STUDIE REFERIERT

Statine verlangsamen die Progression
der Niereninsuffizienz

Metaanalyse der Statineffekte auf die Nierenfunktion
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Eine Metaanalyse von Behand-
lungsstudien hat den bisher kontro-
versen Effekt von Statinen auf die

Nierenfunktion untersucht und

kam zu positiven Ergebnissen.
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Als Medikamente gegen die Athersokle-
rose werden Statine weltweit breit ein-
gesetzt, da sie die Morbiditit und Mor-
talitit an kardiovskuliren Ursachen
substanziell zu reduzieren vermogen.
Dass Statine einen dhnlichen Schutz
auch an der Niere entfalten, konnte bis-
her nicht schliissig bewiesen werden.
Zwar sprechen einige Kohortenstudien,
Metaanalysen und Verlautbarungen
von Fachorganisationen fiir einen reno-
protektiven Effekt der Statine, aber es
gibt auch einige Studien, die diese Wir-
kung nicht nachweisen konnten.

Die vorliegende Metaanalyse hat die
Auswirkungen auf die geschitzte glo-
meruldre Filtrationsrate (estimated glo-
merular filtration rate, eGFR) und Pro-
teinausscheidung mit dem Urin anhand
von kontrollierten Studien mit verschie-
denen Statinen untersucht.

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

< In einer Metaanalyse von 41 randomisierten
kontrollierten Behandlungsstudien fiihrten
Statine in mittlerem Ausmass zu einer gerin-
geren Abnahme der glomeruléren Filtrations-
rate und zu einer langsameren Progression
bei der pathologischen Proteinurie.

% Dieser positive Effekt der Statine auf die Nie-
renfunktion diirfte von Dosis und Behand-
lungsdauer abhéngen.
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Methodik

Die Autoren der Pekinger Universitit
suchten in den einschldgigen Quellen
(PubMed, Cochrane Central Register,
Web of Knowledge, ClinicalTrials.gov)
nach publizierten oder unpublizierten
randomisierten kontrollierten Studien
(RCT) jeglicher Sprache zwischen 1987
und 2013. Einschlusskriterien waren
RCT mit einem Statin versus Kontrolle
(Plazebo, anderes Statin, tibliche Be-
handlung), Teilnehmeralter > 18 Jahre
sowie Angaben zu Parametern der Nie-
renfunktion bei Studienanfang und
Ende der Beobachtungszeit. Die Defini-
tionen zur Intensitdt der Statinbehand-
lung entsprachen denjenigen der 2013
publizierten Guidelines des American
College of Cardiology (ACC) und der
American Heart Association (AHA).
Diese definieren eine Statintherapie
hoher Intensitit als Dosis, welche das
LDL-Cholesterin um mindestens 50 Pro-
zent senkt, und eine solche mittlerer
Intensitit als LDL-Cholesterinsekung
um 30 bis 50 Prozent.

Resultate

Die Metaanalyse basiert auf 41 Studien
mit 88523 Teilnehmerinnen und Teil-
nehmern. Im Vergleich zu Statinen ver-
zeichnete die Plazebogruppe eine signi-
fikant tiefere eGFR. Die standardi-
sierte mittlere Differenz (SMD) der
eGFR-Verianderung gegeniiber dem
Ausgangswert betrug bei einer eGFR
> 60 ml/min 0,15 (95%-Konfidenz-
intervall [KI] 0,07-0,23, p = 0,0004)
und bei Patienten mit eGFR 30-60 ml/
min 0,09 (95%-K10,01-0,17, p = 0,02).
Im Vergleich zu Plazebo hatte die Sta-
tingruppe eine signifikant grossere
Reduktion der Proteinurie. Hier be-
trug die SMD gegentiber dem Aus-
gangswert -1,12 (95%-KI -1,95-0,30,
p = 0,008) bei Patienten mit einer Pro-
teinurie von 30-300 mg/Tag und -0,77

(95%-KI -1,35 bis -0,18, p = 0,01) bei
Patienten mit einer Proteinurie tiber
300 mg/Tag.

Die eGFR war bei Statintherapie hoher
Intensitat signifikant hoher als bei
mittlerer Intensitit (SMD 012, 95%-
KI10,08 bis 0,16, p=0,00001). Die Pla-
zebogruppe hatte wahrend der ersten
3 Behandlungsjahre eine signifikant re-
duzierte eGFR (SMD 0,05, 95%-KI
0,02 bis 0,08, p = 0,003), und dies traf
auch bei einer iiber 3-jahrigen Thera-
piedauer zu (SMD 0,14, 95%-KI 0,04
bis 0,25, p = 0,007).

Eine signifikante Abnahme der Protein-
urie wurde wiahrend einer Statinthera-
pie zwischen 1 und 3 Jahren beobach-
tet (SMD -0,19 (95%-KI -1,54 bis
-0,27, p = 0,005), bei kiirzerer oder
langerer Statinbehandlung war dieser
Effekt aber nicht signifikant.

Diskussion

In guter Ubereinstimmung mit fritheren
Beobachtungen zeigt diese Metaanalyse
von 41 RCT, dass Statine bei Patienten
mit chronischer Niereninsuffizienz der
Stadien I bis III die eGFR ebenso wie die
pathologische Proteinurie moderat zu
senken vermogen.

Die meisten Patienten mit chronischer
Niereninsuffizienz hatten eine gemischte
Dyslipidimie, und diese konnte den
Verlust der Nierenfunktion beschleuni-
gen. Die National Kidney Foundation
betrachtet die chronische Niereninsuffi-
zienz als ein kardiovaskuldres Risiko-
aquivalent. Die positiven Ergebnisse
dieser Analyse kommen angesichts der
pleiotropen Effekte der Statine nicht
iiberraschend, schreiben die Autoren.
Statine konnten daher unabhingig von
ihrer lipidsenkenden Wirkung, die auch
in dieser Analyse verzeichnet wurde, im
Niereninterstititum die Endothelfunk-
tion verbessern und die entziindlichn
und fibrosierenden Verinderungen ver-
ringern. Dies kann die unter Statinen
beobachtete Verbesserung der Nieren-
funktion und die Verminderung der

pathologischen  Eiweissausscheidung
im Urin erkliren. B3
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