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WWiirrkkuunngg  vvoonn  AAnnggiiootteennssiinn--CCoonnvveerrttiinngg--EEnnzzyymm--IInnhhiibbiittoorreenn  aauuff  ddiiee  NNiieerreennffuunnkkttiioonn  bbeeii  PPaattiieenntteenn  mmiitt
cchhrroonniisscchheerr  HHeerrzziinnssuuffffiizziieennzz

GGeebboorreenn  aamm  0022..1122..11996633  iinn  SScchhwwääbbiisscchh  GGmmüünndd
RReeiiffeepprrüüffuunngg  aamm  2233..0066..11998833  iinn  SScchhwwääbbiisscchh  GGmmüünndd
SSttuuddiieennggaanngg  ddeerr  FFaacchhrriicchhttuunngg  MMeeddiizziinn  vvoomm  WWSS  11998844  bbiiss  WWSS  11999911
PPhhyyssiikkuumm  aamm  0066..0044..11998877  aann  ddeerr  UUnniivveerrssiittäätt  HHeeiiddeellbbeerrgg
KKlliinniisscchheess  SSttuuddiiuumm  iinn  HHeeiiddeellbbeerrgg
PPrraakkttiisscchheess  JJaahhrr  iinn  HHeeiillbbrroonnnn
SSttaaaattsseexxaammeenn  aamm  1144..0055..11999922  aann  ddeerr  UUnniivveerrssiittäätt  HHeeiiddeellbbeerrgg

PPrroommoottiioonnssffaacchh::  IInnnneerree  MMeeddiizziinn,,  KKaarrddiioollooggiiee
DDookkttoorrvvaatteerr::  PPrrooff..  DDrr..  mmeedd..  RR..  DDiieettzz

DDeerr  vvoorrggeelleeggtteenn  AArrbbeeiitt  lliieeggtt  eeiinnee  pprroossppeekkttiivv  aannggeelleeggttee  SSttuuddiiee  üübbeerr  3311  PPaattiieenntteenn  mmiitt  cchhrroonniisscchheerr  HHeerrzziinnssuuffffiizziieennzz
zzuuggrruunnddee  ((KKllaasssseenn  IIII--IIIIII  nnaacchh  ddeerr  NNeeww  YYoorrkk  HHeeaarrtt  AAssssoocciiaattiioonn))..  DDiiee  ZZiieellsseettzzuunngg  wwaarr  eeiinnee  UUnntteerrssuucchhuunngg  ddeerr
NNiieerreennffuunnkkttiioonn  uunntteerr  eeiinneerr  nneeuueettaabblliieerrtteenn  AACCEE--IInnhhiibbiittiioonn..  ZZuussaammmmeennhhäännggee  zzwwiisscchheenn  ddeerr  ÄÄnnddeerruunngg  vvoonn  gglloommeerruulläärreerr
FFiillttrraattiioonnssrraattee,,  rreennaalleemm  PPllaassmmaafflluußß  uunndd  mmiittttlleerreemm  aarrtteerriieelllleenn  BBlluuttddrruucckk  ssoolllltteenn  ffüürr  eeiinneenn  ffüünnffttääggiiggeenn  ZZeeiittrraauumm
aauuffggeezzeeiiggtt  wweerrddeenn..  ZZuussäättzzlliicchh  ssoollllttee  ddeerr  EEiinnfflluußß  ddeerr  PPllaassmmaahhaallbbwweerrttsszzeeiitt  ddrreeiieerr  vveerrsscchhiieeddeenneerr  AACCEE--II  ((CCaappttoopprriill,,
EEnnaallaapprriill  uunndd  LLiissiinnoopprriill))  aauuff  ddiiee  NNiieerreennffuunnkkttiioonn  uunntteerrssuucchhtt  wweerrddeenn..

DDiiee  gglloommeerruulläärree  FFiillttrraattiioonnssrraattee  llaagg  bbeeii  uunnsseerreenn  PPaattiieenntteenn  vvoorr  ddeerr  AACCEE--IInnhhiibbiittiioonn  bbeeii  110022..66  mmll//mmiinn//11,,7733mm²²,,  ddeerr  rreennaallee
PPllaassmmaafflluußß  bbeeii  337711..55  mmll//mmiinn//11,,7733mm²²,,  ddiiee  FFiillttrraattiioonnssffrraakkttiioonn  bbeeii  2299..44%%  uunndd  ddeerr  mmiittttlleerree  aarrtteerriieellllee  BBlluuttddrruucckk  bbeeii  9933..88
mmmmHHgg..
DDuurrcchh  ddiiee  AACCEE--IInnhhiibbiittiioonn  nnaahhmm  ddiiee  gglloommeerruulläärree  FFiillttrraattiioonnssrraattee  vvoomm  eerrsstteenn  zzuumm  zzwweeiitteenn  UUnntteerrssuucchhuunnggssttaagg  uumm  66..44
mmll//mmiinn//11,,7733mm²²  ((pp<<00,,0011))  aabb,,  ddeerr  rreennaallee  PPllaassmmaafflluußß  uumm  3355..77  mmll//mmiinn//11,,7733mm²²  ((pp<<00,,0011))  zzuu..  DDiiee  FFiillttrraattiioonnssffrraakkttiioonn  ssaannkk
uumm  44..44%%  ((pp<<00,,0011))  aabb..  DDeerr  mmiittttlleerree  aarrtteerriieellllee  BBlluuttddrruucckk  nnaahhmm  uumm  99..88  mmmmHHgg  ((pp<<00,,0011))  aabb..  EEiinnee  NNiieerreenniinnssuuffffiizziieennzz  ttrraatt
bbeeii  kkeeiinneemm  ddeerr  PPaattiieenntteenn  uunntteerr  ddeerr  TThheerraappiiee  aauuff..
DDiiee  ÄÄnnddeerruunngg  ddeerr  gglloommeerruulläärreenn  FFiillttrraattiioonnssrraattee  kkoorrrreelliieerrttee  ppoossiittiivv  mmiitt  ddeerr  ÄÄnnddeerruunngg  ddeess  rreennaalleenn  PPllaassmmaafflluusssseess  ((rr==
00..3399,,  pp  <<  00..0055))..  EEiinnee  KKoorrrreellaattiioonn  zzwwiisscchheenn  ddeemm  mmiittttlleerreenn  aarrtteerriieelllleenn  BBlluuttddrruucckk  uunndd  ddeenn  NNiieerreennffuunnkkttiioonnssppaarraammtteerrnn
bbeessttaanndd  iinnddeesssseenn  nniicchhtt..

CCaappttoopprriill  mmiitt  eeiinneerr  kkuurrzzeenn  uunndd  LLiissiinnoopprriill  mmiitt  eeiinneerr  llaannggeenn  PPllaassmmaahhaallbbwweerrttsszzeeiitt  zzeeiiggtteenn  kkeeiinnee  mmeeßßbbaarreenn  UUnntteerrsscchhiieeddee
iinn  iihhrreerr  WWiirrkkuunngg  aauuff  ddiiee  NNiieerreennffuunnkkttiioonn  nnaacchh  eeiinneerr  ffüünnffttääggiiggeenn  TThheerraappiiee..  EEss  sscchheeiinntt  ffüürr  aallllee  AACCEE--IInnhhiibbiittoorreenn  iinn  ddeenn
hhiieerr  vvoorrggeennoommmmeenneenn  AApppplliikkaattiioonnssiinntteerrvvaalllleenn  eeiinnee  KKuummuullaattiioonn  sscchhoonn  nnaacchh  eeiinneerr  WWoocchhee  TThheerraappiiee  vvoorrzzuulliieeggeenn..
DDiiee  PPaattiieenntteenn  ddeerr  EEnnaallaapprriill--GGrruuppppee  uunntteerrsscchhiieeddeenn  ssiicchh  ttrroottzz  RRaannddoommiissiieerruunngg  dduurrcchh  eeiinnee  hhööhheerree  PPllaassmmaarreenniinnaakkttiivviittäätt
vvoonn  ddeenn  bbeeiiddeenn  aannddeerreenn  UUnntteerrggrruuppppeenn  uunndd  kkoonnnntteenn  ddeesswweeggeenn  nniicchhtt  ddiirreekktt  mmiitt  ddeenn  bbeeiiddeenn  aannddeerreenn  GGrruuppppeenn
vveerrgglliicchheenn  wweerrddeenn..  SSiiee  wwiieesseenn  rreeiinn  ddeesskkrriippttiivv  BBeessoonnddeerrhheeiitteenn  aauuff..  BBeeii  nnuurr  1100  PPaattiieenntteenn  wwiieess  ddiiee  AACCEE--IInnhhiibbiittiioonn
sscchhoonn  eeiinnee  ZZuunnaahhmmee  ddeess  RRPPFF  ((pp<<00,,0011))  aauuff,,  oohhnnee  ddaaßß  ssiicchh  ddiiee  GGFFRR  äännddeerrttee..

DDiiee  EErrggeebbnniissssee  ddiieesseerr  SSttuuddiiee  zzeeiiggeenn  ffüürr  PPaattiieenntteenn  mmiitt  lleeiicchhtteerr  bbiiss  mmiitttteellsscchhwweerreerr  cchhrroonniisscchheerr  HHeerrzziinnssuuffffiizziieennzz
((NNYYHHAA  IIII--IIIIII)),,  ddaaßß  bbeeii  AACCEE--IInnhhiibbiittiioonn  ttrroottzz  ddeerr  AAbbnnaahhmmee  ddeess  rreennaalleenn  PPeerrffuussiioonnssddrruucckkeess  ddiiee  ZZuunnaahhmmee  ddeess  rreennaalleenn
PPllaassmmaafflluusssseess  eeiinnee  aauussrreeiicchheennddee  gglloommeerruulläärree  FFiillttrraattiioonn  eerrhhäälltt..  DDiiee  VVeerräännddeerruunngg  ddeerr  gglloommeerruulläärreenn  FFiillttrraattiioonnssrraattee  wwiirrdd
nniicchhtt  dduurrcchh  ddaass  BBlluuttddrruucckkvveerrhhaalltteenn  uunntteerr  AACCEE--IInnhhiibbiittiioonn  bbeeeeiinnfflluußßtt..  DDiiee  VVeerräännddeerruunngg  ddeess  SSeerruumm--KKrreeaattiinniinnss  iisstt  uunntteerr
ddiieesseenn  UUmmssttäännddeenn  nniicchhtt  zzuu  vveerrwweerrtteenn  uunndd  ssppiieeggeelltt  ddiiee  rreennaalleenn  VVeerrhhäällttnniissssee  nniicchhtt  aauussrreeiicchheenndd  wwiiddeerr..  EEiinnee
EEnnttsscchheeiidduunngg  üübbeerr  eeiinnee  FFoorrttsseettzzuunngg  eeiinneerr  TThheerraappiiee  mmiitt  AACCEE--IInnhhiibbiittoorreenn  ssoollllttee  nniicchhtt  aauuffggrruunndd  ddeerr  SSeerruumm--KKrreeaattiinniinn--
WWeerrttee  aalllleeiinnee  ggeettrrooffffeenn  wweerrddeenn..  DDaass  VVeerrhhaalltteenn  vvoonn  NNiieerreennffuunnkkttiioonnssppaarraammeetteerrnn  iinn  ddeerr  IInniittiiaallpphhaassee  ddeerr  TThheerraappiiee,,
ssoowwoohhll  ddeess  SSeerruumm--KKrreeaattiinniinnss,,  aallss  aauucchh  ddeerr  IInnuulliinn--ggeemmeesssseenneenn  GGFFRR,,  ssiinndd  wwaahhrrsscchheeiinnlliicchh  kkeeiinn  PPrreeddiikkttoorr  ffüürr  ddaass
AAuuffttrreetteenn  ooddeerr  NNiicchhtt--AAuuffttrreetteenn  eeiinneess  ssppäätteerr  eeiinnttrreetteennddeenn  NNiieerreennvveerrssaaggeennss  uunntteerr  eeiinneerr  LLaannggzzeeiitttthheerraappiiee  mmiitt  AACCEE--
IInnhhiibbiittoorreenn..  EEiinn  ZZuussaammmmeennhhaanngg  zzwwiisscchheenn  ddeerr  TThheerraappiiee  mmiitt  AACCEE--II  uunndd  ddeemm  AAuuffttrreetteenn  eeiinneerr  NNiieerreenniinnssuuffffiizziieennzz  iisstt
nnaacchh  SSiicchhttuunngg  ddeerr  vvoorrlliieeggeennddeenn  SSttuuddiieenn  uunndd  nnaacchh  uunnsseerreenn  EErrggeebbnniisssseenn  nniicchhtt  eevviiddeenntt..  EEhheerr  ggeehhtt  eeiinnee  pprrooggnnoossttiisscchh



ggüünnssttiiggee  LLaannggzzeeiitt--WWiirrkkuunngg  aauuff  ddiiee  NNiieerreennggeeffääßßee  vvoonn  AACCEE--II  aauuss..  DDiiee  ggüünnssttiiggee  WWiirrkkuunngg  lliieeggtt  vveerrmmuuttlliicchh  iinn  eeiinneerr
bbeesssseerreenn  DDuurrcchhbblluuttuunngg  ddeerr  NNiieerree..
FFrraagglliicchh  iisstt,,  oobb  ddeerr  ggüünnssttiiggee  vvaassooddiillaattaattoorriisscchhee  EEffffeekktt  ddeerr  AACCEE--IInnhhiibbiittiioonn  aann  ddeerr  NNiieerree  dduurrcchh  eeiinnee  gglleeiicchhzzeeiittiiggee
BBeehhaannddlluunngg  mmiitt  CCOOXX--II  zzuummiinnddeesstt  iinn  ddeerr  NNeeuueettaabblliieerruunngg  eeiinneerr  AACCEE--IInnhhiibbiittiioonn  bbeehhiinnddeerrtt  wwiirrdd..


