Ein Nierenleiden kommt nicht immer allein

Neue Daten beleuchten das Zusam-
menspiel einer verringerten ge-
schétzten glomerularen Filtrations-
rate und erhéhter Albuminwerte im
Urin mit dem moglichen Auftreten
von Gesundheitsrisiken wie Morta-
litat, speziell bei Hypertonie bezie-
hungsweise Diabetes.

Eine verminderte geschitzte glomeru-
lare Filtrationsrate (eGFR) und erhohte
Albuminkonzentrationen im Urin sind
massgebliche Parameter zur Bestim-
mung einer chronischen Nierenerkran-
kung. Sie liefern ausserdem Hinweise
auf mogliche Gesundheitsrisiken wie
terminale Niereninsuffizienz und Mor-
talitit. Die Datenlage ist allerdings
diirftig, um Zusammenhinge mit be-
stehenden oder auch nicht bestehenden
Begleiterkrankungen  vorherzusagen.
Vor allem Bluthochdruck und Diabetes
sind dabei von Interesse. Denn Diabe-
tes ist eine der Hauptursachen fiir das
Entstehen einer chronischen Nierener-
krankung in den Industrienationen.

..................... Merksatze ....

Hypertonie und Diabetes
als Risikofaktoren?

Nahezu 25 Prozent der Patienten mit
einer chronischen Nierenerkrankung
sind von Diabetes betroffen. Daneben
ist Bluthochdruck die am meisten ver-
breitete Komorbidiit bei Personen mit
einer chronischen Nierenerkrankung.
Die Privalenz von Hypertonie betragt
rund 22 Prozent bei Nierenerkrankun-
gen im Stadium 1 und steigt auf tiber
80 Prozent bei Nierenerkrankungen im
Stadium 4 an. Kiirzlich wurden zwei
Metaanalysen zu diesem Thema verof-
fentlicht. Sie untersuchten den Zusam-
menhang von eGFR und Albuminurie
mit dem Auftreten von Mortalitit und
terminaler Niereninsuffizienz bei Hy-
pertonie beziehungsweise Diabetes.

Die Niere im hypertonen Menschen
Eine Metaanalyse untersuchte die Ge-
sundheitsrisiken im Hinblick auf Nie-
renparameter und Blutdruckwerte. Sie
bewertete die Daten von insgesamt
1127656 DPersonen, worunter sich
364344 (32%) Hypertoniker befan-
den. Es erfolgte eine Unterteilung in
25 allgemeine Kohorten, 7 hochrisiko-
reiche Kohorten (bestehend aus Per-
sonen mit einem kardiovaskuldren Ri-
siko) und 13 Kohorten mit chronisch
Nierenkranken.

Bei den allgemeinen und hochrisikorei-
chen Kohorten standen eine niedrige
eGFR und hohe Albuminwerte im Urin
generell im Zusammenhang mit dem
Auftreten einer Mortalitit unabhingig
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1,73 m2. Mit einer eGFR von 95 ml/
min/1,73 m? als Referenzwert ergab
sich fiir die Gesamtmortalitit bei einer
eGFR von 45 ml/min/1,73 m? eine
bereinigte Hazard-Ratio (HR) von
1,77  (95%-Konfidenzintervall [CI]
1,57-1,99) bei Personen ohne Hyper-
tonie versus 1,24 (1,11-1,39) bei Hy-
pertonikern (p Gesamtinteraktion =
0,0003). Ebenso betrug die HR bei
einem Albumin-Kreatinin-Quotienten
(AKQ) von 300 mg/g versus 5 mg/g
2,30 (1,98-2,68) bei Personen ohne
Bluthochdruck versus 2,08 (1,84-2,35)
bei Hypertonikern (p Gesamtinterak-
tion = 0,019). Hinsichtlich der kardio-
vaskuldren Mortalitit waren die Er-
gebnisse vergleichbar. Der Zusammen-
hang zwischen eGFR und Albuminurie
mit dem Einsetzen einer terminalen
Niereninsuffizienz war jedoch unab-
hiangig von den Blutdruckwerten. Die
Resultate bei den nierenkranken Perso-
nen glichen im Wesentlichen denen bei
den anderen Kohorten.

Es gibt verschiedene Erklarungsansitze
fiir die starkere Assoziation einer nied-
rigen eGFR und eines hohen AKQ mit
Mortalitit bei Personen ohne Blut-
hochdruck im Vergleich zu Hyper-
tonikern. Dazu gehoren komorbide
Storungen, die eine Mortalitit zwar
begiinstigen, aber bei denen keine Zu-
nahme des Blutdrucks erfolgt. Eine
niedrige eGFR und ein hoher AKQ bei
Personen ohne Bluthochdruck kénnten
zudem Storungen mit einer schlechten
Prognose zugeschrieben werden (z.B.
Glomerulonephritis). Des Weiteren
konnte die Behandlung des Bluthoch-
drucks die Kreatinin- und Albumin-
werte beeinflussen und das Mortali-
tatsrisiko bis zu einem gewissen Grad
unabhingig von der Blutdrucksenkung
verringern.

Die Interpretation der Metaanalyse
lasst den Schluss zu, dass eine chroni-
sche Nierenerkrankung bei Personen
ohne Bluthochdruck einen mindestens

< Eine chronische Nierenerkrankung ist auch
bei Personen ohne Bluthochdruck mindes-
tens ein genauso relevanter Risikofaktor fiir
Mortalitat und terminale Niereninsuffizienz,

vom Blutdruckstatus. Das Gesamtmor-  genauso relevanten Risikofaktor fiir

talitatsrisiko war bei Hypertonikern =~ Mortalitit und terminale Niereninsuf-

1,1- bis 1,2-mal grosser als bei Perso-  fizienz darstellt wie bei Hypertonikern.

wie es bei Hypertonikern der Fall ist.

% Unabhé&ngig vom Diabetesstatus sind relative
Gesundheitsrisiken wie Mortalitdt in Abhan-
gigkeit von der eGFR und der Albuminkon-

zentration im Urin nahezu vergleichbar.

...............................................

nen mit normalen Blutdruckwerten bei
einer hoheren eGFR. Ein steilerer rela-
tiver Risikogradient bei Personen ohne
Bluthochdruck im Vergleich zu Hyper-
tonikern bei einer eGFR von 45 bis
75 ml/min/1,73 m? fithrte zu einem
dhnlichen Mortalitatsrisiko bei einer
niedrigen eGFR von unter 45 ml/min/

Eine chronische Nierenerkrankung
verlangt daher in jedem Fall eine ange-

messene Aufmerksamkeit.

Die Niere

beim zuckerkranken Menschen

Eine andere Metaanalyse untersuchte,
wie die eGFR und die Albuminurie mit
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dem Risiko einer Mortalitit und termi-
nalen Niereninsuffizienz bei Diabeti-
kern und Nichtdiabetikern zusammen-
hiangen. Dazu wurden die Daten von
1024977 Patienten, worunter sich
128 505 (13%) Diabetiker befanden,
ausgewertet. Teilnehmer mit Diabetes
waren im Allgemeinen dlter und hatten
haufiger Bluthochdruck, Hyperchol-
esterinamie und kardiovaskuldre Er-
krankungen. Alle Personen gehorten
30 allgemeinen und hochrisikoreichen
Kohorten sowie 13 nierenkranken
Kohorten an.

In den allgemeinen und hochrisikorei-
chen Kohorten mit Daten tiber die Ge-
samtmortalitit ereigneten sich wih-
rend einer durchschnittlichen Beobach-
tungszeit von 8,5 Jahren (SD 5,0)
75306 Todesfille. Bei den 23 Studien
mit Daten tber die kardiovaskulire
Mortalitit wurden 21237 Todesfille
aufgrund einer kardiovaskuldren Er-
krankung wihrend einer durchschnitt-
lichen Beobachtungszeit von 9,2 Jah-
ren (SD 4,9) gemeldet.

Bei den allgemeinen und hochrisikorei-
chen Kohorten waren die Mortalitits-
risiken tiber die gesamte Spannbreite
der Nierenparameter bei Diabetikern
1,2- bis 1,9-mal so hoch wie bei Perso-
nen ohne Diabetes. Bei fixen Referenz-
punkten in beiden Gruppen waren die
HRs fiir das Auftreten einer Mortalitit
hinsichtlich einer niedrigen eGFR und
eines erhohten AKQ bei beiden Grup-
pen allerdings uberwiegend vergleich-
bar. Die HR fiir die Gesamtmortalitdt

bei einer eGFR von 45 ml/min/1,73 m2
versus 95 ml/min/1,73 m?2 betrug bei-
spielsweise 1,35 (95%-CI 1,18-1,55)
bei den Diabetikern versus 1,33
(1,19-1,48) bei den Nichtdiabetikern.
Die HR fiir die Gesamtmortalitit bei
einem AKQ von 30 mg/g versus 5 mg/g
lag bei 1,50 (1,35-1,65) bei den Dia-
betikern versus 1,52 (1,38-1,67) bei
den Nichtdiabetikern. Die Gesamt-
interaktionen waren nicht signifikant.
Mehr oder weniger die gleichen Resul-
tate wurden hinsichtlich des Einsetzens
einer terminalen Niereninsuffizienz bei
den nierenkranken Kohorten gefun-
den.

Bei Personen mit einer chronischen
Nierenerkrankung samt Diabetes war
das absolute Risiko fiir Gesamtmorta-
litat, kardiovaskulidre Mortalitat und
terminale Niereninsuffizienz iiber die
ganze Bandbreite der eGFR und des
AKQ im Vergleich zu jenen ohne Dia-
betes zwar erhoht, doch die relativen
Risiken dieser Ereignisse waren wei-
testgehend vergleichbar. Dies unter-
streicht die Aussagekraft der Nierenpa-
rameter unabhingig vom Diabetessta-
tus. Die gleichen Grenzwerte konnen
somit bei der Diagnosestellung und
Klassifikation einer chronischen Nie-
renerkrankung bei Patienten mit und
ohne Diabetes verwendet werden.

Schlussfolgerungen

Zwar wurden beide Metaanalysen mit
einer grossen Teilnehmerzahl durchge-
fithrt, und die Ergebnisse wurden kon-

sistent ausgewertet, doch ihnen sind
auch Grenzen gesetzt. Dazu gehort die
fehlende Standardisierung von Mes-
sungen. Beispielsweise die Bestimmung
von Kreatinin war nicht bei allen Stu-
dien einheitlich. Des Weiteren wurden
vor allem afrikanische Bevolkerungs-
gruppen trotz der internationalen Aus-
richtung kaum berticksichtigt. Da den
Schlussfolgerungen Beobachtungsstu-
dien zugrunde liegen, wird ausserdem
vor einer Uberinterpretation der Ergeb-
nisse gewarnt. Ganz gleich ob Hyper-
tonie oder Diabetes — diese zwei
Metaanalysen unterstreichen auf jeden
Fall den Zusammenhang von Gesund-
heitsrisiken mit einer verringerten
glomeruldren Filtrationsrate und dem
Auftreten einer Albuminurie. Weitere
Forschungsarbeit ist jedoch erforder-
lich, um die Hintergriinde besser zu
verstehen. 23

Monika Lenzer
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