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ZUSAMMENFASSUNG

Hintergrund: Die Prévalenz von nichtdialysepflichtigen Nierenfunktionsstorungen
bei Erwachsenen in Deutschland ist unbekannt. Ihre Kenntnis ist wichtig zur
Abschétzung des Versorgungsbedarfs mit Nierenersatztherapien und von ungenutz-
tem Préventionspotenzial. Auch ist die eingeschrankte Nierenfunktion ein wichtiger
kardiovaskulérer Risikofaktor. Bisher wurden US-amerikanische Prévalenzschét-
zungen trotz begrenzter Vergleichbarkeit hdufig auf Deutschland iibertragen.

Methoden: Ausgewertet wurden Daten zur Nierenfunktion aus der bundesweiten
»Studie zur Gesundheit Erwachsener in Deutschland 2008-2011 (DEGS1)“ des
Robert Koch-Instituts. Hierzu erfolgte eine Schatzung der glomeruldren Filtrations-
rate (eGFR) aus Serumkreatinin und Cystatin-C (CKD-EPI-Formel) sowie eine
semiquantitative Albuminurie-Bestimmung. Zusammenhénge zwischen einer
eingeschrankten Nierenfunktion und méglichen Determinanten wurden mittels
adjustierter Pravalenzverhéltnisse (PR) und 95-%-Konfidenzintervallen (95-%-KI)
quantifiziert.

Ergebnisse: Etwa 2,3 % (95-%-KI: [1,9; 2,6 ]) der Menschen im Alter von

18-79 Jahren wiesen eine eGFR < 60 mL/min/1,73 m? auf. Mit zunehmendem
Alter stieg die Prévalenz. Bei konservativer Extrapolation auf die hier nicht
untersuchten Probanden > 80 Jahre sind bundesweit mindestens 2 Millionen
Menschen in Deutschland betroffen. Eine Albouminurie = 30 mg/L weisen 11,5 %
der Bevdlkerung auf. Diabetes mellitus (PR = 2,25, 95-%-KI: [1,59; 3,16]) und ar-
terielle Hypertonie (PR = 3,46, 95-%-KI: [1,95; 6,12]) sind wichtige Determinanten.

Schlussfolgerungen: Erstmals liegt mit diesen Daten eine représentative
Schatzung der Haufigkeit von Nierenfunktionsstdrungen in Deutschland vor. Sie
zeigt eine starke Altersabhangigkeit, ist jedoch niedriger, als sie auf der Basis
US-amerikanischer Daten fiir Deutschland bislang angenommen wurde.
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twa 80 000 Patienten mit terminaler Niereninsuf-

fizienz werden in Deutschland mit H&mo- oder
Peritonealdialyse behandelt (1). Darlber hinaus befin-
den sich etwa 23 000 Personen in der Nachsorge nach
erfolgreicher Nierentransplantation. Die \ersorgung
beider Patientengruppen ist ausgesprochen kostenin-
tensiv. Die Uberwiegende Mehrzahl der Patienten, die
eine langfristige Dialysebehandlung bendtigen, leidet
zuvor unter einer chronisch progredienten Nierener-
krankung. Die dauerhafte Notwendigkeit einer Nieren-
ersatztherapie ist jedoch nur eine der schwerwiegenden
Folgen chronischer Nierenkrankheit. So weisen Patien-
ten mit eingeschrankter glomerulérer Filtrationsrate
(GFR) ohne Dialysepflicht eine stadienabhéngig 1,4-
bis 18,6-fach erhdhte Gesamtmortalitat auf (2). Patien-
ten mit einer GFR < 60 mL/min/1,73m? haben ein mehr
als doppelt so hohes Risiko zu versterben (45,7 % in 5
Jahren), als die Nierenersatztherapie durch Progredienz
ihrer Erkrankung zu erreichen (19,9 %) (3).

Bisher gibt es fur Deutschland keine bevélkerungs-
basierte Schatzung der Prévalenz chronischer Nieren-
funktionsstérungen in den nichtdialysepflichtigen Sta-
dien. Diese fehlt vor allem fur die Planung und Steue-
rung geeigneter Praventionsmanahmen, aber auch fir
die Fortschreibung von Versorgungskonzepten fir die
terminale Niereninsuffizienz. Die Ubertragbarkeit US-
amerikanischer epidemiologischer Daten, zum Beispiel
des ,,National Health and Nutrition Examination Sur-
vey“ (NHANES, bevolkerungsweite Prévalenz einer
eingeschrénkten eGFR: 8 %) (4), auf deutsche Verhélt-
nisse ist fraglich, nicht zuletzt wegen der unterschiedli-
chen ethnischen Zusammensetzung der Bevdlkerun-
gen. Weltweit liegen sehr heterogene Daten vor, die vor
allem aufgrund der unterschiedlichen Messmethodik
schwer vergleichbar sind (5).

Die bevdlkerungsreprasentative Studie zur Ge-
sundheit Erwachsener in Deutschland (DEGS1) (6)
ist Bestandteil des bundesweiten kontinuierlichen Ge-
sundheitsmonitorings, welches das Robert Koch-In-
stitut (RK1) im Auftrag des Bundesministeriums fur
Gesundheit durchfthrt. Die aktuellste Datenerhebung
in DEGS (DEGS1) fand im Zeitraum 11/2008 bis
12/2011 bei 7 115 Ménnern und Frauen im Alter zwi-
schen 18 und 79 Jahren statt. Im Rahmen von DEGS1
wurden Nierenfunktionsparameter bestimmt und Fra-



MEDIZIN

Demografische Dat

systolisch (mmHg)
diastolisch (mmHg)
Geschlecht: N, %

anamnestische Ang

mellitus* (vom Arzt
festgestellt, Selbstal

aktuell
ehemalig
nie

SES: N, %
niedrig
mittel
hoch

Alter (Jahre): MW (SD)
BMI (kg/m?): MW (SD)
Blutdruck: MW (SD)**

arterielle Hypertonie**

diagnostizierter Diabetes

Raucherstatus: N, %

en der Studienteilnehmer (N = 7 115)

474 | (20,0) | 46,8 | (19,7) | 480 | (20,1)
26,9 (7.9) 27,2 (6,4) 26,5 (7,6)
1241 | (22,9) | 1274 | (195) | 1208 | (211)
732 | (151) | 753 | (14,0) @ 71,2 | (124)
7115 | 100 | 3410 | 49.7 | 3705 | 50,3
abe: N, %
2635 | 31,7 | 1366 | 334 | 1269 | 30,0
549 6,6 309 7,0 240 6,2
ngabe)
1882 | 299 991 32,6 891 27,1
2118 | 282 | 1221 | 334 897 23,0
3073 | 420 | 1178 | 340 | 1895 | 499
1133 | 19,7 526 19,0 607 20,3
4253 | 604 | 1955 | 589 | 2298 | 619
1681 | 20,0 905 22,2 776 17,8

! Details zur Blutdruckmessung: s. Neuhauser et al. (10)

2 diagnostiziert aufgrund an

amnestischer Angabe des Probanden, des Vorhandenseins einer

antihypertensiven Medikation oder von Blutdruckwerten > 140/90 mmHg bei der Untersuchung
*® ausschlieRlich diagnostiziert aufgrund anamnestischer Angabe des Probanden
MW, Mittelwert; SD, Standardabweichung; SES, soziodkonomischer Status

gen zu Nierenfunktionsstérungen sowie ihrer Be-
handlung gestellt. Die Auswertung der Daten ermdog-
licht eine bevdlkerungsreprasentative Schatzung der
Prévalenz von Nierenfunktionsstérungen bei Erwach-
senen in Deutschland sowie eine Analyse der Zusam-
menhange zu Alter, Geschlecht und etablierten Risi-
kofaktoren. Weiterhin lésst sich der Bekanntheits-
und Versorgungsgrad von Nierenfunktionsstérungen
abschéatzen.

Methode

Probanden und Erhebungsmethodik

Das komplexe Design der DEGS-Erhebungswelle
2008-2011 (DEGS1) ist ausfuhrlich dargestellt wor-
den (6, 7). Die Studienpopulation wurde so ausge-
wahlt, dass fur den Altersbereich von 18-79 Jahren
eine représentative Aussage fir die gesamte Wohn-
bevolkerung Deutschlands getroffen werden kann.
Insgesamt wurden 7 115 Probanden in 180 Rekrutie-
rungszentren untersucht. Zur Erfassung des Sozial-
status wurden Angaben zu schulischer und beruf-
licher Ausbildung, beruflicher Stellung sowie
Haushaltsnettoeinkommen erfasst. Es erfolgte eine
Einteilung in eine niedrige, mittlere und hohe Sta-
tusgruppe (8).

Angaben zu Diabetes, Hypertonie und Raucherstatus

Die Erhebungsmethodik der Faktoren Diabetes mel-
litus (9), arterieller Hypertonie (10) und Rauchersta-
tus (11) wurden publiziert, Details siehe Online-Su-
plement. Abweichend von der oben genannten Defi-
nition des Diabetes mellitus wurden Falle von Ge-
stationsdiabetes hier nicht zur Pravalenzbestimmung
mitgezahlt.

Evaluierung der Nierenfunktion

Zur Bestimmung der Nierenfunktion wurde bei allen
Probanden Blut zur Messung der standardisierten Se-
rumkreatininkonzentration (Architect, Abbott Dia-
gnostics, Wiesbaden; IDMS traceable creatinine
Assay) sowie des Cystatin C (Prospec, Siemens
Healthcare, Eschborn) entnommen. Die eGFR wurde
mittels CKD-EPI-Formel fiir Kreatinin und Cystatin
C (12) berechnet. Nach Empfehlungen der Kidney
Disease Improving Gobal Outcomes Initiative
(KDIGO) (13) wurde eine Einschrénkung der eGFR
ab Werten < 60 mL/min/1,73 m? angenommen. Die
Urinalbuminbestimmung erfolgte aus einer Spontan-
urinprobe mittels semiquantitativem Teststreifen
(Micral, Roche Diagnostics, Grenzach-Wyhlen). Die
Ergebniskategorien des Micral-Teststreifens (negativ,
20 mg/L, 50 mg/L, 100 mg/L) sind nicht deckungs-
gleich mit den durch Bestimmung des Albumin-Krea-
tinin-Quotienten ermittelten und von der KDIGO (13)
empfohlenen Kategorien zur Bewertung einer Albu-
minurie (Al: <30mg/g; A2: 30-300 mg/g, A3:
> 300 mg/g). Aus diesem Grund und wegen der be-
grenzten diagnostischen Préazision des Teststreifens
erfolgte unter Beriicksichtigung der falschpositiven
und richtigpositiven Rate der Micraltest-basierten Al-
buminuriebestimmung im Vergleich zu den KDIGO-
Kategorien eine Reklassifikation der Studienteil-
nehmer nach Parikh (14). Darlber hinaus ist es zur
Diagnose einer erhohten  Albuminausscheidung
grundsétzlich erforderlich, mehrfach die Albuminurie
zu bestimmen (4, 13), was im Rahmen der DEGS1
nicht erfolgt ist. Zur Pravalenzschatzung einer persis-
tierenden Albuminurie wurde daher analog zum
Vorgehen von Coresh (4) eine eGFR-abhangige Kor-
rektur vorgenommen (Details der Korrekturen siehe
Online-Supplement).

Statistische Methoden

Alle Analysen wurden statistisch gewichtet, um fir
Abweichungen der Stichprobe von der Grundpopu-
lation (Stand 31.12.2010) hinsichtlich Alter, Ge-
schlecht, Region, Staatsangehérigkeit, Gemeindetyp
und Bildung zu korrigieren. Fir die Untergruppe der
DEGS1-Studienpopulation, die bereits an dem Bun-
des-Gesundheitssurvey 1998 teilgenommen hatte,
wurde bei der Berechnung des individuellen Gewich-
tungsfaktors zusatzlich die Wiederteilnahme-Wahr-
scheinlichkeit beriicksichtigt (6). Fir den Zusammen-
hang zwischen eingeschrankter Nierenfunktion und
den Faktoren Raucherstatus, Diabetes mellitus sowie
arterielle Hypertonie wurden unter Verwendung von
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log-binomialen Regressionsmodellen (15) adjustierte
Pravalenz-Verhaltnisse (PR) und 95-%-Konfidenzin-
tervalle (95-%-KI) geschétzt. Mit Hilfe azyklischer
gerichteter Grafen wurden die Adjustierungsvariablen
ermittelt (16). Alle Analysen wurden mit SAS Version
9.3 (Cary, NC) durchgefiihrt. Um sowohl die Gewich-
tung als auch die Korrelation der Teilnehmenden in-
nerhalb einer Gemeinde zu beriicksichtigen, wurden
alle Konfidenzintervalle mit den Survey-Prozeduren
von SAS berechnet.

Ergebnisse

Die Pravalenz einer eGFR < 60 mL/min/1,73m?im Al-
ter von 18-79 Jahren betrug 2,3 % (95-%-KI: 1,9; 2,6).
Die Schétzung beruht auf der Erhebung bei 7 115 Pro-
banden, deren demografische Daten in Tabelle 1 ausge-
wiesen sind. Nierenfunktionsstérungen traten vor allem
mit zunehmendem Alter haufiger auf (Grafik). Die
Schatzung erfolgte aufgrund einer eGFR-Kalkulation
mit der CKD-EPI-Formel unter Verwendung von Krea-
tinin und Cystatin C. Diese gilt besonders im GFR-Be-
reich um 60 mL/min/1,73m? als zuverléssig. Verwendet
man hingegen die in der Literatur héufig genutzte
MDRD-(,,modification of diet in renal disease*)-For-
mel (17), so ergibt sich eine héhere Pravalenz der Nie-
renfunktionsstorung (3,5 %; 95-%-KI: 3,1; 3,9).

Eine erhdhte Albuminausscheidung im Urin ist
ebenfalls Zeichen einer renalen Schadigung. Die Albu-
minurie kann parallel zur Einschrankung der GFR be-
obachtet werden, sie kommt jedoch auch als einziges
oder erstes Zeichen einer renal-mikrovaskuléren Scha-
digung vor. Die Prdvalenz einer Albuminurie
>30 mg/L wurde alters- und geschlechtsspezifisch
(eTabelle 1) sowie zur Einschrankung der Nierenfunk-
tion abgeschatzt (Tabelle 2).

Bekannte Einflussfaktoren fur das Auftreten einer
chronischen Nierenfunktionsstérung sind Diabetes
mellitus (adjustiertes PR = 2,25) und arterielle Hy-
pertonie (adjustiertes PR = 3,46). Darlber hinaus be-
standen bei ehemaligen Rauchern leicht erhéhte Pra-
valenz-Verhéltnisse fur eine Nierenfunktionsstérung
(Tabelle 3).

Tabelle 4 zeigt, dass nur etwa 28 % der Probanden
mit eGFR < 60 mL/min/1,73m? von ihrer Nierenfunkti-
onseinschrankung wussten. Von den Betroffenen mit
Kenntnis ihrer Funktionseinschrankung gaben nur etwa
zwei Drittel an, dass sie wegen der Nierenkrankheit in
&rztlicher Behandlung seien. Selbstangaben einer chro-
nischen Nierenfunktionsstérung sind danach im Ver-
gleich zu einer messwertbasierten Einschrankung der
eGFR hoch spezifisch, jedoch wenig sensitiv. Das Be-
kanntsein einer Nierenfunktionsstérung war nicht mit
der Sozialschicht oder dem Geschlecht assoziiert (Ta-
belle 3).

Diskussion

Fur insgesamt 2,3 % der deutschen Wohnbevoélkerung
im Alter zwischen 18 und 79 Jahren betragt die geschétz-
te glomerulare Filtrationsrate < 60 mL/min/1,73m? Die
Pravalenz einer erhéhten Urin-Albuminausscheidung
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Alters- und geschlechtsspezifische Privalenz (%) a) einer eGFR < 60 mL/min/1,73m?
b) einer eGFR < 60 mL/min/1,73m? oder einer Urinalbuminausscheidung = 30 mg/L.
eGFR, geschatzte glomulére Filtrationsrate

kann mit insgesamt 11,5 % eingeschatzt werden, eine
reduzierte eGFR oder Albuminurie weisen 12,7 % der
Individuen auf. Erstmals ist es aufgrund dieser Daten
moglich, die Haufigkeit von Nierenschaden Deutsch-
land quantitativ zu schéatzen. Wéhrend der \ersor-
gungsbedarf fir Patienten mit endgradigem Nieren-
versagen, die ein Nierenersatzverfahren bendtigen,
aufgrund der etablierten Qualitatssicherungssysteme
bekannt ist (1), lieen sich die nichtdialysepflichtigen
Stadien bisher nur unter Riickgriff auf US-amerikani-
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mannlich
weiblich

gesamt

Gewichtete Pravalenz (%) der Albuminurie 2 30 mg/L in Relation zur
kalkulierten eGFR (mL/min/1,73 m?) und zum Geschlecht

10,6 24,5 57,2 13,4
77 13,3 35,2 9,6
9,2 18,1 432 115

eGFR, geschétzte glomulére Filtrationsrate

Gewichtete multivariable Analyse der Einflussfaktoren
fiir eine Nierenschadigung und der Bekanntheit einer Nierenschadigung
Raucherstatus*!
— aktuell 0,96 | [0,54;1,73]
- ehemalig 1,24 | [0,86;1,78]
- nie 1,0
Eingeschrankte eGFR Diabetes mellitus*!
<60 mL/min/1,73m? -a 2,25 | [1,59; 3,16]
- nein 1,0
arterielle Hypertonie*®
-ja 3,46 | [1,95;6,12]
- nein 1,0
soziodkonomischer Status*®
- hoch 1,07 | [0,83;1,38]
- niedrig 1,09 | [0,93;1,27]
Geschlecht**
- weiblich 1,00 | [0,76; 1,31]
- ménnlich 1,0

Fiir den Endpunkt eingeschrankte eGFR < 60 mL/min/1,73 m? gingen N = 6 896 Probanden (Rauchersta-
tus), N = 6 871 Probanden (Diabetes mellitus) und N = 6 848 Probanden (arterielle Hypertonie) in die Analy-
se ein; fur den Endpunkt Bekanntheit der Nierenschadigung gingen N = 187 Probanden mit einer Nieren-
schédigung in die Analyse ein

adJustlen fur Alter, Geschlecht, Body-mass-Index und soziodkonomischer Status (SES)

adJusnert fur Alter, Body-mass-Index, Diabetes mellitus und Raucherstatus.

adjustlenfurAIter Geschlecht, Raucherstatus, arterielle Hypertonie und Diabetes

** adjustiert fir Alter, soziookonomischer Status, Raucherstatus, arterielle Hypertonie und Diabetes mellitus
95-%-KI, 95-%-Konfidenzintervall, PR, Pravalenz-Verhaltnis; eGFR, geschétze glomulére Filtrationsrate

sche Erhebungen grob abschétzen (4). Lediglich fur
die Altersgruppe > 70 Jahre liegen Daten der Berlin-
Initiative-Studie (BIS) (18) vor, wonach in dieser Al-
tersgruppe 30,1 % der Personen eine eGFR < 60mL/
min/1,73 m? aufwiesen.

Die ermittelten Prévalenzschdtzungen bedeuten,
dass im Alter von 18-79 Jahren in Deutschland im
Jahr 2011 etwa 1,53 Millionen Menschen eine einge-
schrankte eGFR aufweisen. Die Daten zeigen eine
starke Altersassoziation. Wahrend Nierenschéden bei
Menschen unter 50 Jahren ausgesprochen selten sind,

ist in der Altersgruppe 70-79 Jahre jeder 8. betroffen.
Es ist zu vermuten, dass die Pravalenz bei den Gber
80-Jahrigen noch hoher liegt. Die vorliegende Erhe-
bung kann zu dieser Altersgruppe keine Aussagen
treffen. Eine sehr konservative Schétzung wére die
Annahme, die Uber 80-Jahrigen héatten die gleiche
Pravalenz einer eGFR-Einschrankung wie die 70- bis
79-Jahrigen. Unter dieser Annahme ergibt sich, dass
bundesweit mindestens 2 Millionen Menschen eine
eGFR < 60 mL/min/1,73m? haben. Die Gesamtprava-
lenz konnte jedoch — abhéngig von der Pravalenz un-
ter den Uber 80-Jéhrigen — auch bei bis zu 2,5 Millio-
nen liegen. In der Berlin-Initiative-Studie wiesen im
Altersbereich 70-79 Jahre 20,7 % und im Altersbe-
reich >80 Jahre 46,6 % der Teilnehmer eine einge-
schrankte eGFR auf (18). Diese Zahlen wurden mit
der CKD-EPl,,-Formel ermittelt, wobei die von uns
verwendete CKD- EPIK,eaCyS-FormeI im Grenzbereich
um 60 mL/min/1,73m? weniger Probanden als nieren-
insuffizient einstuft (12).

Dennoch liegt die Prévalenz niedriger, als nach
Ubertragung der US-amerikanischen NHANES-Erhe-
bung gewesen wadre. Die Stichprobe in NHANES
schloss im Gegensatz zum DEGS1 auch Personen tiber
79 Jahre ein (7,4 % der Gesamtstichprobe) und war
hinsichtlich der ethnischen Zusammensetzung hetero-
gener. Besonders féllt die hohe Diversitét der abgebil-
deten Bevdlkerungsgruppen in NHANES auf (gewich-
teter Anteil: 72,6 % Kaukasier, 10,5 % Afroamerikaner,
7,3 % Hispanoamerikaner, 1,2 % andere). Inshesondere
Afroamerikaner, aber auch die tbrigen nichtkaukasi-
schen Bevolkerungsgruppen, leiden deutlich haufiger
an Diabetes mellitus (19). Ihr kardiovaskuléres und re-
nales Risiko bei Diabetes oder arterieller Hypertonie ist
héher (20) und sie leiden h&ufiger an Einschrankungen
der Nierenfunktion (4). DEGSL1 erlaubt reprasentative
Aussagen zur Zielgruppe der im Erhebungszeitraum in
den Einwohnermelderegistern mit Hauptwohnsitz in
Deutschland gemeldeten Erwachsenen im Alter von
18-79 Jahren, ohne Restriktionen hinsichtlich Herkunft
oder Staatsangehdrigkeit (7). Da ein Oversampling um
den Faktor 1,5 fiir Erwachsene ohne deutsche Staatsan-
gehorigkeit erfolgte (6), ist der Anteil von Personen mit
Migrationshintergrund nach Gewichtung mit insgesamt
rund 20 % nicht unerheblich (21). Bevolkerungsrepra-
sentative Aussagen fur diese Gruppe insgesamt oder
gar flr Untergruppen unterschiedlicher Ethnizitat las-
sen sich aufgrund des Stichproben-Designs jedoch
nicht treffen.

Eine direkte Messung der GFR ist aufwendig. Im Rah-
men epidemiologischer Erhebungen und im praktischen
Alltag wird daher meist auf die empirische Schétzung der
eGFR zurlickgegriffen. In der vorliegenden Studie wurde
hierzu die CKD-EPI-Formel (12) verwendet, in die die
Parameter Serumkreatininkonzentration, Serum-Cystatin
C, Alter, Geschlecht und Ethnizitat eingehen. Die in
NHANES verwendete MDRD-Formel (17) wurde wegen
ihrer Ungenauigkeit bei eGFR-Werten >60 mL/
min/1,73m? kritisiert (22). Gerade in diesem Messbereich
ist die CKD-EPI-Formel zuverlassiger (23, 24).
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Kalkuliert man die DEGS1-Prévalenz mittels
MDRD-Formel, ergibt sich auch hier eine héhere Ge-
samtprdvalenz. Modellrechnungen in anderen Popu-
lationen zeigen, dass 17-22 % der Probanden in die
gesunderen GFR-Kategorien reklassifiziert werden
(eGFR <60 zu eGFR >60 mL/min/1,73m?), wenn
man statt MDRD die CKD-EPI-Formel verwendet.
Bei Probanden mit deutlich eingeschrankter Nieren-
funktion kommt es hingegen kaum zu Reklassifizie-
rungen (25-27). Probanden, die mit MDRD als
niereninsuffizient klassifiziert wurden und bei denen
die CKD-EPI-Formel eine eGFR > 60 mL/min/1,73m?
schatzt, hatten eine gegentber den nicht reklassifi-
zierten Probanden deutlich bessere renale und kardio-
vaskuldre Prognose (27). Dies spricht dafir, dass die
Klassifizierung mit der CKD-EPI-Formel eine falsch
hohe Pravalenzschatzung der Niereninsuffizienz
vermeidet. Die Kalkulation der eGFR mittels CKD-
EPI-Formel unter Einbeziehung von Kreatinin und
Cystatin C ist Methode der Wahl geméd KDIGO-
Guideline (13).

Die Natur des Querschnittsdesigns der DEGS1 er-
laubt keine Aussage Uber die Dauerhaftigkeit einer
Funktionsstérung. Gemal Definition der chronischen
Nierenkrankheit (13) ist der Nachweis einer struktu-
rellen oder funktionellen Stérung Uber mindestens
drei Monate erforderlich. Aus diesem Grund wird hier
von ,eingeschrénkter Nierenfunktion“, nicht jedoch
von chronischer Nierenkrankheit (,,chronic kidney
disease”, [CKD]) gesprochen, wenngleich die Wahr-
scheinlichkeit gering ist, dass sich unter den Proban-
den der DEGS1 Patienten mit akutem Nierenversagen
befunden haben.

Auch eine erhohte Albuminausscheidung im Urin
(30-300 mg/g Kreatinin, friher als ,,Mikroalbumin-
urie* bezeichnet) ist Ausdruck einer renalen Scha-
digung und findet sich als Frihzeichen einer dia-
betischen oder hypertensiven Schadigung. Mit einer
Albuminurie ist bei einer eingeschrankten Nieren-
funktion eine raschere Progression der Nierenschadi-
gung assoziiert (28). Ferner geht die Albuminurie mit
einem erhohten Risiko furr kardiovaskuldre Ereignisse
einher (29).

Die Abschatzung der Albuminurieprévalenz leidet
sowohl in NHANES wie auch in DEGS1 darunter,
dass die Erhebung aus Griinden der Praktikabilitat nur
eingeschrankt valide durchgefuhrt wurde. Grundsétz-
lich erfordert die KDIGO-Definition der Albuminurie
(13) den Nachweis einer erhdhten Urinalbuminaus-
scheidung zu mindestens zwei unabhdngigen Zeit-
punkten. Beide Surveys fuhrten nur einmalige Erhe-
bungen durch. Dies fiihrt zu einer Uberschétzung der
persistierenden Albuminurie, ein Effekt, der sich ma-
thematisch korrigieren lieB (30). Waéhrend in
NHANES die Quantifizierung der Albuminausschei-
dung in Form eines Albumin/Kreatinin-Quotienten
vorgenommen wurde, standen aus DEGS1 lediglich
semiquantitative (Teststreifen-)Messungen zur Verfi-
gung. Der Vorhersagewert dieser Teststreifen fur das
tatsachliche Vorliegen einer Albuminurie ist bekannt
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TABELLE 4

Pravalenz (%) des Bekanntseins der Nierenschédigung aus Probandensicht
(gewichtete Angaben).

keine Nierenschadigung bekannt 139 71,7 6 622 98,9
Nierenschadigung bekannt 48 28,3 79 11
davon: arztliche Behandlung 30 63,7 23 26,5
keine &rztliche Behandlung 18 36,3 55 73,5

*davon ein Fall mit fehlender Angabe zu &rztlicher Behandlung

(14), so dass auch hierfur eine rechnerische Korrektur
erfolgte. Die Prévalenz jeglicher Zeichen renaler
Schédigung (reduzierte eGFR oder Albuminurie) von
12,7 % im untersuchten Altersspektrum erlaubt die
Annahme, dass in der Gesamtbevdlkerung (inklusive
der Uber 80-J&hrigen) mehr als 10 Millionen Men-
schen betroffen sind.

Neben der Gefahr einer Verschlechterung der Nie-
renfunktion hin zur Dialysepflichtigkeit ergibt sich
fur die von einer Niereninsuffizienz Betroffenen ein
drastisch gesteigertes Sterberisiko. So stieg die alters-
standardisierte Sterblichkeit in einer gro3en populati-
onsbasierten Erhebung mit fallender GFR stetig an.
Betrug sie bei GFR > 60 mL/min/1,73m? noch 0,76
Sterbefalle/100 Personenjahre, so erreichte sie bei ei-
ner GFR zwischen 15 und 30 mL/min/1,73m? schon
11,36 (2). Unterhalb einer GFR von 15 mL/
min/1,73m? stieg sie auf 14,14 an. Ahnlich deutlich
wuchs mit eingeschrankter GFR das Risiko fir
kardiovaskulare Ereignisse. Eine vergleichbare und
additive Bedeutung kommt der Albuminurie zu. Eine
Verdopplung der Urinalbuminkonzentration geht mit
einer Steigerung des Sterblichkeitsrisikos um 35 %
einher (31). Sogar innerhalb des urspriinglich als
»~hormal“ angesehenen Bereichs einer Urinalbumin-
ausscheidung (< 30 mg/g Kreatinin) besteht ein deut-
licher Zusammenhang der Werte mit der Gesamt- und
kardiovaskuléren Sterblichkeit (32).

Wichtige Pradiktoren fur eine Nierenfunktions-
einschrankung sind Diabetes mellitus und arterielle
Hypertonie. Beides entspricht den Erwartungen, stel-
len doch diese beiden Erkrankungen die zahlenméaRig
bedeutendsten Ursachen fiir dauerhafte Dialysepflicht
dar (1). Neu an den DEGS1-Daten ist die quantitative
Schétzung des Zusammenhangs dieser Faktoren mit
der Prévalenz der Nierenfunktionseinschrankung in
der Allgemeinbevolkerung. In Patientenkollektiven
mit Niereninsuffizienz ist bekannt, dass Nikotinabu-
sus das Progressionsrisiko diabetischer (33) und
nichtdiabetischer (34) Nierenschdden steigert. In der
Querschnittuntersuchung DEGS1 zeigt sich kaum ein
Zusammenhang zwischen Nikotinabusus und Prava-
lenz einer eingeschrankten eGFR.
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Offenbar ist den Betroffenen die Einschrankung
der Nierenfunktion den Betroffenen oftmals nicht
bekannt. Etwa ¥ der Probanden mit eGFR < 60 mL/
min/1,73m? gaben an, keine Kenntnis von einer Nie-
renschadigung zu haben. Unter denen, die von der
Nierenfunktionsstérung wussten, gaben nur 2/3 an,
deswegen in drztlicher Behandlung zu sein. Zusam-
mengenommen haben nach diesen Daten nur 16 %
der Betroffenen eine entsprechende arztliche Betreu-
ung. Diese Zahlen sind aus versorgungsmedizini-
scher Perspektive von Bedeutung. Bei Gesundheits-
storungen, die wie die chronische Niereninsuffizienz
effektiv préventiv adressierbar sind, ist ein mdog-
lichst hoher Informationsgrad der Betroffenen wich-
tig. Die Praventionsmalnahmen — Ursachenklarung,
Behandlung entzindlicher Nierenkrankheiten, Blut-
drucksenkung, optimale Stoffwechseleinstellung,
medikament6se Angiotensinblockade, Vermeidung
nephrotoxischer Einflisse — sind stark von der Mit-
arbeit der Patientinnen und Patienten abhéngig.

Zusammenfassend liegen mit der Auswertung der
Daten aus DEGSL1 erstmals reprasentative Prava-
lenzschdtzungen fur eine eingeschréankte Nieren-
funktion und/oder eine Albuminurie fur die Wohnbe-
volkerung in Deutschland im Alter von 18-79 Jahren
vor. Nierenschaden weisen eine immanente, aber
héufig therapeutisch verzbdgerbare Progressionsten-
denz sowie eine erhebliche Risikobeeinflussung fir
kardiovaskulére Erkrankungen auf. Die Kenntnis der
Haufigkeit hat Bedeutung fir die Planung und Orga-
nisation der Versorgung der Betroffenen, was weit
Uber die Planung der kostenintensiven Nierenersatz-
therapie hinausgeht.

® Bisher gibt es keine bevélkerungsbasierte Schatzung
der Pravalenz chronischer Nierenfunktionsstérungen
anhand deutscher Survey-Daten.

® Die bundesweite bevdlkerungsreprasentative Studie zur
Gesundheit Erwachsener im Alter von 18-79 Jahren in
Deutschland (DEGS1) erméglicht die Schatzung dieser
Prévalenz anhand der Daten von 7 115 Mannern und
Frauen.

® Rund 2,3 % der Studienpopulation haben eine einge-
schrankte Nierenfunktion, definiert als eine geschétzte
glomeruldre Filtrationsrate von unter 60 mL/min/1,73m2
und 12,7 % eine eingeschrankte eGFR oder Albumin-
urie.

® Die Pravalenz einer eingeschrankten Nierenfunktion
war bei Probanden mit Diabetes mellitus 2,25-fach und
bei Probanden mit arterieller Hypertonie 3,46-fach
héher.

® Nur 28 % der Probanden mit eingeschrénkter Nieren-
funktion wussten hiervon, und nur 2/3 derjenigen, die
von ihrer Nierenfunktionsstérung wussten, waren hierfir
in &rztlicher Behandlung.
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Formeln zur Bestimmung der eGFR
CKD-EPI-Formel (Kreatinin, Cystatin C) (12)

eGFR [mL/min/1,73m?] = 135 x MIN(Kreatinin[mg/dL]/x, 1)* x MAX(Kreatinin/k, 1) "' x MIN(Cystatin [mg/L]/0,8, 1) **" x
MAX(Cystatin/0,8, 1) """ x 0,995 Alter " [x 0,969 bei Frauen] [x 1,08 bei schwarzer Hautfarbe]

MIN: Minimum aus Kreatinin/k oder 1; MAX: Maximum aus Kreatinin/k oder 1;
« = 0,7 fiir Frauen, 0,9 fiir Méanner;
o =—0,248 fiir Frauen; —0,207 fiir Ménner

MDRD-Formel (17)
¢GFR [mL/min/1,73m?] = 175 x Kreatinin [mg/dL] “'>* x Alter [Jahre] ®*® [x 0,742 bei Frauen][x 1,21 bei schwarzer Hautfarbe]

Erhebungsmethodik zu Diabetes mellitus, eTABELLE 1
Hypertonie und Raucherstatus

Eins Diabetes mellitus wurde angenom-
men, wenn entweder die Frage ,,Hat ein

Alters- und geschlechtsspezifische Préavalenz einer Albuminurie 2 30 mg/L in %)

Arzt jemals bei Thnen eine Zuckerkrank- AIbuminurie

heit oder einen Diabetes festgestellt? im Alter (Jahre)

arztlichen Interview bejaht wurde oder Pravalenz Prévalenz Privalenz

die aktuelle Einnahme antidiabetischer [95-%-KI*'2] [95-%-KI*'2] [95-%-KI*'2]

Medikation dokumentiert wurde (9). Eine 18-19 127[87:168] | 14 | 116[66:165 | 12 | 145[7.8:21,3]

artericlle Hypertonie wurde angenom- 20-29 89 | 14094133 44 | 19090147 45 | 110[83;13,7]

men, wenn der Proband eine Hypertonie

angab und antihypertensive Medikamen- 30-39 73 | 88[7.0;105] | 41 | 100[7,4;126] | 31 | 75[48102]

te einnahm oder ein erhohter Blutdruck 40-49 105 85[7,1;9,9] 56 991[7,8;12,1] 49 7,0[5,2;8,9]

(= 140 mmHg systolisch oder > 90 mmHg 50-59 132 | 96[80:112] @ 81 | 124[98149 = 51 | 69[49:88]
iastolisch) im Rah Erh -

diastolisch) im Rahmen der Erhebung be 60-69 183 | 132[1,1;153] | 112 | 157[124:189] 71 | 10,8[8,1; 13,6]

stimmt wurde. Details zur Messung und

Definition des Blutdrucks in DEGS sind 70-79 220 | 201 [17,5:22,8] | 145 | 258(215:301] | 75 | 153[12,1;186]

publiziert (10). Der Raucherstatus wurde gesamt 828 | 115[10,7;122] = 493 | 134[122;145] | 335 | 9,6[8,6;105]

anhand der Selbstangaben der Probanden

im Interview in drei Gruppen kategori- ! 95-%-Konfidenzintervall

iert: aktuell (tielich od 1 tlich *2 ohne Beriicksichtigung des komplexen Sampling-designs. Die Pravalenzen beruhen auf reklassifizierten Albuminwerten,
siert: a. ue_ ( aglich oder gelegentlic )’ die weiterhin fiir die Albuminpersistenz korrigiert wurden. (N = Anzahl Betroffener in der Stichprobe, Pravalenz=gewich-
ehemalig, nie (11). tete Pravalenzen in der Grundgesamtheit.

_— Deutsches Arzteblatt | Jg. 113 | Heft 6 | 12. Februar 2016 | Zusatzmaterial




MEDIZIN

Identifizierung der Probanden mit einer Albuminurie von 2 30 mg/L anhand der Ergebnisse des Micral-Tests

Hierzu erfolgte im ersten Schritt eine rechnerische Korrektur des Klassifikationsfehlers, den der Micral-Tests im Verhiltnis zur
Bestimmung der Albumin-Kreatinin-Ratio macht (e7abelle 2). Tm zweiten Schritt erfolgte eine rechnerische Korrektur, in die die
Vorhersagewahrscheinlichkeit einging, die der einmalige Nachweis einer Albuminurie fiir das Vorliegen einer persistierend nach-
weisbaren Albuminurie hat (eTabelle 3).

eTABELLE 2 eTABELLE 3

Beriicksichtigung der Fehlklassifikation des Micral-Tests (14) im Verhaltnis Korrektur fiir positive einmalige Albumin-Messung im
zur Bestimmung der Albumin-Kreatinin-Ratio in der Kategorie A2-3: Verhiltnis zur persistierend nachweisbaren Albumin-
230 mglg urie 2 30 mg/L (4)
Albuminurie-Wert Kategorie A2 Kategorie A2 eGFR mL/min 1,73 m? | persistierende Albuminurie (%)
(Micral-Test) richtig/positive (%) falsch/positive (%)
290 50,9
20 mg/L 49 51
50 mglL 81 19 60 <90 750
100 mg/L 91 9 <60 100,0

eTABELLE 4

Vergleich der Rohpréavalenzen mit den gemaR eTabelle 2 und 3 korrigierten Pravalenzen fiir die Albuminurie, unterteilt nach eGFR-Kategorien

eGFR-Einheit | Rohpréavalenz DEGS (%) | nach Korrektur fiir Testprazision nach Parik (%) | nach Korrektur fiir Persistenz nach Coresh (%)

>90 31,8 18,1 9.2
60-90 37,9 241 18,1
<60 61,1 43,2 43,2
gesamt 33,5 19,7 1,5
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