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1. Zusammenfassung

Einleitung: Der Einfluss des Membranflusses und der Biokompidibder Dialysefilter auf die
Sterblichkeit in Dialysepatienten mit Diabetes e Typ 2 wurde bislang nur in
Subgruppenanalysen untersucht, obwohl die dialhetidtephropathie die haufigste Ursache flr

terminale dialysepflichtige Niereninsuffizienz ist.

Methoden: Wir untersuchten den Einfluss von Membranfluss uBidkompatibilitat der

Dialysemembran auf das Gesamtiiberleben in eineppktiven Beobachtungsstudie von 1999
bis 2003 in insgesamt 402 pravalenten chronischiatyg@patienten mit terminaler diabetischer
Nephropathie. Entsprechend des bei Studienbeginweweleten Dialysefilters wurden die
Patienten in eine Hoch-Fluss- [HF] (n=166) und é\iedrig-Fluss-Gruppe [NF] (n=236), und in
eine Gruppe mit hoher [HB] (n=300) und niedrigerolBimpatibilitat [NB] (n= 102)

kategorisiert. Der primare Endpunkt war die Gesaontatitdt. Die Todesursachen

(kardiovaskulare Ereignisse, Infektionen und ,aetlewaren die sekundaren Endpunkte.

Ergebnisse:Es zeigte sich kein signifikanter Unterschied@@samtmortalitat zwischen der HF-
und NF-Gruppe (multivariate Hazard Ratio HR 0.79 ©.08; Gesamtmortalitat 63% in HF;
70% in NF-Gruppe) und zwischen den Gruppen untegdtbher Biokompatibilitat (HR 1.00; p

= 0.98; Gesamtmortalitat 67% fur HB; 66% fir NB).der Analyse der sekundaren Endpunkte
zeigte sich in der univariaten Analyse ein niechiégeRisiko fur Infektionen mit Todesfolge in
der HF-Dialysegruppe (Kaplan Meier Analyse p = 0.08elches sich in der multivariaten
Analyse nicht bestatigte (HR 0.48; p = 0.07). Egyteesich kein signifikanter Einfluss der
Dialysemembraneigenschaften auf die anderen umteesu Todesursachen.

Zusammenfassung:Unsere Daten zeigen, dass die Membraneigenschiegiaan Einfluss auf

das Uberleben dialysepflichtiger Typ 2 Diabetikabén.



2. Einleitung

Die durchschnittliche jahrliche Mortalitatsrate esndialysepflichtigen Typ-2-Diabetikers betragt
25%, was dem Mortalitatrisiko von Patienten mit metsistiem Kolonkarzionom entspricht.
Kardiovaskulare Ereignisse sind hierbei fir nah&f% der Todesfalle verantwortliéii.
Richtlinien empfehlen als Strategien zur Verbessgrues Uberlebens die Kontrolle der
kardiovaskularen Risikofaktoren wie NikotinabstimerEinstellung des Blutdrucks < 130/80
mmHg, Optimierung der Blutfette mit einem Ziel-LDL 100 mg/dl, stabile Einstellung des
Blutzuckers mit einem HbAlc von < 7%, Gewichtsrehurk und kérperliche Bewegung, sowie
Empfehlung zur diatischen Erndhrung mit Fett- uradriimrestriktion und einer kontrollierten
Proteinzufuhr und speziell bei dialysepflichtigeatiBnten infolge diabetischer Nephropathie

Optimierung des Dialyseregimés.
Die Dialysedosis% mit K (in mL / min) fur die Harnstoffclearance dBglysators, t (in min)

fur die effektive Dialysezeit und V (in ml) fur détarnstoffverteilungsvolumen im Korper kann
durch Steigerung der Variablen K und t erhéht werd¥e Zeit ist ein entscheidender Faktor fir
die Dialyseeffektivitat. Ublich ist eine Mindesttlisedauer von dreimal 4 h pro Woche. Durch
Veranderungen der Flusseigenschaften (Flux) unédnpatibilitdt der Dialysemembranen wird

ebenso versucht die Effektivitat der Dialyse unchisalie Dialysedosis zu steigern.

Bei den in dieser Untersuchung verwendeten Hochfl(ldF, englisch: high flux) bzw.
Niedrigfluss (NF, englisch: low flux) Filtern berbénet ,Fluss® (englisch: flux) die
Durchflussgeschwindigkeit, was wiederum einem preitednheit durch eine gegebene
Querschnittsflache hindurchtretendes Volumen prgewaandtem Druck in ml/h/mmHg
entspricht. HF-Dialysefilter bestehen aus nichttdesehaltigen Membranen mit einer héheren
Porendichte und damit einhergehender erhohter Rduifitét. Verglichen mit NF-Dialysefiltern
entfernen die HF-Dialysefilter mittelmolekulare Stdnzen im Grof3enspektrum von 1000 bis
15000 Dalton effektiver. Diese mittelmolekularenbStanzen enthalten ein Spektrum von
inflammatorischen  Proteinen, Lipoproteinen  ung-2-Mikroglobulin.  Unter  hoher
Biokompatibilitat (HB) versteht man, dass es zwnkeibzw. einer nur geringfligigen chemischen

und/oder biologischen Wechselwirkung zwischen Filterial und Patient kommt. Dies



bedeutet, dass bei einer solchen DialysebehandliimgPatienten weniger inflammatorische
Reaktionen zeigen. Es gibt jedoch bislang wederafimemeines Messverfahren noch einen

standardisierten Surrogatparameter fir Biokomgaébi

In einer randomisierten italienischen Studie mi0 3Batienten aus 71 Zentren konnte kein
Uberlebensvorteil durch Verwendung einer biokonipati Dialysemembran gezeigt werden.
Bezlglich der Durchflussgeschwindigkeit der Diafiter zeigen die funf gréf3ten Studien im
wesentlichen kein Uberlebensvorteil bei Dialyse efier HF-Membrarid:** In der HEMO-Studie
zeigte sich ein besseres Uberleben in der HF-Gruppler Subgruppe mit mehr als 3.7 Jahren
Dialysetherapiedauer vor Einschluss in die StubireGegensatz zu der prospektiv angelegten
und randomisierten Studie der italienischen Stugfigop€ und der HEMO-Studiengruppe (n =
1,846)? zeigte die retrospektiv angelegte franzosischeisngruppe fir ,Nutrition in Dialysis*

(n = 650f° und die Post-hoc-Analyse der deutschen 4D-Studie (648 allerdings einen
Uberlebensvorteil fiir HF-Dialysen. In der ,MembraRermeability Outcome* Studie (MPO-
Studie) zeigte sich ebenfalls kein Unterschied ibetleben zwischen HF und NFLediglich in
der Subgruppe von Patienten mit Serumalbumin <4 gkigte sich ein knapp signifikanter

Unterschied zugunsten der HF-Dialyse.

Wir untersuchten den Einfluss der unterschiedlicMembranflussgeschwindigkeiten und der
unterschiedlichen Biokompatibilitst der Dialysememien auf das Uberleben und
unterschiedliche Todesursachen in Patienten nutiteder dialysepflichtiger Niereninsuffizienz

infolge einer diabetischen Nephropathie.



3. Methoden

3.1. Patienten

GENDIAN (GENetics of DIAbetic Nephropathy) ist eifi@ll-Kontroll-Studie der diabetischen
Nephropathié?*® Falle sind pravalente Hamodialysepatienten mit erindiabetischen
Nephropathie als Grunderkrankung (n=477), die vamgust 1999 bis Januar 2000 in 30
Dialysezentren in Suddeutschland rekrutiert wurdend n=99 Patienten mit bioptisch
gesicherter diabetischer Nephropathie. PatientérAndeichen einer systemischen oder lokalen
Infektionerkrankung wurden ausgeschlossen. Insgesaf89 Kontrollen mit Diabetes mellitus
Typ 2 ohne Nierenersatztherapie wurden von 200@®@s (n=482) und von 2004-2006 (n=67)
in einer grossen suddeutschen Diabetesklinik (ResbZentrum Mergentheim), und 2007 (n=90)
in Diabetesschwerpunktpraxen in der Region Regegsbekrutiert. Fur die aktuelle Studie
wurden von den n=477 Dialysepatienten nur jeneyarat, bei denen vollstandige Daten zu dem
eingesetzten Dialysefilter und der Dialysemodahtétiagen. Die Patienten wurden bis zum 04.
Dezember 2003 prospektiv beobachtet. Alle Patiemtarden lber die Studie aufgeklart und
gaben ihre Einwilligung zur Teilnahme. (Ethik-Nr/98; GENDIAN: Geetic and clircal
predictors of morbidity, mortality and diatic rephropathy with end stage renal disease in
diabetes mellitus type 2 — a prospective cohodygtu

Primarer Endpunkt war die Gesamtmortalitat. Die Kamation aus Tod durch Myokardinfarkt,
zerebrale Ischdmie, maligne Rhythmusstorungen, r@ahiung oder akutes Herzversagen
wurde als kombinierter Endpunkt ,kardio-vaskulared&sursache” definiert, Tod durch
Pneumonie oder Septikamie jedweder Ursache alekfifise Todesursache” und Tod durch
Trauma, gastrointestinale Blutung, Malignome odebérzirrhose als ,andere Todesursache*

zusammengefasst.

3.2. Klinische Parameter

Die Erhebung der klinischen Daten erfolgte dur@mdardisierte Fragebtgen und Einsichtnahme
in die Patientenakten wie bereits beschriefeBei Studienbeginn wurden das kardiovaskulére
Risikoprofil, die regelméafRige Medikation, relevaheborparameter, der Dialysefiltertyp und die

wochentliche Dialysedauer durch einen FragebogesesBinsicht in die Patientenakte erhoben.
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Wir Uberpruften die Diagnose des Diabetes mellitdsn Beginn der Dialysetherapie, die

Dialysemodalitat und die Mortalitat mit dem Todetsaia sowie die Todesursache.

3.3. Dialyseparameter

Dialysefiltermembranen bestehend aus Polyamid md@r@n synthetischen Membranen wurden
als ,Hohe Biokompatibilitdat® (HB), Membranen aus @ammonium, Hamophane und
Zelluloseacetat als ,Niedrige Biokompatibilitat* BY kategorisiert. Hochfluss-Dialyse (HF)
wurde definiert als Dialysefilter mit Ultrafiltratnskoeffizient > 20 ml/h/mmHg und Niedrig-
Fluss-Dialyse (NF) als Dialysefilter mit Ultrafifttionskoeffizient < 20 ml/h/mmHg:*’

Die Filtertypen wurden bei Studieneinschluss bestinEs erfolgte eine jahrliche Beobachtung
der Filterbenutzung. Wahrend der gesamten Beobagsiteit der Studie wechselten lediglich
5% der Patienten von hoher zu niedriger Biokomgd#b und von hohen zu niedrigen
Membranflussfiltern. In den meisten Fallen wurde d&echsel nur einmal durchgefihrt.
Wahrend der gesamten Dauer der Studie wechseltgyliéh 1% der Patienten vom niedrigen
zum hohen Membranflussfilter und von niedriger ohdr Biokompatibilitat. Daher kann der

Filtergebrauch wahrend der gesamten Studienpealsdgtabil betrachtet werden.

Die Dialysezeit pro Woche wurde zum Studienbegind i jéhrlichen Intervall gleichzeitig mit
der Dialysefilterbestimmung erfasst. Die Dialysezeurde von weniger als 1% der Patienten

gewechselt.

Eine Nierenrestfunktion im Sinne einer Restdiungae bei 106 Patienten (26.9%) dokumentiert.
48 von ihnen hatten eine Restdiurese > 500 ml dizegesamte Dauer der Studie. 40 der in die
Studie aufgenommen Patienten hatten keine Ressagiumehr. 18 Patienten hatten nur noch eine

Restdiurese zwischen 0 und 500 ml Uber die gesBauer der Studie.

Die Analyse der Wasserqualitat fur das Dialysatigézh der mikrobiologischen Untersuchung
alle sechs Monate ist gesetzlich festgelegt. Wé&hrder gesamten Studie wurde keine

Kontamination im Rahmen dieser standardisierterhateéchen Untersuchungen aufgedeckt.

3.4. Statistische Analysen

Die Ergebnisse werden als Mittelwerte (£ 1 Standiawekichung) dargestellt, wenn nicht anders
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angegeben. Vergleiche kontinuierlicher Variableniseiven den Gruppen wurden mittels
Student-t-Test bzw. ANOVA durchgefiihrt. Vergleidtategorieller Variablen erfolgten durgf
oder Fishers Exact-Test. Die statistische Signizkawurde in allen Tests bei p<0.05

angenommen.

Mittels Kaplan-Meier-Analyse wurden Unterschiededer Zeit zum Erreichen des priméren und
der sekundaren Endpunkte zwischen a) Patientedditind NF-Dialyse und b) HB und NB-
Dialyse untersucht. Um die Kovarianten zu berudksien, wurde eine multivariate Cox-
Regressionsanalyse durchgefiihrt, in der Patientemsazisiert wurden, die wéhrend des
Beobachtungszeitraumes transplantiert wurden, ade Eler Beobachtung noch lebten oder die
nicht mehr auffindbar waren. Die Dialysetherapiedtam Jahren ab Studienbeginn stellte die

Zeitvariable dar.
Kovarianten in der Uberlebensanalyse fiir den Vélglder Patientengruppen waren:

log CRP, Alter bei Dialysebeginn, Dialysedauer vStudienbeginn, Diabetesdauer vor
Studieneinschluss, Body-Mass-Index = BMI, systdlescBlutdruck vor Dialysebehandlung bei
Einschluss (in mmHg), Serum-Albumin (g/l) und HbA®6), Geschlecht, Medikation mit ACE-
oder AT-lI-Rezeptor Antagonisten, Thrombozytenaggtemnsinhibitoren (Acetylsalicylsaure,
Clopidogrel, Ticlopidin), Betablocker, CSE-Hemmendu Kalziumantagonisten, Koronare
Herzkrankheit, Zustand nach koronarer Interventiokiusive einer Bypassoperation, PTCA
und/oder Stentimplantation, Zustand nach Myokastkif und periphere arterielle

Verschlusserkrankung PAD Stadium IV.

In einer Subgruppenanalyse untersuchten wir Patiemit einer Dialysedauer langer oder kurzer
als die mittlere Dialysedauer des Kollektivs (Mittert=2.5 Jahre) getrennt voneinander.
Statistische Analysen wurden mit der Software SP&Sion 11.5 (Chicago, USA) durchgefiihrt.

Die Berechnung des fur die statistische Trennsehéétigen Stichprobenumfanges wurde mit
,PS Power and Sample Size Calculations®, Versich3®. durchgefihr® Die Analyse der
Qualitat des Membranflusses hatte eine statistiSchenscharfe von 0.8, um eine Hazard Ratio
(HR) von 0.75 fur den primaren Endpunkt mit einedS0Typ | Fehlerwahrscheinlichkeit zu
ermitteln. Gegeben waren dabei eine Rekrutierungsdavon 6 Monaten und eine
Beobachtungsdauer von 48 Monaten, ein Verhaltmikdatrollgruppe mit den NF-Membranen

(n = 236) zur exponierten Gruppe mit den HF-Membra(n = 166) von 1.4, und ein medianes
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Uberleben der Kontrollgruppe von 2.4 Jahren. Dieswaertung der Biokompatibilitat der
Membranen hatte eine Trennscharfe von 0.87, um Himeard Ratio (HR) von 0.7 fur alle
Todesursachen ACM mit einer 0.05 Typ | Fehlerwategdichkeit zu ermitteln, bei einem
Verhéltnis der Kontrollgruppe mit den NB-Membran@n= 102) zur exponierten Gruppe mit
den HB-Membranen (n = 300) von 0.34, und einem arexti Uberleben der Kontrollgruppe von
2.5 Jahren.
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4. Ergebnisse

4.1. Patientencharakteristika bei Aufnahme in die fudie

Die Patientencharakteristika fur HF- und NF-Diafiser sind in Tabelle 1 aufgefiihrt. Folgende
Unterschiede waren zwischen den Gruppen zu seherPdtenten (n = 166) waren signifikant
junger bei Studienbeginn und waren langer in Dabghandlung als NF-Patienten (n = 236).
Zusatzlich hatten Patienten mit HF-Dialyse haufigBetablocker und CSE-Hemmer
eingenommen. Sie hatten zudem einen signifikamrigeren basalen Serum CRP-Spiegel, einen
hdheren Serum Albumin-Spiegel und einen hoheren.BMI

Patienten in der hoheren und der niedrigen Biokaiiigitsgruppe zeigten keinen Unterschied
in den Basisvariablen.

Die Materialen der Dialysemembranen waren wie folgtteilt: 52% Polysulfon, 21.4%
Hamophan, 11.6% Polyamid, 10.9% verschiedene Typgmhetischer Membranen, 4%
verschiedene Typen Cellulose-Acetat Membranen.

4.2. Uberlebensanalysen

270 (67.2%) der 402 Patienten waren bei der letgt@ersuchung am 4. Dezember 2003 bereits
verstorben. Das mittlere Gesamtiiberleben seit demdiehbeginn betrug 2.5 + 1.4 Jahre. Die
Todesursachen waren: kardial und zerebrovaskuad 08), infektios (n= 47), ,andere” (n= 19)
und unbekannt (n= 96).

4.2.1 Einfluss des Membranflusses auf das Uberleben

In der Regressionsanalyse zeigte sich in der umd-raultivariaten Analyse kein Unterschied in

der Gesamtmortalitat bei einer Therapie mit HF-{&algegeniber einer NF-Dialyse (Abbildung

1, Hazard Ratio fur HF-Dialysen (HR) 0.79, 95% Kdehzinterval 0.61-1.03, p= 0.08). Das

mittlere Uberleben betrug 2.7 + 1.4 Jahre inlE«Gruppe gegeniiber 2.4 + 1.4 Jahre in der
NF-Gruppe (p= 0.04).

Es wurden Subgruppenanalysen durchgefuhrt, in detienKohorte stratifiziert wurde in

12



Gruppen mit oder ohne Erreichen eines HbAlc <6.5%r anit oder ohne Erreichen eines
pradialytischen systolischen Blutdruckes <130mmMHiger zeigten sich keine Unterschiede

zwischen den zwei Membranfluss-Gruppen .

In der Uberlebensanalyse fiir die verschiedenen Siosdachen zeigte sich in der univariaten
Analyse, dass bei der HF-Dialyse signifikant weniBatienten aufgrund infektioser Ursachen
starben im Vergleich zu den Patienten der NF-Dalfasbb. 2, p= 0.03). In der multivariaten
Analyse war dieser Effekt statistisch nicht sidafit (multivariate HR 0.48; p= 0.07; mittleres
Uberleben 1.9 =+ 1.1 Jahr HF versus 1.7 + 1.1 Bi#hDialyse). In der Uberlebensanalyse der

anderen Todesursachen zeigten sich zwischen HNErekine signifikanten Unterschiede.

Die mittlere Dialysedauer vor Aufnahme der Patientedie Studie betrug in der Gesamtgruppe
2.5 + 2.1 Jahre. In der Langzeit-Hamodialysegeupp 2.5 Jahre vor dem Einschluss) zeigten
Patienten in der HF-Dialyse in der univariaten Amal eine langere Uberlebensdauer als
Patienten mit NF-Dialyse (Abb. 3, Kaplan Meier Ars& p= 0.006). Dieser Effekt war in der
multivariaten Analyse statistisch nicht signifikgrtR 0.98 (0.65-1.49), p= 0.94).

In der Kurzzeit-Hamodialysegruppe konnte kein Usthied beziglich Uberlebensdauer

zwischen den zwei Membranflussgruppen festgestelitden (< 2,5 Jahre).

4.2.2. Einfluss der Biokompatibilitat auf das Ubetben

Weder in der univariaten noch in der multivariatéberlebensanalyse konnten Unterschiede
zwischen den Gruppen mit Membranen mit hoher odedriger Biokompatibilitdt gezeigt
werden (multivariate HR 1.00; p= 0.98; ACM: 67% boBiokompatibilitdt gegenuber 66%
niedriger Biokompatibilitat, mittleres Uberleber62: 1.4 Jahre HB gegeniiber 2.4 + 1.4 Jahre
NB, p= 0.14).

Die Membranbiokompatibilitat hatte keinen signifitan Einfluss auf die sekundaren
Endpunkte. Auch in einer nach Geschlecht, Dauercdesnisch intermittierenden Hamodialyse
und Erzielen eines HbAlc <6.5% stratifizierten Arsal konnte kein Unterschied bezlglich der

Todesursachen gefunden werden.
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5. Diskussion

Die aufgefuhrten Ergebnisse unserer Untersuchuggpen keinen signifikanten Unterschied fur
das Uberleben unter der Verwendung von HF- bzwDifysefiltern sowie fir unterschiedliche
Grade von Membranbiokompatibilitat. Lediglich eif@end zur Reduktion der infektibsen

Todesursachen konnte festgestellt werden.

Hingegen gab es in retrospektiven Studien einemstgian Einfluss einer HF-Dialyse und hoher
Biokompatibilitat der Dialysemembranen auf die Ubeensdauer der dialysepflichtigen
Patienten mit terminaler Niereninsuffizieh?'**Unsere Daten stimmen mit den Ergebnissen
dreier randomisierter Studien, der italienischenetsuchungsgruppe, der HEMO-Studie und der
MPO-Studie (ibereifi®!! Die Ergebnisse der italienischen Studie zeigteineke statistischen
Unterschied in Bezug auf das Uberleben durch Vedweg biokompatibler Menbranen. In
Ubereinstimmung mit der HEMO- und der MPO-Studiarken wir kein langeres Uberleben in
der HF-Gruppe mit der langeren Dialysendauer naid®me Interessanterwiese fanden wir
keinen Unterschied zwischen HF und NF-Dialyse, dilvdee Patienten in der HF-Gruppe jinger
waren, einen hoheren Serum-Albumin-Spiegel und reihéheren BMI hatten. Wenn man
beriicksichtigt, dass unser Beobachtungszeitraum4ibit Jahren im Vergleich zu dem der
HEMO-Studiengruppe &hnlich war und sogar langeraigbei anderen Studiérl® kommen wir

zu dem Ergebnis, dass Diabetiker keinen Vorteil @oer HF-Dialyse haben.

Diese Erkenntnis unserer Studie steht im Kontrastier Post-hoc-Analyse der deutschen 4-D-
UntersuchungsgruppeHier fand man einen positiven Einfluss der HF- iBtDialysefilter auf
die Gesamtmortalitat und die kardiovaskularen HEisge bei Hamodialysepatienten mit Diabetes
mellitus Typ 2. Dabei wurden jedoch lediglich 52%r dbeobachteten Patienten der 4-D-Studie
hinsichtlich der Biokompatibilitdit der Membranentensucht. Im Gegensatz dazu wurden in
unserer Arbeit alle Patienten sowohl hinsichtlickes d Membranflusses als auch der
Biokompatibilitat untersucht. Ahnlich zu unsereroBachtungsstudie waren die Patienten in der
HF-Gruppe in 4D signifikant jinger, hatten einerhé&@n Serum-Albumin-Spiegel und einen
hoheren BMI. Der CRP-Spiegel als ein wichtiger #&d der Mortalitat bei
Hamodialysepatienten wurde in der 4D nicht berich@esweiteren hatten Patienten mit HF-
Dialysefiltern eine signifikant langere Dialysedaygo Woche. Diese hohere Dialysequalitat
verzerrt wahrscheinlich trotz Anpassung fir unteiedliche Kovarianten die Ergebnisse

bezlglich der verringerten Sterblichkeit und dedi@vaskularen Ereignisse.
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In unserer HF-Dialysegruppe konnte ein Trend flireeldangere Gesamtiberlebensdauer im
Hinblick auf den sekundaren Endpunkt ,Tod infekéibdJrsache” festgestellt werden. Dies
korreliert mit den Daten von anderen retrospektigéndieri®?° und kénnte durch eine bessere

Neutrophilenfunktion beim Gebrauch der HF-Membraegdért werderf!

Unsere Studie hat kein randomisiertes und kongémodis Design. Demzufolge unterscheiden sich
die Patientencharakteristika in den HF- und NF-@am Neben dem geringerem Alter und dem
niedrigeren CRP-Spiegel, waren in der HF-Gruppebdesale Serum-Albumin-Spiegel und der
BMI hoher. Trotz dieser Unterschiede, welche anéejrundlegend bessere Gesundheit der HF-
Dialysepatienten hinweisen, wurde kein signifikariderlebensvorteil bei Einsatz von HF- im
Vergleich zu NF-Dialysemembranen gefunden. Dagpagéentiell ein weiterer Hinweis darauf,
dass Membrantypen keinen Einfluss auf das Uberl@baer Hamodialyse haben. Wie bereits
bei den negativen Ergebnissen zweier groRer Stadiies bei Dialysepatienten gezeigt
wurde??? durfte eine Intervention im Krankheitsverlauf déatienten mit terminaler

Niereninsuffizienz infolge einer diabetischen Neggathie moglicherweise zu spat kommen.

6. Schlussfolgerung

In unserer Studie konnte weder ein signifikanteretlibensvorteil bei Einsatz von HF- im
Vergleich zu NF-Dialysemembranen noch bei Einsatz mokompatiblen Membranen bei Typ 2
Diabetikern mit terminaler Niereninsuffizienz inf@ diabetischer Nephropathie gefunden

werden.
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Tabelle 1 Die Basischarakteristika der Studiensubgmpe fur den Dialysefluss

Hochfluss (HF) Niedrigfluss (NF) p

Flusstyp Mittelwert + Mittelwert +
Standardabweichungstandardabweichung,

bzw. % (n= 166) bzw.% (n= 236)
mannlich 54.8 54.7 n.s.
Alter bei Einschluss [Jahre] 66.1+7.8 68.7 +8.3 0.002
Diabetesdauer bei Beginn der HD [Jahre] 146 £9.3 15.6 +9.8 n.s.
HD Dauer vor Einschluss [Jahre] 2921 2321 0.006
KHK [%] 52.5 59.1 n.s.
Myokardinfakt [%] 27.2 28.7 n.s.
pAVK Stadium 1V [%] 40.4 40.3 n.s.
Zerebrale Ischamie [%] 29.6 32.6 n.s.
Raucher oder Exraucher [%0] 46.1 41.5 n.s.
Systolischer Blutdruck vor HD (mmHg) 138.6 +22.4 4018 £ 22.4 n.s.
Aggregationshemmer [%] 51.2 57.9 n.s.
Betablocker [%] 325 21.7 0.021
ACE Hemmer/ ATIl Receptor Antag.[%)] 60.8 67.7 n.s.
Calciumantagonisten [%] 42.8 48.9 n.s.
CSE Hemmer [%] 33.7 23.7 0.032
CRP [mg/l] 109+11.6 151+17.8 0.004
Albumin [g/l] 435+54 42.0+5.1 0.008
HbA1c [%] 6.9+1.1 6.9+1.1 n.s.
BMI [kg/m?] 27.4+4.3 26.0 +4.6 0.003
Gesamtdialysezeit (Stunden pro Woche) 128+1.8 3125 n.s.
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Abbildung 1: Kaplan Meier Analyse des Uberlebens dePatientengruppen mit hohem und

niedrigem Dialysemembranfluss

Dicke Linie = HF-Gruppe. Dunne Linie = NF-Grupg= 0.06 (log rank).
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Abbildung 2: Kaplan Meier Analyse des Uberlebens fi von infektiosen Todesursachen der

Patientengruppen mit hohem und niedrigem Dialysemeibranfluss

Dicke Linie = HF-Gruppe. Diinne Linie = NF-Gruppe: @.03 (log rank). Multivariate HR 0.48;
p= 0.07; mittleres Uberleben 1.9+ 1.1 Jahr HF versi+ 1.1 Jahr NF Dialyse.
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Abbildung 3: Uberleben in der Subgruppe von Patiergn mit einer Dialysedauer > 2.5 Jahre

Dicke Linie = HF Gruppe. Diinne Linie = NF Gruppéoddleben in der HF Gruppe ist besser als
in der NF Gruppe mit p= 0.006 (log rank).
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