Zusammenspiel
von Nierenerkrankungen und Alter

Aussagekraft von Nierenparametern

Eine Metaanalyse nahm die ge-
schatzte glomeruldre Filtrations-
rate und den Albumin-Kreatinin-
Quotienten unter die Lupe. Besteht
ein Zusammenhang mit dem Alter
und mit Gesundheitsrisiken?

Eine chronische Nierenerkrankung
(CKD) liegt bei einer verminderten glo-
meruliren Filtrationsrate (GFR) von
unter 60 ml/min/1,73 m2 vor. Ein wei-
terer Hinweis auf eine Nierenschadi-
gung sind grossere Mengen von Albu-
min im Urin. Definitionsgemass liegt
eine Albuminurie ab einem Albumin-
Kreatinin-Quotienten (AKQ) von tiber
30 mg/g vor. Eine chronische Nieren-
erkrankung betrifft 10 bis 15 Prozent
der Erwachsenen in den USA, Europa
und Asien. Dabei steigt die Pravalenz
mit dem Alter dramatisch an. In den
USA Dbeispielsweise nimmt sie von
4 Prozent bei einem Alter von 20 bis
39 Jahren auf 47 Prozent bei einem
Alter von tiber 70 Jahren zu.
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Die geschitzte glomerulidre Filtrations-
rate (eGFR) und die Albuminkonzen-
trationen im Urin erhalten eine zuneh-
mend grossere Bedeutung bei der Defi-
nition und Einteilung chronischer
Nierenerkrankungen und den damit
verbundenen Gesundheitsrisiken. Es
gibt jedoch eine Kontroverse dariiber,
ob das Alter im Hinblick auf diese
Parameter ebenfalls einen Einfluss dar-
stellt. Daher wurde eine Metaanalyse
durchgefithrt, um das Zusammenspiel
von Alter, eGFR, Albuminurie und
Gesundheitsrisiken zu untersuchen. Bei
der Auswertung wurden das relative
und das absolute Risiko ermittelt. Das
relative Risiko driickt dabei nichts iiber
die absolute Riskoreduktion aus. Bei-
spiel: Bei einem Risiko von 1 Prozent in
der Beobachtungsgruppe und 2 Prozent
in der Kontrollgruppe ist der absolute
Risikounterschied nur 1 Prozent, doch
das relative Risiko wird um 50 Prozent
(1%/2%) verringert. Die Hazard-Ratio
(HR) ist gewissermassen ein Sonder-
fall des relativen Risikos. Hazard
steht fiir die Wahrscheinlichkeit, dass
ein bestimmtes Ereignis in einem Kol-
lektiv iiber einen bestimmten Zeit-
raum eintritt. Die HR widerspiegelt
das Verhiltnis zweier Hazards. Ist die
HR grosser als 1, ist die Wahrschein-
lichkeit fiir das Auftreten des Ereignis-
ses in der beobachteten Gruppe in der
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Gruppe Menschen mit einer erhohten
Gefahr fiir eine vaskuldre Erkrankung
gehorten. Personen mit einer chronischen
Nierenerkrankung wurden 13 weiteren
Kohorten zugeteilt. Die Teilnehmer wur-
den in vier Alterskategorien (18-54,
55-64, 65-74, > 75 Jahre) unterteilt.
Fiir eine einheitliche Auswertung wur-
den die verschiedenen Gruppen zudem
im Hinblick auf Geschlecht, Rasse,
kardiovaskuldre Erkrankungen, Dia-
betes, systolischen Blutdruck, Cho-
lesterinwerte, Body-Mass-Index und
Rauchen angeglichen.

Primar wurde das Risiko fiir die Ge-
samtmortalitat und das Auftreten einer
terminalen Niereninsuffizienz ermit-
telt. Letztere wurde definiert als der Be-
ginn einer Dialyse, die Notwendigkeit
einer Nierentransplantation oder das
Eintreten eines Todesfalls aufgrund
einer Nierenerkrankung ausschliesslich
einer akuten Nierenverletzung.

Allgemeine und risikoreiche Kohorten
Bei den 33 allgemeinen und risiko-
reichen Kohorten ereigneten sich ins-
gesamt 112325 Todesfille und 2766
terminale Niereninsuffizienzen. Das
Mortalititsrisiko war bei einer niedri-
gen eGFR und einem grosseren AKQ
beijeder Alterskategorie erhoht. Die er-
mittelten HR fir das Mortalitatsrisiko
waren mit dem Alter zunehmend
niedriger. Beispielsweise betrugen die
bereinigten HR bei einer eGFR von 45
versus 80 ml/min/1,73 m2 3,50 (95%-
Konfidenzintervall [KI]: 2,55-4,81) in der
Altersklasse 18 bis 54 Jahre, 2,21
(95%-KI:2,02-2,41) in der Altersklasse
55 bis 64 Jahre, 1,59 (95%-KI: 1,42-
1,77) in der Altersklasse 65 bis 74 Jahre
und 1,35 (95%-KI: 1,23-1,48) in der
Altersklasse iiber 75 Jahre. Der abso-
lute Risikounterschied bei dem glei-
chen Vergleich war jedoch im Alter
hoher (9,0 [95%-KI: 6,0-12,8], 12,2

< Die Datenlage zeigt, dass eine niedrige ge-
schatzte glomeruldre Filtrationsrate (eGFR)
und erhdhte Werte des Albumin-Kreatinin-
Quotienten (AKQ) iiber die ganze Alters-
spannbreite in einem engen Zusammenhang
mit der Mortalitdt und dem Auftreten einer
terminalen Niereninsuffizienz stehen.

[95%-KI: 10,3-14,3], 13,3 [95%-KI:
9,0-18,6] beziehungsweise 27,2 [95 %-
KI: 13,5- 45,5] zusitzliche Todesfille
pro 1000 Personenjahre). Das Mortali-

gewihlten Zeitspanne grosser als in der
Vergleichsgruppe.

Studienteilnehmer und Ziele

Die internationale Metaanalyse bewer-
tete die Daten von 2 051 244 Erwachse-
nen, die aus Asien, Australien, Europa

tatsrisiko begann bei einer eGFR von
60 bis 75 ml/min/1,73 m2 zuzunehmen,
lediglich bei den tiber 75-Jahrigen war
< Bei den allgemeinen und risikoreichen und Amerika stammten. Die Durch-  erst eine eGFR von hochstens 56 ml/
Kohorten war das relative Mortalitatsrisiko
im Alter geringer, wohingegen der absolute

Mortalitatsrisikounterschied zunahm.

fihrung erfolgte zwischen 1972 und  min/1,73 m2 statistisch signifikant. Beim
2011, wobei die mittlere Beobach-
tungszeit 5,8 Jahre (Spanne 0-31 Jahre)

betrug. Es gab 33 allgemeine und risi-

AKQ war ein Alterseinfluss weniger
offensichtlich, und auch erst hohere
AKQ-Bereiche fielen ins Gewicht. So
betrugen die HR der Gesamtmortalitat

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

koreiche Kohorten, wobei zur zweiten

ARS MEDICI 2 m 2013 77



STUDIE REFERIERT

bei einem AKQ von 300 versus
10 mg/g 2,53 (95%-KI: 2,13- 3,03) in
der Altersklasse 18 bis 54 Jahre, 2,30
(95%-KI: 1,84-2,88) in der Altersklasse
55 bis 64 Jahre, 2,10 (95%-KI: 1,83-
2,44) in der Altersklasse 65 bis 74 Jahre
und 1,73 (95%-KI: 1,45-2,05) in der
Altersklasse tiber 75 Jahre. Dahingegen
waren die absoluten Risikounterschiede
beim gleichen Vergleich bei den dlteren
Altersstufen hoher (7,5 [95%-KI: 4,3—
11,9], 12,2 [95%-KI: 7,9-17,6], 22,7
[95%-KI: 15,3-31,6] bzw. 34,3 [95%-
KI: 19,5-52,4]) zusitzliche Todesfille
pro 1000 Personenjahre).

Im Hinblick auf das Auftreten einer
terminalen Niereninsuffizienz begann
die HR bei einer eGFR von 70 ml/min/
1,73 m2 und einem AKQ von 10 mg/g
bei allen Alterskategorien zuzuneh-
men. Die ermittelte durchschnittliche
Inzidenzrate fiir eine terminale Nieren-
insuffizienz bei einem bestimmten
eGFR- oder AKQ-Wert war in der
altesten Gruppe am niedrigsten. Die
absoluten Risikounterschiede waren je-
doch nicht signifikant, ausser innerhalb
eines begrenzten eGFR-Bereichs, in
dem die ermittelte durchschnittliche
Inzidenzrate fiir terminale Niereninsuf-
fizienz bei der jiingsten Altersstufe am
hochsten war.

Nierenkranke Kohorten

Bei den 13 nierenkranken Kohorten
wurden 9037 Todesfille und 5962 Vor-
kommnisse von terminaler Nieren-
insuffizienz registriert. Eine separate

Analyse der nierenkranken Kohorten
wurde mit einem niedrigeren Referenz-
wert fiir die eGFR (50 ml/min/1,73 m2)
durchgefithrt. Das ermittelte relative
Mortalitdtsrisiko nahm nicht mit dem
Alter ab, weshalb kein Alterseinfluss
angenommen wird. Das absolute Mor-
talitatsrisiko war bei den alteren Perso-
nen zwar hoher, aber der Unterschied
war mehrheitlich nicht signifikant.

Im Hinblick auf den Beginn einer ter-
minalen Niereninsuffizienz war die
durchschnittliche Inzidenzrate bei der
jungsten Gruppe bei einer massig ver-
ringerten eGFR am hochsten. Mit
abnehmender eGFR nahm das Risiko
bei den alteren Personen ebenfalls stark
zu, was zu vergleichbaren absoluten
Risiken bei einer eGFR von 15 ml/min/
1,73 m? fiihrte.

Die Auswertung von erhohten Albu-
minspiegeln im Urin zeigte vergleich-
bare Muster, allerdings mit dem Vor-
behalt, dass nur in einigen nieren-
kranken Kohorten der AKQ bestimmt
wurde.

Fazit

Ein Pluspunkt dieser Metaanalyse ist
die grosse Anzahl von Teilnehmern,
worunter sich auch sehr alte Menschen
befinden. Des Weiteren wurden ver-
schiedene Lander und Kontinente be-
rucksichtigt, wodurch die Ergebnisse
im internationalen Umfeld mehrheit-
lich giiltig sind. Studiendaten von der
afrikanischen Bevolkerung wurden
allerdings kaum einbezogen.

Bei den allgemeinen und risikoreichen
Kohorten war das relative Mortalitits-
risiko im Alter geringer, wohingegen
der absolute Mortalititsrisikounter-
schied zunahm. Bei den nierenkranken
Kohorten hatte das Alter keinen
wesentlichen Einfluss auf die Morta-
litaitsparameter. Im Hinblick auf das
Risiko fiir den Beginn einer terminalen
Niereninsuffizienz beeinflusste das Al-
ter weder die relativen noch die absolu-
ten Risikogradienten signifikant.

Eine niedrige eGFR und erhohte AKQ-
Werte standen bei einer grossen Anzahl
von Studien uber die ganze Alters-
spannbreite in einem engen Zusammen-
hang mit der Mortalitit und dem Auf-
treten einer terminalen Niereninsuf-
fizienz. Die Daten befiirworten die
Definition und Einteilung chronischer
Nierenerkrankungen anhand der eGFR
und Albuminurie fiir alle Altersgrup-
pen. Indem nur ein weithin gebrauch-
liches Klassifizierungssystem fiir chro-
nische Nierenerkrankungen bei allen
Altersstufen verwendet wird, kann der
Praxisalltag vereinfacht werden. &

Monika Lenzer
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