter wie 
positive Vorhersagewahrscheinlichkeiten (PPV) und negative Vorhersagewahr-
scheinlichkeiten (NPV). Mit steigender Prävalenz steigen auch die im Test ermittelten 
PPV’s (Gordis 2001). Das bedeutet, dass PPV’s, die an Hochrisiko-Studien-
populationen ermittelt wurden, nicht auf Screeningpopulationen übertragbar sind. Alle 
von uns ermittelten Primärstudien arbeiteten an Hochrisikokollektiven.  

Aus den Angaben zur Studiendurchführung blieb oft unklar, auf welche Weise die 
Patienten genau in die Studien eingeschlossen wurden, insbesondere ob auch jeder 
Patient mit einem klinischen Verdacht auf Nierenarterienstenose mit der evaluierten 
Diagnosetechnologie und dem Referenzstandard untersucht wurde. Insofern kann 
eine Ergebnisverzerrungen im Sinne eines Selection Bias nicht ausgeschlossen wer-
den. 

Knottnerus et al. (2002) diskutierten den Einfluss der Zusammensetzung der Stu-
dienpopulation. Sie wiesen darauf hin, dass die Sensitivität eines Tests überschätzt 
wird, wenn sie an einer Studienpopulation erhoben wird, die mehr und schwerer er-
krankte Individuen aufweist, als die Population, an welcher der Test eingesetzt wer-
den soll. Bei den hier ausgewerteten Studienpopulationen handelt es sich um Stu-
dienkollektive mit einem hohen Risiko für das Vorliegen einer Nierenarterienstenose. 
Bei einer Übertragung der Testergebnisse auf eine Normalbevölkerung würde die 
Sensitivität und Spezifität der Diagnoseverfahren überschätzt. Knottnerus et al. 
(2002) bezeichneten derartige Verzerrungen als Spectrum Bias.  

Auch bei Irwig et al. (2002) wird der Einfluss des Settings auf die Sensitivität in glei-
cher Weise diskutiert. Sie vertreten die Ansicht, dass die Übertragbarkeit von z. B. 
Sensitivitätsangaben von einem Setting auf ein anderes an einige wesentliche Vor-
aussetzungen geknüpft ist und hoben hervor, dass die Verteilung der Ergebnisse ei-
nes Tests bei Erkrankten in Durchschnitt wie auch Verteilungsmuster konstant sein 
muss. Diese Forderung wird nicht erfüllt, wenn es zu einem Wechsel im Erkran-
kungsspektrum kommt, in unserem Falle also die Sensitivität bei einem Hochrisiko-
kollektiv ermittelt wird und auf eine Screeningpopulation angewendet werden soll.  

C.6.1.3. Studiendesigns 

Bei den eingeschlossenen Studien handelt es sich in der Regel um Studien, die in 
einzelnen Zentren durchgeführt worden sind. Nur wenige wurden in zwei Zentren 
durchgeführt. Nur bei der Evaluation der Szintigraphietechnologie wurde eine Multi-
Center-Studie durchgeführt, deren Ergebnisse Fommei et al. (1991 & 1993) publizier-
ten. Diese Studie wurde an insgesamt 18 europäischen Zentren und Zentren aus 
Australien und Brasilien durchgeführt wurde. Auch im Rahmen dieser multizentri-
schen Studie wurde kein einheitliches Auswahlkriterium bezüglich der verwendeten 
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radioaktiven Tracer und der quantitativen Auswertungskriterien der Szintigraphie ein-
gesetzt. Die Entscheidung hierüber wurde den beteiligten Zentren überlassen. 

Unter den eingeschlossenen Studien befanden sich keine randomisierten klinischen 
Studien. 

Im Rahmen der Metaanalyse wurden sowohl prospektive, als auch retrospektive 
Studien ausgewertet.  

In einer Sensitivitätsanalyse wurde geprüft, ob das Studiendesign (prospektiv vs. re-
trospektiv) Einfluss auf die Testgüte der Diagnoseverfahren hatte. Hierbei zeigte sich 
bei der CT-Angiographie, der MR-Angiographie, der Doppler-Sonographie und der 
Szintigraphie, dass in diesen Fällen die Wahl des Studiendesigns der Diagnosever-
fahren praktisch keinen Einfluss auf die Ergebnisse der Testgüte, d. h. die Sensitivi-
tät und Spezifität, hatte. Unter Berücksichtigung der retrospektiven Studien war die 
Testgüte sämtlicher Verfahren minimal schlechter, als bei alleiniger Auswertung der 
prospektiven Studien. Die Abweichungen betrugen maximal 1 Prozentpunkt. 

C.6.1.4. Methodische Probleme in der Bewertung der Qualität von 
Primärstudien 

Wie bereits im Kapitel C.4.5.1. dargelegt, existiert kein allgemein anerkanntes Evalu-
ationskonzept für Primärstudien diagnostischer Tests. Von verschiedenen Arbeits-
gruppen sind Vorschläge erarbeitet worden, die eine phasenweise Evaluation dia-
gnostischer Tests (Flynn & Adams 1996; Sackett & Haynes 2002) in Anlehnung an 
die in Therapiestudien übliche 4-Phasen-Einteilung vorschlagen. DieseDiskussion ist 
noch nicht abgeschlossen. Gemäß dem Konzept von Sackett & Haynes (2002) wa-
ren die hier ausgewerteten Studien den Phasen I bis III zuzuordnen (siehe Tabelle 
11). 

Für die Bewertung der Qualität von Studien diagnostischer Tests, bei der es um die 
Beurteilung interner und externer Validität der Studienergebnisse geht, gibt es keine 
allgemeingültigen Standards. Da es bislang nur wenig empirische Evidenz mit quanti-
fizierenden Aussagen über ergebnisverzerrende Effekte (wie z. B. bei Lijmer et al. 
1999) gibt, ist bewusst auf den Einsatz von Punktescores und Schwellenwerten im 
Rahmen von Checklisten als Einschlusskriterium verzichtet worden. 

Im folgenden Abschnitt werden methodische Probleme angesprochen, die bei einer 
Vielzahl von ausgewerteten Studien unabhängig von der untersuchten Technologie 
(CTA, MRA, Doppler-Sonographie oder Szintigraphie) auftraten. 
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C.6.1.5. Referenzstandard 

Um Sensitivität und Spezifität eines neuartigen Testverfahrens bestimmen zu kön-
nen, ist es erforderlich den Wahrheitsgehalt der ermittelten Diagnose mit einer Me-
thode, die prinzipiell nicht den gleichen Fehlerquellen unterworfen ist, zu prüfen.  

Die intraarterielle DSA ist derzeit der diagnostische Goldstandard, mit dem andere 
Diagnoseverfahren zu vergleichen sind. Dieses Diagnoseverfahren wurde entspre-
chend als Referenzmethode zur Bestimmung der diagnostischen Genauigkeit der 
MRA in der Metaanalyse genutzt. Als gleichwertige Standards wurden die intraarte-
rielle Blattfilmangiographie und chirurgische Befunde akzeptiert (ältere Studien). 

Zu beachten ist allerdings, dass mit der Einführung der intraarteriellen Druckmes-
sung und des intravasalen Ultraschalls eine Weiterentwicklung der Angiographie 
stattgefunden hat, welche die Bestimmung des Blutflusses in einem Gefäß ermög-
licht. Hierdurch wird die Wertigkeit der „einfachen“ intraarteriellen Angiographie als 
Goldstandard bei der Diagnose einer renovaskulären Hypertonie in etwas relativiert. 
So wird bei der Bewertung der Relevanz einer Stenose die Sensitivität und Spezifität 
der „einfachen“ intraarteriellen Angiographie - verglichen mit der intraarteriellen 
Druckmessung - in einer Studie nur mit 77% bzw. 92% angegeben (Wasser et al. 
1997). Auch kann bei exzentrischen Stenosen die Abschätzung des Schweregrades 
der Läsion problematisch sein. Solche und ähnliche Ergebnisse von Einzelstudien 
verdeutlichen die Einschränkungen, die bei Anwendung der intraarteriellen Angi-
ographie als Goldstandard beachtet werden müssen. 

Hierbei erscheint es aus pathophysiologischen Gesichtspunkten gut möglich, dass 
die Wertigkeit einer intraarteriellen Druckmessung bezüglich der Prognose eines 
Therapieerfolges bei renovaskulärer Hypertonie besser ist, als das derzeitige Stan-
dardverfahren der intraarteriellen Angiographie. Hierzu und besonders zu der Wer-
tigkeit dieser Druckmessung bei der Entwicklung einer möglichen Niereninsuffizienz, 
die ebenfalls Folge von Nierenarterienstenosen sein kann, fehlen jedoch noch weite-
re Untersuchungen. In welchem Umfang die neuen Methoden der Angiographie die 
Vorhersage der Relevanz einer Stenose und damit die Therapiebedürftigkeit verbes-
sern, müssen zukünftige Studien zeigen. Nicht zuletzt wegen der Vergleichbarkeit 
der Studien untereinander, wurden die Studien, die allein den neueren Referenz-
standard nutzten bei der Metaanalyse nicht berücksichtigt. 

Studien, die die evaluierten Diagnoseverfahren nicht gegen die intraarterielle Angi-
ographie und in Einzelfällen auch den chirurgischen Befund evaluierten, wurden von 
der Auswertung ausgeschlossen. Unter klinischen Gesichtspunkten ist es zwar 
durchaus angezeigt, dass bei einer guten Qualität einer intravenösen Angiographie 
mit hoher Diagnosesicherheit auf eine intraarterielle Katheterangiographie, die ein 
höheres Komplikationsrisiko hat, verzichtet werden kann. 

Da die intravenöse Angiographie gegenüber der intraarteriellen Angiographie jedoch 
eine geringere Sensitivität und Spezifität aufweist, wurden die Studien von der Meta-
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analyse ausgeschlossen, bei denen ein Teil der Patienten nur mit einer venösen An-
giographie kontrolliert wurde (inadäquater Referenzstandard).  

Bei den Studien von Schäberle (1992) und Karasch (1993) konnten die Patienten 
herausgerechnet werden, die nur mit einer intraarteriellen Angiographie untersucht 
wurden. Bei dieser Vorgehensweise kann jedoch nicht ausgeschlossen werden, dass 
ein gewisser Selection Bias entsteht, da nicht klar ist, welche Patienten letztlich mit 
einer i.a. Angiographie und welche nur mit einer i.v. Angiographie untersucht wurden. 
Denkbar ist, dass die Patienten, bei denen eine i.a. Angiographie durchgeführt wurde 
ein primär höheres Risiko auf das Vorliegen einer Nierenarterienstenose hatten als 
die Patienten, die nur mit einer i.v. Angiographie untersucht wurden. Wie oben unter 
dem Punkt Studienpopulation diskutiert, hätte dies eine leichte Überschätzung der 
Sensitivität des Diagnoseverfahrens zur Folge. 

Das Problem des inadäquaten Referenzstandards stellte sich aber noch in einer an-
deren Weise. Studien wie Elliot (1993) und Wittenberg (1999) u.a. wurden deshalb 
von der Metaanalyse ausgeschlossen, weil sie nicht sämtliche primär mit dem Diag-
noseverfahren untersuchte Patienten mit dem Goldstandard kontrolliert haben. 
Chock et al. (1997) wiesen darauf hin, dass in solchen Fällen die Sensitivität und 
Spezifität strenggenommen nicht berechnet werden darf. 

Der Ausschluss der Studien von Elliot und Wittenberg war um so bedauerlicher, da 
es sich hierbei um Studien von hoher Berichtsqualität handelt, bei denen aus nach-
vollziehbaren ethischen Gründen bei einem klaren Ergebnis der Testverfahren, auf 
die Befundkontrolle mit dem invasiven Referenzstandard, der intraarteriellen Angi-
ographie, verzichtet wurde. 

 

C.6.1.6. Testschwellenwerte 

Bei der Auswertung der Primärstudien stellte sich das Problem der Festlegung von 
Schwellenwerten, d.h ab welchem Schweregrad von Veränderungen in der intraarte-
riellen Angiographie eine Nierenarterienstenose als signifikant zu bezeichnen ist. 
Hintergrund dieser Überlegungen ist die Tatsache, dass niedriggradige Stenosen der 
Nierenarterien das Renin – Angiotensin - System nur gering beeinflussen und somit 
zu keiner renovaskulären Hypertonie führen (Siehe auch Kapitel C.2.1.2.).  

Derzeit werten die weit aus meisten Autoren eine Nierenarterienstenose als signifi-
kant, wenn sie zu einer Lumeneinengung des Gefäßes von ≥ 50% führt. 

Andere Autoren, sprechen von einer signifikanten Stenose ab einer Lumpeneinen-
gung von >60%, >70% oder >75%. 

Bei der Metaanalyse wurde versucht, aus den Primärdaten der Studien das Ergebnis 
so weit wie möglich nach dem üblichen Kriterium einer signifikanten Stenose ab einer 
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Einengung des Gefäßdurchmessers von ≥ 50% zu berechnen. Falls dies nicht mög-
lich war, wurden die von den Autoren der Primärstudien genannten Kriterien verwen-
det. Sehr vereinzelt wurden von den Autoren das Signifikanzniveau nicht explizit an-
gegeben. Da nur Patienten mit einer signifikanten Nierenarterienstenose einer weite-
ren interventionellen Therapie unterzogen werden, ist davon auszugehen, dass diese 
Autoren eines der üblichen Kriterien angewandt haben. 

Der Testschwellenwert, wann eine Stenose als signifikant gewertet wurde, hatte be-
sonders bei der Szintigraphie, die als funktionelle Methode empfindlich auf Verände-
rungen des Renin – Angiotensin – Systems reagiert, Auswirkung auf die Testgüte 
des evaluierten Diagnoseverfahrens. So war in den Studien von Pedersen (1996) 
und van de Ven (2000) die Testgüte der Szintigraphie beim Nachweis von Nierenar-
terienstenosen besser, wenn nur die höhergradigen Stenosen ≥ 70% bzw. ≥ 75% be-
rücksichtigt wurden und nicht schon Stenosen ab ≥ 50%.  

Auch durch die Spezifizierung des Referenzstandards bei dem für die Signifikanz ei-
ner Stenose zusätzlich zur >50% Stenosierung eine poststenotische Dilatation oder 
ein i.a. Druckabfall vorliegen muss (Chen et al. 1990, Nitzsche et al.1991, Setaro 
1991), ist es möglich, dass im Ergebnis die Sensitiviät und Spezifität der Szintigra-
phie etwas besser sind. Bei Verwendung dieses Kriteriums ist es wahrscheinlicher, 
dass pathophysiologische Veränderungen der Renin- Angiotensin- Aldosteron Me-
chanismus auftreten, die eher szintigraphisch nachweisbar sind, als bei der Verwen-
dung des alleinigen Signifikanzkriteriums einer >50% Stenose. 

Gilfeather et al. (1999) wiesen über diese expliziten Schwellenwerte hinaus auf das 
Problem impliziter Schwellenwerte hin, d.h. die subjektive Einschätzung der Untersu-
cherInnen, ab wann sie einen Befund als pathologisch einschätzen. In der Studie von 
Gilfeather et al. (1999) führte die sehr unterschiedliche subjektive Einschätzung der 
Untersucher über den Schwererad einer Stenose sogar dazu, dass sie stark unter-
schiedliche Angaben über die Sensitivität und Spezifität des beurteilten Untersu-
chungsverfahrens machten. Diese Studie musste aus diesem Grund auch von der 
Auswertung im Rahmen der Metaanalyse ausgeschlossen werden. 

C.6.1.7. Metaanalysetechniken 

Damit das Ergebnis der Metaanalyse die tatsächliche diagnostische Genauigkeit der 
Diagnoseverfahren wiedergibt, ist es erforderlich, eine Ergebnisverfälschung durch 
die Auswahl der berücksichtigten Studien (selection bias) zu vermeiden. Neben einer 
möglichst vollständigen Identifikation der Studien im Rahmen einer systematischen 
Literaturrecherche ist die Festlegung der Auswahlkriterien vor Studienbeginn von 
entscheidender Bedeutung. Mit den Auswahlkriterien soll eine gewisse Vereinheitli-
chung der berücksichtigten Primärstudien und damit die Vergleichbarkeit der Stu-
dienergebnisse gesichert werden. Die exakten Ein- und Ausschlusskriterien sind in 
den Kapiteln C.4.5.3. und C.4.5.4. dargelegt.  
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Ein entscheidender Punkt bei der Bestimmung der diagnostischen Genauigkeit der 
Diagnoseverfahren zum Nachweis einer renovaskulären Hypertonie ist die zur Be-
stimmung des zusammenfassenden Testergebnisses verwendete statistische Me-
thode der Metaanalyse. 

Wie im Kapitel C.4.5. erläutert, wird bei einem diagnostischen Test die Abhängigkeit 
zwischen der Sensitivität und Spezifität traditionell über eine sogenannte „receiver 
operating characteristic“ (ROC) Kurve beschrieben (Hanley 1989). Kardaun und Kar-
daun (1990) sowie Moses und Littenberg (1993) empfehlen die Zusammenfassung 
von mehreren Studien über den selben diagnostischen Test ebenfalls in Form einer 
ROC Kurve, einer sogenannten „Summary ROC“(SROC)-Kurve darzustellen. 

Die in dieser Arbeit durchgeführte Metaanalyse wendet die Methode von Moses und 
Littenberg (1993) zur Bestimmung der zusammenfassenden Sensitivität und Spezifi-
tät über die erwähnte SROC-Kurve an. Dieses Verfahren hat einige Vorteile im Ver-
gleich zu der einfachen Methode der Zusammenfassung von Ergebnissen der Pri-
märstudien, bei der zur Ergebniszusammenfassung nur der Mittelwert und die Stan-
dardabweichung der in den Primärstudien angegebenen Sensitivitäten und Spezifitä-
ten bestimmt wird. Im Gegensatz zu der einfachen Mittelwertberechnung werden bei 
dem Ansatz von Moses und Littenberg mögliche Unterschiede der einzelnen Studien 
in der expliziten oder impliziten Wahl des Schwellenwerts und seine Beeinflussung 
durch die Prävalenz der Erkrankung im Studienkollektiv berücksichtigt und ausgegli-
chen. Dies ist bei der Bestimmung der diagnostischen Wertigkeit der Diagnosever-
fahren insofern von Bedeutung, da die Kriterien, wann ein Testergebnis als signifi-
kant und damit als positiv gewertet wurde, in den Primärstudien unterschiedlich wa-
ren und in wenigen Fällen sogar nicht einmal benannt wurden (siehe Diskussion 
C.6.1.5.). 

Die Methode erfordert zwingend die Erstellung einer Vier-Felder-Tafel für jede in die 
Metaanalyse aufgenommene Primärstudie. Dies hat den Nachteil, dass einige Stu-
dienergebnisse, trotz Angabe von Sensitivität und Spezifität, nicht berücksichtigt 
werden konnten, da die Erstellung einer Vier-Felder-Tafel aus den Angaben der Pri-
märstudie nicht möglich war. Andererseits wird dadurch auch eine gewisse Anforde-
rung an die Berichtsqualität der Primärveröffentlichung gestellt.  

C.6.1.8. Zusammenfassung der Diskussion methodischer Aspekte 

Anhand der in C.3. aufgeworfenen Forschungsfrage erfolgt im nachfolgenden Ab-
schnitt eine zusammenfassende Diskussion der methodischen Aspekte bei der Iden-
tifikation, Evaluation und Auswertung der Übersichtsarbeiten Publikationen. 

Welche systematischen Übersichtsarbeiten und Primärstudien existieren zu 
den verschiedenen diagnostischen Methoden zum Nachweis signifikanter Nie-
renarterienstenosen und wie können die Ergebnisse zusammenfassend aus-
gewertet werden? 
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Das Problem einer systematischen Literaturrecherche für diagnostische Studien ist 
bereits von mehreren Autoren thematisiert worden. So weist Deeks (2001) darauf 
hin, dass eine Suche in elektronischen Datenbanken für diagnostische Studien weit 
weniger produktiv ist als für randomisierte klinische Therapiestudien. Bei der unter 
C.6.1.1. diskutierten Suchstrategie ist es wenig wahrscheinlich, dass von uns we-
sentliche publizierte Studien zur Evaluation der neuen Technologien zum Nachweis 
von signifikanten Nierenarterienstenosen übersehen wurden. 

Die in diesem Bericht ausgewerteten Primärstudien zeigten unter methodischen Ge-
sichtspunkten einige Besonderheiten in der Studienpopulation und im Studiendesign. 
Bei den hier ausgewerteten Populationen handelte es sich durchweg um Studienkol-
lektive mit hohem Risiko für das Vorliegen einer Nierenarterienstenose. Bei der Über-
tragung der hier vorgestellten Testergebnisse auf eine Normalbevölkerung würde die 
Sensitivität und Spezifität der Diagnoseverfahren (durch den Spectrum Bias) über-
schätzt. Bezüglich des Studiendesigns wurden im Rahmen der Metaanalyse sowohl 
prospektive als auch retrospektive Studien ausgewertet. 

Im Rahmen einer Sensitivitätsanalyse zeigte sich, dass bei der CT-Angiographie, der 
MR-Angiographie, der Doppler-Sonographie und der Szintigraphie für die Wahl des 
Studiendesigns (pro-spektive oder retrospektiv) praktisch keinen Einfluss auf das Er-
gebnis der Testgüte der Verfahren hatte.  

Bei der Auswertung der Primärstudien stellten die unterschiedlichen verwendeten 
Referenzstandards und die unterschiedlichen Testschwellenwerte der Primärstudien 
ein weiteres Problem dar, um die zusammenfassende diagnostische Wertigkeit der 
einzelnen Verfahren zu ermitteln. 

Für die Metaanalyse wurde festgelegt, dass die Testgüte der untersuchten Diagno-
severfahren gegen den derzeit besten Standard, die intraarterielle Katheterangi-
ographie oder in Einzelfällen den chirurgischen Befund, verglichen werden muss. Bei 
einigen Studien lag ein inadäquater Referenzstandard vor, da nur ein Teil der Patien-
ten mit der intraarteriellen Angiographie kontrolliert wurde. Wie unter C.6.1.5. disku-
tiert, hätte ein Einschluss dieser Studien zu einer Überschätzung der Sensitivität des 
zu testenden Diagnoseverfahrens geführt. In den Studien, die aufgrund eines inadä-
quaten Referenzstandards von der Metaanalyse ausgeschlossen wurden, führen die 
Autoren nachvollziehbare ethische Motive an. Dieses Problem ist häufig Gegenstand 
in der Diskussion der Evaluation diagnostischer Studien, insbesondere wenn ein in-
vasiver Referenzstandard - mit potentiell bedrohlichen Komplikationen für die unter-
suchten Patienten - vorliegt. 

Testgütekriterien wie Sensitivität und Spezifität können nur dann ermittelt werden, 
wenn eine vollständige Verifikation der Testergebnisse mit dem Referenzstandard 
vorliegt. Aus Studien mit inadäquatem Referenzstandard (nur Testpositive werden 
mit dem Referenzstandard kontrolliert) können unter bestimmten Voraussetzungen 



Diskussion  89 

alternative Parameter zur Einschätzung der Testgüte bestimmt werden, die jedoch 
nicht Gegenstand dieser Arbeit sind. 

Bei der Auswertung der Primärstudien stellte sich weiterhin die Frage, ab welchem 
Schweregrad eine Nierenarterienstenose als signifikant zu bezeichnen ist. Derzeit 
werten die weitaus meisten Autoren eine Nierenarterienstenose als signifikant, wenn 
sie zu einer Lumeneinengung des Gefäßes von ≥50% führt, andere Autoren, spre-
chen von einer signifikanten Stenose ab einer Lumeneinengung von >60%, >70% 
oder >75%. Für die Metaanalyse wurden aus den mitgeteilten Rohdaten Sensitivität 
und Spezifität am testschwellenwert Stenosegrad ≥50% neu berechnet. Nur in Ein-
zelfällen war das nicht möglich und es wurden die Stenosekriterien der Autoren zug-
rundegelegt, was in den Evidenztabellen vermerkt wurde. 

Der verwendete Testschwellenwert ist in sofern von Bedeutung, das sich insbeson-
dere bei der Szintigraphie gezeigt hat, dass die Testgüte dieses Diagnoseverfahrens 
beim Nachweis von Nierenarterienstenosen besser war, wenn nur höhergradige Ste-
nosen von ≥70% bzw. ≥75% berücksichtigt wurden.  

Für die endgültige Berechnung der zusammenfassenden diagnostischen Wertigkeit 
wurde für die Metaanalyse die Methode von Moses und Littenberg (1993) zur Be-
stimmung der zusammenfassenden Sensitivität und Spezifität über die erwähnte  

 (SROC) Kurve angewendet. Im Gegensatz zu der einfachen Mittelwertberechnung 
werden bei diesem Ansatz mögliche Unterschiede der einzelnen Studien in der expli-
ziten oder impliziten Wahl des Schwellenwerts und seine Beeinflussung durch die 
Prävalenz der Erkrankung im Studienkollektiv berücksichtigt und ausgeglichen. Die 
Methode erfordert zwingend die Erstellung einer Vier-Felder-Tafel für jede in die Me-
taanalyse aufgenommene Primärstudie. 

C.6.2.  Diskussion der Ergebnisse zur diagnostischen Wertigkeit der vier 
Diagnoseverfahren 

Im folgenden Abschnitt werden die vier Diagnoseverfahren CT-Angiographie, MR-
Angiographie, Doppler-Sonographie und Szintigraphie hinsichtlich ihrer Testgenauig-
keit beurteilt. Dabei wird auch darauf eingegangen, welche technischen Vorausset-
zungen und Parameter erforderlich sind, um die entsprechende Testgenauigkeit zu 
erreichen, welche verfahrensspezifischen Unsicherheiten und Risiken bestehen und 
welche Patientengruppen in besonderem Maße von den einzelnen Diagnoseverfah-
ren profitieren. 

C.6.2.1. Die CT-Angiographie 
Die CT-Angiographie stellt ein nicht-invasives Diagnoseverfahren zum Nachweis von 
Nierenarterienstenosen dar. Sie besitzt im Vergleich zum diagnostischen Goldstan-
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dard, der intraarteriellen DSA, mit einer Sensitivität von 93% und einer Spezifität von 
ebenfalls 93% eine sehr hohe Testgenauigkeit. 

Verglichen mit dem bisherigen diagnostischen Goldstandard, der intraarteriellen 
DSA, besitzt die CT-Angiographie einige Vorteile: 

1. Sie ist durch die intravenöse Kontrastmittel-Applikation im Gegensatz zur DSA 
nicht invasiv.  

2. Die CT-Angiographie liefert nicht nur Informationen über das Gefäßvolumen. 
Die Gefäßwand und die angrenzenden Gewebestrukturen können ebenfalls 
beurteilt werden. Die Beurteilung der Gefäßwand (z. B. in Hinblick auf Verkal-
kungen und Atherome) ist wichtig für das weitere therapeutische Vorgehen. 
Die Erfolgsrate einer Angioplastie oder eine ggf. erforderliche Stentimplantati-
on können so im Vorfeld besser abgeschätzt werden. Bei der Beurteilung des 
umgebenden Gewebes können Tumore der Nieren und Nebennieren erkannt 
und entzündliche Gefäßprozesse sowie Hämatome im Gefäßbereich nachge-
wiesen werden. (Galanski 1993 &1999, Prokopp 1997 & 1998, Kaatee 1997). 
Beispielweise wurden in der Studie von Kaatee (1997) bei zwei Patienten die 
bestehende Hypertonie auf einen mit der CT- Angiographie diagnostizierten 
Nebennierentumor zurückgeführt. 

3. Weiterhin ist es mit der CT-Angiographie möglich, die räumliche Situation der 
Gefäße dreidimensional darzustellen. Der Befund kann damit „auf einen Blick“ 
erfasst werden (Galanski 1999, Prokopp 1997). 

4. Hervorragende Ergebnisse liefert die CT-Angiographie bei der Beurteilung von 
akzessorischen Nierenarterien. 95% (232 von 244) der akzessorischen Nie-
renarterien wurden nachgewiesen. Selbst bei der intraarteriellen DSA wurden 
fünf akzessorische Gefäße in der Standardprojektion übersehen, die in der 
CT-Angiographie nachgewiesen wurden. 

Daneben besitzt die CT-Angiographie jedoch auch Nachteile: 

1. Diagnostische Schwierigkeiten beim Nachweis von Nierenarterienstenosen mit 
der CT-Angiographie bestehen, wenn sich im Stenosebereich deutliche Ver-
kalkungen befinden. Verkalkungen in Stenosebereich führen eher zu einer Un-
terschätzung von Stenosen in den 3D-Oberflächenrekonstruktionen und eher 
zu einer Überschätzung bei den MIP-Bildern (Kaatee 1997).  

2. Weiterhin ist bei der CT-Angiographie die Mitarbeit des Patienten erforderlich. 
Dieser muss ca. 30 s die Luft anhalten. Bei mangelnder Patientencompliance 
kann die Aussagefähigkeit der CT-Angiographie deutlich eingeschränkt sein 
(Equine 1999).  
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3. Ein weiterer Nachteil der CT-Angiographie ist die relativ große Kontrastmittel-
menge, die für die Untersuchung benötigt wird. So ist für die Durchführung ei-
ner CT-Angiographie der Nierenarterien eine Kontrastmittel - Applikation von 
mindestens 100 ml erforderlich, während für eine intraarterielle DSA nicht 
mehr als 40 ml desselben Kontrastmittels benötigt werden. Wie oben aufge-
führt (siehe Kapitel C.2.2.4.), sind schwerwiegende KM-Komplikationen wie 
eine thyreotoxische Krise, ein allergischer Schock oder eine persistierende 
Niereninsuffizienz bei adäquater Patientenvorbereitung eine Rarität. Bei keiner 
der ausgewerteten Studien zur CT-Angiographie wird über schwerwiegende 
Kontrastmittelzwischenfälle wie schwere allergische Reaktionen, die Entwick-
lung einer dialysepflichtigen Niereninsuffizienz oder gar Todesfälle berichtet. 

C.6.2.2. Die MR-Angiographie 
Bei der MRA der Nierenarterien werden drei Haupttechnologien mit einer Vielzahl 
weiterer technischer Parameter unterschieden. Neben der Unterscheidung in TOF- 
bzw. PC-Techniken mit zwei- oder dreidimensionaler Datenakquisition hat seit ihrer 
Einführung 1994 die Kontrastmittelverstärkte MRA in den letzten Jahren zunehmend 
an Bedeutung gewonnen. Wie das Ergebnis der Metaanalyse gezeigt hat, ist die kli-
nische Wertigkeit der MRA bei der Detektion von Nierenarterienstenosen abhängig 
von der eingesetzten MRA-Technologie.  

TOF- und PC-Techniken 

Die beiden „konventionellen“ MRA-Techniken Time-Of-Flight (TOF) und Phase-
Contrast (PC) haben den Vorteil, dass sie ohne die Gabe eines teuren Kontrast-
mittels auskommen. Gleichzeitig besteht aber der Nachteil, dass die TOF- und PC-
Techniken, im Gegensatz zu der konventionellen Katheterangiographie, nicht einfach 
die Füllung der Gefäße abbilden, sondern komplexe Flussphänomene. Sie sind da-
mit artefaktanfällig (Gedroyc 1994, Stehling et al. 1997a). Dies hat Einfluss auf die 
diagnostische Aussagefähigkeit der Methoden.  

Wie die Metaanalyse gezeigt hat, kann mit den MRA-Techniken ohne Kontrast-
mittelgabe (TOF und PC) die Hauptnierenarterie bis einschließlich des mittleren Drit-
tels gut dargestellt werden. Die zusammenfassende Sensitivität von Stenosen der 
Hauptnierenarterie beträgt 91%, die zusammenfassende Spezifität 89%. TOF- und 
PC-Techniken unterscheiden sich hierbei untereinander kaum. 

Die Beurteilbarkeit der distalen Anteile der Nierenarterien ist dagegen eingeschränkt. 
Wird bei der Auswertung nicht nur die Hauptnierenarterie sondern die komplette Nie-
renarterie berücksichtigt, so reduziert sich die gepoolte Sensitivität der MRA-
Techniken ohne Kontrastmittelgabe auf 77%. Die Spezifität ist hingegen mit 93% 
weiterhin hoch. Die Beurteilung der kompletten Nierenarterie gelingt mit der PC-
Technik etwas besser als mit der TOF-Technik (siehe Kapitel C.5.3.3.). 
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Die Tatsache, dass in der Metaanalyse die Spezifität bei der Beurteilung der 
kompletten Nierenarterien sogar höher ist als bei der Beurteilung der 
Hauptnierenarterie, ist möglicherweise dadurch bedingt, dass die Studien, welche die 
kompletten Nierenarterien beurteilen, neueren Datums sind und somit von der 
Weiterentwicklung der Technik und einer exakteren Diagnose mit neueren Geräten 
profitieren. Acht von 16 Studien (50%), die nur die Hauptnierenarterien beurteilt 
haben, wurden vor 1995 veröffentlicht. Von den Primärstudien, welche die komplette 
Nierenarterie beurteilten, wurden nur vier von 14 (29%) vor 1995 veröffentlicht.  

Die Einschränkung der Beurteilbarkeit der distalen Abschnitte der Nierenarterien mit 
der TOF- und der PC-Technik wird noch deutlicher, wenn man die Ergebnisse der 
drei Studien betrachtet, welche die proximalen und distalen Anteile der Nieren-
arterien getrennt bewerten. (Borrello et al. 1992, Duda et al. 1996, Thony et al. 
1997). In der Studie von Borrello, der die 3D-PC-Technik verwendet, hat die MRA bei 
der Beurteilung des proximalen Anteils eine Sensitivität von 96%. Diese fällt bei der 
Beurteilung der distalen Abschnitte auf 75% ab. In der Studie von Duda sinkt die 
Sensitivität der eingesetzten 3D-PC-Technik von 84% (proximal) auf 76% (distal) und 
der 2D-TOF-Technik von 84% auf 40%. Bei Thony sinkt die Sensitivität der 3D TOF 
Technik von 87% (proximal) auf 56% (distal). 

Die eingeschränkte Beurteilbarkeit der distalen Abschnitte der Nierenarterien bei den 
„konventionellen“ MRA-Techniken ohne Gabe von Kontrastmitteln ist durch Limitatio-
nen der Technik bedingt. Bei der TOF-Technik, bei der die Einschränkungen der Vi-
sualisierung von distalen Gefäßanteilen am deutlichsten ist, führen Sättigungseffekte 
der Längsmagnetisierung zu einem Signalverlust mit der Folge, dass die Darstellung 
der distalen Abschnitte nicht adäquat möglich ist (Smith 1993). Bei PC-Techniken 
führt die verminderte Sensitivität bei komplexen Flussphänomenen, z. B. an Gefä-
ßaufzweigungen, zu Einschränkung in der Beurteilbarkeit (Loubeyre et al. 1996). 
Weitere Einschränkungen, die für beide Techniken gelten, sind atmungsbedingte 
Bewegungsartefakte der Nierenarterien während der Aufnahme und eine, im Ver-
gleich zur intraarteriellen Angiographie, geringere räumliche Auflösung. 

Dies führt insgesamt dazu, dass mit TOF- und PC-Techniken ohne KM die distalen 
Anteile der Nierenarterien, die weiter als 3,5 cm vom Abgang aus der Aorta entfernt 
sind, teilweise nicht darstellbar waren (Duda et al. 1997, Loubeyre et al. 1996). 

Kontrastmittelverstärkte MRA 

Die kontrastmittelverstärkte Magnetresonanzangiographie hat im Vergleich zu den 
„konventionellen“ Time-Of-Flight oder Phasen-Contrast-Techniken einige Vorteile. 
Sowohl die TOF- als auch die PC-Techniken benötigen Aufnahmezeiten von 5 bis 15 
min. Sie sind daher besonders für atmungsbedingte Bewegungsartefakte anfällig. 
Dies gilt auch für die 2D TOF-Technik, bei der zwar die einzelnen Schichten mit mul-
tiplen Atemstillständen aufgenommen werden, es kann aber durch Verschiebungen 
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zwischen den einzelnen Schichten (z. B. durch eine unterschiedliche Atemlage) zu 
Artefakten kommen. Bei der Gadolinium-verstärkten Magnetresonanzangiographie 
hingegen können die Bilder in 20 - 40 s während eines einzigen Atemstillstandes 
aufgenommen werden. Dies erlaubt die Visualisierung auch von schmalen arteriellen 
Strukturen wie akzessorische Nierenarterien und des distalen Drittels der Hauptnie-
renarterien, die nicht durch Atmungsbewegungen verdeckt werden. Ein weiterer Vor-
teil der Gadolinium-verstärkten MRA ist die Unabhängigkeit von Flussphänomenen. 
Signalausfälle bei zu langsamen Flussgeschwindigkeiten, wie bei TOF-Techniken, 
oder Artefakte bei komplexen Flussphänomenen und Turbulenzen, wie bei PC-
Techniken, treten nicht auf. Auch Sättigungseffekte von Blutspins mit ungenügender 
Signalintensität der distalen Gefäßabschnitte, wie bei der 3D PC-MRA, werden durch 
die Gabe von Kontrastmittel überwunden. 

Bei der kontrastmittelverstärkten MRA müssen auch einige mögliche Fehler-
möglichkeiten beachtet werden. Ein relativ großes Bildvolumen (”field of view”) und 
größere Schichtdicken limitieren die räumliche Auflösung und damit die Beurteilung 
von schmalen Segmentnierenarterien und Nierenarterienästen. Durch die Aufnahme 
des Bildes von vorn (anterior) nach hinten (posterior) können bei einigen Patienten 
weit posterior gelegene periphere Segmente von Nierenarterien übersehen werden 
(Siegelman et al. 1994, Stehling et al. 1997a, Schönberg et al. 1998, Prince 1998). 

Aus den genannten Gründen stellt die kontrastmittelverstärkte Magnetresonanz-
angiographie eine deutliche Weiterentwicklung der Magnetresonanz-Technik dar. 
Dies spiegelt sich auch in dem Ergebnis der Metaanalyse wider. 

Beim Nachweis von signifikanten Stenosen der Nierenarterien beträgt die globale 
Sensitivität der KM-verstärkten MRA 92% und die globale Spezifität 91%. Die globale 
Sensitivität der MRA-Techniken ohne KM beträgt hingegen nur 85%, die globale 
Spezifität 91%. Der Unterschied in der diagnostischen Genauigkeit zwischen den 
Techniken mit und ohne KM-Gabe ist allein auf die bessere Darstellung der distalen 
Abschnitte der Nierenarterie in der KM-verstärkten MRA zurückzuführen. 

Bei der Beurteilung der Hauptnierenarterien zeigen sich keine eindeutigen Unter-
schiede zwischen den MRA-Techniken mit und ohne KM. Die zusammenfassende 
Sensitivität und Spezifität der KM-verstärkten MRA beim Nachweis von signifikanten 
Stenosen der Hauptnierenarterien beträgt 92% bzw. 91%. Die zusammenfassende 
Sensitivität und Spezifität ist damit nur unwesentlich höher als bei der MRA ohne KM 
(91% bzw. 89%). 

Deutliche Unterschiede zwischen der KM-verstärkten MRA und den „konventionel-
len“ TOF- und PC-Techniken bestehen bei der Beurteilung der kompletten Nierenar-
terie. Nach dem Ergebnis der Metaanalyse beträgt die Sensitivität und Spezifität der 
KM-verstärkten MRA beim Nachweis von signifikanten Stenosen der kompletten Nie-
renarterie 93% bzw. 92%. [Anmerkung: Der Umstand, dass in der Metaanalyse die 
diagnostische Genauigkeit der KM-verstärkten MRA bei der Beurteilung der Haupt-
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nierenarterie etwas ungünstiger ist als bei der Beurteilung der kompletten Nierenarte-
rie liegt möglicherweise daran, dass bei der Beurteilung der Hauptnierenarterie auch 
Studien im Experimentalstadium der neuen Technik mit etwas ungünstigeren Ergeb-
nissen berücksichtigt wurden]. 

Die Sensitivität der MRA-Techniken ohne KM ist mit 77% deutlich niedriger, die Spe-
zifität entspricht hingegen mit 93% jener der KM-verstärkten MRA. Berücksichtigt 
man bei der Auswertung zur Abschätzung der „Güte“ der Studien die „Schwan-
kungsbreite“ der einzelnen Studienergebnisse und führt eine Gewichtung der Primär-
studien über deren Varianz durch, so ist die Spezifität der MRA ohne KM mit 87% 
niedriger als die der KM-verstärkten MRA (unverändert 92%). 

Wie die Auswertung der Metaanalyse über die SROC-Kurve weiter gezeigt hat, ist 
die deutliche Überlegenheit der KM-verstärkten MRA gegenüber den konventionellen 
Techniken nicht abhängig von der Wahl des Schwellenwerts, bei dem die MRA als 
positiv gewertet wird. Unabhängig von der Wahl des Schwellenwertes, bei dem eine 
Stenose in der MRA als signifikant gewertet wird, sind die korrespondierenden Sensi-
tivitäten und Spezifitäten der KM-verstärkten MRA höher als bei den Techniken ohne 
KM. 

Eine korrekte Beurteilung der kompletten Nierenarterie ist wichtig für die Feststellung 
einer renovaskulären Hypertonie. So sind Veränderungen der fibromuskulären 
Dysplasie überwiegend in weiter peripher gelegenen Anteilen der Nierenarterie loka-
lisiert. Die junge Patienten betreffende fibromuskuläre Dysplasie ist gut mit einer 
PTRA zu therapieren (siehe Kapitel C.2.1.4.). Es ist daher entscheidend, dass diese 
Patientengruppe, die besonders von einer rechtzeitigen Diagnose ihrer Erkrankung 
profitiert, mit der MRA richtig erkannt wird. Gerade bei dem Nachweis von Verände-
rungen der peripher gelegenen Anteile der Nierenarterie haben die „konventionellen“ 
MRA-Techniken ohne KM ihre Limitationen. In selteneren Fällen kann auch eine 
Stenose von peripher gelegenen Abschnitten der Nierenarterie oder von akzes-
sorischen Nierenarterien ursächlich für eine renovaskuläre Hypertonie sein. Auch 
hier hat die KM-verstärkten MRA gegenüber den „konventionellen“ Techniken deut-
liche Vorteile. Während bei TOF- und PC-Techniken ohne KM nur 99 von 172 akzes-
sorische Nierenarterien nachzuweisen waren (Sensitivität 57,6%), waren dies bei der 
KM-verstärkten MRA 114 von 132 akzessorischen Gefäßen (Sensitivität 86,4%). 

Für die Beurteilung der Therapiewürdigkeit einer Stenose ist eine genaue morpholo-
gische Darstellung des Gefäßes von Bedeutung. Ein länger bestehender Verschluss 
einer Nierenarterie führt zu irreversiblen Ausfällen im Versorgungsgebiet. Eine Reka-
nalisierung wäre nutzlos. Es ist daher wichtig, Gefäßverschlüsse exakt zu diagnosti-
zieren um unnötige intraarterielle Angiographien zu vermeiden. Dies dürfte mit der 
KM-verstärkten MRA wegen der genaueren morphologischen Abbildung der Gefäße 
eher möglich sein als mit den Techniken ohne KM. 
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Die oben diskutierten Aspekte des Ergebnisses aus der systematischen Auswertung 
der Veröffentlichungen zeigen, dass die KM-verstärkte MRA aus klinischer Sicht den 
TOF- und PC-Techniken ohne KM überlegen ist. Die bessere Darstellung der weiter 
peripher gelegenen Anteile der Nierenarterie und der akzessorischen Gefäße ist re-
levant für die Beurteilung, ob eine renovaskuläre Hypertonie vorliegt oder nicht. Bei 
der Abklärung des Verdachts auf renovaskuläre Hypertonie mittels MRA sollte daher 
die kontrastmittelverstärkte MRA den „konventionellen“ TOF- und PC-Techniken vor-
gezogen werden. Dies gilt um so mehr, da die Techniken ohne KM bezogen auf die 
Beurteilung der kompletten Nierenarterie nur eine Sensitivität von 76% aufwiesen. 
Dies bedeutet, dass bei einer Prävalenz der NAS im Untersuchungskollektiv von 
30% (durchschnittliche Prävalenz der NAS in den Primärstudien) bei 7,2% aller Pati-
enten eine relevante NAS übersehen werden würde. Wie im Ergebnisteil beschrie-
ben, stehen andere Diagnoseverfahren mit einer höheren Sensitivität zur Verfügung, 
die aus klinischer Sicht ggf. den MRA-Techniken ohne KM vorgezogen werden könn-
ten. 

Mit der KM-verstärkten MRA steht dagegen ein sehr gutes Verfahren zur Diagnose 
einer renovaskulären Hypertonie zur Verfügung, welches die Potenz besitzt, die 
intraarterielle Angiographie als primäres Diagnoseverfahren bei klinischem Verdacht 
auf NAS abzulösen. Wird mit der MRA eine Stenose der Nierenarterien nachgewie-
sen, so besteht bei Gefäßen mit einem Durchmesser > 3-4 mm die Möglichkeit, an-
schließend eine MRA-Flussmessung durchzuführen (Stehling et al. 1997a), um die 
Relevanz einer Stenose zu beurteilen. Erste experimentelle Ergebnisse zeigen, dass 
die MRA inklusive Flussmessung, gegenüber der einfachen intraarteriellen Angi-
ographie Zusatzinformationen liefert, was allerdings mit einer verlängerten Untersu-
chungszeit verbunden ist (Wasser et al. 1997). Ob sie damit gegenüber der alleini-
gen KM-verstärkten MRA entscheidende Vorteile besitzt, muss in weiteren Studien 
geprüft werden. 

C.6.2.3. Die Doppler-Sonographie 

Das Diagnoseverfahren der Doppler-Sonografie wurde mit der Entwicklung der Farb-
doppler-Sonographie und mit einer technischen Weiterentwicklung der Geräte mit 
besserer Auflösung bei größerer Eindringtiefe des Ultraschalls in den letzen Jahren 
deutlich weiterentwickelt. 

Darüber hinaus ist die Doppler-Sonographie nicht invasiv, nennenswerte Neben-
wirkungen sind nicht festgestellt worden. 

Angesichts der Vielzahl der verwendeten Parameter und Stenosekriterien ist eine 
standardisierte Durchführung der Untersuchung nicht gegeben. Man unterscheidet 
lediglich zwei Hauptformen, die direkte oder indirekte Untersuchungsparameter ver-
wenden. 
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Bei den direkten Parametern ist die genaue Darstellung der Nierenarterie im Ultra-
schall nötig. Dies erfordert eine große Erfahrung des Untersuchers und kann relativ 
zeitintensiv sein.  

Wertet man die vorliegenden Studien getrennt nach Untersuchungstechnik aus, so 
zeigt sich, dass die Ergebnisse bei Verwendung von direkten Parametern minimal 
besser sind wie die Ergebnisse bei Verwendung von. indirekten Parametern 

Die zusammenfassende Sensitivität der direkten Parameter beim Nachweis von 
signifikanten Nierenarterienstenosen 84%, die Spezifität 91%. 

Ein Hauptnachteil der Doppler-Sonografie unter Verwendung der direkten Parameter 
ist die hohe Rate an technischen Fehlern. Diese reichen von 4% bis 42%. Haupt-
grund dafür, dass die Doppler-Sonographie technisch nicht adäquat durchführbar ist, 
ist eine deutliche Darmgasbildung, eine Obstipation, die Benutzung von älteren Ult-
raschallgeräten und der geringe Fluss in den Hauptnierenarterien bei begleitenden 
Nierenerkrankungen. 

Die zweite diagnostische Hauptmethode, die indirekte Methode, benutzt die Visuali-
sierung von intrarenalen Segmentarterien und den sich hieraus ergebenden charak-
teristischen Flussveränderungen im Falle einer Stenose. Die zusammenfassende 
Sensitivität der indirekten Methoden beträgt 83%, die Spezifität 89%.  

Bei der indirekten Methode ist die technische Fehlerrate deutlich niedriger als bei der 
direkten, sie liegt zwischen 0% und 5%.  

Auch bei Verwendung der indirekten Parameter ergeben sich einige Nachteile. Die 
Methode, die normale und poststenotische RI-Werte vergleicht, kann nicht bei Ein-
zelnieren angewendet werden und birgt die Gefahr von falsch-negativen Ergebnissen 
bei bilateralen Nierenarterienstenosen. Die Methode, die sich auch das Vorhanden-
sein des Tardus-Parvus-Phänomens stützt, liefert gewöhnlich gute Resultate; bei 
deutlichen Stenosen von über 60% bis 70%; Stenosen zwischen 50% bis 70% kön-
nen aber übersehen werden (Speckamp 1995, Baxter 1996). Zwei Studien, die ver-
schiedene intrarenale Diagnose-Parameter zum Nachweis von Nierenarterien-
stenosen überprüften, fanden, dass die Akzelerationszeit und der Akzelerationsindex 
etwas bessere Ergebnisse lieferten als der Resistance-Index von >5% (Burdick 1996, 
Krumme 1996). 

Sehr gute Ergebnisse erzielen neuere Studien, die zum Nachweis von signifikanten 
Nierenarterienstenosen direkte und indirekte Parameter miteinander kombinieren. So 
berichtet Radermacher (2000) über eine Sensitivität der Farbdoppler-Sonographie 
von 97% und eine Spezifität von 98%, wenn man direkte und indirekte Unter-
suchungsparameter kombiniert. Mit der Verwendung des indirekten Parameters Re-
sistance Index war sogar eine gute Aussage darüber möglich, wann ein Patient, bei 
dem eine Stenose positiv nachgewiesen wurde, von einer Therapie profitieren würde. 
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Bei einem Resistance Index von ≥80 war es fraglich, ob der Patient von einer Inter-
vention profitieren wird. 

Ein weiterer Versuch, die diagnostische Aussagefähigkeit der Doppler-Untersuchung 
zu verbessern, ist die Gabe von Captopril vor der Doppler-Untersuchung, um die 
Sensitivität des Tardus-Parvus-Phänomens zu steigern. In einer kleinen Studie von 
31 Patienten wurden 13 von 19 signifikanten Stenosen vor und 19 von 19 Stenosen 
eine Stunde nach der Abgabe von Captopril nachgewiesen (Rene 1995).  

Zukünftig kann die Benutzung von Ultraschall-Kontrastmitteln das Auffinden von Nie-
renarterienstenosen erleichtern, besonders bei Patienten mit eingeschränkter Nieren-
funktion. Beide Verfahren führen jedoch zu einer deutlichen Verlängerung der Unter-
suchungszeit.  

Unabhängig von den verwendeten direkten oder indirekten Untersuchungs-
parametern ist festzustellen, dass mit der technischen Weiterentwicklung der Sono-
graphiegeräte in den 90er Jahren auch eine Verbesserung der Testgenauigkeit ein-
getreten ist. Vor 1995 beträgt die zusammenfassende Sensitivität der Doppler-
Sonographie 79%, die zusammenfassende Spezifität 89%. Bei den Studien ab 1995 
erhöht sich die zusammenfassende Sensitivität der Doppler-Sonographie auf 86% 
und die zusammenfassende Spezifität auf 92%. 

Ein deutlicher Nachteil der Doppler-Sonographie sowohl bei der Verwendung der di-
rekten, als auch bei der Verwendung der indirekten Parameter ist die unbefriedi-
gende Darstellung von akzessorischen Nierenarterien. Zwar können nach Raderma-
cher (2000) mit der Doppler-Sonographie stenosierte akzessorische Gefäße nach-
gewiesen werden, als generelle Nachweismöglichkeit vorhandener akzessorischer 
Arterien ist das Verfahren jedoch ungeeignet. 

Generell ist die Testgenauigkeit der Doppersonographie deutlich untersucher-
abhängig. Dies betonen auch viele Autoren der Primärstudien. Die oben diskutierte 
Sensitivität und Spezifität der Doppler-Sonographie beim Nachweis von signifikanten 
Nierenarerienstenosen wurde von erfahrenen Untersuchern aus großen klinischen 
Zentren erreicht. Bei einer Verallgemeinerung der Testergebnisse ist zu bedenken, 
dass ähnlich gute Ergebnisse nur von Untersuchern mit größerer Erfahrung im Um-
gang mit der Doppler-Sonographie erzielt werden können. 

C.6.2.4. Die Szintigraphie 
Die ACE-Hemmer-Szintigraphie weist als Diagnoseverfahren für eine Nierenarte-
rienstenose zwei wichtige Besonderheiten auf. Sie ist im Gegensatz zu den übrigen 
Diagnoseverfahren, die morphologische Strukturen abbilden, eine rein funktionelle 
Methode. Aus Veränderungen der Nierenfunktion, speziell der glomerulären Filtration 
und der tubulären Sekretion wird auf eine mögliche Nierenarterienstenose oder reno-
vaskuläre Hypertonie rückgeschlossen. Direkte anatomische Veränderungen, wie ei-
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ne verengte Nierenarterie, können mit der Szintigraphie im Gegensatz zu den ande-
ren evaluierten Diagnoseverfahren nicht sichtbar gemacht werden. 

Der zweite wichtige Unterschied besteht bei der Auswertung der Testverfahren. Wäh-
rend CTA, MRA und die Doppler-Sonographie die richtig oder falsch dargestellten 
Nierenarterien für die Berechnung der Testgüte heranziehen, werten die Autoren der 
Szintigraphiestudien die richtig oder falsch erkannten Patienten, unabhängig von der 
Stenoselokalisation in den einzelnen Gefäßen. Hierdurch ist das Ergebnis der Szinti-
graphie nicht genau mit den Ergebnissen der übrigen Verfahren vergleichbar. 

Die ACE-Hemmer-Szintigraphie ist eine technisch sehr sichere Methode. Nur in einer 
Studie wird über ein technisch fehlerhaftes Szintigramm berichtet, das nicht ausge-
wertet werden konnte (Miralles 1992). Zwar kann Captopril besonders bei bilateralen 
Stenosen oder Stenosen bei Einzelniere eine Niereninsuffizienz induzieren. In den 
ausgewerteten Studien wird über keine schwerwiegenden Zwischenfälle der Szinti-
graphie berichtet. 

Die zusammenfassende Sensitivität bei der Diagnose von Nierenarterienstenosen ist 
mit 80% nicht besonders hoch, die Spezifität ist mit 85% besser. 

Die Erfolge der Szintigraphie bei Patienten mit beidseitigen Nierenarterienstenosen, 
bei Niereninsuffizienz und bei längerfristiger Behandlung mit ACE-Hemmern werden 
unterschiedlich beurteilt. 

Bei Patienten mit bilateralen Stenosen sinkt die Wahrscheinlichkeit, beide Stenosen 
in der ACE-Hemmer-Szintigraphie zu erkennen. Bei vielen Studien war die Sensitivi-
tät der ACE-Hemmer-Szintigraphie bei bilateralen schlechter als bei unilateralen Nie-
renarterienstenosen (Mann 1991, Fommei 1993, Scoble 1991, Mittal 1996, Gezici 
1999). Bei der Studie von v.d. Ven (2000) besteht dagegen kein signifikanter Unter-
schied der Sensitivität und Spezifität der Szintigraphie zwischen Patienten mit unila-
teralen Nierenarterienstenosen und bilateralen Nierenarterienstenosen. 

Eine Niereninsuffizienz kann die Testgenauigkeit der ACE-Hemmer-Szintigraphie 
negativ beeinflussen. Die Spezifität der ACE-Hemmer-Szintigraphie ist bei diesen 
Patienten in einigen Studien niedriger. Sie kann durch Vergleich mit dem Basisre-
nogramm ohne Captopril erhöht werden (Prigent 1993, Taylor 1996). Die Sensitivität 
ist nicht unbedingt erniedrigt (v.d. Ven 2000).  

Weiterhin beeinflusst der Volumen Status die Ergebnisse der Szintigraphie. Eine 
ausreichende Flüssigkeitsversorgung der Patienten (Hydratation) ist vor Untersu-
chungsbeginn sicherzustellen. (Nally 1991, Prigent 1993, Taylor 1996). 

Medikamente haben ebenfalls Einfluss auf das Testergebnis. Bei der chronischen 
Therapie mit ACE-Hemmern sinkt die Sensitivität der Szintigraphie (Young 1994). 
Diese sollten daher, falls möglich, eine Woche vor Untersuchungsbeginn abgesetzt 
werden (Taylor 1998). 
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Die ACE-Hemmer-Szintigraphie liefert jedoch weniger gute Ergebnisse bei Patienten 
mit einem geringeren Grad von Nierenarterienstenosen, weil in diesen Fällen die Ab-
hängigkeit der renalen Durchblutung von Angiotensin II geringer ist als bei höhergra-
digen Stenosen (v.d. Ven 2000). 

C.6.2.5. Zusammenfassung der Ergebnisdiskussion  
Anhand der in C.3. aufgeworfenen Forschungsfragen erfolgt im nachfolgenden Ab-
schnitt eine zusammenfassende Diskussion der diagnostischen Wertigkeit der unter-
suchten vier Diagnoseverfahren zum Nachweis von signifikanten Nierenarterienste-
nosen. 

Wie gut ist die diagnostische Wertigkeit der vier bildgebenden Diagnoseverfah-
ren im Vergleich zum Referenzstandard und untereinander? 

Die CT-Angiographie liefert mit einer Sensitivität von 93% und einer Spezifität von 
ebenfalls 93% sehr gute Ergebnisse. 

Bei der MR-Angiographie beträgt die zusammenfassende Sensitivität bei der Beur-
teilung der kompletten Nierenarterie 93% und die zusammenfassende Spezifität 
92%. Dies gilt jedoch nur dann, wenn Kontrastmittel verabreicht werden. Ohne die 
Gabe von Kontrastmitteln liegt die Sensitivität beim Nachweis von signifikanten Nie-
renarterienstenosen nur bei 77%. Die Spezifität ist mit 93%  nahezu unverändert. 
Ohne die Gabe von Kontrastmitteln ist mit der MR- Angiographie nur die Hauptnie-
renarterie mit einer Sensitivität von 91% und einer Spezifität von 89 % ausreichend 
sicher beurteilbar. 

Bei der Doppler-Sonographie liegt die zusammenfassende Sensitivität bei 84%, die 
Spezifität bei 91%. Mit der technischen Weiterentwicklung der Sonographiegeräte in 
den 90er Jahren ist auch eine Verbesserung der Testgenauigkeit eingetreten. Vor 
1995 beträgt die zusammenfassende Sensitivität der Doppler-Sonographie 79%, die 
zusammenfassende Spezifität 89%. Bei den Studien ab 1995 erhöht sich die zu-
sammenfassende Sensitivität der Doppler-Sonographie auf 86% und die zusammen-
fassende Spezifität auf 92%, wobei die besten Ergebnisse durch Kombination von di-
rekten und indirekten Untersuchungsparametern erzielt werden. 

Die Szintigraphie weist eine Sensitivität von 80% und eine Spezifität von 85% beim 
Nachweis signifikanter Nierenarterienstenosen auf. Sie liegt damit deutlich unter den 
Werten der übrigen Untersuchungsmethoden. 

Insgesamt ermöglichen die CT-Angiographie, die kontrastmittelverstärkte MR Angi-
ographie und auch die Farbdoppler-Sonographie angesichts der dort erfolgten tech-
nischen Weiterentwicklungen genauere Untersuchungsergebnisse, als die Szintigra-
phie. 

 



  100 Diskussion

Welche sonstigen Vorteile / Nachteile bieten die einzelnen Verfahren auch im 
Vergleich untereinander? 

Im Vergleich zu dem Referenzstandard, der intraarteriellen Angiographie, sind alle 
untersuchten Diagnoseverfahren nicht invasiv. Das Risiko und die Unannehm-
lichkeiten, die mit einer invasiven Untersuchung verbunden sind, werden vermieden. 

Die CT-Angiographie und die kontrastmittelverstärkte MR-Angiographie haben 
im Vergleich zur Doppler-Sonographie und zur Szintigraphie einen weiteren Vorteil. 
Mit Hilfe dieser Verfahren können auch akzessorische Nierenarterien gut nachgewie-
sen werden. Beim Nachweis von akzessorischen Gefäßen ist die CT-Angiographie 
mit einer Sensitivität von 95% der kontrastmittelverstärkten MR- Angiographie (Sensi-
tivität 86%) noch überlegen.  

Im Rahmen einer CT- Angiographie und einer MR- Angiographie können neben dem 
Nachweis von Stenosen weitere klinische Befunde erhoben werden, wie z. B. Ne-
bennierentumoren, Aneurysmen, Blutungen oder andere Raumforderungen. Weiter-
hin können bei diesen beiden Technologien die Untersuchungsergebnisse gut repro-
duziert und anschaulich dokumentiert werden.  

Die CT-Angiographie ist im Vergleich zu den übrigen untersuchten Verfahren am 
besten standardisiert. Als nachteilig kann sich jedoch die erforderliche hohe Kon-
trastmittelmenge erweisen. Dies gilt insbesondere bei Patienten mit Niereninsuffi-
zienz. Im Rahmen der CT-Angiographie wird eine große Menge von potenziell Nieren 
toxischem Kontrastmittel verabreicht. Patienten mit bestehenden Niereninsuffizien-
zen bedürfen insoweit besonderer Betreuung. 

Darüber hinaus ist die CT-Angiographie mit einer deutlichen (ca. 25 mGy Achendo-
sis) Strahlenbelastung verbunden. 

Auch bei der MR-Angiographie ist die Gabe von Kontrastmitteln erforderlich, um mit 
der CT-Angiographie vergleichbare Ergebnisse zu erzielen. Diese wirken allerdings 
nicht nierentoxisch. Daher ist dieses Verfahren besonders für Patienten mit Nierenin-
suffizienz geeignet. Zusätzlich wird der Patient nicht mit ionisierenden Strahlen be-
lastet. 

Sowohl die CT-Angiographie als auch die MR-Angiographie haben den Nachteil, 
dass es sich um Techniken von Großgeräten handelt. Sie sind damit nicht überall 
verfügbar. 

Da für die Doppler-Sonographie keine Großgerätetechnik erforderlich ist, ist die 
Verfügbarkeit dieser Untersuchungstechnologie sehr hoch.  

Als größerer Nachteil dieser Technik erweist sich jedoch die starke Abhängigkeit von 
den Kenntnissen und den Fähigkeiten des Untersuchers. Befunde können darüber 
hinaus nicht in ähnlicher Weise standardisiert dargestellt werden, wie dies bei der 
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CT-Angiographie oder bei der MR-Angiographie möglich ist. Das Untersuchungs-
ergebnis kann bei der Doppler-Sonographie nicht in Form eines übersichtlichen Ge-
fäßbildes dargestellt werden. Es ist insofern weniger anschaulich als bei den vorher 
diskutierten Verfahren. Darüber hinaus können bei der Doppler-Sonographie akzes-
sorische Arterien so gut wie nie nachgewiesen werden.  

Die Doppler-Sonographie ist weder stahlenbelastend, noch ist die Gabe eines poten-
tiell toxischen Kontrastmittels nötig. Die Untersuchungstechnik wird zudem von den 
Patienten gut akzeptiert und toleriert, so dass sie von allen untersuchten Verfahren 
hinsichtlich möglicher Risiken und Anwendbarkeit die geringsten Probleme aufweist.  

Als positiv erweist sich bei der Szintigraphie die Möglichkeit, Nierenfunktions-
störungen festzustellen, was mit den anderen Verfahren nicht in gleicher Weise mög-
lich ist. Ein weiterer Vorteil besteht in einer geringen technischen Störanfälligkeit des 
Verfahrens ist. Da die Szintigraphie ein funktionelles Verfahren ist, werden die Nie-
renarterien nicht morphologisch abgebildet. Eine direkte visuelle Darstellung von 
verengten Gefäßen ist somit nicht möglich. 

Die Szintigraphie ist gering strahlenbelastend durch die Applikation eines radioakti-
ven Tracers. Die Verfügbarkeit ist abhängig von dem Vorhandensein einer nuklear-
medizinischen Einrichtung. 

C.6.3. Identifikation weiteren Forschungsbedarfs 

Alle identifizierten Studien evaluieren die diagnostische Genauigkeit (Accuracy) im 
Vergleich zu einem diagnostischen "Goldstandard". Der derzeit übliche Goldstandard 
ist die intraarterielle DSA. Umstritten ist allerdings, ab welchem Grad an Einengung 
ein Befund als signifikant gewertet werden kann. Es besteht insofern Klärungsbedarf, 
ab welchen Einengungsgrad eine Stenose als signifikant zu bezeichnen ist.  

Zur Festlegung des signifikanten Stenosegrades, d.h. eines optimalen Testschwel-
lenwertes, der klinisch bedeutsame von irrelevanten, nicht therapiebedürftigen Be-
funden trennt, sind klinische Studien erforderlich, die sich am Outcome der Patienten 
orientieren. Unter Umständen liefern intraarterielle Druckmessungen wichtige Zusatz-
informationen zu rein morphologischen Gefäßdarstellungen der verschiedenen Angi-
ographietechniken. 

Die Auswertung der Primärstudien zu den verschiedenen Diagnoseverfahren hat er-
geben, dass die Auswertungskriterien der Szintigraphie und der Dopplersonographie 
sehr uneinheitlich sind. Auch bei der MR-Angiographie werden unterschiedliche Ver-
fahren benutzt, um die Nierenarterien zu untersuchen. In weiteren Studien sind die 
verschiedenen Untersuchungsparameter einzeln oder in Kombination auf ihre Eig-
nung zu untersuchen. 
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Neben der diagnostischen Genauigkeit sollten auch die therapeutischen Konsequen-
zen, relevanten Outcomes und die assoziierten direkten und indirekten Kosten er-
fasst werden, um ein umfassendes Bild über den Nutzen einer diagnostischen Maß-
nahme zu erhalten, wie das auch im Stufenkonzept der Evaluation diagnostischer 
Studien z. B. von Sackett (2002) vorgeschlagen wird. Insbesondere ist in zukünftigen 
Studien zu prüfen, ob Patienten, die getestet wurden, ein besseres Outcome haben 
als vergleichbare Patienten, die nicht getestet wurden. 

Verschiedene diagnostische therapeutische Strategien sollten untersucht werden, 
um ein abgestuftes Management der NAS zu ermöglichen. Hierbei könnte die Kom-
bination einzelner Diagnoseverfahren und -befunde entscheidungsrelevant für die 
Therapieplanung und den Therapieerfolg sein. 
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C.7.Schlussfolgerungen 

Zum Nachweis einer signifikanten Nierenarterienstenose werden verschiedene Diag-
noseverfahren zum Teil unter Einsatz von Großgeräten angewendet. 

Sämtliche Verfahren weisen gegenüber dem Referenzstandard, der intraarteriellen 
Angiographie, den Vorteil auf, dass sie nicht invasiv sind. Damit sind die mit einer in-
vasiven Diagnostik verbunden Risiken und Unannehmlichkeiten nicht vorhanden. 

Die technischen Verfahren der CT-Angiographie und der kontrastmittel-
verstärkten MR-Angiographie weisen beim Nachweis von signifikanten Nierenarte-
rienstenosen mit einer Sensitivität von jeweils 93% und einer Spezifität von 93% bzw. 
92% die höchste diagnostische Genauigkeit auf. 

Durch die benötigte hohe Kontrastmittelmenge ist die CT-Angiographie nicht geeig-
net für Patienten mit Niereninsuffizienz. Diese sollten – in Abhängigkeit vom Schwe-
regrad - nur in begründeten Ausnahmen und nur mit entsprechenden Vorberei-
tungsmaßnahmen mit diesem Diagnoseverfahren untersucht werden. 

Die CT-Angiographie und die MR-Angiographie bieten zudem den Vorteil, dass Be-
gleiterkrankungen, insbesondere Aneurysmen, Blutungen aber auch Nebennieren-
tumore gut festgestellt werden können. Sie sind daher zu empfehlen, wenn entspre-
chende Verdachtsmomente bestehen.  

Die MR-Angiographie kommt ohne ionisierende Strahlen oder nierentoxische Kon-
trastmittel aus. Sie ist daher besonders geeignet für Patienten mit Niereninsuffizienz 
bei ähnlicher diagnostischer Wertigkeit wie die CT-Angiographie. Hierbei sollte die 
MR-Angiographie mit Gabe von Kontrastmitteln durchgeführt werden. Ohne Kon-
trastmittelgabe ist die diagnostische Wertigkeit der MR- Angiographie deutlich niedri-
ger. 

Im Gegensatz zur CT-Angiographie ist die Doppler-Untersuchung wenig standardi-
siert. Bei der Vielzahl von verwendeten Untersuchungsparametern hat sich bislang 
kein einheitlicher Standard herausbilden können. Nimmt man eine Unterteilung in die 
beiden Hauptgruppen vor, nämlich die Verwendung von direkten und indirekten Pa-
rametern, so können mit beiden Parametern recht gute Ergebnisse erzielt werden. 
Insgesamt liegt die Sensitivität der Doppler-Untersuchung bei 84%, die Spezifität bei 
91%, wobei die jüngeren Studien ab 1995 bessere Ergebnisse vorweisen. Sehr gute 
Ergebnisse werden bei der Kombination von direkten und indirekten Parametern er-
zielt. Bei einer Kombination empfiehlt sich, zunächst die direkten Parameter anzu-
wenden, da in diesem Fall die Stenosen direkt darstellbar sind. Bei Verwendung der 
direkten Parameter ist die technische Fehlerrate recht hoch (bedingt z. B. durch 
Darmgasüberlagerungen oder Adipositas), so dass nach den hier vorliegenden Er-
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gebnissen eine Untersuchung mit indirekten Parametern angeschlossen werden soll-
te. 

Ein Nachteil dieser Technik ist die starke Abhängigkeit der Ergebnisse von den Er-
fahrungen des Untersuchers. Darüber hinaus gestaltet sich die Befunddokumentation 
schwierig, da der gesamte Gefäßverlauf nicht in einem Bild dargestellt wird. 

Die Szintigraphie bietet den Vorteil, dass die Nierenfunktion mit untersucht werden 
kann und dieses Verfahren insofern bei entsprechenden Fragestellungen geeignet 
ist. Insgesamt ist die diagnostische Wertigkeit der Szintigraphie beim Nachweis von 
signifikanten Nierenarterienstenosen geringer als bei den anderen untersuchten Ver-
fahren. 

Zusammenfassend ist festzuhalten, dass bei der Entscheidung, welches Diagnose-
verfahren zu bevorzugen ist, begleitende Fragestellungen und das Risikoprofil der zu 
untersuchenden Person zu berücksichtigen sind. Hierzu gehört die Frage der Ziel-
richtung der Untersuchung, ob beispielsweise begleitende Gefässerkrankungen wie 
Aneurysmen oder Aortendissektionen dargestellt werden sollen. 

Angesichts der mit den einzelnen Diagnoseverfahren verbundenen Risiken ist auch 
die Frage von Risikofaktoren bei der Entscheidung des konkret anzuwendenden Un-
tersuchungsverfahrens von entscheidender Bedeutung. Dies gilt besonders für die 
Risiken durch die Applikation von Röntgenkontrastmitteln. 

Bei der konkreten Umsetzung des ausgewählten Diagnoseverfahrens stellt sich die 
Frage der Verfügbarkeit. So ist die Doppler-Sonographie fast überall verfügbar. MR-
Angiographie Untersuchungen sind demgegenüber auf spezialisierte Zentren be-
schränkt. 

Insgesamt gilt, dass die genannten Untersuchungen nur bei den Patienten durchge-
führt werden sollten, bei denen entsprechende klinische Befunde den Verdacht auf 
eine Stenose nahe legen. Ein allgemeines Screening von Bluthochdruckpatienten 
ohne klinischen Hinweis auf eine Nierenarterienstenose kann aus den vorliegenden 
Daten nicht abgeleitet werden. Die Ergebnisse der ausgewerteten Studien wurden an 
Patientenkollektiven mit hohem Risiko für das Vorliegen einer Nierenarterienstenose 
erzielt. Sie sind damit nicht auf Hypertoniker ohne entsprechendes klinisches Risiko-
profil übertragbar. 

In zukünftigen Untersuchungen ist vor allem zu klären, welche Untersuchungspara-
meter bei der Doppler-Sonographie und der Szintigraphie teilweise auch bei der MR-
Angiographie anzuwenden sind, um die besten diagnostischen Er-gebnisse zu erzie-
len. Verschiedene diagnostische Strategien sollten untersucht werden, um ein abge-
stuftes Management der NAS zu ermöglichen. Hierbei könnte die Kombination ein-
zelner Diagnoseverfahren und -befunde entscheidungsrelevant für die Therapiepla-
nung und den Therapieerfolg sein. 
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Neben der diagnostischen Genauigkeit sollten auch die therapeutischen Konsequen-
zen, relevanten Outcomes und die assoziierten direkten und indirekten Kosten er-
fasst werden, um ein umfassendes Bild über den Nutzen einer diagnostischen Maß-
nahme zu erhalten. Insbesondere ist in zukünftigen Studien zu prüfen, ob Patienten, 
die getestet wurden, ein besseres Outcome haben als vergleichbare Patienten, die 
nicht getestet wurden.     
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Anhang 
 

I Literaturrecherche und Informationsquellen 

Suchstrategien 

Bestimmung von relevanten Datenbanken 

Cross-File Suche in DIALINDEX  
(Suche über 281 Datenbanken, um relevante Datenbanken für die Metaanalyse zu ermitteln. Das 
Suchergebnis ist fett gedruckt) 
 
 
File 411 :DIALINDEX(R) 
DIALINDEX(R)  (c) 1998 The Dialog Corporation plc 
*** DIALINDEX search results display in an abbreviated *** 
*** format unless you enter the SET DETAIL ON command. *** 
?sf 399,a11 not 440,120,l00,allnews,papers 

You have 281 files in your file list. 
(To see banners, use SHOW FILES command) 

?s ((nuclear( )magnetic( )resonance or magnetic( )resonance or nmr or mr) and (angiograph? or an-
giogram) and (kidney or renal)( )arter? and stenosis)/ti,de,id 
 
Your SELECT statement is: 

s ((nuclear( )magnetic( )resonance or magnetic( )resonance or nmr or mr and (angiograph? or an-
giogram) and (kidney or renal) ( )arter? and stenosis)/ti,de,id 
 
 Items  File 
 6 2: INSPEQ_1969-1998/Sep W1 
>>>Term "ID" is not defined in file 5 and is ignored 
 41 5: BIOSIS PREVIEWS(R)_1969-1998/Aug W4 
 1 8: Ei Compendex(R)_1970-1998/Sep W4 
 1 14: Mechanical Engineering Abs_1973-1998/Sep 
 106 34: SciSearch(R) Cited Ref Sci_1990-1998/Aug W5 
 1 42: PHARMACEUTICAL NEWS INDEX_1974-1998/Sep W2 
>>>Term "ID“ is not defined in file 65 and is ignored 
 4  65: Inside Conferences_1993-1998/Aug W5 

Examined 50 files 
>>>Term "ID“ is not defined in file 71 and is ignored 
 14 71: ELSEVIER BIOBASE_1994-1998/Aug W4 
 106 73: EMBASE_1974-1998/Aug W5 
>>>Term "ID“ is not defined in file 77 and is ignored 
 7 77: Conference Papers Index_1973-1998/Sep 
 4 94: JICST-EPlus_1985-1998/Jun W2 
>>>Term "ID“ is not defined in file 144 and is ignored 
 43 144: Pascal_1973-1998/Aug 
 33 151: HealthSTAR_1975-1998/Sep 
 39 155: MEDLINE(R)_1966-1998/Oct W5 
 1 159: Cancerlit_1975-1998/Aug 

Examined 100 files 
>>>Term "ID“ is not defined in file 265 and is ignored 
 3 265: FEDRIP_1998/Jul 

Examined 150 files 
>>>Term "DE" is not defined in file 420 and is ignored 
>>>Term "ID“ is not defined in file 420 and is ignored 
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 18 420: UnCover_1988-1998/Sep 03 
 1 434: SciSearch(R) Cited Ref Sci_1974-1989/Dec 

Examined 250 files 
18 files have one or more items file list includes 281 files. 
One or more terms were invalid in 213 files. 

 

Suchstrategie MEDLINE 
 
A) Primärstudien 
 
 (das Suchergebnis ist fett gedruckt) 
 
Schritt Suchtext Records 

#1 'Hypertension-Renovascular' / all subheadings in MIME,MJME (2327 records) 
#2 'Renal-Artery-Obstruction' / all subheadings in MIME,MJME (2283 records) 
#3 renal artery stenosis and (PY=1990-2000) (1331 records) 
#4 (#1 or #2 or #3) and (PY=1990-2000) and (PY=1990-2000) (3577 records) 
#5 diagnos* and (PY=1990-2000) (737860 records) 
#6 4 and #5 (1506 records) 
#7 6 and (human in TG) and (PY=1990-2000) (1461 records) 
#8 (#7 not (case-report in TG)) and (PY=1990-2000) (1087 records) 
#9 #8 and meta-analy* and (PY=1990-2000) (1 record) 
#10 #8 and overview and (PY=1990-2000) (4 records) 
#11 #8 and evaluation stud* and (PY=1990-2000) (34 records) 
#12 #8 and guideline and (PY=1990-2000) (2 records) 
#13 #8 and cost* and (PY=1990-2000) (35 records) 
#14 #8 and effectiv* and (PY=1990-2000) (91 records) 
#15 #8 and effica* and (PY=1990-2000) (27 records) 
#16 #8 and efficien* and (PY=1990-2000) (16 records) 
#17 #8 and (randomized near trial) and (PY=1990-2000) (1 record) 
#18 #8 and clinical trial and (PY=1990-2000) (0 records) 
#19 #8 and (sensitivity and specificity) and (PY=1990-2000) (295 records) 
#20 'Sensitivity-and-Specificity' / all subheadings in MIME,MJME (76422 records) 
#21 #8 and #20 (220 records) 
#22 #8 and blind and (PY=1990-2000) (19 records) 
#23 #8 and recommendation and (PY=1990-2000) (1 record) 
#24 #8 and consensus and (PY=1990-2000) (13 records) 
#25 #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 or #16 or #17 or #19 or #21 or 

#22 or #23 or #24 
(431 records) 

#26 #8 and (meta-analysis in PT) and (PY=1990-2000) (2 records) 
#27 #8 and (guideline in PT) and (PY=1990-2000) (3 records) 
#28 #8 and (overview in PT) and (PY=1990-2000) (0 records) 
#29 #8 and ((randomized near trial)in PT) and (PY=1990-2000) (0 records) 

Schritt Suchtext Records 
#30 #25 or #26 or #27 (432 records) 
#31 #8 and ((randomized near trial)in PT) and (PY=1990-2000) (0 records) 
#32 'Meta-Analysis' / all subheadings in MIME,MJME (3847 records) 
#33 'Evaluation-Studies' / all subheadings in MIME,MJME (48446 records) 
#34 'Health-Planning-Guidelines' / all subheadings in MIME,MJME (492 records) 
#35 'Decision-Making' / all subheadings in MIME,MJME (16543 records) 
#36 #8 and #35 (1 record) 
#37 #8 and #34 (0 records) 
#38 #8 and #33 (34 records) 
#39 #8 and #32 (0 records) 
#40 #36 or #38 (35 records) 
#41 #30 or #40 (433 records) 
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Suchstrategie EMBASE 
 
A) Freitextsuche mit RANK, um aus dem Ranking die relevanten EMBASE-Deskriptoren zu er-
mitteln 
 
Set Items Description 
S1 1 KERNSPINANGIOGRAPH? 
S2 324 NMR( )ANGIOGRAPHY OR NUCLEAR( )MAGNETIC( )RES0NANCE 
  ( )ANGIOGRAPHY 
S3 77 NIERENARTERIENSTENOS? 
S4 4012 (KIDNEY+RENAL)( )ARTERY( )STENOSIS 
55 18 S2 AND S4 
S6 4701 (NUCLEAR( )MAGNETIC( )RESONANCE+NMR) AND ANGIOGRAPHY 
S7 66 S4 AND S6 
S8 5224 (NUCLEAR( )MAGNETIC( )RESONANCE+NMR+MR) AND ANGIOGRAPHY 
S9 92 S4 AND S8 
?s (kidney+renal)( )arter? and stenos? 
 310419 KIDNEY 
 200983 RENAL 
 368447 ARTER? 
 14185 (KIDNEY + RERAL)(W)ARTER? 
 55873 STENOS? 
 S1O 4563 (KIDNEY+RENAL)( )ARTER? AND STENOS? 
?s s8 and s10 
  5224 S8 
  4563 S10 
 S11 107 S8 AND S10 
?s s11/1990:1998 
  107 S11 
 3156021 PY=1990 : PY=1998 
 S12 103 S11/1990:1998 
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B) Suche mit Deskriptoren 
 
(das Suchergebnis ist fett gedruckt) 
 Treffer Suchbegriff 
S1 5609 KIDNEY ARTERY STENOSIS OR RENOVASCULAR HYPERTENSION OR KIDNEY  
  ANGIOGRAPHY OR RENAL ARTERY OR KIDNEY ARTERIOGRAPHY 
S2 55579 NUCLEAR MAGNETIC RESONANCE IMAGING OR MAGNETIC RESONANCE  
  ANGIOGRAPHY OR NUCLEAR MAGNETIC RESONANCE ANGIOGRAPHY 
S3 238 S1 AND S2 
54 214 S3/1991:1998 
S5 22730 S2/MAJ 
S6 89 S1 AND S5 
S7 27 S4/1998 
S8 45 S4/1997 
S9 47 S6/1991:1996 
S10 106 ((NUCLEAR( )MAGNETIC( )RESONANCE OR MAGNETIC( )RESONANCE OR NMR 

OR MR) AND ANGIOGRAPH? AND (KIDNEY OR RENAL)( )ARTER? AND 
STENOSIS)/TI,DE,ID 

S11 98 S10/1991:1998 
S12 39 S11 NOT (S7 OR S8 OR S9) 
(S12 enthält relevante Dokumente bei denen S2 nicht als MAJOR (MAJ)sondern als MINOR geindext 
wurde). 
 

Angewandte Freitextsuche in den Datenbanken SciSearch, BIOSIS, Pascal und JICST-
EPlus (Japan)  

 
(das Suchergebnis ist fett gedruckt) 
 
Anmerkung: MEDLINE und EMBASE wurden mit in die Freitextsuche aufgenommen, um in den 

anderen Datenbanken die meisten Dubletten zu eliminieren. 
 
SYSTEM:OS - DIALOG OneSearch 

File 72:EMBASE 1985-1998/Aug W5 
(c) 1998 Elsevier Science B.V.  

File 154:MEDLINE(R) 1985-1998/Oct W5 
 (c) format only 1998 Dialog Corporation 
File 34:SciSearch(R) Cited Ref Sci 1990-1998/Aug W5 
 (c) 1998 Inst for Sci Info 
File 55:BIOSIS PREVIEWS(R) 1985-1998/Aug W4 

(c) 1998 BIOSIS 
 File 144:Pascal 1973-1998/Aug 

(c) 1998 INIST/CNRS 
File 94:JICST-EPlus 1985-1998/Jun W2 

(c) 1998 Japan Science and Tech Corp(JST) 
 

Set Items Description 
 
?exs tdkidne 
>>>Term "ID" is not defined in one or more files 
Processing 
  Treffer Suchbegriff 
  541883 NUCLEAR/TI,DE,ID 
  738415 MAGNETIC/TI ,DE, ID 
  524940 RESONANCE/TI,DE,ID 
  231490 NUCLEAR/TI,DE,ID(W)MAGNETIC/TI,DE,ID(W)RESONANCE/TI,DE,ID 
  738415 MAGNETIC/TI ,DE, ID 
  524940 RESONANCE/TI,DE,ID
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  392076 MAGNETIC/TI,DE,ID(W)RESONANCE/TI,DE,ID 
  291698 NMR/TI,DE,ID 
  63803 MR/TI,DE,ID 
  158050 ANGIOGRAPH?/TI,DE, ID 
  1834 ANGIOGRAM/TI,DE,ID 
  528853 KIDNEY/TI ,DE, ID 
  441945 RENAL/TI ,DE,ID 
  804710 ARTER?/TI ,DE, ID 
  25539 (KIDNEY/TI,DE,ID OR RENAL/TI,DE,ID) (W)ARTER?/TI,DE,ID 
  105874 STENOSIS/TI ,DE, ID 
 
Angewandte Freitext Suchstrategie: 
 S1 339 ((NUCLEAR( )MAGNETIC( )RESONANCE OR MAGNETIC( )RESONANCE OR 
   NMR OR MR) AND (ANGIOGRAPH? OR ANGIOGRAM) AND (KIDNEY OR 
   RENAL)( )ARTER? AND STENOSIS)/TI,DE,ID 
 
Suchergebnis: 
?rd 
...completed examining records 
 S2 201 RD (unique items) 
nach Dublettenkontrolle mit MEDLINE und EMBASE: 
  81 RD (unique items) 
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Hierarchie der Evidenz 
Die in der Metaanalyse ausgewerteten Primärstudien zur diagnostischen Wertigkeit der MRA wurden 
hinsichtlich ihrer Evidenz in folgender Rangfolge bewertet (nach den Richtlinien des Bundesausschus-
ses der Ärzte und Krankenkassen über die Einführung neuer Untersuchungs- und Behandlungsme-
thoden und über die Überprüfung erbrachter vertragsärztlicher Leistungen gemäß §135 Abs.1 i.V.m. § 
92 Abs.1 Satz 2 Nr.5 SGB V): 
 

Evidenz-
niveau Kriterien 

Ia Evidenz aufgrund von ”Wirksamkeitsuntersuchungen” der Diagnostik, in denen Vorteile 
für den Patienten belegt werden, die sich aus der Durchführung der Methode ergeben 
(sog. Phase IV-Studien). Hierzu gehört auch die Abwägung von Nutzen, Schaden und 
Kosten durch den Test. 

Ib Evidenz aufgrund wenigstens einer kontrollierten Diagnose-Studie (sog. Phase III-
Studien), die unter klinischen Routine-Bedingungen durchgeführt wurde und in der Be-
rechnung von Sensitivität, Spezifität und prädiktiven Werten vorgenommen wurden. 

II Evidenz aufgrund von Studien an definierten Populationen mit und ohne Zielkrankheit 
(sog. Phase II-Studien), aus denen sich zumindest Angaben zur Sensitivität und Spezifi-
tät ergeben oder die zumindest eine Berechnung erlauben und eine diagnostische Wer-
tigkeit nahelegen. 

III Evidenz aufgrund von Assoziationsbeobachtungen, pathophysiologischen Überlegungen 
oder deskriptiven Darstellungen. 
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III Detailübersicht über die in der Metaanalyse nicht berücksich-
tigten Studien 

1 Studien zur CT-Angiographie 

 
Autor Jahr Journal Ausschlußgrund 
Galanski 
et al. 

1993 Radiology Das Patientenkollektiv ist in der Studie von Galanski 1994 ent-
halten. Die Studie von Galanski 1994 wurde im Rahmen der Me-
taanalyse gewertet. 

Van Hoe 
et al. 

1995  Eine 4 Felder Tafel konnte nicht erstellt werden. Es wurden nur 
Patienten mit NAS gewertet. Nur die Sensitivität, nicht aber die 
Spezifität, liess sich berechnen. 

Wittenberg 
et al. 

1999 Eur. Radiol inkompletter Referenzstandard. Initial wurde jeder Patient mit-
tels Angiographie kontrolliert, später jedoch nur Patienten mit 
positivem CT-Befund 

 
 

2 Studien zur MR-Angiographie 

 
Autor Jahr Journal Technik Ausschlußgrund 
Kim, D.  
et al. 

1990 Radiology 2D TOF Das Patientenkollektiv ist in der Veröffentlichung 
von Kent, K. C., 1991 J-Vasc-Surg. enthalten. 

Vock, P.  
et al. 

1991 Br-J-Radiol. 3D PC Die Mindestfallzahl von 10 Patienten wurde nicht 
erreicht: Nur 9 Patienten wurden mit V. a. NAS un-
tersucht. 

Loubeyre, P.  
et al. 

1994 AJR 3D TOF Inkompletter Referenzstandard. Von den 53 Patien-
ten wurden nur 32 mittels intraarterieller Angi-
ographie, die übrigen 21 Patienten mittels i. v. DSA 
kontrolliert. 

Fellner, C.  
et al. 

1995 Radiology 3D TOF Das Patientenkollektiv ist in der Veröffentlichung 
von Strotzer, M. 1995, Acta Radiologica enthalten. 

Kopka, L. 
et al. 

1997 Röfo KM enhanced 
MRA 

Aus den Angaben der Primärstudie war keine Vier-
Felder-Tafel zu erstellen. 

Schönberg, S. 
O.  
et al. 

1997 Radiology  Cine PC Zum Methodenvergleich wurde ein anderer “Gold-
standard" benutzt (intraarterielle Druckmessung). 

Schönberg, S. 
O.  
et al. 

1997 b Radiologe  Cine PC Zum Methodenvergleich wurde ein anderer “Gold-
standard" benutzt (intraarterielle Druckmessung). 

Steffens, J. C.  
et al. 

1997 J-Magn-
Reson-
Imaging 

KM enhanced 
MRA 

Aus den Angaben der Primärstudie war keine Vier-
Felder-Tafel zu erstellen. 

Wasser, M. N.  
et al. 

1997 Radiology 3D PC Zum Methodenvergleich wurde ein anderer “Gold-
standard" benutzt (intraarterielle Druckmessung). 

Yamashita, Y. 
et al. 

1997 J-Magn-
Reson-
Imaging 

KM enhanced 
MRA 

Die Mindestfallzahl von 10 Patienten für eine MR 
Technologie wurde nicht erreicht. 
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Autor Jahr Journal Technik Ausschlussgrund 
Gaa, J. 
et al. 

1998 Röfo KM enhanced 
MRA 

Aus den Angaben der Primärstudie war keine Vier-
Felder-Tafel zu erstellen. 

Miller S 
et al. 

1998 J-Magn-
Reson-
Imaging 

KM enhanced 
MRA 

Das Patientenkollektiv ist in der Veröffentlichung 
von Hahn, U 1999, AJR enthalten. 

Shetty, A. N. 
et al. 

1998(a
) 

J-Comput-
Assist-
Tomogr. 

KM enhanced 
MRA 

Aus den Angaben der Primärstudie war keine Vier-
Felder-Tafel zu erstellen. 

Shetty, A. N. 
et al. 

1998(b
) 

J-Magn-
Reson-
Imaging 

KM enhanced 
MRA 

Die Mindestfallzahl von 10 Patienten wurde nicht 
erreicht: Nur  bei 4 Patienten existierte ein Vergleich 
mit der DSA. 

Tello R 
et a. 

1998 Australasian 
radiology 

FSE Aus den Angaben der Primärstudie war keine Vier-
Felder-Tafel zu erstellen. 

Gilfeather M 
et al. 

1999 Radiology KM enhanced 
MRA 

Aus den Angaben der Primärstudie war keine Vier-
Felder-Tafel zu erstellen. Die 3 Auswerter stimmten 
hinsichtlich einer signifikanten Stenose nur in 60% 
der Fälle überein. 

Harvey RT  
et al. 

1999 JVIR Verschiedene 
Techniken 

Aus den Angaben der Primärstudie war keine Vier-
Felder-Tafel zu erstellen. (Auswertung nur auf Pati-
entenebene möglich) 

Maspes, F. 
et al 

1999 Radiol-Med-
Torino 

KM enhanced 
MRA 

Die Mindestfallzahl von 10 Patienten wurde nicht 
erreicht: Nur 7 Patienten wurden mit V. a. NAS un-
tersucht  

 

3 Studien zur Doppler-Sonographie 

 
Autor Jahr Journal Ausschlußgrund 

Antonica  
et al. 

1991 Journal of Hy-
pertension 

Inkompletter Referenzstandard: Von 111Patienten, die mit der 
Dopplersonographie untersucht wurden, wurden nur 26 Patienten 
angiographisch kontrolliert. 

Ferdinandi 
et al 

1991 Scand j Urol 
Nephrol 

Das Patientenkollektiv ist in der Studie von Barozzi et al. 1991 
enthalten. 

Manet 
et al. 

1991 Archives des 
mladies du 
coeur et des 
vaisseaux 
(Arch Mal 
Coer) 

Aus den Angaben der Primärstudie war keine Vier-Felder-Tafel 
für die einzelnen Nierenarterien zu erstellen. Die Auswertung er-
folgte nur auf Patientenebene. 

Martin R.L.  
et al. 

1991 Journal of Vas-
cular Technol-
ogy 

Inkompletter Referenzstandard: Von 132 Patienten, die mit der 
Dopplersonographie untersucht wurden, wurden nur 62 Patienten 
angiographisch kontrolliert. 

Simoni C.  
et al. 

1991 G Ital Cardiol Inkompletter Referenzstandard. Als Goldstandard diente neben 
der i. a. Angiographie (30 Patienten) auch die i. v. Angiographie 
(8 Patienten). 
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Autor Jahr Journal Ausschlußgrund 
Bardelli 
et al.  

1992 Journal of Hy-
pertension 

Inkompletter Referenzstandard. Als Goldstandard diente die An-
giographie und gleichzeitig die venöse Plasmareninbestimmung. 
Eine Auswertung der Nierenarterien mit angiographischer Korre-
lation war nicht möglich. 

Lafortune 
et al. 

1992 Radiology Patientenkollektiv ausschließlich Kinder. Aus den Angaben der 
Primärstudie war keine Vier-Felder-Tafel auf Nierenebene zu 
erstellen (keine exakten Stenosekriterien definiert). 

Patriquin 
et al. 

1992 Radiology Patientenkollektiv ausschließlich Kinder. Aus den Angaben der 
Primärstudie war keine Vier-Felder-Tafel auf Nierenebene zu 
erstellen (keine exakten Stenosekriterien definiert). 

Kliewer 
et al. 

1994 American Jour-
nal of Radiol-
ogy (AJR) 

Aus den Angaben der Primärstudie war keine Vier-Felder-Tafel 
zu erstellen. 

Saarinen 
et al. 

1994 Acta Raiologica Die Studie untersuche ausschließlich Transplantatnierenarterien. 

Speckamp 
et al. 

1995 RöFo Inkompletter Referenzstandard. Als Goldstandard diente neben 
der i. a. Angiographie (27 Patienten) auch die i. v. Angiographie 
(96 Patienten). 

Pedersen 
et al. 

1996 Blood Pressure Aus den Angaben der Primärstudie war keine Vier-Felder-Tafel 
auf Nierenebene zu erstellen (Vier-Felder-Tafel nur auf Patien-
tenebene möglich). 

van der Hulst 
et al. 

1996 Radiology Inkompletter Referenzstandard. Als Goldstandard diente der i.a. 
Druck-gradient von> 10 mmmHg 

Schulte 
et al. 

1997 Medizinische 
Klinik 

Aus den Angaben der Primärstudie war keine Vier-Felder-Tafel 
zu erstellen. 

Riehl 
et al. 

1997 Nephrol Dial 
Transplant 

Inkompletter Referenzstandard. Als Goldstandard diente neben 
der i. a. Angiographie auch die i. v. Angiographie. Bei technisch 
insuffizienter i. v. DSA wurde zusätzlich eine i. a. DSA durchge-
führt. 

Ruebben 
et al. 

1999 RöFo Nur die dopplersonographisch positiven oder zweifelhaften Fälle 
mit Verdacht auf Nierenarterienstenose wurden angiographisch 
kontrolliert. 

Johansson 
et al. 

2000 Kidney Interna-
tional 

Aus den Angaben der Primärstudie war keine Vier-Felder-Tafel 
auf Nierenebene zu erstellen Die Auswertung erfolgte nur auf Pa-
tientenebene. 
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4 Studien zur Szintigraphie 

 
Autor Jahr Journal Ausschlußgrund 
Dondi 
et al. 

1991 Journal of Nu-
clear Medicine 

Das Patientenkollektiv ist in der Studie von Dondi im American 
Journal of Hypertension enthalten. 

D. de Zeew 
et al. 

1991 American Jour-
nal of Hyperten-
sion 

Eine 4 Felder Tafel konnte nicht erstellt werden. Es wurden nur 
Patienten mit gesicherter Nierenarterienstenose untersucht. (Die 
Spezifität konnte nicht bestimmt werden). 

Erbslöh-Möller 
et al. 

1991 The American 
Journal of Medi-
cine 

Inkompletter Referenzstandard. Der Referenzstandard ist eine 
gesicherte RVH, d. h. eine erfolgreich interventionelle Therapie. 
11 Patienten mit Stenosen wurden nicht gewertet 

Fine, Blaufox  1991 American Jour-
nal of Hyperten-
sion 

Eine 4 Felder Tafel konnte aus den Angaben der Studie nicht er-
stellt werden. Die Berechnung von Sensitivität und Spezifität 
war nicht möglich. Keine Angabe von Sensitivität und Spezifität 
in der Studie.  

Scoble 
et al. 

1991 American Jour-
nal of Hyperten-
sion 

Eine 4 Felder Tafel konnte nicht erstellt werden. Es wurden nur 
Patienten mit gesicherter Nierenarterienstenose untersucht. (Die 
Spezifität konnte nicht bestimmt werden). 

Mc Lean  
et al. 

1992 Nephrol Dial 
Transplant 

Inkompletter Referenzstandard. Von den 104 Patienten wurden 
nur 30 Patienten mit der i.a. Angiographie untersucht, 74 Patien-
ten mit i. v. DSA.  
Jede Stenose, unabhängig von Stenosegrad, wurde als signifikant 
gewertet. 

Fanti  
et al. 

1992 Clinical Nuclear 
Medicine 

Nur speziell selektierte 9 Patienten mit multiplen Nierenarterien 
aus einem Kollektiv von 64 Patienten wurden retrospektiv aus-
gewertet. 

Elliot  
et al.  

1993 Arch Intern Med Inkompletter Referenzstandard. Von 150 Pat. mit klinischem 
Verdacht auf NAS wurden nur 100 Pat. angiographisch kontrol-
liert. 

Fanti 
et al. 

1993 Nuclear Medici-
ne Communi-
cations 

Stark selektiertes Patientengut der retrospektiven Studie. Es wur-
den nur Patienten mit Einzelnieren eingeschlossen. Das Studien-
kollektiv ist wahrscheinlich in der Studie von Dondi1991 enthal-
ten. 

Itoh 
et al. 

1993 Clinical Nuclear 
Medicine 

Inkompletter Referenzstandard. Nachweis einer signifikanten 
Nierenarterienstenose durch intraarterielle Angiographie oder 
durch pathologischen Captopriltest. 

Jensen  
et al. 

1993 Nuclear Medici-
ne Communi-
cations 

In die Studie wurden nur Patienten mit gesicherter RVH einge-
schlossen! Die Berechnung der Spezifität und die Erstellung ei-
ner 4 Felder Tafel ist nicht möglich. 

Meier  
et al. 

1993 Journal of 
Vascular Surgery

In die Studie wurden nur Patienten mit gesicherter NAS einge-
schlossen! Die Berechnung der Spezifität und die Erstellung ei-
ner 4 Felder Tafel ist nicht möglich. 

Miralles 
et al. 

1993 Eur J Vasc Surg Die Berechnung von Sensitivität und Spezifität und die Erstel-
lung einer 4 Felder Tafel ist nicht möglich. 

Piepenburg 
et al. a) 

1993 Fortschr. Rönt-
genstr. 

Inkompletter Referenzstandard. Von den 43 Pat. erhielten 31 ei-
ne i.v. DAS, die übrigen eine i.a. DSA oder eine konventionelle 
Blattfilmangiographie. 1.Angiograph. Druckgrad.:>20mmHg. 
2.Angio.-Stenose (keine Gradangabe) + Pathol. Captopriltest 
3.Blutdruck-Besserung nach PTCA 

Piepenburg 
et al. b) 

1993 Nuklear Medizin Inkompletter Referenzstandard. 1.Angiograph. Druck-
grad.:>20mmHg. 
2.Angio.-Stenose (keine Gradangabe) + Pathol. Captopriltest 
3.Blutdruck-Besserung nach PTCA 
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Autor Jahr Journal Ausschlußgrund 
Schreij  
et al. 

1996 Journal of Nu-
clear Medicine 

Für verschiedene Stenosegrade wurde die Unterscheidungsmög-
lichkeit von szintigraphischen Kriterien untersucht. Eine 4 Felder 
Tafel konnte aus den Angaben der Studie nicht erstellt werden. 
Die Berechnung von Sensitivität und Spezifität war nicht mög-
lich. 

Ugur 
et al. 

1996 Investigative Ra-
diology 

Technische Machbarkeitsstudie. Die szintigraphischen Steno-
sekriterien wurden anhand vorliegender positiver Angiographie-
befunde bestimmt. 

Kaplan-
Pavlovcic und 
Nadja  
et al. 

1998 Nephrol Dial 
Transplant 

Eine Auswertung war nur auf Nierenebene, nicht auf Patienten-
ebene möglich. 

Fernandez  
et al. 

1999 Journal of Nu-
clear Medicine 

Inkompletter Referenzstandard. Auch Doppler und MRA wurden 
als Referenztest verwendet, 

 
 




