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I EINLEITUNG

1.1 Einfiihrung

Die Atherosklerose mit ihren Manifestationen koronare Herzkrankheit (KHK) und
ischdmischer Schlaganfall stellt seit den letzten Jahrzehnten die héufigste Ursache fiir Tod
und Invaliditdt in der westlichen Welt dar. Trotz Senkung der Akutsterblichkeit des
Herzinfarktes seit Mitte der 60er Jahre durch die Einrichtung von Intensivstationen ist auch
heute noch der Herzinfarkt die am héufigsten todlich endende Erkankung (Simon and Klisch).
Jahrlich sterben in Europa ca. vier Millionen Menschen - das entspricht in etwa der Hilfte
aller Todesfdlle - an kardiovaskuldren Ursachen, wobei etwa die Hilfte auf eine koronare
Herzerkrankung und etwa ein Drittel auf einen Schlaganfall zuriickzufiihren sind (British
Heart Foundation, 2000). Mehr als zwei Millionen Patienten waren im Jahr 1999 in der
europdischen Union aufgrund eines kardiovaskuldren Geschehens hospitalisiert (WHO,
1999). Gesamtinzidenz und Pridvalenz von atherosklerotischen Erkrankungen steigen
aufgrund der zunehmenden Lebenserwartung der Weltbevilkerung stetig an. Der
Atherosklerose kommt daher sowohl aus epidemiologischer, als auch aus sozio6konomischer

Sicht eine sehr grofle Bedeutung zu.

Pathologische Untersuchungen zeigen, dass die Atherosklerose eine Erkrankung ist, die das
gesamte Gefédlsystem betrifft (Brasen, 1997). Mitchell und Schwartz wiesen bereits 1962 in
einer Autopsiestudie auf eine Assoziation zwischen einer Myokardischimie und dem
vermehrten Auftreten von Stenosierungen und Plaque-Ulzerationen im Karotisbereich hin
(Mitchell, 1962). Die Ergebnisse der Framingham-Studie belegen, dass bei symptomatischer
Manifestation der Atherosklerose in einer Gefdfregion eine hohe Wahrscheinlichkeit fiir die
spatere klinische Manifestation der Atherosklerose in einer anderen GefdBBprovinz besteht
(Kannel, 1978). So betrug die Wahrscheinlichkeit, nach einem Myokardinfarkt innerhalb von

10 Jahren eine transitorisch ischdmische Attacke oder einen Schlaganfall zu erleiden, 20%.
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Liapis et al. beobachteten bei Patienten mit Stenosierung der Arteria carotis interna tiber 10
Jahre eine signifikant hédufigere Zunahme der Stenosierung bei Patienten mit koronarer
Herzerkrankung; neurologische Vorfille, z. B. im Sinne eines Schlaganfalls, waren

signifikant mit einer Verengung der Karotiden assoziiert (Liapis, 2001).

1.2 Fragestellung

Wie friihere Studien belegen (Kannel, 1978) (Liapis, 2001), fiihrt das Vorliegen einer
zusitzlichen Karotisstenose zu einer signifikanten Verschlechterung der Gesamtprognose von
Patienten mit koronarer Herzerkrankung. Bei Koinzidenz von ausgepréigten zerebrovaskulidren
und koronaren GefidB3stenosen kann die isolierte Behandlung eines GefidB3systems Ausfélle in
einem anderen Gefidllsystem nach sich ziehen. Neben der Beurteilung einzelner
Risikofaktoren muss daher das gesamte kardiovaskulére Risiko abgeschitzt werden, um die
Notwendigkeit interventioneller und medikamentdser TherapiemaBBnahmen beurteilen zu
konnen. Um hierbei eine moglichst genaue Risikoabschitzung bei den betroffenen Patienten

treffen zu kénnen, wurden in der vorliegenden Studie folgende Fragen untersucht:

Wie hiufig finden sich bei Patienten mit koronarer Herzerkrankung himodynamisch

wirksame Stenosierungen im extrakraniellen Karotisbereich?

- Héufigkeit und Verteilung der Hauptrisikofaktoren der Atherosklerose bei Patienten
mit und ohne KHK und bei Patienten mit und ohne Karotisstenose

- Héufigkeit und Ausprigung von Karotisstenosen in Abhéngigkeit der Ausdehnung des
Koronararterienbefalls

- Privalenz von himodynamisch wirksamen Karotisstenosen bei Patienten mit

Myokardinfarkt, eingeschrinkter linksventrikuldrer Pumpfunktion, Bypass-Operation

und Hauptstammstenose.



PATIENTEN UND METHODEN

2 PATIENTEN UND METHODEN

2.1 Patienten

In diese retrospektive Studie wurden Patienten aufgenommen, die im Zeitraum von 1994 bis
1998 an der Technischen Universitdt Miinchen eine Angiographie der Koronargefif3e erhalten
hatten und bei denen im GefdB3zentrum des Klinikums Rechts der Isar oder des Deutschen
Herzzentrums eine Ultraschall-Doppler-Untersuchung der extrakraniellen hirnversorgenden
Arterien hinsichtlich atherosklerotischer Veridnderungen durchgefiihrt worden war. Patienten,
bei denen die Zeitspanne zwischen der Koronarangiographie und der Ultraschall-Doppler-

Untersuchung groBer als 180 Tage war, wurden aus der Studie ausgeschlossen.

Indikationen fiir die Koronarangiographie bei dem vorliegenden Patientengut waren akutes
Koronarsyndrom, Klappenvitien, Herzrhythmusstorungen, Herztransplantation, Septum-
Defekte, Abklidrung des Koronarstatus vor groBeren Operationen, Vorhof-Tumor,

Perikarditis-Konstriktiva und dilatative Kardiomyopathie.

In diese Studie gingen folgende Patienten-Daten ein: Alter, Geschlecht, extrakranieller
arterieller GefiBstatus der hirnversorgenden Arterien, Ausmal3 der koronaren Herzerkrankung
im Sinne von koronarer Ein-, Zwei- und Dreigefiflerkrankung, Vorhandensein einer
Hauptstammstenose, linksventrikuldre Pumpfunktion, Angaben iiber akuten bzw. Zustand
nach Myokardinfarkt, Angaben iiber unmittelbar geplante bzw. Zustand nach Bypass-
Operation, die jeweiligen Untersuchungszeitpunkte sowie das kardiovaskuldre Risikoprofil,
1.e. Hypercholesterindmie, Hypertonus, Diabetes mellitus, Nikotinabusus und Kd&rpergewicht.
Das Alter der Patienten wurde zum Zeitpunkt der Ultraschall-Doppler-Untersuchung der

Karotiden dokumentiert.

Insgesamt umfasst das Patientengut dieser Studie 1452 Patienten, von denen Informationen
tiber die Koronarangiographie, die Ultraschall-Doppler-Untersuchung, Alter und Geschlecht
existieren. Genauere Informationen tiber das Ausmal} der koronaren Herzerkrankung im Sinne

3
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von koronarer Ein-, Zwei- und Dreigefédflerkrankung standen von 1438 Patienten zur
Verfligung, woraus die Pridvalenz von Karotisstenosen bei progredienter KHK berechnet

werden konnte.

Angaben liber eine geplante Bypass-Operation bzw. Zustand nach Bypass-Operation sowie
tiber eine evtl. vorhandene Hauptstammstenose waren von 1314 Patienten vorhanden.
Angaben tiber einen akuten oder stattgehabten Myokardinfarkt lagen von 1313 Patienten und
Angaben tiber eine eventuell eingeschrinkte linksventrikuldre Pumpfunktion von 1319

Patienten vor.

Von 736 Patienten standen Informationen iiber das kardiovaskuldre Risikoprofil, i.e.
Hypercholesterindmie, arterielle Hypertonie, Diabetes mellitus und Nikotinabusus, zur

Verfiigung.

In der vorliegenden Arbeit wurden Patienten, die mindestens eine leichtgradige, das heisst
50%ige, Lumeneinengung mindestens einer Arteria carotis interna oder Arteria carotis
communis aufwiesen oder bei denen eine Stentimplantation bzw. eine
Thrombendarteriektomie (TEA) an einem dieser Gefédlle durchgefiihrt worden war, in die
Gruppe derer mit hdmodynamisch relevanten Stenosierungen der extrakraniellen
hirnversorgenden Arterien aufgenommen (CAR+). Zu diesen Patienten wurden auch jene
gezdhlt, die sowohl im Bereich der Arteria carotis interna als auch der Arteria carotis
communis bzw. beidseits Stenosierungen oder zusétzlich Stenosierungen im Stromungsgebiet
der Arteria carotis externa, Arteria subclavia, Arteria supraorbitalis oder Arteria vertebralis
aufwiesen. Patienten mit < 50%iger Stenosierung der Arteria carotis interna oder Arteria
communis und ohne vorherige TEA oder Stentimplantation wurden in die Gruppe derer ohne
himodynamisch signifikante Stenosierung der Karotiden eingeteilt (CAR-). Fiir diese Gruppe
wurde der GefilBstatus der Arteria carotis externa, -subclavia, -vertebralis und -supraorbitalis

ebenfalls nicht beriicksichtigt.
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Patienten, bei denen mittels Koronarangiographie eine Lumeneinengung von mindestens einer
der drei groBen Koronararterien bzw. des Hauptstamms von tiber 50% nachgewiesen wurde
oder bei denen eine Bypassoperation bzw. eine perkutane transluminale koronare
Angioplastie (PTCA) durchgefiihrt worden war, wurden in die Gruppe der , KHK+*
eingeteilt, Patienten ohne hdmodynamisch relevante Stenosen der Koronargefifie in die

Gruppe ,,KHK-*.

2.2 Untersuchungsmethoden

2.2.1 Ultraschall-Doppleruntersuchung der hirnversorgenden Arterien

Die Untersuchungen im Bereich der Karotiden wurden im angiologischen Labor der I.
Medizinischen Klinik Rechts der Isar der Technischen Universitit Miinchen mit einem
Acuson 128 Ultraschall-Gerit mit linearem Schallkopf und einer Sendefrequenz von 5 MH
durchgefiihrt. Es wurden jeweils auf beiden Seiten die Arteria subclavia, Arteria vertebralis,
Arteria carotis communis, Arteria carotis externa, Arteria carotis interna, Arteria
supraorbitalis und Arteria supratrochlearis untersucht, wobei nur = 50%ige Stenosen der
Arteria carotis interna sowie der Arteria carotis communis in die Gruppe der himodynamisch
relevanten Stenosen eingeschlossen wurden. 50-75%ige Stenosen wurden als leichtgradig, 75-

90%ige Stenosen als mittelgradig und > 90%ige Stenosen als hochgradig klassifiziert.

2.2.2 Herzkatheter-Untersuchung

Die Herzkatheter-Untersuchungen wurden in der Regel nach der Technik von Judkins
(Judkins, 1967), in Einzelfdllen nach der Methode von Sones (Sones, 1968) im
kardiologischen Labor der I. Medizinischen Klinik Rechts der Isar der Technischen
Universitdt Miinchen oder im kardiologischen Labor des Deutschen Herzzentrums
durchgefiihrt. Eine koronare Herzerkrankung lag in dieser Studie definitionsgeméil} vor, wenn

an mindestens einer der drei koronaren Hauptarterien bzw. am Hauptstamm eine Stenose von
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= 50% nachweisbar war. In Abhéngigkeit des Schweregrads der KHK erfolgte eine Einteilung

in koronare Ein-, Zwei- und Drei-Gefderkrankung.

2.3 Risikofaktoren

Informationen iiber kardiovaskuldre Risikofaktoren der Patienten dieser Studie (i.e.
Hypercholesterindmie, arterielle Hypertonie, Nikotinkonsum und Diabetes mellitus) neben
den Angaben zu Alter und Geschlecht wurden ausschlieBlich den Patientendateien aus dem
GefidBzentrum des Klinikums Rechts der Isar der Technischen Universitit Miinchen
entnommen und waren von 736 Patienten vorhanden. Angaben iiber die Korpergréfe und das
Korpergewicht wurden den Herzkatheterberichten des Herzkatheterlabors des Deutschen
Herzzentrums (DHZ) Miinchen entnommen und waren von 1225 Patienten vorhanden.
Angaben tiber das Alter und das Geschlecht waren von allen 1452 Patienten dieser Studie

vorhanden.

2.3.1 Arterielle Hypertonie

Als ,hyperton” wurden all jene Patienten angesehen, die nach der Definition der World
Health Organisation (WHO) mit einem Blutdruck = 140/90 mmHg als hyperton gelten oder

die bereits mit einer antihypertensiven Therapie eingestellt waren.

2.3.2 Diabetes mellitus

Als Diabetiker wurden in dieser Patientenpopulation all jene klassifiziert, die entweder einen
Diabetes mellitus Typ I oder Typ II hatten und daher entweder eine Insulintherapie, eine oral

medikamentdse Therapie oder eine rein didtetische Diabetes-Therapie erhielten.
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2.3.3 Hypercholesterindmie

In die Kategorie der Hypercholesterinimie wurden die Patienten aufgenommen, die
bekanntermallen ein Gesamtcholesterin > 200 mg/dl oder ein LDL-Cholesterin > 150 mg/dl

hatten oder aufgrund einer Hypercholesterinimie medikamentds behandelt wurden.

2.3.4 Nikotinabusus

In die Kategorie der Raucher wurden jene aufgenommen, die zum Zeitpunkt des
Krankenhausaufenthaltes beziehungsweise in der Vorgeschichte aktive Raucher waren. Nur

wenn der Patient nie geraucht hatte, galt er als Nichtraucher.

2.3.5 Adipositas

Mit den Angaben iiber Korpergrole und Korpergewicht wurde iiber die Formel
[Korpergewicht (kg)/ KorpergroBe (m)*] der Body-Mass-Index (BMI) errechnet. Als
untergewichtig galten Patienten mit einem BMI < 18,6, als normalgewichtig jene mit einem
BMI = 18,6-24.9, als iibergewichtig jene mit einem BMI = 25-29.9, und als adipds galten jene
mit einem BMI = 30. In die Risiko-Gruppe wurden Patienten aufgenommen, die einen BMI >

25 hatten und damit per WHO-Definition tibergewichtig waren.

2.4 Datenverarbeitung und statistische Auswertung

Patientendaten iiber den Koronarstatus wurden den Herzkatheter-Berichten, Daten i{iber den
extrakraniellen Karotisbereich einer Viewpoint-Datei des DHZ-Miinchen bzw. den Patienten-
Karteien des Gefdfzentrums der TU-Miinchen entnommen, in einer Apple Filemaker-Datei

gesammelt und in eine Microsoft-Exel-Datei tiberfiihrt.

Die statistische Auswertung wurde mit dem Programmpaket BMDP (Biomedical Computer
Programs, Herausgeber: Department of Biomathematics, School of Medicine, University of

California, Los Angeles) mit freundlicher Unterstiitzung von Prof. Dr. med. Dipl. math.
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August Konig und Frau Hana Beranek (beide LMU Miinchen) durchgefiihrt. BMDP enthilt

relevante uni- und multivariate statistische Analysenverfahren.

Mithilfe des Programms P3S wurden der Mann-Whitney Utest, die Ein-Weg-
Rangvarianzanalyse nach Kruskal und Wallis, Ranksummen fiir jede Gruppe, Teststatistiken
und Signifikanzniveaus berechnet. War das Signifikanzniveau (p-Wert) < 0,05, galt das

Ergebnis als signifikant.
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3 ERGEBNISSE

3.1 Privalenz und Ausprigung von Karotisstenosen

Insgesamt lagen von 1452 Patienten Angaben iiber den GefidBstatus der extrakraniellen,
hirnversorgenden Arterien vor. Bei 237 (16,3%) Patienten wurden in der Ultraschall-Doppler-
Untersuchung hdmodynamisch wirksame Stenosierungen (= 50%) diagnostiziert. Diese

Patienten wurden somit in die Gruppe ,,CAR +* aufgenommen (s. Tab. 1).

Tab. 1: Anzahl der Karotisstenosen im Patientenkollektiv

CAR + CAR - Gesamt

Anzahl (%) 237 (16,3) 1215 (83,7) 1452

43 der 237 CAR+ Patienten wiesen lediglich leichtgradige (,,CAR=1%), 50 Patienten wiesen
mittelgradige (,,CAR=2%) Stenosierungen auf. 144 Patienten zeigten entweder hochgradige
Stenosierungen, Verschliisse oder hatten bereits eine Thrombendarteriektomie (TEA) der
Karotiden hinter sich (,,CAR=3*). Die restlichen 1215 Patienten waren frei von
hidmodynamisch wirksamen Stenosen der Arteria carotis interna bzw. Arteria carotis

communis und wurden als ,,CAR —* bezeichnet (s. Tab. 2).

Tab. 2: Auspriagung der Karotisstenosen

CAR - CAR=1 CAR=2 CAR=3 Gesamt

Anzahl (%) | 1215 (83,7) 43 (2,9) 50 (3,4) 144 (9.9) 1452 (100)

3.2 Privalenz und Ausprigung von koronarer Herzerkrankung
Von den 1452 Patienten dieser Studie wurde bei 1184 (81,5%) in der Koronarangiographie
eine koronare Herzerkrankung (,,KHK+) festgestellt; 268 (18,5%) Patienten hatten keine

koronare Herzerkrankung (,,KHK-*, s. Tab. 3).
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Tab. 3: Pravalenz der KHK

KHK + KHK - Gesamt

Anzahl (%) 1184 (81,5) 268 (18.5) 1452

Insgesamt waren von 1438 Patienten Informationen tiber die Auspridgung der KHK im Sinne
von koronarer Eingefidl3-, Zweigefdl- bzw. Dreigefderkrankung bekannt (Tab. 4). 268
Patienten hatten keine KHK (KHK-: 18,6%), 216 eine koronare EingefdBerkrankung (KHK-
1-GE: 15%), 319 eine koronare ZweigefiBlerkrankung (KHK-2-GE: 22,2%) und 635

Patienten eine koronare Dreigefidlerkrankung (KHK-3-GE: 44,2%).

Tab. 4: Auspridgung der KHK

KHK -

KHK-1-GE

KHK-2-GE

KHK-3-GE

Gesamt

Gesamt (%)

268 (18,6)

216 (15)

319 (22,2)

635 (44,2)

1438 (100)

3.3 Privalenz von Karotisstenosen bei koronarer Herzerkrankung

Von den 1184 Patienten mit KHK hatten 223 (18,8%) eine hdmodynamisch wirksame
Stenosierung der Karotiden, von den 268 Patienten ohne KHK dagegen nur 14 (5,2%)

Patienten (p<0,0001; s. Tab. 5).

Tab. 5: Priavalenz der Karotisstenosen bei Patienten mit KHK

Anzahl (%) KHK + KHK - Gesamt
CAR - 961 (81,2) 254 (94,8) 1215 (83,7)
CAR + 223 (18,8) 14 (5,2) 237 (16,3)
Gesamt 1184 (100) 268 (100) 1452 (100)

3.3.1 Prédvalenz von Karotisstenosen in Abhéngigkeit der Ausdehnung der
KHK

Von den 268 Patienten ohne KHK hatten 14 (5,2%) Karotisstenosen. Von den 216 Patienten
mit koronarer EingefédBerkrankung hatten 28 (13,0%) Stenosierungen der Karotiden. Von den

319 Patienten mit koronarer ZweigefdBerkrankung hatten 61 (19,1%) Patienten, von den 635

10



ERGEBNISSE

Patienten mit koronarer DreigefdBerkrankung 134 (21,1%) Patienten Karotisstenosen

(p<0,0001; s. Tab. 6).

Tab. 6: Pravalenz der Karotisstenosen in Abhéngigkeit der Ausdehnung der KHK

Anzahl (%) KHK - KHK-1-GE | KHK-2-GE | KHK-3-GE Gesamt
CAR - 254 (94,8) 188 (87,0) 258 (80,9) 501 (78,9) 1201 (83,5)
CAR + 14 (5,2) 28 (13,0) 61 (19,1) 134 (21,1) 237 (16,5)
Gesamt 268 (100) 216 (100) 319 (100) 635 (100) 1438 (100)

3.3.2 Privalenz von KHK in Abhingigkeit der Ausprigung der Karotisstenosen

Von den Patienten mit leichtgradiger Stenosierung der Karotiden (,,CAR=1*) hatten 95,3%
eine koronare Herzerkrankung, von denen mit mittelgradiger Stenose (,,CAR=2*) 94% und
von denen mit hochgradiger Stenose (,,CAR=3“) 93,7% (s. Tab. 7). Patienten ohne
Karotisstenose hatten signifikant weniger hédufig eine KHK (79,1%) als Patienten mit

leichtgradiger Karotisstenose (95,3%) (p<0,0001).

Tab. 7: Pravalenz der KHK in Abhéngigkeit der Ausprigung der Karotisstenosen

Anzahl (%) CAR - CAR=1 CAR=2 CAR=3 Gesamt
KHK + 961 (79,1) 41 (95,3) 47 (94,0) 135 (93,7) 1184 (81.5)
KHK - 254 (20,9) 24,7) 3(6,0) 9 (6,2) 268 (18,5)
Gesamt 1215 (100) 43 (100) 50 (100) 144 (100) 1452 (100)

3.3.3 Prédvalenz des gemeinsamen Auftretens von Karotisstenosen und
koronarer Ein-, Zwei- bzw. Dreigefderkrankung im Vergleich zur
Préavalenz von KHK ohne Karotisstenosen

Von den Patienten mit koronarer Dreigefaferkrankung (KHK-3-GE) hatten 21,1% auch eine
Stenosierung der Karotiden (KHK+CAR+), von denen mit KHK-2-GE 19,1% und von denen

mit KHK-1-GE 13,0% (p<0,0001; s. Tab. 8).
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Tab. 8: Privalenz von KHK mit Karotisstenosen bei koronarer 1-, 2-, und 3-GE-Erkrankung im Vergleich zum
Auftreten von KHK ohne Karotisstenosen

Anzahl (%) KHK-1-GE KHK-2-GE KHK-3-GE Gesamt
KHK+CAR+ 28 (13,0) 61(19,1) 134 (21,1) 223 (19,1)
KHK+CAR- 188 (87,0) 258 (80,9) 501(78,9) 947 (80,9)

Gesamt 216 (100) 319 (100) 635 (100) 1170 (100)

3.4 Préavalenz von Karotisstenosen und KHK in Abhingigkeit von
kardiovaskulidren Risikofaktoren

3.4.1 Geschlecht

3.4.1.1 Pravalenz von Karotisstenosen bei Frauen und Ménnern

Das Patientengut dieser Studie bestand aus 1057 Ménnern (72,8%) und 395 Frauen (27,2%).

Bei den Ménnern wurde bei 177 (16,7%), bei den Frauen bei 60 (15,2%) eine Stenosierung

der Karotiden nachgewiesen (s. Tab. 9). Mit p=0,47 ist die Prdvalenz von Karotisstenosen bei

Minnern und Frauen nicht signifikant unterschiedlich.

Tab. 9: Priavalenz der Karotisstenosen bei Frauen und Ménnern

Anzahl (%) Frauen Minner Gesamt
CAR - 335 (84,8) 880 (83,3) 1215 (83,7)
CAR + 60 (15,2) 177 (16,7) 237 (16,3)
Gesamt 395 (100) 1057 (100) 1452 (100)

3.4.1.2 Pravalenz von KHK bei Frauen und Minnern

Von den 1057 Minnern hatten 908 (85,9%) eine KHK, von den 395 Frauen hatten 276

(69,9%) eine KHK (p<0,0001; s. Tab. 10).

Tab. 10 : Privalenz der KHK in Abhéngigkeit des Geschlechts

Anzahl (%) Frauen Minner Gesamt
KHK + 276 (69,9) 908 (85,9) 1184 (81,5)
KHK - 119 (30,1) 149 (14,1) 268 (18,5)
Gesamt 395 (100) 1057 (100) 1452 (100)
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3.4.1.3 Privalenz von Karotisstenosen bei KHK in Abhéngigkeit vom Geschlecht

Die geschlechtsgetrennte Betrachtung der Gruppe mit Stenosierungen der Karotiden sowie
koronarer Herzkrankheit (KHK+CAR+) zeigte, dass bei 20,7% der Frauen und bei 18,3% der
Minner KHK und Stenosierung der Karotiden gemeinsam auftraten (s. Tab. 11). Das

Ergebnis ist mit p=0,38 nicht signifikant.

Tab. 11: Privalenz des gemeinsamen Auftretens von KHK und Karotisstenosen bei Frauen und Minnern
Anzahl (%) Frauen Minner Gesamt
KHK+CAR+ 57 (20,7) 166 (18,3) 223 (18,8)
KHK+CAR- 219 (79,3) 742 (81,7) 961 (81,2)
Gesamt 276 (100) 908 (100) 1184 (100)
3.4.2 Alter

Das Durchschnittsalter des Patientenkollektivs lag bei 65,2 Jahren, der Median bei 66 Jahren.
Das Altersmaximum war 90 Jahre, das Altersminimum 25 Jahre. Das Patientenkollektiv
wurde in folgende drei Altersgruppen aufgeteilt: < 60-Jahrige, 60- bis 69-Jdhrige und > 69-

Jahrige.

3.4.2.1 Privalenz von koronarer Herzerkrankung in den jeweiligen Altersgruppen

Der Altersdurchschnitt bei den Patienten mit KHK lag in dieser Studie bei 66,3 Jahren, bei

den Patienten ohne KHK bei 60,2 Jahren.

Tab. 12: Privalenz der koronaren Herzerkrankung in den jeweiligen Altersgruppen

Alter Gesamt (%) Davon KHK + (n)

<60 410 (28,2) 70,2% (288)

60-69 484 (33,3) 83,7% (405)

> 69 558 (38,4) 88,0% (491)
Gesamt (%) 1452 (100) 81,5% (1184)
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Mit steigendem Alter nahm die Pridvalenz der KHK signifikant zu: Unter den < 60-Jdhrigen
Patienten hatten 70,2%, unter den 60 bis 69-Jdhrigen 83,7% und unter den > 69-Jdhrigen

88,0% eine KHK (p<0,0001; s. Tab. 12).

3.4.2.2 Privalenz von Karotisstenosen in den jeweiligen Altersgruppen

Der Altersdurchschnitt der Patienten mit Karotisstenosen lag in dieser Studie bei 68,6 Jahren,

der Schnitt derer ohne Karotisstenosen bei 64,5 Jahren.

Tab. 13: Pravalenz der Karotisstenosen in den jeweiligen Altersgruppen

Alter Gesamt (%) Davon CAR + (n)

<60 410 (28,2) 8,0% (33)

60-69 484 (33,3) 18,8% (91)

> 69 558 (38,4) 20,3% (113)
Gesamt (%) 1452 (100) 16,3% (237)

Mit zunehmendem Lebensalter stieg die Pravalenz von Karotisstenosen signifikant an: In der
Altersgruppe der < 60-Jdhrigen hatten 8,0% eine Karotisstenose, in der Gruppe der 60- bis 69-
Jahrigen betrug der CAR+ Anteil 18,8% und in der Gruppe der > 69-Jihrigen 20,3%

(p<0,0001; s. Tab. 13).

3.4.2.3 Priavalenz von Karotisstenosen bei Patienten mit KHK in den jeweiligen
Altersgruppen

Der Altersdurchschnitt der Patienten mit KHK und Stenosierung der Karotiden
(,KHK+CAR+*) lag bei 68,7 Jahren, der Schnitt derer mit KHK ohne Karotisstenosen lag bei
65,7 Jahren, der Altersdurchschnitt derer mit Stenosierung der Karotiden ohne KHK bei 66,6
Jahren, und Patienten ohne KHK und ohne Karotisstenosen waren durchschnittlich 59,9 Jahre

alt.
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Tab. 14: Privalenz des gemeinsamen Auftretens von KHK und Karotisstenosen in den jeweiligen Altersgruppen

Alter Gesamt (%) Davon KHK+CAR + (n)

<60 288 (24,3) 10,4% (30)

60-69 405 (34,2) 20,7% (84)

> 69 491 (41,5) 22,2% (109)
Gesamt (%) 1184 (100) 18,8% (223)

Mit zunehmendem Lebensalter stieg die Pridvalenz von Karotisstenosen bei Patienten mit
koronarer Herzkrankheit deutlich an: Unter den < 60-jdhrigen Patienten hatten 10,4%, unter
den 60- bis 69-Jidhrigen 20,7% und unter den > 69-Jdhrigen 22,2% eine Karotisstenose bei

koronarer Herzerkrankung (p<0.0001; s. Tab. 14).

3.4.3 Hypercholesterindmie, arterielle Hypertonie, Diabetes mellitus,
Nikotinabusus, Ubergewicht

Im folgenden wurden die Privalenzen von Karotisstenosen, koronarer Herzkrankheit sowie

des gemeinsamen Auftretens derselben in Abhéngigkeit der kardiovaskulidren Risikofaktoren

Hypercholesterindmie (n=454; 61,7%), arterielle Hypertonie (n=506; 68,7%), Nikotinabusus

(n=379; 51,5%), Diabetes mellitus (n=199; 27,0%) und Ubergewicht (BMI = 25) (n=748;

61,1%) untersucht (s. Tab. 15).

Tab. 15: Karotisstenosen und KHK in Abhéngigkeit von Hypercholesterindmie, arterieller Hypertonie, Diabetes mellitus,
Nikotinabusus und Ubergewicht

Risikofaktor Priavalenz CAR+ Priavalenz KHK+ Pravalenz KHK+CAR+

Ris.f.+ Ris.f.- p Ris.f.+ | Ris.f.- p Ris.f.+ Ris.f.- p

Hypercholest. | 22,7% 18,4% 0,169 88,5% 66,0% | <0,0001 | 23,6% 26,3% 0,48

Art. Hypert. 24,3% 13,9% 0,001 85,0% 68,7% | <0,0001 | 26,3% 19,6% 0,096

Diab. mellitus | 31,7% 17,1% | <0,0001 | 86,9% 77,3% | 0,0037 | 34,1% 20,5% 0,0005

Nikotinabusus | 24,3% 17,6% 0,028 87,1% 72,3% | <0,0001 | 25,8% 22,9% 0,42

BMI = 25 16,4% 14,5% 0,549 81,7% 76,3% 0,058 18,8% 17,3% 0,638
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Fiir die Privalenz einer Karotisstenose war Diabetes mellitus der deutlichste Risikofaktor. Als
weitere signifikante Risikofaktoren folgten arterielle Hypertonie und Nikotinabusus. Kein
signifikanter Zusammenhang bestand bei Hypercholesteriniimie sowie Ubergewicht (=BMI =
25).

Die deutlichsten Risikofaktoren fiir das Auftreten einer koronaren Herzkrankheit waren
Hypercholesterindmie, arterielle Hypertonie und Nikotinabusus, gefolgt von Diabetes

mellitus. Nicht signifikant war hier ebenfalls Ubergewicht.

Fiir das Auftreten einer Karotisstenose bei KHK ergab sich lediglich fiir Diabetes mellitus ein

signifikanter Zusammenhang.

3.4.4 Adipositas

Der BMI lag in dem vorliegenden Patientenkollektiv durchschnittlich bei 26,2, der maximale

BMI bei 39,7, der minimale BMI bei 14,9.

Tab. 16: Karotisstenosen in Abhédngigkeit vom BMI

BMI Gesamt, n (%) Davon CAR+ (n)
< 18,6 16 (1,3) 12,5% (2)
18,6-24 461 (37,6) 14,5% (67)
25-29.9 574 (46,9) 17,2% (99)
30-40 174 (14,2) 13,8% (24)
Gesamt 1225 (100) 15,7% (192)

Tab. 17: KHK in Abhéngigkeit vom BMI

BMI Gesamt, n (%) Davon KHK (n)
< 18,6 16 (1,3) 68,7% (11)
18,6-24 461 (37,6) 76,6% (353)
25-29.9 574 (46,9) 82,8% (475)
30-40 174 (14,2) 78,2% (136)
Gesamt 1225 (100) 79,6% (975)
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Tab. 18: Koronarstenosen und KHK in Abhéngigkeit vom BMI

BMI Gesamt, n (%) Davon CAR+ u. KHK (n)
< 18,6 11 (1,1) 18,2% (2)
18,6-24 353 (36,2) 17,3% (61)
25-29.9 475 (48,7) 19,8% (94)

30-40 136 (13,9) 15,4% (21)
Gesamt 975 (100) 18,3% (178)

Fiir die Pridvalenz von Karotisstenosen bzw. koronarer Herzerkrankung sowie fiir das
gemeinsame Auftreten derselben ergaben sich jeweils keine signifikanten Zusammenhéinge

mit dem Body-MaB-Index (Tab. 16, p=0,549; Tab. 17, p=0,058; Tab. 18, p=0,638).

3.4.5 Aortokoronare Bypass-Operation

Von den 932 Patienten ohne Bypass-Operation hatten 14,6% eine signifikante Stenosierung
der Karotiden, von den 382 Patienten mit unmittelbar geplanter bzw. Zustand nach Bypass-

Operation hatten 19,9% Karotisstenosen (Tab. 19, p=0,0176).

Tab. 19: Karotisstenose in Abhéngigkeit von aortokoronarer Bypass-OP

n (%) Davon CAR+ (n)
Bypass - 932 (70,9) 14,6% (136)
Bypass + 382 (29,1) 19,9% (76)
Gesamt 1314 (100) 16,1% (212)

3.4.6 Hauptstammstenose

Von 1314 Patienten waren Informationen iiber eine eventuelle Hauptstammstenose
vorhanden. Von diesen hatten 220 Patienten (16,7%) eine Hauptstammstenose (,,HST +*). Bei
Patienten mit einer Hauptstammstenose war die Pridvalenz einer Karotisstenose signifikant

hoher als bei Patienten ohne Hauptstammstenose (Tab. 20; p=0,0036).
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Bei den Patienten mit KHK war das zusétzliche Vorliegen einer Hauptstammstenose - im
Vergleich zu den Patienten mit KHK ohne Hauptstammstenose - kein signifikanter

Risikofaktor fiir das Auftreten einer Karotisstenose (Tab. 21; p=0,097).

Tab. 20: Karotisstenose in Abhéngigkeit von Hauptstammstenose

n (%) Davon CAR+ (n)
HST - 1094 (83,3) 14,8% (162)
HST + 220 (16,7) 22,7% (50)
Gesamt 1314 (100) 16,1% (212)

Tab. 21: Karotisstenose bei Hauptstammstenose bzw. bei KHK ohne Hauptstammstenose

n (%) Davon CAR+ (n)
HST + 220 (20,9) 22,7% (50)
KHK + HST - 831 (79,1) 17,8% (148)
Gesamt 1051 (100) 18,8% (198)

3.4.7 Myokardinfarkt

Von den Patienten mit akutem bzw. Zustand nach Myokardinfarkt hatten 15,7% eine
Karotisstenose, von denen ohne Myokardinfarkt hatten 16,4% eine Karotisstenose (Tab. 22;

p=0,7590).

Tab. 22: Karotisstenose in Abhéngigkeit von Myokardinfarkt

n (%) Davon CAR+ (n)
Infarkt - 855 (65,1) 16,4% (140)
Infarkt + 458 (34.,9) 15,7% (72)
Gesamt 1313 (100) 16,1% (213)

3.4.8 Eingeschrinkte linksventrikulédre (LV-) Funktion

Von den 1319 Patienten, von denen Angaben iiber die linksventrikulidre Funktion vorhanden
waren, hatten 606 Patienten, also 45,9%, eine eingeschrénkte linksventrikuldre Funktion (“LV

Fkt+%).
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Tab. 23: Karotisstenose in Abhéngigkeit von LV-Funktion

n (%) Davon CAR+ (n)
LV Fkt. - 713 (54,1) 14,7% (105)
LV Fkt. + 606 (45,9) 17,8% (108)
Gesamt 1319 (100) 16,1% (213)

Bei Patienten mit eingeschriankter LV-Funktion (LV Fkt. +) war das Auftreten von
Karotisstenosen gegeniiber Patienten mit normaler LV Funktion (LV Fkt. -) nicht signifikant

erhoht (Tab. 23; p=0,128).
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4 DISKUSSION

In der vorliegenden Studie wurden die Daten der Patienten ausgewertet, die zwischen 1994
und 1998 eine Koronarangiographie erhalten hatten und bei denen im Abstand von maximal
einem halben Jahr eine Ultraschall-Doppler-Untersuchung im Karotisbereich durchgefiihrt
worden war. Indikationen fiir die Angiographie waren akutes Koronarsyndrom,
Klappenvitien, Herzrhythmusstérungen, Kardiomyopathie, Vorhof-Tumor, Septumdefekte,
Abkliarung des Koronarstatus vor groerer Operation, Perikarditis-Konstriktiva sowie Zustand

nach Herztransplantation.

Die Prévalenz der koronaren Herzerkrankung lag in der vorliegenden Studienpopulation
entsprechend hoch bei 81,5%, dhnlich wie in einer Untersuchung von Kallikazaros et al., in
der bei 225 selektionierten ,,Chest-Pain®“-Patienten eine Koronarangiographie sowie eine
Duplex-Ultraschall-Untersuchung der Karotiden durchgefiihrt worden war und bei 88% der
Patienten eine KHK diagnostiziert wurde (Kallikazaros, 1999). Stautner-Briickmann et al.
geben bei einem nicht-selektionierten Patientenkollektiv, bei dem ebenfalls eine
Koronarangiographie sowie eine Duplexsonographie der Karotiden durchgefiihrt worden war,
eine Priavalenz der KHK von 73% an (Stautner-Bruckmann, 1991).

Im Vergleich dazu liegt die Priavalenz einer KHK der ,,annéhernd* Normalbevélkerung im
Alter zwischen 40 und 70 Jahren bei 7,3%, wie Enbergs et al. im Jahr 2000 bei einem
Studienkollektiv von 331 Patienten zeigten, die im Rahmen einer Katheter-Ablation eines
akzessorischen Biindels eine Koronarangiographie erhalten hatten (Enbergs, 2000).

In der vorliegenden Studie wurde bei 237 von insgesamt 1452 Patienten, also bei 16,3% der
Patienten, eine hamodynamisch wirksame Stenosierung der Karotiden mit einem Stenosegrad
= 50% diagnostiziert. Eine dhnliche Pridvalenz von hdmodynamisch signifikanten

Karotisstenosen geben Zimarino et al. bei Patienten vor einer geplanten Koronarangiographie
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mit 14% sowie Kallikazaros et al. in der ,,Chest-Pain“~Population mit 18% an (Zimarino,

2001), (Kallikazaros, 1999).

Im Vergleich dazu wird die Prévalenz einer himodynamisch wirksamen Karotisstenose in der
Normalbevolkerung (Alter zwischen 18 und 99 Jahren) in einer Studie von Prati et al. mit
2,7% fiir Méanner und 1,5% fiir Frauen angegeben, wobei die Prdvalenz der hamodynamisch
signifikanten Karotisstenosen mit zunehmendem Alter ansteigt und in der Altersgruppe der
60-69-Jahrigen, in der sich auch der Grofteil des vorliegenden Patientenkollektivs befindet,
ca. 5% fiir Ménner und ca. 3% fiir Frauen erreicht (Prati, 1992). In der MONICA-Studie
wurden 1388 Einwohner der Stadt Augsburg im Alter von 25-65 Jahren an den Karotiden
untersucht, wobei sich bei 23% Plaques und bei 0,6% Karotisstenosen > 75% zeigten

(Gostomzyk, 1988).

Die Privalenz von hdimodynamisch wirksamen Karotisstenosen bei Patienten mit gleichzeitig
bestehender koronarer Herzerkrankung lag in der vorliegenden Studie bei 18,8%, also

deutlich erhoht im Vergleich zu 5,2% bei Patienten ohne KHK (p<0,0001).

Die Prédvalenz von Karotisstenosen bei bestehender KHK wird in der Literatur mit einer
relativ grofen Streubreite angegeben, weitgehend zwischen 3,8% und 27,7% (sogar bis
58,7%) (Szabolcs, 1994), (Sanguigni, 1993), (Schwartz, 1995), (Barnes, 1981), (Cheng,
1999), (Berens, 1992). Somit liegen die Ergebnisse dieser Studie ungefdhr im Mittelfeld der
Literaturwerte. Die unterschiedlichen Koinzidenzen von KHK und Karotisstenosen in den
verschiedenen Arbeiten sind vor allem durch unterschiedliche Definitionen einer relevanten
Karotisstenose und zum weiteren durch die verschiedenen Patientenkollektive zu erklédren. So
geben Stautner-Briickmann et al. eine Pridvalenz der Karotistenosen bei KHK von nahezu
58,7% an, wobei hier bereits Karotisstenosen mit einem Stenosegrad = 30% in die
Berechnung miteingingen (Stautner-Bruckmann, 1991). Faggioli et al. geben in einem

Kollektiv von Patienten, die auf eine aortokoronare Bypass-Operation warteten, eine

21



DISKUSSION

Pravalenz von Karotisstenosen von 8,7% an, wobei hier wiederum erst Karotisstenosen mit
einem Stenosegrad = 75% gewertet wurden (Faggioli, 1990). Berens et al. beschreiben bei
Patienten nach Herzoperation (91% hatten eine KHK) 5,9% Karotisstenosen mit Stenosegrad
50-80% bzw. 17% Stenosen mit Stenosegrad = 80% (Berens, 1992). Auf eine mit der
vorliegenden Arbeit nahezu iibereinstimmende Prdvalenz kommen Espinola-Klein et al. in
einer aktuellen Untersuchung an 1000 Patienten, bei denen eine Herzkatheteruntersuchung
durchgefiihrt worden war: Bei 18,2% der Patienten mit KHK fand man eine
duplexsonographisch mindestens 50%ige Karotisstenose, verglichen mit 4% der Patienten

ohne KHK (Espinola-Klein, 2004).

Die Privalenz signifikanter Karotisstenosen stieg in der vorliegenden Studie mit
zunehmendem Grad der koronaren Herzerkrankung im Sinne von koronarer Ein-, Zwei- und
DreigefdBBerkrankung signifikant an (p<0,0001). So wurde bei 13% der Patienten mit
koronarer EingefidBerkrankung, bei 19,1% derer mit koronarer ZweigefidBerkrankung und bei
21,1% derer mit koronarer Dreigefdllerkrankung eine Karotisstenose diagnostiziert. Diese
Progredienz zeigt sich auch in den Untersuchungen von Kallikazaros et al., in denen die
Privalenz einer Karotisstenose bei koronarer Eingefdferkrankung bei 5,3%, bei koronarer
ZweigefiBerkrankung bei 13,5% und bei koronarer Dreigefderkrankung bei 24,5% lag
(Kallikazaros, 1999). Der insgesamt bessere Koronarstatus in der Studie von Kallikazaros
(24% Patienten mit koronarer Dreigefderkrankung vs. 44,2% in der vorliegenden
Untersuchung) lisst sich wohl dadurch begriinden, dass in seiner Studienpopulation von
vorneherein Patienten mit bereits bekannter KHK, Zustand nach Bypass-Operation oder

Apoplex ausgeschlossen worden waren.

Bei bestehender Karotisstenose wurde bei den Patienten dieser Studie signifikant hdufiger
eine KHK diagnostiziert als bei Patienten ohne Karotisstenose: 79,1% der Patienten ohne

Karotisstenose hatten eine KHK gegeniiber 95,3% der Patienten mit leichtgradiger
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Karotisstenose (p<0,0001). Mit steigendem Grad der Karotisstenosen wurde jedoch keine
weitere Zunahme der KHK-Privalenz beobachtet: 95,3% KHK bei leicht- vs. 94,0% KHK bei
mittel- vs. 93,7% KHK bei hochgradiger Karotisstenose. Demnach steigt die Prdvalenz der
KHK laut den vorliegenden Studienergebnissen bei ansteigendem Stenosegrad der Karotiden

nicht an.

Die Privalenz einer Stenosierung des Hauptstamms lag in dieser Studie bei insgesamt 16,7%
(n=220 von 1314 Patienten). Der Anteil derer mit hdmodynamisch wirksamer Stenosierung
der Karotiden war unter den Patienten mit Hauptstammstenose mit 22,7% signifikant héher
als bei denen ohne Hauptstammstenose (14,8%). Jedoch war das Vorliegen einer

Hauptstammstenose im Vergleich zu den Patienten mit ,nur® KHK (ohne

Hauptstammstenose) noch kein signifikanter Pradiktor fiir das Auftreten einer Karotisstenose

(22,7% vs. 17,8%).

Kallikazaros et al. kommen in ihrer ,,Chest-Pain“-Patientenpopulation ebenfalls auf eine
Préavalenz der Hauptstammstenosierung von 16% (Kallikazaros, 1999). Der Anteil derer mit
hdmodynamisch wirksamer Karotisstenose lag jedoch mit 40% deutlich hoher, wobei hier im
Vergleich zur vorliegenden Studie zusitzlich zu Arteria carotis interna-Stenosen auch
Stenosen der Arteria carotis externa definitionsgeméf8 in die Privalenz der Karotisstenosen
eingingen. Ambrosetti et al. kommen in ihrer Studie auf 26% Karotisstenosen bei ,,schwerer
KHK*, worunter hierbei jedoch Hauptstammstenosen und koronare Dreigefiflerkrankungen
(ohne Hauptstammstenose) zusammengefasst wurden (Ambrosetti, 2004). Vigneswaran et al.
beschreiben eine Privalenz der Karotisstenosen von 28% bei Patienten mit

Hauptstammstenose, die vor Bypass-Operation untersucht worden waren (Vigneswaran,

1993).
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Umgekehrt fanden Hofmann et al. in einer Studienpopulation von insgesamt 444 Patienten,
die einer elektiven Karotis-Stent-Implantation unterzogen wurden, eine Pridvalenz der

Hauptstammstenosierung von 7% (Hofmann, 2005).

Wie bei den Patienten mit Hauptstammstenose war auch bei den 382 Patienten der
vorliegenden Studie, die eine aortokoronare Bypass-Operation hinter sich bzw. unmittelbar
vor sich hatten, mit 19,9% der Anteil derer mit himodynamisch wirksamer Stenosierung der
Karotiden signifikant erhoht (vgl. 14,6%; p=0,018). Schwartz et al. sowie Barnes et al. fanden
in ihren Studien tiber die Prdvalenz asymptomatischer Karotisstenosen bei Bypass-Patienten

dhnliche Privalenzen von 22% bzw. 18,9% (Schwartz, 1995), (Barnes, 1981).

Eine eingeschrédnkte linksventrikuldre Pumpfunktion (EF) in der Angiographie war in der
vorliegenden Studie kein signifikanter Pridiktor fiir das Auftreten einer Karotisstenose. Von
1319 Patienten, von denen Informationen tiber die Pumpfunktion vorhanden waren, hatten
insgesamt 606 Patienten, also 45,9%, eine eingeschrinkte EF. Karotisstenosen traten bei
diesen Patienten mit 17,8% im Vergleich zu 14,7% bei Patienten mit normaler EF nicht
signifikant hdufiger auf (p=0,13). Kallikazaros et al. beschreiben in ihrer Studienpopulation
von ,,Chest-Pain*“-Patienten ohne bisherige kardiale Anamnese eine dhnliche Haufigkeit der
eingeschrinkten Pumpfunktion von 37,8% (Kallikazaros, 1999). Himodynamisch wirksame
Karotisstenosen traten bei Kallikazaros jedoch bei eingeschrinkter EF mit 46% deutlich
hiufiger als bei normaler EF (5,8%) auf. Allerdings waren die Patienten mit eingeschrédnkter
EF bei Kallikazaros im Gegensatz zur vorliegenden Studie eine Subpopulation der Patienten
mit koronarer Herzerkrankung. In einer Studie von Kovacevic et al. mit 242 Patienten mit
Zustand nach Thrombendarteriektomie (TEA) betrug der Anteil der Patienten mit

eingeschrinkter EF 19,2% (Kovacevic, 1997).
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Insgesamt war bei 458 Patienten dieser Studie eine Ischdmie des Myokards entweder als
akutes Aufnahme-Ereignis oder in der Vorgeschichte eruierbar. Von diesen Patienten hatten
15,7%, von denen ohne Myokardischdmie-Geschehen sogar 16,4% eine signifikante
Karotisstenose. Somit besteht nach den vorliegenden Ergebnissen kein signifikanter
Zusammenhang zwischen Zustand nach Myokardischimie-Geschehen und dem Auftreten
einer Karotisstenose. Demgegeniiber konnte bei 376 Patienten in der Studie von Crouse et al.,
die eine elektive Koronarangiographie erhalten hatten, ein signifikanter Zusammenhang
zwischen einem stattgehabten Myokardinfarkt und dem Ausmal der Karotissklerose gefunden
werden, wobei hier nicht explizit Karotisstenosen > 50% betrachtet wurden (Crouse, 1987).
Saito et al. fanden aulerdem bei 63 Patienten mit Myokardischdmie eine morphologische

Korrelation zwischen instabilen Lasionen der Karotis- und Koronarstrombahn (Saito, 1999).

Das Durchschnittsalter des Patientenkollektivs der vorliegenden Studie lag, bei einem
Altersminimum von 25 und einem Altersmaximum von 90 Jahren, bei 65,2 Jahren (£10,5).
Bei vergleichbaren Patientenkollektiven, wie z.B. der ,,Chest-Pain“-Population von
Kallikazaros et al. wird ein Durchschnittsalter von 58 Jahren, bei Lanzer in einer Population
von 1855 Patienten mit angiographisch gesicherter KHK ein Alter von 65 Jahre angegeben
(Kallikazaros, 1999) (Lanzer, 2003). Zimarino et al. bestimmten bei 624 Patienten, die eine
Koronarangiographie erhalten hatten und auf Karotisstenosen untersucht worden waren, ein
Durchschnittsalter von 62,9 Jahren (Zimarino, 2001). In der Studie von Stautner-Briickmann
et al. an der LMU-Miinchen wurde bei Patienten, die vor Koronarangiographie prospektiv
eine Karotis-Duplexsonographie erhalten hatten, mit 53,9 Jahren ein vergleichsweise
niedriger Altersdurchschnitt ermittelt (Stautner-Bruckmann, 1991). Allerdings handelte es
sich hier einerseits mit 63 Patienten um eine relativ kleine Patientenpopulation, auch war die

Préivalenz der koronaren Herzerkrankung mit 73% niedriger als in der vorliegenden Studie.
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Nach Aufgliederung in die jeweiligen Altersgruppen zeigt sich in der vorliegenden Arbeit,
dass die Prédvalenzen von koronarer Herzerkrankung, Karotisstenosen und von
Karotisstenosen bei bestehender koronarer Herzerkrankung hochsignifikant mit dem Alter
ansteigen. So hatten von den < 60-Jadhrigen 70,2%, von den 60-69-Jihrigen 83,7% und von
den > 69-Jihrigen 88,0% eine koronare Herzerkrankung (p<0,0001). Die Privalenz der
Karotisstenosen lag bei den < 60-Jidhrigen bei 8,0%, bei den 60-69-Jdhrigen bei 18,8% und
bei den > 69-Jadhrigen bei 20,3% (p<0,0001). Karotisstenosen bei Patienten mit bestehender
koronarer Herzerkrankung nahmen in den jeweiligen Altersgruppen von 10,4% tiber 20,7%
auf 22,2% zu (p < 0,0001). Dieser eindeutige Trend des Anstiegs der Atherosklerose mit dem
Alter ist ebenfalls in der Literatur beschrieben (Mennen, 1995) (Zimarino, 2001) (Josse, 1987)
(Crouse, 1987) (Bonithon-Kopp, 1991) (Parnetti, 1993) (Kuller, 1994) (Prati, 1992) (Lanzer,
2003) (Zimarino, 2001) (Crouse, 1987) (Fabris, 1994), wobei neben dem lidngeren Wirken der
jeweiligen Risikofaktoren sicherlich auch eine Zunahme derselben im Alter eine Rolle spielt,

wie Hoffmeister et al. in einer epidemiologischen Studie feststellten (Hoffmeister, 1994).

Auch Fabris et al. fanden in einer Studie zur Erfassung der Privalenz der Atherosklerose im
Bereich der Karotiden in der Normalbevilkerung in Turin an 457 Patienten einen
signifikanten Zusammenhang zwischen Privalenz der Atherosklerose, Anzahl der Plaques,
Stenosegrad und ansteigendem Lebensalter (Fabris, 1994). In der MONICA-Studie wurde
ebenfalls ein hochsignifikanter Zusammenhang zwischen der Prdvalenz von Plaques im
Bereich der Arteria carotis communis/externa und -interna und steigendem Lebensalter an
1388 Einwohnern von Augsburg im Alter von 25-65 Jahren gezeigt (Gostomzyk, 1988).
Willeit et al. stellten eine Zunahme der Privalenz der Atherosklerose im Karotisbereich in der

Normalbevoélkerung bei den 40- bis 79-Jdhrigen von 8,2% auf 82,5% fest (Willeit, 1993).

In einer Untersuchung von Hertzer et al. wurde bei 506 Patienten mit extrakranieller

Verschlusskrankheit eine Koronarangiographie durchgefiihrt (Hertzer, 1985). Eine schwere
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koronare Herzerkrankung wurde dabei bei 26% der 50- bis 59-Jahrigen und bei 43% der tiber

70-Jdhrigen festgestellt.

72,8% der Patienten dieser Studie waren Ménner, 27,2% Frauen. Dies entspricht in etwa dem
Verhiltnis vergleichbarer Studien, etwa der ,,Chest-Pain*“-Studienpopulationen von
Kallikazaros et al. mit 71,1% Ménnern und 28,9% Frauen (Kallikazaros, 1999). Auch Racco
et al. kamen in einer Arbeit mit 193 Patienten, die einer diagnostischen
Herzkatheteruntersuchung sowie einem Karotisdoppler unterzogen wurden, mit 78,8%

Minnern und 21,2% Frauen auf vergleichbare Zahlen (Racco, 1999).

Bei der Auswertung der vorliegenden Studie ergab sich ein signifikanter Zusammenhang
zwischen Geschlecht und Préavalenz der koronaren Herzerkrankung: 85,9% der Minner versus
69% der Frauen hatten eine KHK (p<0,0001). Dieser signifikante Einfluss des ménnlichen
Geschlechts auf die Pridvalenz der KHK wurde auch bei Kallikazoras et al. beschrieben

(Kallikazaros, 1999).

Im Unterschied zur koronaren Herzerkrankung bestand in der vorliegenden Arbeit jedoch
weder fiir die Privalenz von Karotisstenosen noch fiir die Privalenz von Karotisstenosen bei

koronarer Herzerkrankung ein signifikanter Unterschied bzgl. der Geschlechtsverteilung.

Hinsichtlich eines geschlechtsspezifischen Risikos einer Atherosklerose der Karotiden gibt es
in der Literatur kontroverse Angaben. Mannami et al. stellten in einer Studie iiber die
Privalenz der asymptomatischen Atherosklerose der Karotiden an 1694 Personen in der
Normalbevolkerung Japans fest, dass 7,9% der Ménner und lediglich 1,3% der Frauen
atherosklerotische Lisionen hatten (Mannami, 1997). Auch in der Autopsie-Studie von
McGarry et al. wurden bei Ménnern mehr Karotislédsionen als bei Frauen gefunden (McGarry,
1985). Fabris et al. fanden eine signifikant hohere Priavalenz der Karotissklerose bei Méannern

in allen Altersstufen in der Normalbevolkerung (Fabris, 1994).
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Prati et al. kamen dagegen bei einem Kollektiv bestehend aus 1348 Menschen aus der
Normalbevolkerung auf keinen signifikanten Unterschied in der geschlechtsgetrennten
Auswertung: Die Privalenz der Karotissklerose betrug 9,4% bei Ménnern und 11,7% bei
Frauen, und die Privalenz von Karotisstenosen betrug 2,7% bei Minnern und 1,5% bei
Frauen (Prati, 1992). Crouse et al. untersuchten 376 Patienten, die auf eine elektive
Koronarangiographie warteten, auf Veridnderungen der Karotiden (Crouse, 1987). Weder in
der univariaten noch in der multivariaten Analyse war das Geschlecht ein signifikanter
Risikofaktor fiir eine Atherosklerose der Karotiden. Auch in der Studie von Kablak-
Ziembicka et al. an 172 Patienten mit koronarer Herzerkrankung war das Geschlecht kein
signifikanter Pradiktor fiir eine zusitzliche Karotisstenose (Kablak-Ziembicka, 2003). In der
Arbeit von D Agostino et al. wurde bei 1279 Patienten, die auf eine aortokoronare
Bypassoperation warteten und eine Karotis-Doppler-Untersuchung erhalten hatten, sogar das
weibliche Geschlecht als signifikanter Risikofaktor fiir eine Karotisstenose angesehen

(D'Agostino, 1996).

Die Inzidenz der jeweiligen kardiovaskuldren Risikofaktoren in der vorliegenden Studie
entspricht etwa der in vergleichbaren Studienpopulationen, wobei die Inzidenz der arteriellen
Hypertonie vergleichsweise relativ hoch ist: Hypercholesterindmie 61,7%, Nikotinabusus
51,5%, Diabetes mellitus 27,0%, Ubergewicht 61,1%, arterielle Hypertonie 68,7%. Ahnliche
Ergebnisse ermittelten auch Kallikazaros et al. (Hypercholesterindmie 53,8%, Nikotinabusus
60,4%%, Diabetes mellitus 24,9%, arterielle Hypertonie 35,6% (Kallikazaros, 1999)),
Hartwig-Simic (Hypercholesterindmie 54,7%, Nikotinabusus 67,5%%, Diabetes mellitus
15,2%, arterielle Hypertonie 45,1% (Hartwig-Simic)) sowie Mattace Raso et al.
(Hypercholesterinimie 21.5%, Nikotinabusus 13%, Diabetes mellitus 20,5%, arterielle

Hypertonie 61% (Mattace Raso, 1998)).
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Nach der univariaten Auswertung der jeweiligen kardiovaskuldren Risikofaktoren sind in der
vorliegenden Studie Diabetes mellitus (p<0,0001), Nikotinabusus (p=0,028) und arterielle
Hypertonie (p=0,001) signifikante Risikofaktoren fiir das Auftreten von Karotisstenosen.
Signifikante Risikofaktoren fiir die koronare Herzerkrankung sind arterielle Hypertonie
(p<0,0001), Hypercholesterindmie (p<0,0001), Nikotinabusus (p<0,0001) sowie Diabetes
mellitus (p=0,0037). Fiir Stenosen im Karotisbereich bei bestehender koronarer
Herzerkrankung ist lediglich Diabetes mellitus ein signifikanter Risikofaktor (p=0,0005),

arterielle Hypertonie gerade nicht mehr (p=0,096).

Dies deckt sich in etwa mit zwei weiteren Studien aus der Literatur. Lanzer untersuchte 1855
Patienten mit gesicherter koronarer Herzerkrankung auf weitere GefidBBprozesse (Lanzer,
2003). Der Diabetes mellitus Typ II war hier ebenfalls der einzige Priddiktor fiir ein
multiterritorielles Atherosklerosegeschehen, wobei bei Lanzer auch die periphere arterielle
Verschlusskrankheit sowie Nierenarterienstenosen neben der Karotisstenose miterfasst
wurden. Bei 506 Patienten mit extrakranieller Verschlusskrankheit aus der Untersuchung von
Hertzer et al. war neben dem Alter nur der Diabetes mellitus mit der Inzidenz einer schweren,

inoperablen koronaren Herzerkrankung assoziiert (Hertzer, 1985).

Hinsichtlich der oben genannten Risikofaktoren fiir das Auftreten einer Karotisstenose decken
sich die vorliegenden Ergebnisse mit zahlreichen Studien aus der Literatur. Nach einer
Untersuchung von Ellekjaer et al. an 163 Patienten mit Zustand nach Hirnischimie waren
nach multivariater Auswertung lediglich Diabetes mellitus, arterielle Hypertonie und tégliches
Rauchen signifikante Risikofaktoren (Ellekjaer, 1992). Craven et al. evaluierten in einer
Studie tiber den Zusammenhang von KHK und Stenosierung der Karotis an 510 Patienten
neben dem Alter arterielle Hypertonie, Rauchen und niedriges HDL-Cholesterin als wichtige,
unabhingige Risikofaktoren fiir ein zerebrovaskulidres Geschehen (Craven, 1990). Prati et al.

bestimmten anhand von 1348 Studienteilnehmern Alter, arterielle Hypertonie, Rauchen und
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ebenfalls ein niedriges HDL als signifikante Pridiktoren fiir die Schwere der Karotissklerose
bei den = 40-Jdhrigen (Prati, 1992). Fabris et al. wiesen einen signifikanten Zusammenhang
zwischen Alter, Rauchen, minnlichem Geschlecht, Gesamtcholesterin und einer
Karotissklerose nach (Fabris, 1994). Zimarino et al. zeigten bei einer &dhnlichen
Studienpopulation wie in der vorliegenden Arbeit mit 624 Patienten (Durchschnittsalter 62,9
Jahre, 77,4% Miénner, 14% Karotisstenosen = 50%), die eine Koronarangiographie sowie eine
Doppler-Untersuchung der Karotiden erhalten hatten, dass Alter, Rauchen, Diabetes mellitus,
und arterielle Hypertonie unabhéngige Risikofaktoren fiir die Privalenz einer signifikanten
Karotisstenose sind und dass Alter, Rauchen und Diabetes mellitus zusatzlich Pradiktoren
einer schweren Karotisstenose sind (Zimarino, 2001). Der Diabetes mellitus war dabei mit
einer schwereren Karotissklerose der jiingeren Patienten, und die arterielle Hypertonie mit
einer schwereren Karotissklerose der ilteren Patienten assoziiert. Sutton-Tyrrell et al.
untersuchten 187 hypertensive und 187 normotensive Patienten und zeigten, dass die
Préavalenz einer Karotisstenose mit 25% in der hypertensiven Gruppe signifikant erhcht war
(vgl. 7% in der normotensiven Gruppe; p<0,001) (Sutton-Tyrrell, 1993). In der multivariaten
Analyse war ein Blutdruck von > 160 mmHg der stirkste Pradiktor einer Karotisstenose. Ein
weiterer unabhéngiger Risikofaktor in der Sutton-Tyrrell-Studie war das Rauchen, wie auch
in einer Zwillingsstudie von Haapanen et al. (Sutton-Tyrrell, 1993) (Haapanen, 1989): 49
Zwillingspaare mit weitgehend identischen Blutdruck-/ Cholesterin- und BMI-Werten wurden
an den Karotiden untersucht, wobei Karotisstenosen bei 9 Rauchern und nur bei 2
zugehorigen Zwillingen, die Nichtraucher waren, gefunden wurden (p=0,036) und das
Ausmal} der Stenosen bei den Rauchern signifikant (3,2 x) groBer war. In einer Studie von
Chan et al. mit 286 nicht-Insulin-pflichtigen Diabetikern und 31 Patienten mit erhGhtem
Niichtern-Blutzucker-Wert sowie 135 Kontroll-Teilnehmern war die Prédvalenz einer
hochgradigen Karotisstenose in der Risikogruppe mit 8,2% hochsignifikant hoher als in der

Kontrollgruppe (0,7%), auch nach Berticksichtigung weiterer Risikofaktoren (Chan, 1983).
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Volteas et al. fanden in einer 7-jdhrigen Beobachtung von 230 Patienten nach
Thrombendarterektomie (TEA) der Karotiden heraus, dass Diabetes mellitus, die Inzidenz
eines ischdmischen Myokardgeschehens und Hyperlipiddmie signifikante Risikofaktoren
einer Restenosierung der Karotiden nach TEA waren (Volteas, 1994). Wilson et al.
untersuchten 1090 Teilnehmer der Framingham-Population iiber 34 Jahre auf Stenosierungen
der Karotiden und zeigten, dass auf lange Sicht arterielle Hypertonie, hohe Cholesterinwerte

und Rauchen mit einem erhohten Risiko einer Karotisstenose assoziiert waren (Wilson, 1997).

Karotisstenosen werden somit in der Literatur am eindeutigsten mit der arteriellen Hypertonie
und dem Rauchen assoziiert; die Hypercholesterindmie korreliert dagegen nicht so eindeutig
mit dem Auftreten von Karotisstenosen (im Gegensatz zur Privalenz einer KHK). O Leary et
al. widmeten sich dieser Fragestellung, indem sie im Rahmen der Framingham-Studie bei
1189 Teilnehmern im Abstand von 8 Jahren eine Doppler-Untersuchungen der Karotiden
durchfiihrten sowie das Gesamt- und HDL-Cholesterin bestimmten (O'Leary, 1992). Ein zu
Beginn der Studie diagnostiziertes erhohtes Gesamtcholesterin war sowohl bei Ménnern als
auch bei Frauen eng mit dem Auftreten einer Karotisstenose assoziiert. Ein erhShtes
Gesamtcholesterin, das erst bei der Kontroll-Doppler-Untersuchung 8 Jahre spéter festgestellt
wurde, war dagegen weder bei Ménnern noch bei Frauen mit einer Karotisstenosierung
assoziiert, woraus O Leary schlussfolgerte, dass eine Zeitverzogerung zwischen der
Beobachtung erhéhter Cholesterinwerte und dem Auftreten einer Karotisstenosierung zu

bestehen scheint.

Kannel sah nach den Auswertungen der Framingham-Studie die arterielle Hypertonie als
meistobjektivierten Hauptrisikofaktor in allen Altersstufen fiir die Entwicklung eines
kardiovaskuldren Geschehens, wobei die arterielle Hypertonie (systolisch und diastolisch) laut
Kannel im Alter zunimmt (Kannel, 1978). Als weitere Risikofaktoren wurden Rauchen,

erhohte LDL-Cholesterinwerte und Diabetes mellitus angegeben. In einer Untersuchung von
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Kato et al. wurde bei 109 Patienten mit essentieller arterieller Hypertonie sowie Angina-
pektoris-Beschwerden eine Koronarangiographie durchgefiihrt (Kato, 2001). Dabei waren
Rauchen, hohes Cholesterin sowie eine Intima-Media-Verbreiterung der Karotiden
signifikante Risikofaktoren fiir die koronare Herzerkrankung. Wenn zwei der
Hauptrisikofaktoren (Rauchen, Hypercholesterinimie oder Diabetes mellitus) zur arteriellen
Hypertonie dazukamen, war das Risiko einer koronaren Herzerkrankung 10x héher. Sagie et
al. untersuchten bei 2767 Teilnehmern der Framingham-Population den Einfluss des
Grenzwert-Hypertonus (Syst.: 140-159 mmHg; Diast.: < 90 mmHg) (Sagie, 1993). Nach 20
Jahren hatten 80% derer mit Grenzwert-Hypertonus eine definitive arterielle Hypertonie (>
160/90 mmHg), hingegen nur 45% derer mit ehemals normalen Blutdruckwerten (p<0,001).
Nach Anpassung weiterer kardiovaskulédrer Risikofaktoren hatten jene mit systolischem
Grenzwert-Hypertonus ein erhohtes Langzeitrisiko fiir ein kardiovaskuldres Geschehen bzw.
kardiovaskuldren Tod. In der San Antonio Heart-Studie wurden 2629 Mexikaner 8 Jahre lang
beobachtet (Wei, 1996). Nach Anpassung von Alter und Geschlecht korrelierten Rauchen,
Diabetes mellitus, hohes Cholesterin und arterielle Hypertonie mit der Inzidenz eines

kardiovaskuldren Todes.

In der vorliegenden Studie hatte Ubergewicht bzw. Adipositas keinen signifikanten Einfluss
auf die Privalenz einer Stenosierung im Karotisbereich (p=0,55), auf das Auftreten von
Stenosen im Koronarbereich (p=0,058) oder auf die Prédvalenz einer Karotisstenose bei
koronarer Herzerkrankung (p=0,64). Auch Kannel diskutierte in einer Zusammenfassung der
Framingham-Ergebnisse, dass das Ubergewicht nur einen geringen Effekt auf die
kardiovaskuldre Morbiditit und Mortalitit im Alter hat (Kannel, 1978). Ein méglicher Effekt
der Adipositas beschrinke sich laut Kannel in der Regel auf Risikofaktoren, die die
Adipositas begleiten. Sowohl in den Studien von Crouse et al. und Ellekjaer et al. als auch in
einer Arbeit von Hurwitz et al., in der die Intima-Media-Breite in Abhidngigkeit von

kardiovaskulédren Risikofaktoren inklusive Body-Mass-Index untersucht wurde, erreichte das
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Ubergewicht kein Signifikanzniveau (Crouse, 1987) (Ellekjaer, 1992) (Hurwitz Eller, 2001).
Insgesamt wird der Body-Mass-Index jedoch vergleichsweise wenig in vergleichbaren

Studien als Risikofaktor fiir atherosklerotisches Geschehen untersucht.
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5 ZUSAMMENFASSUNG

In der vorliegenden Arbeit wurden die kardiovaskuldren Untersuchungsergebnisse von 1452
Patienten (1057 (=72,8%) Minner, 395 (=27,2%) Frauen), die sowohl eine
Koronarangiographie als auch eine Ultraschall-Doppler-Untersuchung der Karotiden erhalten
hatten, ausgewertet. Der Altersdurchschnitt lag bei 65,2 (+10,5) Jahren. 16,3% der Patienten
hatten eine himodynamisch wirksame Stenosierung der Karotiden und 81,5% eine koronare
Herzerkrankung (KHK). Die Privalenz einer Karotisstenose war bei Patienten mit KHK mit
18,8% gegeniiber Patienten ohne KHK (5,2%) signifikant erhoht. Bei progredienter KHK im
Sinne von koronarer Ein-, Zwei- bzw. Dreigefdllerkrankung wurde eine signifikante Zunahme
der Pridvalenz von Karotisstenosen beobachtet (13,0% vs. 19,1% vs. 21,1%). Mit
zunehmenden Alter nahmen die Pridvalenzen von KHK und Karotisstenosen jeweils
signifikant zu. Auch die Pridvalenz der Karotisstenosen bei Patienten mit gleichzeitig
bestehender KHK stieg mit zunehmenden Lebensalter deutlich an. Die geschlechtsgetrennte
Betrachtung des Patientengutes zeigte, dass die Pridvalenz von koronarer Herzerkrankung bei
Minnern mit 85,9% signifikant hoher als bei Frauen (69,9%) lag. Der Einfluss des

Geschlechts auf die Privalenz von Karotisstenosen war hingegen nicht signifikant.

Bei der Betrachtung weiterer kardiovaskuldrer Risikofaktoren, i.e. Hypercholesterinimie,
arterielle Hypertonie, Diabetes mellitus, Nikotinabusus und Ubergewicht, war der Diabetes
mellitus der bedeutendste Risikofaktor fiir das Auftreten von Karotisstenosen. Ein
signifikanter Zusammenhang wurde auch zwischen arterieller Hypertonie bzw. Nikotinabusus
und dem Auftreten von Karotisstenosen gefunden. Hypercholesterinimie und Ubergewicht

zeigten hingegen keinen signifikanten Einfluss auf die Pridvalenz von Karotisstenosen.

Fiir die Privalenz der koronaren Herzerkrankung waren Nikotinabusus, arterielle Hypertonie
und Hypercholesterindmie die signifikantesten Risikofaktoren, gefolgt von Diabetes mellitus.

Auch hier war Ubergewicht kein signifikanter Risikofaktor.
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Fiir das Auftreten von einer Karotisstenose bei gleichzeitig bestehender KHK war lediglich

Diabetes mellitus ein signifikanter Risikofaktor.

Die Prédvalenz einer Stenosierung der Karotiden war bei Patienten mit Zustand nach bzw.
unmittelbar vor aortokoronarer Bypass-Operation sowie bei Patienten mit Hauptstammstenose
signifikant erhoht. Bei Patienten mit akutem bzw. Zustand nach Myokardinfarkt sowie bei
Patienten mit eingeschrinkter linksventrikuldrer Pumpfunktion war die Prédvalenz von

Karotisstenosen hingegen nicht signifikant erhoht.

Den Ergebnissen dieser Arbeit zufolge erscheint es daher sinnvoll, Patienten mit
angiographisch nachgewiesener KHK sonographisch auf Stenosierung der Karotiden zu
untersuchen. Diabetes mellitus, Alter, Nikotinabusus, arterieller Hypertonus sowie Zustand
nach bzw. unmittelbar geplante Bypass-Operation stellen signifikante Risikofaktoren fiir das
Auftreten von Karotisstenosen dar, weshalb bei diesen Patienten im klinischen Alltag

ebenfalls vermehrt an die extrakranielle Verschlusskrankheit gedacht werden sollte.
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