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ZUSAMMENFASSUNG

Hintergrund Der primére Hyperaldosteronismus (PHA;
Conn-Syndrom) ist der haufigste nachweisbare Grund fir
einen sekundaren arteriellen Hypertonus. Primdre Ursachen
hierflr sind das Aldosteron-produzierende Adenom (APA)
oder eine bilaterale adrenale Hyperplasie (BAH) mit jeweils
unterschiedlicher therapeutischer Konsequenz. Weder Scree-
ning- und Funktionstests noch die Schnittbildgebung kénnen
eine unilateral dominante Hormonproduktion nachweisen.
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Methode Neben einer klinischen Ubersicht iiber Atiologie,
Diagnostik und Therapie des PHA werden in diesem Ubersichts-
artikel die Indikation, die Technik und der Stellenwert der se-
lektiven Nebennierenvenenblutentnahme (NNVBE) ausfiihrlich
dargestellt und im Kontext aktueller Literatur diskutiert.
Ergebnisse Die NNVBE kann mit hoher Erfolgsrate eine unila-
terale Dominanz nachweisen oder ausschlieRen. Patienten
mit PHA und unilateralem APA kénnen kurativ durch eine
Adrenalektomie behandelt werden.

Schlussfolgerung Die NNVBE ist eine etablierte Intervention
zur Subtypisierung des PHA in eine unilaterale oder bilaterale
Erkrankung der Nebenniere.

Kernaussagen:

= Die Nebennierenvenenblutentnahme (NNVBE) ist eine
sichere, zuverldssige und minimalinvasive Methode zur
Detektion einer unilateralen oder bilateralen Erkrankung
der Nebenniere.

= Der Nachweis einer Lateralisierung durch die NNVBE hat
eine unmittelbare Relevanz fiir die kurative Therapie des
primdren Hyperaldosteronismus (PHA).

= Die NNVBE kann mit hoher Treffer- und Erfolgsrate ohne
Kontrastmittelgabe und mit geringer Strahlenexposition in
der Hand eines erfahrenen Untersuchers durchgefiihrt
werden.

Zitierweise

= Loberg C, Antoch G, Stegbauer | etal. Update: Selective
adrenal venous sampling (AVS) - Indication, technique,
and significance. Fortschr Rontgenstr 2021; 193: 658-666

ABSTRACT

Background Primary aldosteronism (PA) is the most com-
mon detectable cause of secondary hypertension. The major-
ity of patients have either an adrenal aldosterone-producing
adenoma (APA) or bilateral adrenal hyperplasia (BAH) de-
manding different therapeutic approaches. Screening tests
and imaging cannot reliably distinguish between a unilateral
or bilateral PA.

Methods This review article gives an overview concerning
etiology, diagnostics, and therapeutic options of PA, and re-
views the indication, the technique, and relevance of selective

This document was downloaded for personal use only. Unauthorized distribution is strictly prohibited.


https://orcid.org/0000-0001-7476-292X
https://orcid.org/0000-0001-7476-292X
https://doi.org/10.1055/a-1299-1878

adrenal venous sampling (AVS) in the context of the current
literature and the authors’ experience.

Results AVS can verify or exclude a unilaterally dominated
secretion with a high success rate. Patients with PA and a uni-
lateral APA can be treated curatively by adrenalectomy.

Conclusions AVS is an established diagnostic examination
for differentiation of unilateral from bilateral adrenal disease
in patients with PA.

Einleitung

Der primdre Hyperaldosteronismus (PHA; Conn-Syndrom) resul-
tiert aus einer autonomen Aldosteronproduktion in der Nebennie-
renrinde und ist in Abhangigkeit des untersuchten Kollektivs von
Hypertonikern mit bis zu 15 % der hdufigste nachweisbare Grund
fur einen sekunddren arteriellen Hypertonus [1, 2]. Darlber hi-
naus kénnen z. B. Nierenerkrankungen, Nierenarterienstenosen,
ein Cushing-Syndrom oder ein Phdochromozytom eine sekundare
Hypertonie verursachen [3]. Die haufigsten Ursachen fiir einen
PHA sind das Aldosteron-produzierende Adenom (APA) oder eine
bilaterale adrenale Hyperplasie (BAH) [4]. Aldosteron wird in der
Zona glomerulosa der Nebenniere produziert und bindet unter
anderem im distalen Tubulus und Sammelrohr der Niere an den
Mineralokortikoidrezeptor. Dieser induziert tiber Transkriptions-
faktoren den vermehrten Einbau von Natriumkandlen (ENaC) in
die luminale Membran, die die Riickresorption von Salz und
Wasser regulieren. Klinisch manifestiert sich der PHA durch eine
arterielle Hypertonie, ggf. in Kombination mit einer Hypokalidmie
und metabolischen Alkalose. Seltener wird ein PHA von einer
Hypernatridmie und Hypervoldmie begleitet [5]. Bei Patienten
mit einem systolischen Blutdruck (iber 160 mmHg, therapie-
refraktarer Hypertonie, einer Hypertonie bei Inzidentalom oder
familidrer Disposition sollte eine klinische Abkldrung hinsichtlich
eines PHA erfolgen [6]. Das Auftreten eines PHA geht mit einem
deutlich erhdhten Risiko fiir Herz-Kreislauf-Erkrankungen einher
[7-9].

Patienten mit PHA und gesicherter unilateraler Erkrankung mit
entsprechend asymmetrischer Aldosteronausschiittung kdnnen
kurativ durch eine chirurgische Nebennierenentfernung (Adrenal-
ektomie) behandelt werden. Bei fehlender Seitendifferenz der
Aldosteronsekretion erfolgt i. d. R. eine Therapie mit einem Aldo-
steronantagonisten (z.B. Spironolacton, Eplerenon) und ggf. er-
ganzenden Antihypertensiva. Eine beidseitige Adrenalektomie
wird nicht empfohlen [10, 11]. Der hohe Stellenwert der NNVBE
in der Diagnostikkette wird im Folgenden verdeutlicht.

Screening- und Funktionstest

Der Nachweis eines erhohten Aldosteron-Renin-Quotienten
(ARQ) (Screeningtest) ist hinweisend auf einen PHA, jedoch beein-
flussen eine Reihe von Medikamenten den ARQ und sollten des-
halb vorher auf eine nicht interferierende Medikation umgestellt
werden [12]. Beweisend ist ein pathologischer Kochsalz-Belas-
tungstest (Goldstandard). Durch die intravendse Gabe von
2000 ml einer 0,9 %igen Kochsalzlésung tiber 4 Stunden wird der
Aldosteronspiegel im Serum unter physiologischen Umstédnden
supprimiert (die Grenzwerte kénnen je nach Testmodalitét variie-
ren). Seltener werden der Fludrocortison-Suppressionstest (zeit-

aufwendig) und der Captopril-Test (alternativ bei Kontraindika-
tion einer Volumengabe) eingesetzt [6, 13]. Nach Gabe von
Fludrocortison bleibt eine physiologisch zu erwartende Aldoste-
ronsuppression ebenfalls aus. Entsprechende Tests weisen Sensi-
tivitaten und Spezifitdten zwischen 80 und 90 % auf [13]. Zur
Unterscheidung zwischen APA und einer BAH kann der Ortho-
stase-Test hilfreich sein, wird aber in der klinischen Praxis eben-
falls nur noch sehr selten angewandt. Ein konstanter oder fallen-
der Aldosteronwert im Orthostase-Test mit Nachweis einer
Nebennierenraumforderung in der Bildgebung sprache mit gewis-
ser Wahrscheinlichkeit fiir ein APA, dies ist jedoch nicht bewei-
send. Neben den Screening- und Funktionstests ist stets zur Beur-
teilung der Nebennieren eine Schnittbildgebung empfohlen [14].

Schnittbildgebung

Die Schnittbildgebung der Nebennieren erfolgt standardmaRig
mittels Computertomografie (CT) oder Magnetresonanztomogra-
fie (MRT). Hierdurch kénnen uni- oder bilaterale Makro- (>1cm)
oder Mikroadenome (< 1.cm), eine bilaterale makro- oder mikro-
noduldre Hyperplasie bzw. Verdickung der Nebenniere oder in sel-
tenen Féllen Nebennierenkarzinome (unter 1% und meist >4 cm)
nachgewiesen werden. Adenome zeigen in der nativen CT auf-
grund ihres hohen Fettgehalts durchschnittliche Dichtewerte von
<10 Hounsfield-Einheiten (HE) mit mehr als 5-10 % Pixeln mit ne-
gativen Dichtewerten [15]. Nach Kontrastmittel (KM)-Gabe zei-
gen Adenome in der Regel ein schnelles absolutes und relatives
Wash-out, wodurch auch lipidarme Adenome mit Dichtewerten
bis zu 40 HE mit héherer Sensitivitdt nachgewiesen werden kon-
nen [16]. In der MRT kann der charakteristische Fettnachweis
durch Chemical-Shift-Sequenzen erfolgen. Diese unterscheiden
Fett- von Wasserstoff-gebundene Protonen innerhalb eines
Voxels. Ist in der Gegen-Phase (OP) im Vergleich zur In-Phase (IP)
ein relevanter Signalabfall zu erkennen, liegt intrazelluldres Fett
vor, was ein Adenom beweist. Ein Chemical-Shift-Index (CSI;
(Signalintensitat IP - Signalintensitdt OP)/Signalintensitdt IP 100)
von Uber 20 % hat eine hohe Spezifitét fiir Nebennierenadenome
(17, 18].

Allerdings kann weder mittels CT noch MRT zwischen funktio-
nellen (Hormon-aktiven) und nichtfunktionellen (Hormon-inakti-
ven) Adenomen unterschieden werden. Mit zunehmendem Alter
entstehen sogar vermehrt Hormon-inaktive Nebennierenadeno-
me, sodass ein unilaterales Adenom oder auch eine unilaterale
adrenale Hyperplasie (UAH) nicht automatisch die Ursache des
PHA darstellt. Demgegeniber kénnen Mikroadenome, die der
Bildgebung oft entgehen, Hormon-aktiv und ursdchlich fir eine
sekunddre Hypertonie sein. Somit kann bei vermeintlich morpho-
logisch unauffélliger Nebenniere oder einer BAH dennoch eine
unilateral fiihrende Aldosteronsekretion vorliegen. Ein Nachweis
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bzw. Ausschluss eines einseitigen Nebennierenknotens mittels
Schnittbildgebung ist deshalb i. d.R. nicht hinreichend fiir eine
abschlieRende Therapieentscheidung. Eine Differenzierung der
Hormon-produzierenden Seite ist letztendlich nur durch eine sei-
tengetrennte NNVBE mdoglich.

Selektive Nebennierenvenenblutentnahme
(NNVBE)

Indikation

Die NNVBE ist ein etabliertes Verfahren und stellt den Goldstan-
dard zur Detektion einer unilateralen oder bilateralen Erkrankung
der Nebennieren dar [19, 20]. Dar(ber hinaus stellt die Abkldrung
eines ACTH-unabhédngigen Hyperkortisolismus (adrenales
Cushing-Syndrom) eine weitere Indikation zur NNVBE dar [21].

Anatomie der Nebennieren

Die Nebennieren sitzen unmittelbar kranial den Nieren auf und
sind von der renalen Fettkapsel umgeben. Der rechtsseitige veno-
se Abfluss erfolgt Giber die V. suprarenalis dextra (Ldnge 1-
15mm) meist rechtsdorsal direkt in die Vena cava inferior (VCI).
Links vereinigt sich die V. suprarenalis sinistra (Ldnge 10-40 mm)
meist kranial vor der Einmiindung in die V. renalis sinistra mit der
V. phrenica inferior (» Abb. 1). In seltenen Fillen kénnen Neben-
nierenvenen 2- oder 3-fach angelegt sein. Rechtsseitige Varianten
sind Einmiindungen in phrenische, interkostale, hepatische Venen
oder direkt in die rechte Nierenvene [22]. Linksseitig sind direkte
Einmiindungen in die VCl, in periphere bzw. segmentale Aste der
V. renalis oder eine separate Einmiindung neben der V. phrenica
beschrieben [23] (> Abb. 2).

Die Schnittbilddiagnostik erlaubt vor geplanter NNVBE die Eva-
luierung der GefaRanatomie, Lage der Nebennieren und GroRe
der VCI. Ist keine ausreichende Schnittbilddiagnostik vorhanden,
sollte eine native CT der Nebennieren mit geringer Schichtdicke
(£2mm) inkl. sagittaler und koronaler Bildrekonstruktionen
angefertigt werden. Der Zufluss der linken Nebennierenvene in
die V. renalis lasst sich hierdurch bis auf wenige Ausnahmen
eindeutig abgrenzen. Die rechte Nebennierenvene hingegen lasst
sich vielfach nicht genau darstellen, weshalb fiir diese Seite die
Hoéheneinordnung der Nebenniere in Bezug auf die Wirbelkdrper
und die Weite der VCl wichtige Informationen fiir die NNVBE dar-
stellen.

Technik und Durchfithrung der NNVBE

Als interventionell-radiologisches invasives Verfahren unterliegt
die NNBVE den (blichen Vorgaben der Patientenaufklarung. Die
NNVBE zdhlt als vendse Intervention zur Risikogruppe 1 mit nied-
rigem Blutungsrisiko (Consensus Guidelines der CIRSE) [24].
Aufgrund der zirkadianen Schwankungen der Aldosteronkonzen-
tration sollte die Untersuchung vormittags durchgefiihrt werden.
Die Aldosteronsekretion korreliert mit der Reninsekretion und
zeigt in den Vormittagsstunden den hochsten Wert. Da Nah-
rungsaufnahme die Aldosteronkonzentration im Serum beeinflus-
sen kann, sollten die Patienten niichtern bleiben [25-27].

» Abb.1 Native Computertomografie (CT) mit Darstellung der
Nebennierenvenen (NNV) in klassischer Lokalisation (Standard-
anatomie) (oben: Zufluss der linken NNV (Pfeil) in rekonstruierter
gekriimmter koronaler Ebene, unten: rechte NNV (Pfeil) in
rekonstruierter gekriimmter axialer Ebene).

In der Literatur sind verschiedene Vorgehensweisen der NNVBE
beschrieben, die sich meist in der Auswahl der Katheter (u. a.
Cobra, Simmons, Vertebralis) und deren GroRen (4F, 5F, Mikroka-
theter) unterscheiden, da es keinen speziell fiir diese Intervention
verfligbaren Standardkatheter gibt [20, 28-30]. Die im Folgenden
beschriebene KM-freie Vorgehensweise beinhaltet neben einer
standardisierten Katheterwahl eine Praparation des Katheters fir
die rechte Seite, die bereits 1996 dargestellt wurde [31]. Hier-
durch konnten wir in einem Kollektiv von tiber 200 Patienten
eine Trefferquote von (ber 80 % erreichen.

Wir fiihren die NNVBE in sequenzieller Technik durch, sprich
die Abnahmen beider Seiten erfolgen nacheinander (iber einen
einseitigen Zugangsweg (> Abb. 3). RoutinemdRig erfolgt unter
sterilen Kautelen in Lokalandsthesie eine antegrade Punktion der
medial der Arterien verlaufenden V. femoralis communis rechts
unter Valsalva-Mandver mit Einbringen einer 6F-Schleuse in Sel-
dinger-Technik. Die 6F-Schleuse hat den Vorteil, dass trotz einlie-
gendem Angiografiekatheter peripheres Blut aus der Schleuse
entnommen werden kann. Fir die linke Seite nutzen wir mit Blick
auf die Anatomie einen Vertebraliskatheter aufgrund seiner angu-
lierten Spitze. Bei steilem Winkel der V. renalis sinistra, starker
Skoliose oder bei Nierenvenenatrophie kann ein SIM-2-Katheter
oder auch 4F-Vertebraliskatheter als zweite Wahl hilfreich sein.
Fiir die rechte Seite ist der Mickelson (MIK)-Katheter aufgrund
des gebogenen Verlaufs und seiner leicht angehobenen Spitze
vorteilhaft. Hierdurch kann man die Katheterspitze von oben in
die leicht nach kaudal abgehende rechte Nebennierenvene ein-
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> Abb.2 A Varianten der linken Nebennierenvenen. a Standardanatomie. b Separate Einmiindung der V. phrenica inferior. c Direkte Einmiindung
in die Vena cava inferior. B Varianten der rechten Nebennierenvenen. a Standardanatomie. b Einmiindung in die V. hepatica. ¢ Einmiindung in die

rechte V. renalis.

> Abb. 3 Grafik der Katheterpositionen bei einseitigem Zugang in
sequenzieller Technik.

hdngen. Bei einer weiten VCl und fehlendem Wandkontakt kann
flr die rechte Seite als zweite Wahl ein SIM-1- (VCI >2,5cm)
oder SIM-2-Katheter (VCI >3 cm) sinnvoll sein. Hinsichtlich
der Blutabnahme kann eine Aspiration bei Verwendung eines
5F-Katheters einfacher sein als mit kleineren Kathetern.

Aus unserer Erfahrung empfiehlt es sich, den Katheter fiir die
rechtsseitige Entnahme manuell mit einem zusatzlichen Seitloch
zu versehen, um bei Aspiration ein Kollabieren bzw. eine Okklusi-
on der feinen Nebennierenvene zu vermeiden (> Abb. 4) [31].
Dieses Vorgehen ist jedoch ein Off-Label-Use, da durch Einbringen
eines Extralochs das Medizinprodukt verdndert wird. Alternativ
kann versucht werden, durch Abtropfen aus dem Katheter (ohne
Aspiration) Blut zu gewinnen, was jedoch bei kleiner Nebennie-
renvene nicht immer moglich ist.

Aufgrund der besseren Sondierbarkeit beginnen wir stets mit
der Abnahme aus der linken Nebennierenvene und verwenden
hierfiir standardmiRig einen 5F-Vertebralis-Katheter. Uber einen
gleitbeschichteten, konfigurierbaren Fiihrungsdraht wird der Ka-
theter in der VCI gefihrt. Die Spitze wird auf Hohe des LWK 1/2
Richtung linke Nierenvene gedreht, sodass der Draht moglichst
tief in die Nierenperipherie eingebracht werden kann. Bei stabiler
Drahtlage gelingt dariiber das Einfiihren des Katheters. Der
Katheter wird nach Entfernen des Drahtes mit der Spitze nach kra-
nial gedreht und unter Riickzug in das Ostium der linken Neben-
nierenvene positioniert (meist ist das ,Einschnappen® sichtbar).
In anterior-posteriorer Durchleuchtung findet sich die Einmiin-
dung meist auf Hohe der linkslateralen Wirbelkdrperkante. Son-
dierungsschwierigkeiten kénnen sich bei einer Skoliose mit veran-
dertem GefaBwinkel oder aufgrund anatomischer Varianten (z. B.
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» Abb.4 5-French-Mickelson-Katheter (5F-MIK) mit prapariertem Loch.

Abgangsvarianten, Nierenagenesie oder Atrophie) ergeben
(> Abb.5-7).

Die Sondierung der rechten Nebennierenvene, die meist ca.
1 cm kranial der Nierenvene direkt in die VCI miindet, ist in der
Regel schwieriger. Wir verwenden einen 4 oder 5F-MIK-Katheter.
Die Riickwand der VCI sollte langsam unter Beachtung der
Atemexkursionen von Hohe der Leberkuppe bis auf Héhe der
LWK 1/2 abgesucht werden. Es empfiehlt sich, den Katheter dabei
systematisch jeweils in 15°-Winkeln (dorsal links: 30° und 15°;
dorsal: 0°; dorsal rechts: 15°, 30°, 45°, 60° und 75°) anguliert von
kranial nach kaudal zu fihren. Am haufigsten ist die Miindung ca.
30° rechts dorsal im Interkostalraum auf H6he der BWK 11/12 zu
sondieren. Erschwerend kénnen rechtsseitig insbesondere eine
weite VCI, deutliche Atemexkursionen oder die geringe GroRe
der NNV sein.

Eine KM-Gabe kann zur Unterstiitzung der Sondierung in
schwierigen Féllen genutzt werden (> Abb. 8). Einige Autoren
propagieren eine generelle KM-Gabe zur Identifikation der
Nebennierenvene, Sondierung und/oder Lagekontrolle. Dies birgt
jedoch ein Risiko der Stimulation der Nebenniere und erhéht die
Gefahr einer Nebennierenveneneinblutung/-schadigung durch
eine Druckerhéhung in der Nebennierenvene und konsekutiv der
Nebenniere im Rahmen der Injektion. Sollte die Identifizierung
der Nebennierenvene durch Kontrastmittelgabe erforderlich sein,
ist die Blutabnahme vorab und erst anschlieRend die Gabe von

Kontrastmittel anzuraten. Das Kontrastmittel sollte hierbei mog-
lichst nicht bis in die Nebenniere gespritzt werden. Eine sichere
Zuordnung ist in vielen Féllen jedoch auch mittels KM-Gabe nicht
maoglich. Aus unserer Sicht ist eine standardmaRige KM-Gabe fir
eine erfolgreiche NNVBE nicht erforderlich und auf KM sollte
maoglichst verzichtet werden. Nativ sollte die Entnahme von 5 ml
selektivem Blut aus allen sondierbaren Abgangen in verschiede-
nen Hohen im entsprechenden Sondierungsfenster erfolgen, da
auf gleicher Hohe z.B. auch akzessorische kleine Lebervenen
minden. Wir nehmen bis zu 6 Proben von der rechten und 3 Pro-
ben von der linken Seite ab. Ein periinterventioneller Kortisol-
Schnelltest mit Bestimmung des Cortisols im Plasma aus der
Nebennierenvene und der Schleuse (Dauer mind. 25 Minuten)
hat sich aufgrund des Zeitaufwandes nicht durchgesetzt [20, 32].

Zur Berechnung des Selektivitdtsindex sind in Absprache mit
den Zuweisern (Endokrinologen, Nephrologen) eine oder mehrere
periphere Proben abzunehmen, ein standardisiertes, allgemein-
gliltiges Abnahmeprotokoll gibt es nicht [33]. Dies kann z.B. aus
der V. iliaca communis (iber die eingebrachte Schleuse oder aus
der VCI erfolgen. Nach abschlieBender Kontrolle der Vollstandig-
keit und richtigen Beschriftung der Proben erfolgt die Entfernung
der Schleuse.
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> Abb.5 NNVBE links: Darstellung eines atypischen Abgangs der
linken Nierenvene auf Hohe des LWK 4/5 (5F-Vertebralis-Katheter).

> Abb.7 NNVBE links: Atypischer Abgang der linken Nebennieren-
vene peripher aus V. renalis (5F-Vertebralis-Katheter).

Kontraindikationen

Es gibt nur wenige Kontraindikationen fiir eine NNVBE. Solange
primar genetische Ursachen wie z. B. der familidre Hyperaldoste-
ronismus (Typ I-IV) oder das PASNA (Primary Aldosteronism, Seizu-
res and Neurologic Abnormalities) -Syndrom nicht ausgeschlossen
sind, sollte eine NNVBE nicht durchgefiihrt werden. Bei Erkran-
kungen des Blutgerinnungssystems, verkiirzter Lebenserwartung
oder anderen den Allgemeinzustand deutlich einschrankenden
Erkrankungen sollte eine entsprechende Indikationsiiberpriifung
erfolgen. Der INR-Wert sollte <2,0 und die Thrombozytenzahl
250000 pro pl sein. Die Einnahme von Antikoagulanzien stellt
bei Risikogruppe 1 in der Regel keine Kontraindikation dar. Bei
Patienten, die eine operative Entfernung einer Nebenniere
generell ablehnen, ist die Durchfiihrung einer NNVBE sicherlich
zu diskutieren. Eine Kontrastmittelallergie stellt bei nativer Unter-
suchungstechnik keine Kontraindikation dar.

Komplikationen

Die NNVBE zeigt bei erfahrenen Untersuchern eine sehr geringe
Komplikationsrate [34]. In einzelnen Féllen kann die Leistenpunk-
tion z. B. bei einer anatomischen Lagevarianz erschwert sein (eine
AV-Fistel ist jedoch extrem selten). Potenziell sind Verletzungen
der Venen durch den Katheter moglich, insbesondere der kleinen

> Abb.6 NNVBE links: Nierenagenesie links mit fehlender linker
Niere und schmaler V. renalis links (4F-SIM-2-Katheter).
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> Abb. 8 NNVBE rechts: Darstellung der rechten Nebennierenvene
in DSA-Technik und KM-Gabe (ber einen 5F-MIK-Katheter. Stan-
dardanatomie, entsprechend einer Direkteinmiindung der rechten
Nebennierenvene in die VCI.

Nebennierenvenen. Ebenso sind Einblutungen in die Nebennieren
maoglich [35]. Klinisch relevante Thrombosen oder Embolien sind
unwahrscheinlich. Bei einer Kontrastmittelapplikation kommt
neben dem Risiko einer allergischen Reaktion die Einblutung in
die Nebenniere bei zu starkem Injektionsdruck als mégliche Kom-
plikation hinzu.

Laboranalyse nach NNVBE

Durch den Selektivitdtsindex (SI: Cortisol Nebennierenvene [AV]/
Cortisol periphere Vene [PV]) wird in den selektiven Blutproben
die Trefferquote ermittelt. Ein Quotient 22 wertet die entsprechen-
de selektive Entnahme als positiv (Spezifitdt 100 %) [26]. Ein
Quotient <2 entspricht somit formal keiner selektiven NNVBE. Zu
beachten ist, dass die Hohe des Selektivitdtsquotienten somit di-
rekt die Sensitivitdt und Spezifitat der NNVBE beeinflusst [26]. Eine
Kontamination mit peripherem Blut oder eine insgesamt reduzierte

Konzentration kdnnen die Ergebnisse verzerren. Zum Nachweis der
Lateralisation muss der Aldosteron-Cortisol-Quotient (ACQ) fir
beide Nebennierenvenen verglichen werden (Aldosteron AV Seite
1/Cortisol AV Seite 1 gegeniiber Aldosteron AV Seite 2/Cortisol AV
Seite 2). Ergibt sich ein Quotient >3 zugunsten einer Seite, so liegt
mit hoher Wahrscheinlichkeit ein APA der entsprechenden Seite
vor. Bei erfolgreicher selektiver NNBVE betragen Sensitivitat und
Spezifitat Gber 95 % [36]. Es ist jedoch anzumerken, dass teils
abweichende Grenzwerte zur Anwendung kommen. Die Interpreta-
tion und die daraus folgende Therapieempfehlung sollten nicht
dogmatisch erfolgen, sondern immer das klinische und diagnosti-
sche Gesamtbild beriicksichtigen.

Diskussion

Die NNVBE ist eine sichere und sehr effiziente Methode zur Subty-
pisierung des PHA in eine unilaterale oder bilaterale Erkrankung
der Nebenniere. Bei unilateraler Dominanz ist ein APA auch ohne
Nachweis in der Schnittbildgebung anzunehmen, bei fehlender
unilateraler Dominanz ist von einer BAH auszugehen. Das Unter-
suchungsergebnis hdngt jedoch im hohen MaRe von der Erfah-
rung des durchfiihrenden Interventionalisten ab [37]. In der tech-
nischen Durchfiihrung ist die Sondierung und Probenentnahme
aus der rechten Nebennierenvene schwieriger als aus der linken
und stellt die hdufigste Ursache fiir eine erfolglose NNVBE dar.
Die technische Erfolgsquote ist in spezialisierten Zentren aber
mit bis zu 90 % angegeben [28, 38]. Demgegeniiber werden bei
einem optimalen Selektivitatsindex von 2 Sensitivitdten von maxi-
mal 71 % angegeben [25]. In unserem Institut erreichen wir mit-
tels der oben beschriebenen nativen Durchfiihrung eine beidsei-
tige Erfolgsquote von tiber 80 % (links >90 %; rechts >80 %). Eine
beidseitige Trefferquote von 70-90 % sollte angestrebt werden.
Das Ergebnis einer einseitig erfolgreichen NNVBE ist diagnostisch
nicht sicher verwertbar, sodass eine Wiederholung der NNVBE zu-
mindest einmalig erfolgen sollte (iiber 50 % Erfolgschance). Eine
Diinnschicht-CT mit i.v.-KM kann zur Abkldrung anatomischer
Normvarianten hierfir hilfreich sein.

Eine simultane NNVBE mit bilateraler Punktion und Einbringen
zweier Angiografiekatheter mit gleichzeitiger bilateraler Blutab-
nahme zur Erzielung eines besseren Ergebnisses sind fiir den
Patienten und Interventionalisten deutlich aufwendiger und ha-
ben sich in der Routine nicht gegeniiber der sequenziellen Technik
durchgesetzt [39].

Neben einer standardmaRigen reinen Seiten-/Lateralisations-
diagnostik konnen auch selektiv einzelne hyperfunktionelle Areale
der Nebenniere durch segmentale Blutentnahme mittels (speziel-
ler) Mikrokatheter aus verschiedenen adrenalen Subsegmenten
unterschieden werden [29, 40]. Klinisch ist eine Differenzierung
auf segmentaler Ebene jedoch meist nicht relevant, bei zudem
schlechter Aufwand-Nutzen-Relation.

Einzelne Zentren fiihren eine prdinterventionelle Stimulation
mit Gabe eines synthetischen Peptids des adrenokortikotropen
Hormons (ACTH) (Synacthen 50 ug/h) durch [41]. Bei einer
Stimulation ist jedoch zu beachten, dass sich die Grenzwerte fir
die Selektivitdts- und Lateralisationsindizes verschieben. Eine
Verbesserung der Diagnostik durch eine Stimulation mit ACTH ist
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nicht eindeutig belegt und deshalb erfolgt diese nicht standard-
maRig [42, 43].

Je nach Erfahrung und verwendeter Technik besteht eine deut-
lich unterschiedliche Strahlenexposition zwischen durchfiihrenden
Zentren [29, 38, 39]. Die mediane Durchleuchtungszeit und Strah-
lenexposition in unserer Klinik liegt mit 16 Minuten und unter 4 mSv
aufgrund der nativen, standardisierten Durchfiihrung im unteren
Bereich der Literaturwerte (Durchleuchtungszeiten 16-27min;
effektive Dosis 3,2-29 mSv) [38]. Einige Autoren empfehlen die
Durchfiihrung einer Cone-Beam-CT zur leichteren Sondierung der
Nebennierenvenen, was jedoch die Strahlenexposition erhoht [44,
45]. Mittels gepulster Durchleuchtung kénnen deutlich niedrigere
Dosisexpositionen erreicht werden, was insbesondere vor dem Hin-
tergrund der teils jingeren Patienten wichtig ist.

Aufgrund der aus eigener Erfahrung in nur unter 50 % korrelie-
renden Schnittbilddiagnostik kann durch eine NNVBE ein relevanter
Anteil an Patienten (etwa 30 %) auch ohne Adenom-Nachweis in der
Bildgebung einer kurativen Adrenalektomie zugefiihrt werden.
Nachweisbare Adenome kénnen dadurch in etwa 40 % funktionell
lateralisiert zugeordnet werden. Eine alleinige, ausschlieRlich auf
Schnittbilddiagnostik basierende Diagnose ist dementsprechend
in den meisten Féllen nicht zielfiihrend [46]. Die 2016 im Lancet
publizierte SPARTACUS-Studie, die eine Therapieentscheidung ba-
sierend auf der CT gegeniiber der NNVBE innerhalb einer 1-jahrigen
Verlaufsbeobachtung als nicht unterlegen ergab, wird insbesonde-
re beziiglich studienbedingter Limitationen kontrovers diskutiert
[47, 48]. In den Leitlinien ist die NNVBE weiterhin der Goldstandard
[49]. Die Ergebnisse einer selektiven NNVBE sollten jedoch immer
im Kontext der Schnittbilddiagnostik und dem klinischen Erschei-
nungsbild beurteilt werden [5, 50].

Die operative Therapie im Falle einer gesicherten Lateralisierung
ist nach wie vor die Therapie der Wahl bei PHA [51]. Interventionell-
radiologische Therapieoptionen wie die Radiofrequenzablation
kénnen moglicherweise zukiinftig, u. a. bei multimorbiden oder al-
teren Patienten, einen alternativen Therapieansatz darstellen [52].

Konklusion

Die NNVBE ist ein risikoarmes Verfahren mit einer hohen Sensitivi-
tat und Spezifitdt zur Identifikation einer lateralisierten Erkran-
kung und stellt aktuell den Goldstandard in der Abkldrung eines
PHA dar. Eine sorgfaltige Patientenauswahl, eine prainterven-
tionelle Planung mittels Schnittbilddiagnostik und ein erfahrener
Interventionalist sind erforderlich, um eine hohe Treffer- und Er-
folgsquote zu erzielen. Der diagnostische Mehrwert der Methode
fur die anschlieBende Therapieentscheidung ist gegeniiber einer
alleinigen klinischen und Schnittbild-basierten Diagnostik deut-
lich erhéht.

ABKURZUNGEN

ACQ Aldosteron-Cortisol-Quotient

ACTH  Adrenocorticotropes Hormon

APA Aldosteron-produzierendes Nebennierenadenom
ARQ Aldosteron-Renin-Quotient (Screeningtest)

BAH bilaterale adrenale Hyperplasie

csl Chemical-Shift-Index

CcT Computertomografie

HE Hounsfield-Einheiten

INR International Normalized Ratio
KM Kontrastmittel

MRT Magnetresonanztomografie

NNVBE Nebennierenvenenblutentnahme
PHA primdrer Hyperaldosteronismus

SI Selektivitdtsindex
UAH unilaterale adrenale Hyperplasia
Vvl Vena cava inferior
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