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Zusammenfassung

medikamentose MaBnahmen.

Schliisselworter

Behandlung

Das akute Nierenversagen oder die akute Nierenschadigung ist eine ernsthafte
Erkrankung. Es gibt nur vage Zahlenangaben zum Auftreten. Im vorliegenden
Beitrag wird versucht, die diabetologisch relevanten Aspekte dieser Erkrankung
darzustellen. Die mdglichen Ursachen werden aufgezeigt. Menschen mit Diabetes
mellitus haben liberwiegend ein hoheres Risiko fiir ein akutes Nierenversagen als
nicht von dieser Stoffwechselerkrankung Betroffene. Dies wird fiir diagnostische sowie
klinisch relevante Risikokonstellationen dargestellt. Sowohl diagnostisch als auch
therapeutisch ist die interdisziplindre Kooperation insbesondere mit dem Fachgebiet
Nephrologie erforderlich. Therapeutisch relevante Aspekte werden angerissen, auch

Akute Nierenschadigung - Niereninsuffizienz - Diabetes mellitus - Risikofaktoren - Medikamentdse

Einleitung

In Deutschland werden Menschen mit Dia-
betes mellitus in den letzten Jahren zu-
nehmend im ambulanten Sektor betreut.
Das akute Nierenversagen (ANV) ist eine
ernsthafte Erkrankung, die im ambulanten
Bereich scheinbar selten vorkommt. Ge-
naue Zahlen liegen fiir Deutschland nicht
vor. Es gibt jedoch Schédtzungen, dass etwa
4% der Menschen, die sich in stationdre
Behandlung begeben, ein akutes Nieren-
versagen gleich welchen Ausmafes haben,
und etwa jeder 5. intensivmedizinische Be-
treute ist von einer akuten Nierenschadi-
gung betroffen.

Es gibt eine Reihe klinischer Situatio-
nen, in denen ein Zusammenhang zwi-
schen Diabetes mellitus und akutem Nie-
renversagen moglich ist. Da die Sympto-
matik unspezifisch sein kann, ist es im
arztlichen Alltag wichtig, an ein akutes
Nierenversagen zu denken.

Definition des akuten
Nierenversagens

Wahrend es friiher eine Reihe unterschied-
licher Terminologien fiir das akute Nieren-
versagen gab, einigte man sich im inter-
nationalen Sprachgebrauch auf die Abkiir-
zung AKI (,acute kidney injury”), was im
Deutschen etwa dem Begriff einer aku-
ten Nierenschddigung entsprechen diirf-
te. Der Begriff des akuten Nierenversagens
ist in Deutschland ebenfalls {blich und
wird daher im Folgenden synonym zum
Begriff der akuten Nierenschadigung ver-
wendet.

Das akute Nierenversagen ist durch ei-
ne in einem Zeitraum von etwa 48-72h
neu auftretende Verschlechterung der Nie-
renfunktion charakterisiert. Die diagnosti-
schen Kriterien wurden von der KDIGO
(Kidney Disease Improving Global Out-
comes) im Jahr 2012 entwickelt [7], ei-
ner weltweit agierenden, unabhdngigen,
nichtkommerziellen Organisation zur Ent-
wicklung und Implementierung evidenz-
basierter klinisch-praktischer Leitlinien fiir
Nierenerkrankungen. In der im Jahr 2013
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Tab.1 Schweregrade des akuten Nierenversagens. (Adaptiert nach [ 1)

Grad Serumkreatinin Urinausscheidung

1 Anstieg um = 0,3 mg/dl (26,5 pmol/I) <0,5ml/kgKG und h fiir
Oder 6-12h
Anstieg auf das 1,5- bis 1,9Fache des Ausgangswerts

2 Anstieg auf das 2,0- bis 2,9Fache des Ausgangswerts | <0,5ml/kgKG und h fiir

212h

3 Anstieg auf das > 3,0Fache des Ausgangswerts <0,3ml/kgKG und h fiir
Oder >24h
Anstieg auf >4,0mg/dl (353,6 pmol/l) Oder

Oder

Beginn einer Nierenersatztherapie

Oder

Bei Menschen unter 18 Jahren Abnahme der eGFR auf

<35ml/minund 1,73 m?

Anurie flir>12h

eGFR geschdtzte glomeruldre Filtrationsrate (,estimated glomerular filtration rate”), KG Kérperge-

wicht

Tab.2 Definitionen des akuten Nierenversagens, der akuten und der chronischen Nierener-
krankung. (Adaptiert nach[ 1)

Krankheit

Funktionelle Kriterien

Strukturelle Kriterien

Akutes Nierenversa-

gen

Anstieg des Serumkreatinins um
>0,3mg/dl (26,5 pmol/1)

Oder

Anstieg auf das 2Fache des Ausgangs-
werts binnen 7 Tagen

Oder

Oligurie

Keine

Chronische Nierener-
krankung

eGFR <60 ml/minund 1,73 m? Kdrper-
oberflache fiir mehr als 3 Monate

Nierenschaden langer als
3 Monate andauernd

Akute Nierenerkran-

kung

Akutes Nierenversagen

Oder

eGFR <60 ml/min und 1,73 m2 Kérper-
oberflache fiir weniger als 3 Monate
Oder

Abfall der eGFR um mehr als 35 %
Oder

Anstieg des Serumkreatinins auf das
2Fache des Ausgangswerts fiir weniger
als 3 Monate

Nierenschaden kiirzer als
3 Monate andauernd

eGFR geschdtzte glomeruldre Filtrationsrate (,estimated glomerular filtration rate”)

Tab. 3

Befunde im Urinsediment bei akutem Nierenversagen

Befund

Erkrankung

Tubulusepithelien und Urothelzellen

Beispielsweise akute Tubulusnekrose

Granuldre Zylinder

Beispielsweise Pyelonephritis

Leukozytenzylinder

Beispielsweise interstitielle Nephritis, Pyelonephritis

Pigmentzylinder

Beispielsweise Rhabdomyolyse, Himolyse

Hyaline Zylinder

Beispielsweise nephrotisches Syndrom

Dysmorphe Erythrozyten/
Akanthozyten

Beispielsweise akute Glomerulonephritis

publizierten deutschen Ubersetzung [2]
sind die diagnostischen Kriterien wie in
@ Tab. 1 aufgefiihrt dargestellt.

Fiir die entsprechende Graduierung der
Schwere des akuten Nierenversagens sind
demnach sowohl das Serumkreatinin als
auch die Urinausscheidung als Parameter
wichtig. Insofern erscheint es sinnvoll, an
dieser Stelle darauf hinzuweisen, dass nur
der Vergleich mit einem zuvor erhobenen
Kreatininwert eine korrekte diagnostische
Einschdtzung erlaubt. Gleichzeitig ist es
sicherlich sinnvoll, zwischen akuter Nie-
renschadigung im engeren Sinne, einer
akuten sowie einer chronischen Nierener-
krankung zu unterscheiden (B Tab. 2; [7]).

Ursachen des akuten
Nierenversagens/
Nierenschadigung und
erste Diagnostik

Die Ursachen fiir eine akute Nierenschd-
digung sind mannigfaltig, und es ist {b-
lich, zwischen pra-, intra- und postrenalen
Ursachen zu unterscheiden. Bei der Diag-
nostik erlaubt ein zielgerichtetes Vorgehen
eine erste Orientierung. Neben der Bestim-
mung des Kreatinins, einem Blutbild und
evtl. weiteren serologischen Untersuchun-
gen ist die Urinuntersuchung inklusive ei-
nes qualifizierten Urinsediments absolut
notwendig [7]. Die Wertigkeit des Urinsedi-
ments erfordert ein zielgerichtetes Vorge-
hen bei der Analytik eines frisch gewonne-
nen Urins, dessen Sediment vorzugsweise
im Phasenkontrast mikroskopisch analy-
siert wird. Mdgliche diagnostisch relevante
Befunde finden sich in @ Tab. 3.

Eine erste, auch klinische Orientierung
Uiber den Volumenstatus des Erkrank-
ten sowie eine Ultraschalluntersuchung
der Nieren sind ebenfalls Bestandteil der
ersten diagnostischen MaBRnahmen [7].
Bereits an dieser Stelle sei darauf hinge-
wiesen, dass friihzeitig eine Kooperation
mit nephrologischen Fachkolleg:innen
nicht nur sinnvoll ist, sondern meist auch
geboten erscheint.

Die wahrscheinlich haufigste Form der
akuten Nierenschadigung ist das sog.
prarenale Nierenversagen, meist hervor-
gerufen durch Volumenmangel. Dieser
kann bedingt sein durch eine Exsikkose,
einen Blutverlust, eine Dehydrierung aus
anderen Ursachen, beispielsweise auch
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Herzinsuffizienz

Vorbestehende
chronische
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rezeptorblocker

Alter
Geschlecht

Abb. 1 A Mdgliche Pradiktoren des akuten Nierenversagens, ACE Angiotensinkonversionsenzym.

(Adaptiert nach [9])

einer Hyperglykdmie. Ein erniedrigter Per-
fusionsdruck, z. B. infolge akuter und/
oder chronischer Stenosen im Bereich der
zufiihrenden Gefal3e, aber auch Kreislauf-
versagen durch Schock, Sepsis, Leber-
und/oder andere Nierenerkrankungen
sind kausal mdglich. Auch intraoperati-
ve Blutdruckabfélle kdénnen zur akuten
Nierenschadigung fiihren. Daneben gibt
es noch zahlreiche weitere Krankheiten,
welche kausal an einem akuten Nieren-
schaden beteiligt sein kdnnen.

» Die wahrscheinlich hdufigste
Form der akuten Nierenscha-
digung ist das sog. prarenale
Nierenversagen

Eher seltener sind die sog. intrarenalen
Ursachen des akuten Nierenversagens.
Hierunter fallen akute Glomerulone-
phritiden, das hamolytisch-urdmische
Syndrom (HUS), aber auch sekundare
Schaden des Tubulussystems z. B. durch
Hamolyse, Rhabdomyolyse, Ablagerungen
von Proteinen bei multiplem Myelom und
ahnlichen Erkrankungen. Akute tubuloin-
terstitielle Nephritiden, Vaskulitiden sowie
akute Tubulusnekrosen zdhlen ebenfalls
zu den intrarenalen Ursachen fiir eine aku-
te Nierenschadigung, wobei auch diese
Aufzéhlung nicht vollsténdig ist.

Die dritte Gruppe moglicher Ursachen
wird unter dem Oberbegriff postrenales
akutes Nierenversagen zusammengefasst.
Der akute Verschluss der ableitenden
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Harnwege, sei es durch Steine, Tumoren,
aber auch durch eine Prostatahyperpla-
sie, wird darunter subsummiert, ebenso
lang dauernde Refluxerkrankungen sowie
angeborene Fehlbildungen. Zweifelsohne
liegt in der Mehrzahl der beispielhaft
erwdhnten Ursachen des postrenalen
Nierenversagens bereits ein chronischer
Nierenschaden vor.

Risiken fiir eine akute
Nierenschadigung

Das Risiko fiir ein akutes Nierenversa-
gen oder eine akute Nierenschadigung
ist bei Menschen mit Diabetes mellitus
grundsatzlich erhdht, insbesondere wenn
die eGFR (geschadtzte glomeruldre Filtrati-
onsrate [,estimated glomerular filtration
rate”]) bereits erniedrigt und/oder das
UACR (Albumin-Kreatinin-Verhaltnis im
Urin [,urine albumin-creatinine ratio”])
erhoht ist [10]. Gerade bei Menschen
mit dieser Stoffwechselerkrankung ist
ihr Diabetes ein unabhdngiger Risiko-
faktor fiir einen akuten Nierenschaden,
insbesondere bei bereits vorhandener
eingeschrankter Nierenfunktion [13].

Fiir im Krankenhaus auftretende akute
Nierenschadigungen sind in @ Abb. 1 [9]
entsprechende Risikofaktoren zusammen-
gefasst, ohne diese kausal zu gewichten.
Ein stattgehabtes akutes Nierenversagen
bei Menschen mit Diabetes mellitus ist
zudem ein Pradiktor fiir die Verschlech-
terung einer bereits vorhandenen chroni-

schen Nierenerkrankung, ebenso fiir das
Neuauftreten einer solchen sowie das ter-
minale Nierenversagen [18].

Bei Menschen mit Diabetes mellitus
und Vorliegen einer Sepsis ist das Risiko fiir
eine akute Nierenschddigung im Vergleich
zu Personen ohne Diabetes erhoht [13, 21].
Auch bei Menschen mit Diabetes mellitus,
die wegen einer Infektion mit SARS-CoV-2
(,severe acute respiratory syndrome co-
ronavirus 2“) stationdr behandelt werden,
besteht ein groBeres Risiko fiir ein aku-
tes Nierenversagen im Vergleich zu nicht
an dieser Glukosestoffwechselstérung Lei-
denden [4, 8]. Dabei ist das Auftreten eines
akuten Nierenversagens bei Menschen mit
Diabetes mellitus, die wegen einer Infek-
tion mit SARS-CoV-2 stationdr behandelt
werden, mit einer 13fach erhdhten Sterb-
lichkeit assoziiert [8].

Besonders hervorgehoben werden sol-
len an dieser Stelle, auch wenn sie be-
reits oben erwdhnt wurden, einige po-
tenziell auch iatrogene Ursachen fiir ein
akutes Nierenversagen. So sollte die Gabe
von i.v. Kontrastmitteln zu diagnostischen
und/oder therapeutischen Zwecken einer
strengen Indikationsstellung unterzogen
werden. Fiir Menschen mit Diabetes wer-
den insbesondere isomolare Kontrastmit-
tel empfohlen [23]. Eine gezielte Strategie
zur Prophylaxe der akuten Nierenschadi-
gung im Rahmen von Koronarinterventio-
nen wie Angiographien und katheterge-
stlitzten Eingriffenist nicht bekannt [5]. Die
vorherige Gabe hochdosierter Statine zur
Prophylaxe eines akuten Nierenversagens
kann den Unterschied zwischen Menschen
mit und ohne Diabetes zwar verringern,
das Risiko per se kann dadurch aber nicht
vollsténdig aufgehoben werden [20].

» Es gibt vielfdltige iatrogene
Ursachen fiir ein akutes
Nierenversagen

Die gleichzeitige Gabe von Renin-Angio-
tensin-Aldosteron-System-Blockern  und
Indometacin sowie dessen pharmakolo-
gisch Verwandten kann ebenfalls zum
akuten Nierenversagen fiihren, insbeson-
dere bei vorhandener Nierenschadigung
[9]. Auch die Kombination von ACE-
Hemmern (ACE: Angiotensinkonversions-
enzym) und/oder Angiotensinrezeptor-
blockern mit Mineralokortikoidrezeptor-



blockern (z.B. Spironolakton) kann ein
akutes Nierenversagen zur Folge haben,
akzentuiert wird das Risiko durch Diure-
tika. Die Gabe von SGLT-2-Inhibitoren
(SGLT-2: ,sodium glucose linked trans-
porter 2“) hingegen senkt das Risiko fiir
einen akutes Nierenversagen bei Men-
schen mit und ohne Diabetes [1, 22, 25],
auch im Vergleich mit DPP-4-Hemmern
(DPP: Dipeptidylpeptidase) und GLP-1-Re-
zeptor-Agonisten (GLP-1: ,glucagon-like
peptide 17 [24]). Insbesondere vulnerable
Personen mit Typ-2-Diabetes profitie-
ren starker von der Gabe von SGLT-2-
Inhibitoren zur Prophylaxe des akuten
Nierenversagens [6].

Auch operative Eingriffe bei Menschen
mit Diabetes mellitus wirken sich auf das
Risiko eines akuten Nierenversagens aus.
Der praoperative HbA;-Wert hat (HbA:
glykiertes Hamoglobin) bei den meisten
operativen Eingriffen keinen Einfluss auf
die postoperative Morbiditat und Mortali-
tat [17]. Bei Hiiftoperationen ist das Risiko
fiir eine akute Nierenschadigung bei Men-
schen mit im Vergleich zu solchen ohne
Diabetes mellitus erhdht [26]. Auch bei
einer TAVI (Transkatheter-Aortenklappen-
implantation [,trans-katheter aortic valve
implantation”]) ist das Risiko, eine akute
Nierenschadigung zu erleiden, fiir Men-
schen mit Diabetes mellitus deutlich gro-
Ber. In dieser Gruppe von Betroffenen ist
der Diabetes zudem ein negativer Pradik-
tor fiir die Uberlebensrate im 1. und nach
3 Jahren [12, 15]. Bei geplanten Herzope-
rationen ist ein HbA;-Wert unter 7% bei
Menschen mit Diabetes mit einer ernied-
rigten Inzidenz einer akuten Nierenschédi-
gung assoziiert [3]. Nierentransplantierte
mit Diabetes mellitus Typ 2 haben bei ge-
planten operativen Eingriffen insgesamt
ein erh6htes Risiko, insbesondere auch fiir
ein akutes Nierenversagen [16].

Therapeutische MaBnahmen

Bereits weiter oben erfolgte der Hinweis
auf die erforderliche Zusammenarbeit mit
nephrologischen Fachdrzt:innen. Dies ist
nicht nur im Rahmen der Diagnostik sinn-
voll, sondern insbesondere bei den thera-
peutischen MalBnahmen des akuten Nie-
renversagens. Die bereits dargestellten Ri-
sikogruppen sollten entsprechend der in

B Abb. 2 dargestellten Behandlungsemp-
fehlungen versorgt werden.

Nephrotoxische Substanzen sind in der
Diabetestherapie nicht tiblich. Metformin
ist per se nicht nephrotoxisch, kumuliert
aber bei eingeschréankter Nierenfunktion,
sodass bei entsprechende Risikopersonen
ein prophylaktisches Pausieren der Einnah-
me anzuraten ist. Die heute zunehmend
weniger verwendeten Sulfonylharnstoffe
neigen ebenfalls bei eingeschrankter Nie-
renfunktion zur Akkumulation, mit einem
deutlich erhéhten Risiko fiir auch langer
andauernde Unterzuckerungen. Der Neu-
beginn einer Therapie mit GLP-1-Rezeptor-
Agonisten kann im Einzelfall durch gastro-
intestinale Nebenwirkungen die Fliissig-
keitszufuhr kompromittieren. Zudem gibt
es einzelne Berichte Uber akute Nieren-
schadigungen unter GLP-1-Rezeptor-Ago-
nisten [11, 19].

Die Sicherstellung eines ausreichenden
Volumenstatus und Perfusionsdrucks kann

Hier steht eine Anzeige.

@ Springer

durch entsprechende klinische Maf3nah-
men erfolgen, bedarf aber im Einzelfall der
interdisziplindren Kooperation und inten-
sivmedizinischer MaBnahmen.Das Gleiche
gilt fir das hdmodynamische Monitoring,
auch hier gibt es keine spezifischen dia-
betologischen MaBnahmen.

» Serumkreatininwert und
Urinausscheidung sollten friihzeitig
und konsequent Giberwacht werden

Die Uberwachung sowohl des Serumkrea-
tininwerts als auch der Urinausscheidung
sollte hingegen, insbesondere bei den
weiter oben beschriebenen Risikopopu-
lationen mit Diabetes mellitus, friihzeitig
und konsequent umgesetzt werden. Hier
sind nicht nur die diabetologisch tati-
gen Arztiinnen, sondern alle betreuenden
Fachdisziplinen unbedingt gefordert.

Die Vermeidung von Hyperglykdamien
hingegen kann in die Kompetenz diabe-
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Schweregrad des ANV
|

|
1
Hohes Risiko |

|

| |
1 2 {
| |

3

| Nephrotoxische Substanzen soweit moglich absetzen

Ausreichenden Volumenstatus und Perfusionsdruck sicherstellen

Funktionelles hamodynamisches Monitoring in Betracht ziehen

| Serumkreatinin und Urinausscheidung Giberwachen

| Hyperglykdmien vermeiden

| Alternativen zur Kontrastmittelgabe in Betracht ziehen

Nicht invasive Diagnostik

| Invasive Diagnostik in Betracht ziehen |

Medikamentendosierung tUberprifen

Nierenersatzverfahren in Betracht ziehen

Verlegung auf eine Intensivstation in Betracht ziehen

Abb. 2 A Schweregradabhédngige Behandlung des akuten Nierenversagens (ANV). (Nach [2])

tologisch titiger Arzt:innen fallen. Bei der
akuten Nierenschadigung wird empfoh-
len, mit einer Insulintherapie dem Blut-
zuckerspiegel in einem Bereich zwischen
110 und 149 mg/dl (6,1-8,3 mmol/l) zu
halten [7]. Dies wird in der Regel nur un-
ter stationdren Bedingungen zu realisieren
sein. Mit oral verabreichten Antidiabetika
ist es wahrscheinlich nicht moglich, das
zuvor dargestellte Therapieziel zuverlas-
sig zu erreichen und einzuhalten. Auch
gibt es fiir die akute Nierenschadigung
diesbeziiglich keine Empfehlungen.

Der Vollstandigkeit halber sei erwdhnt,
dass in der Cochrane-Database zwischen
den einzelnen Diabetestherapeutika hin-
sichtlich Effektivitat und Sicherheit keine
Evidenz fiir die Bevorzugung einer be-
stimmten Substanzklasse fiir Menschen
mit Diabetes mellitus Typ 2 und chro-
nischer Nierenerkrankungen erarbeitet
werden konnte [14]. Moglicherweise wer-
den hier in Zukunft Daten zum Einsatz
von SGLT-2-Inhibitoren zu einer Neube-
wertung fiihren.

Insofern bleiben das friihzeitige Erken-
nen und die konsequente Abklarung und
Behandlung des akuten Nierenversagens
oder der akuten Nierenschadigung eine
interdisziplindre Aufgabe, bei der Diabe-
tolog:innen oder in diesem Fachgebiet Ta-
tige ebenfalls gefordert sind.
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Fazit fiir die Praxis

= Die Symptomatik des akuten Nierenversa-
gens (ANV) ist meist unspezifisch: Daran
denken ist wichtig.

= Menschen mit einem erhdhten Risiko fiir
ein ANV und diagnostische sowie the-
rapeutische MaBnahmen, die das Risiko
fiir ein solches erh6hen, miissen erkannt
werden.

- Das Vorhandensein eines Diabetes melli-
tus ist generell eher risikoerhdhend.

- Eine friihzeitige und konsequente inter-
disziplindre Kooperation, insbesondere
mit der Nephrologie, ist wichtig.

= Therapeutische MaBnahmen sollen eben-
falls interdisziplindr koordiniert werden.
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Acute kidney failure

Acute kidney failure or acute kidney injury is a serious disease. There are only
approximate numbers regarding the incidence. This work points out relevant aspects
in diabetes mellitus. Possible causes are shown. People with diabetes mellitus have an
increased risk for acute kidney failure compared to those not suffering from diabetes
mellitus. This is shown for diagnostic as well as clinically relevant risk constellations.
Interdisciplinary collaboration, especially with nephrologists, is mandatory for
diagnosis and treatment. Therapeutically relevant aspects and drug therapy options
are also presented.

Keywords
Acute kidney injury - Renal failure - Diabetes mellitus - Risk factors - Drug therapy

Die Diabetologie 6 - 2022 737

Leitthema


https://doi.org/10.1186/s12882-020-01978-4
https://doi.org/10.1186/s12882-020-01978-4
https://doi.org/10.1186/s40644-019-0224-6
https://doi.org/10.1186/s40644-019-0224-6
https://doi.org/10.1186/s12933-021-01272-z
https://doi.org/10.1186/s12933-021-01272-z

	Akutes Nierenversagen
	Zusammenfassung
	Abstract
	Einleitung
	Definition des akuten Nierenversagens
	Ursachen des akuten Nierenversagens/Nierenschädigung und erste Diagnostik
	Risiken für eine akute Nierenschädigung
	Therapeutische Maßnahmen
	Fazit für die Praxis
	Literatur


