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versititsspital Basel. Als Kombinationspartner bietet
sich ein Kalziumantagonist an, zumal dieser Stoff-
wechsel-neutral ist.

DAPA-CKD-Studie: Nephroprotektion auch
bei Nicht-Diabetikern

Eine neue Substanzgruppe, nimlich die SGLT-2-In-
hibitoren, die primir als Antidiabetika eingefiihrt
wurden, zeigte zunédchst bei Diabetikern eine kar-
dio- und nephroprotektive Wirkung. Nach neueren
Studien kommt diese organprotektive Wirkung bzgl.
Herzinsuffizienz und chronischer Niereninsuffizienz
aber auch bei Nicht-Diabetikern voll zum Tragen.
Dafiir sprechen die Ergebnisse der DAPA-CKD-Stu-
die. Im Rahmen dieser internationalen multizentri-
schen Studie wurde die nephroprotektive Wirkung
von Dapagliflozin bei 4.304 Patienten mit einer chro-
nischen Nierenerkrankung untersucht, und zwar bei
Diabetikern und Nicht-Diabetikern. Einschlusskri-
terien waren ein Albumin/Kreatinin-Quotient
> 200 mg/g und eine glomeruldre Filtrationsrate
(eGFR) zwischen 25 und 75 ml/min/1,73 m2. 67,5%
der Patienten waren Diabetiker. Die Studienteilneh-
mer erhielten zusitzlich zur Standardtherapie mit ei-
nem ACE-Hemmer oder AT,-Blocker randomisiert
Dapagliflozin (10 mg/Tag) oder Placebo. Primérer
Studienendpunkt ist eine Kombination aus Tod oder
einer anhaltenden Verschlechterung der Nieren-
funktion definiert als
-Dauerhafte Abnahme der eGFR > 50% oder
-Ubergang in eine terminale Niereninsuffizienz
oder
—renal oder kardiovaskulédr bedingter Tod.

Gliflozine auch qut fiir das

Leitlinien-Aktualisierung vorgestellt

Die Wirkstoffe Empagliflozin und Dapagliflozin
haben beide die Zulassung zur Therapie der Herz-
insuffizienz mit reduzierter Pumpfunktion (HFrEF)
erhalten. Inzwischen gibt es auch eine Leitlinienemp-
fehlung.

Sowohl fiir Empagliflozin als auch fiir Dapagliflozin
liegen inzwischen iiberzeugende Studiendaten vor
(EMPA-REG Outcome und DAPA-HF-Studie), die
zeigen, dass diese SGLT-2-Hemmer bei Patienten mit
einer chronischen HFrEF die kardiale Morbiditit und
im falle von Dapagliflozin auch die Mortalitét giinstig
beeinflussen. Diese kardioprotektive Wirkung fand
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Als sekundire Endpunkte wurden festgelegt:

-Kombination aus Verschlechterung der Nieren-
funktion oder Tod durch Niereninsuffizienz

-Kombination aus Hospitalisierung wegen Herzin-
suffizienz oder kardiovaskulédrer Tod

- Gesamtmortalitit.

Wihrend eines medianen Follow-up von 2,4 Jahren
wurden im Hinblick auf den primiren Endpunkt in
der Dapagliflozin-Gruppe 197 Ereignisse, in der Pla-
cebo-Gruppe aber 312 Ereignisse dokumentiert. Das
entspricht einer relativen Risikoreduktion von 39%.
Der Benefit von Dapagliflozin fand sich in allen Sub-
gruppen, also auch bei Patienten mit einer IgA-Ne-
phropathie oder einer hypertensiven Nephropathie,
und war auch unabhingig davon, ob ein Diabetes
vorlag oder nicht. Auch die sekundiaren Endpunkte
wurden signifikant giinstig beeinflusst: Das Risiko
fiir die Kombination aus Verschlechterung der Nie-
renfunktion oder Tod durch Niereninsuffizienz sank
um 44%, die Kombination aus Hospitalisierung we-
gen Herzinsuffizienz und kardiovaskuldrem Tod um
29% und die Gesamtmortalitdt um 31%. Dapagliflo-
zin wurde gut vertragen, die Nebenwirkungsrate lag
im Placebobereich. Zum ersten Mal steht nach Mei-
nung von Mayr mit Dapagliflozin ein Medikament
zur Verfiigung, fiir das bei jeder Form der chroni-
schen Niereninsuffizienz eine nephroprotektive Wir-
kung dokumentiert ist.

Aber nicht nur medikamentds, sondern auch diite-
tisch kann man Nephroprotektion betreiben. Dies
gelingt mit einer Kochsalzrestriktion auf fiinf
Gramm taglich. .

Herz

sich sowohl bei Diabetikern als auch bei Stoffwechsel-
gesunden. Bei Empagliflozin konnte diese giinstige
Wirkung kiirzlich nicht nur bei der systolischen, son-
dern auch bei der diastolischen Herzinsuflizienz, fiir
die bisher keine evidenzbasierte Therapie zur Verfii-
gung stand, belegt werden.

Beide Substanzen haben jetzt die Zulassung fiir die chro-
nische HFrEF erhalten. Sie gehoren hier zu den ,,Big
Four® neben ARNI, Betablocker und MRA. Auf dem
Européischen Kardiologenkongress wurde in einer
Aktualisierung der Leitlinie ,,Herzinsuffizienz* empfoh-
len, dass alle vier Substanzgruppen moglichst friithzei-
tig zum Einsatz kommen sollen. pst
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