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EINLEITUNG

Das Kanadische Organersatz-Register hat
berichtet, dass das Auftreten von terminalen
Nierenerkrankungen um ungefahr 10 % pro
Jahr von 1980 bis 1994 zugenommen hat,
was hauptsdchlich die demographischen
Verdanderungen einer alternden kanadischen
Bevolkerung widerspiegelt. Pradialyse-Pat-
ienten (gemeint sind hier Patienten, die
noch keine Dialysebehandlung begonnen
haben) stellen auch ein groRes Segment der
wachsenden Population von Patienten mit
Nierenversagen dar. Unter Verwendung von
Daten aus der Second National Health Nu-
trition Examination Survey schitzten Strauss
et al, dass die Zahl der Pradialyse-Popu-
lation in 1990 ungefdhr bei 700.000 Perso-
nen lag. Die National Institutes of Health
haben vorgeschlagen, dass Patienten mit
chronischem Nierenversagen an ein multi-
disziplindres Team fir Pradialyse-Manage-
ment Uberwiesen werden sollten, um die
Patientenmorbiditat so gering wie moglich
zu halten und einen glatten Ubergang zur
Dialysebehandlung sicherzustellen. Einige
Studien haben berichtet, dass eine rechtzei-
tige Uberweisung an ein Pridialyse-Pro-
gramm das Risiko verringern kann.

Patienten, die an ein multidisziplindres Pra-
dialyse-Team (berwiesen wurden, befinden
sich in einem besseren Erndhrungszustand,
weisen bessere Stoffwechselprofile —auf,
benotigen zum Zeitpunkt des Dialysebe-
ginns im Vergleich zu Patienten mit Stan-
dardbehandlung weniger haufig einen zent-
ralvenosen Katheter und bendétigen seltener
dringliche Dialysestarts und weniger Kran-
kenhausbehandlungstage. Trotz der wach-
senden Zahl von Pradialyse-Programmen
bleibt die Patientenmorbiditat und -mortali-
tat tbermalig hoch. Spezifische vorhandene
Risikofaktoren, die zur Zeit des Dialysebe-
ginns identifiziert wurden, kénnen eine er-
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hohte Patientenmorbiditdt und -mortalitat
vorhersagen. Zu diesen Risikofaktoren zah-
len ein fortgeschrittenes Alter, kardiovasku-
lare Erkrankungen und Hypalbumindmie.
Leider ist die prognostische Bedeutung dhn-
licher Variablen unter den Préadialyse-
Patienten weniger klar. Das Ziel der vorlie-
genden Studie war, zugrunde liegende de-
mographische, klinische und biochemische
Merkmale herauszustellen, die eine Kran-
kenhausbehandlung in einer retrospektiven
Kohorte von Prddialyse-Patienten vorhersa-
gen. Bei der Erkennung von Pradialyse-
Risikofaktoren wird ein Schwerpunkt auf die
beschrankten Ressourcen im Gesundheits-
wesen bei Hochrisikopatienten gelegt und
auf eine Behebung von verdnderbaren Risi-
kofaktoren hingewirkt werden.

PATIENTEN UND METHODEN
Patientenselektion

Die Studienkohorte wurde aus allen ambu-
lanten Patienten, die vom 1. Januar 1990 bis
1. Juli 1997 an die nephrologische Abteilung
des Kingston General Hospital, Ontario
(Kanada) uberwiesen wurden, ausgewdhlt.
Das Kingston General Hospital ist das einzi-
ge Zentrum im sldostlichen Ontariogebiet,
das Pradialyse- und Dialysebehandlung an-
bietet; es dient einer Population von unge-
fahr 450.000 Personen. Die Uberweisungs-
muster sind daher sehr zentralisiert und das
Patienten-Follow-up ist beachtlich vollstan-
dig. Die Patienten-Einschlusskriterien waren
Alter >16 Jahre, Diagnose eines chronischen
irreversiblen Nierenversagens und mindes-
tens einmal Behandlung in einer Pradialyse-
Klinik. Die Diagnose des chronischen Nie-
renversagens und die Entscheidung, die
Patientenbetreuung an die Pradialyse-Klinik
zu Ubertragen, erforderten keinen vordefi-
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nierten Kreatininspiegel. Die Aufnahme in
der Pradialyse-Klinik setzte voraus, dass -
nach Meinung des Nephrologen - die Le-
benserwartung und Lebensqualitiat des Pati-
enten von einer in der Zukunft beginnenden
Dialysetherapie profitieren wiirden.

Die Pradialyse-Klinik ist mit einem multidis-
ziplindren Team besetzt, einschlielllich Ne-
phrologen, Pradialyse-Pflegekréfte, Diatspe-
zialisten und Sozialarbeitern. Zu den Be-
standteilen des Pradialyse-Programms zih-
len Bemihungen, die Progression des Nie-
renversagens durch Kontrolle von Hyperten-
sion und Hyperglykdmie hinauszuzogern,
Patientenschulung hinsichtlich des chroni-
schen Nierenversagens, der Dialysemodali-
taten und der didtbezogenen Interventio-
nen, Behebung von Stoffwechselstérungen,
Legen eines permanenten Dialysezugangs
und der rechtzeitige Beginn der ambulant
durchgefiihrten Dialyse. In diesem Zentrum
ist keine stationare Aufnahme zum Beginn
der Dialyse erforderlich; dies wiirde daher
angesichts der Ziele der Pradialyse-Klinik
und dieses Studienprotokolls als ein Versa-
gen angesehen werden. Die Patienten dur-
fen ihre Dialysemodalitat selbst nach ihrer
personlichen Vorliebe auswahlen, sofern
dem von medizinischer Seite nichts entge-
gensteht. Insgesamt wurden 362 Pradialyse-
Patienten ausgewadbhlt.

Unabhangige Variablen

Demographische, klinische und biochemi-
sche Baseline-Daten wurden zum Zeitpunkt
der ersten Untersuchungen durch den Ne-
phrologen aufgezeichnet und spater aus
Krankenhausaufzeichnungen  entnommen.
Die demographischen Angaben umfassten
das Datum der ersten Uberweisung an den
Nephrologen, das Geburtsdatum des Patien-
ten und das Geschlecht. Zu den klinischen
Baseline-Merkmalen gehorten eine Diabetes-
Vorgeschichte (ja/nein), Art des Diabetes
(nicht-diabetisch, Typ I, Typ ll), systolischer
und diastolischer Blutdruck, mittlerer arteriel-
ler Druck, Zahl der verschriebenen antihy-
pertensiven Medikamente, Behandlung mit
ACE-Hemmern (ja/nein), frilherer Myokard-
infarkt (ja/nein), kongestives Herzversagen
(ja/nein), Angina (ja/nein), Schlaganfall
(ja/nein) und periphere Gefallerkrankung
(ja/nein). Bei Patienten mit unterschiedli-
chen Blutdruckwerten (stehend versus lie-
gend) wurde der hohere Wert herangezo-
gen. Kongestives Herzversagen wurde defi-
niert als jedes friihere oder derzeitige Auf-

treten von Dyspnoe, Orthopnoe oder paro-
xysmale nachtliche Dyspnoe, deren Ursache
kardialer Natur und nicht allein auf das Nie-
renversagen oder die Volumenexpansion
zurickzufihren war. Es war keine EKG-
Dokumentation der systolischen Dysfunkti-
on erforderlich. Die Angina wurde definiert
als jedwedes friihere oder derzeitige Auftre-
ten von typischen Brustschmerzen (mit oder
ohne Bedarf einer Angina-Behandlung) oder
jede friihere Angioplastie der Koronararte-
rien oder eine durchgefiihrte Bypass-Ope-
ration. Ein Schlaganfall wurde klinisch defi-
niert und erforderte keine réntgenologische
Bestatigung. Die periphere GefilRerkrankung
wurde entweder als typische Beinschmerzen
bei Beanspruchung oder als GefaBangi-
oplastie oder Bypass-Operation in der Vor-
geschichte definiert. Zu den biochemischen
Baseline-Daten zihlten der Hamoglobin-
Serumspiegel und der Kreatininspiegel, auf-
gezeichnet zum Zeitpunkt der ersten Unter-
suchung durch den Nephrologen, und die
Baseline-Serumalbuminspiegel, aufgezeich-
net zum Zeitpunkt der ersten Untersuchung
oder des ersten Besuches in der Pradialyse-
Klinik.

Abhangige Variablen

Das primare Ergebnis war die erste nicht-
elektive Krankenhausbehandlung, die nach
dem Datum der ersten Untersuchung durch
den Nephrologen stattfand. Das Einwei-
sungsdatum und die Hauptdiagnose fiir
diese erste nichtelektive Krankenhausbe-
handlung wurden aus medizinischen Berich-
ten und Computer-Datenbanken aller Kran-
kenhduser in Sldost-Ontario identifiziert.
Eine Einweisung ins Krankenhaus zwecks
dringendem und unerwartetem Beginn der
Dialyse wurde als ein Endpunkt angesehen.
Eine Krankenhauseinweisung zu rontgeno-
logischen Untersuchungen und kleineren
operativen Eingriffen (wie Legen von Ha-
modialyse-Fisteln  und  Peritonealdialyse-
Kathetern) wurde als elektiv betrachtet und
nicht als primarer Endpunkt notiert. Kardio-
vaskulare Ursachen fiir eine Krankenhaus-
behandlung umfassten Myokardinfarkt, in-
stabile Angina, Arrhythmie, kongestives
Herzversagen und Schlaganfall. Als sekunda-
re Endpunkte wurden die folgenden Ereig-
nisse angesehen: Krankenhausbehandlung
lediglich aufgrund von kardiovaskuldren
Problemen, Tod vor Dialysebeginn, Dialyse-
beginn als stationdrer Patient und Dialyse-
beginn mit Notwendigkeit eines vendsen
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Katheters. Die Vitalparameter aller Patienten
zum Zeitpunkt des Studienabschlusses wur-
den durch Uberpriifung der Krankenhausda-
ten und der Krankenakten bestitigt. Das
Todesdatum erhielten wir Gber die Kranken-
hausdaten und die Krankenakten der ambu-
lanten Patienten.

Statistische Analyse

Das Datum der ersten Untersuchung durch
den Nephrologen - und weniger das Datum
des ersten Pradialyse-Klinikbesuches - wur-
de als Zeitpunkt des Studienbeginns ge-
wahlt, um den Vorlaufzeit-Bias so gering wie
moglich zu halten. Uberlebensschitzungen
fur die primaren und sekundaren Endpunkte
erfolgten mit der Produktgrenzen-Methode
von Kaplan und Meier. In diesem Kontext
bezieht sich das , Uberleben” auf ein versa-
gensfreies Uberleben, wobei mit Versagen
die Termine aller Krankenhausbehandlungen
(ohne Berticksichtigung der Ursachen) ge-
meint sind sowie Krankenhausaufenthalte
wegen nicht-kardiovaskularen  Ursachen,
Krankenhausaufenthalte wegen rein kardio-
vaskuldaren Ursachen und Tod. Statistisch
signifikante Beziehungen zwischen erkla-
renden Baseline-Variablen und primarem
Ergebnis wurden mit dem Log-rank-Test
identifiziert (p<0,05). Um Uberlebensschit-
zungen machen zu kénnen, wurden konti-
nuierliche Variablen kategorisiert, in dem a
priori ausgewahlte, klinische relevante Cut-
points verwendet wurden: Alter <65 Jahre
oder >65 Jahre; systolischer Blutdruck <140
mmHg oder >140 mmHg; diastolischer
Blutdruck <90 mmHg oder >90 mmHg;
mittlerer arterieller Druck <100 mmHg oder
>100 mmHg; Hamoglobin <9,5 g/dl oder
>9,5 g/dl; Albumin <3,5 g/dl oder >3,5 g/dl
und Serumkreatinin <300 umol/l oder >300
pumol/l. Als Ereignisse festgehalten wurden
der Beginn der Dialyse, der Umzug des
Patienten oder der Verlust fir das Follow-up
sowie der Abschluss der Studie. Es wurden
Scheinvariablen erzeugt im Falle von kate-
gorial unabhdngigen Variablen mit mehr als
einem Stratum. Statistisch signifikante Be-
ziehungen zwischen erklarenden Baseline-
Variablen und primdrem Ergebnis wurden
mit univariaten und multivariaten Cox-
proportionalen Zufallsmodellen identifiziert.
Alter, Blutdruck, Hamoglobin und Albumin-
spiegel wurden als kontinuierliche Variablen
in den Cox-Modellen behandelt. Alle erkla-
renden Variablen wurden gleichzeitig in die
multivariate Analyse eingeschlossen. Unab-

hangige Pradiktoren wurden durch einen
Rickwarts-Selektionsprozess mit der Me-
thode der grolten Wahrscheinlichkeit iden-
tifiziert (p<0,05). Wo eine multivariate Ana-
lyse eine Scheinvariable als einen unabhan-
gigen Pradiktor fir das Ergebnis auswahlte,
wurden alle Scheinvariablen fiir diesen Pra-
diktor in das letztendliche Modell mit auf-
genommen. Der Serumkreatininspiegel zum
Zeitpunkt der ersten Untersuchung (Kreati-
nin <300 pumol/l oder >300 ymol/l) wurde in
die letztendlichen multivariaten Modelle mit
aufgenommen, um fiir Baseline-Nierenfunk-
tion anzupassen. Verkniipfungen erfolgten
mit der Breslow-Methode.
Parameterschatzungen, P-Werte, Risiko-Ver-
héltnisse und die korrespondierenden 95%-
Konfidenzintervalle wurden errechnet. Das
letztendliche multivariate Modell wurde auf
mogliche Interaktionen und Einhaltung der
linearen Annahmen des Cox-Modells (ber-
prift. Einfache Vergleiche zwischen erkla-
renden Variablen entsprechend der Baseli-
ne-Nierenfunktion (Kreatinin <300 pmol/I
oder >300 pmol/l) erfolgten mittels y*
Analyse. Statistische Analysen wurden mit
dem statistischen Software-Programm SAS
fur Personal Computer durchgefiihrt.

Das Studienprotokoll wurde von der Ethik-
kommission fiir Forschung des Queens Uni-
versitatskrankenhauses fiir Gesundheitswis-
senschaften und des angeschlossenen Lehr-
krankenhauses gebilligt. Durch diese retro-
spektive Studie wurde die Betreuung der
Patienten nicht beeinflusst. Die tiblichenVor-
sichtsmalBnahmen hinsichtlich der Vertrau-
lichkeit der Patientendaten wurden beach-
tet.

ERGEBNISSE

Die Baseline-Charakteristika der Pradialyse-
Kohorte sind in Tabelle 1 dargestellt. Uber
50% der Patienten waren zum Zeitpunkt
der ersten Uberweisung iiber 65 Jahre alt.
Eine Diabetes-Erkrankung wurde bei 43%
der Pradialyse-Patienten diagnostiziert. Uber
75% der Patienten wiesen zum Zeitpunkt
der ersten Untersuchung einen systolischen
Blutdruck Gber 140 mmHg auf, wobei in
Uber 25% der Patienten ein diastolischer
Druck tiber 90 mmHg vorlag. 46% der Pati-
enten wiesen eine Vorgeschichte mit ir-
gendeiner Art von kardiovaskuldrer Erkran-
kung auf. Eine Vorgeschichte eines Myo-
kardinfarktes, eines kongestiven Herz-
versagens, einer Angina, eines Schlaganfalles
bzw. einer peripheren GefalRerkrankung
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Haufigkeit Kreatinin Kreatinin
insgesamt <300 >300
(%) (%) (%)
n=362 n=198 n =164
Altersgruppe*
<65 Jahre 48.3 30.6 17.7
>65 Jahre 51.7 24.1 27.6
Geschlecht
mannlich 61.0 33.4 27.6
weiblich 39.0 21.3 17.7
Diabetes” 43.1 26.5 16.6
Diabetes-Typ*
Typ | 249 16.3 8.6
Typ Il 18.2 9.9 8.3
Systolischer Blutdruck
<140 mmHg 22.9 13.2 9.7
>140 mmHg 77.0 41.4 35.6
Diastolischer Blutdruck
<90 mmHg 72.9 39.2 33.7
>90 mmHg 27.1 15.5 11.6
Mittlerer arterieller Druck
<100 mmHg 22.7 11.9 10.8
>100 mmHg 77.3 42.8 34.5
Anzahl der blutdruck-
senkenden Medikamente
0 17.7 9.9 7.7
1 329 19.3 13.5
2 29.6 14.9 14.6
3 15.7 8.8 6.9
4 39 1.7 2.2
5 0.3 0.0 0.3
Gabe von ACE-Hemmern* 27.6 18.0 9.6
Ursache des Nierenversagens
Diabetes 37.6 23.5 14.1
Nephrosklerose 23.8 11.9 11.9
Nierenarterienstenose 9.4 4.1 5.3
Andere 29.3 15.2 14.1
Myokardinfarkt 10.5 5.5 5.0
Kongestives Herzversagen™ 15.2 5.8 9.4
Angina 254 12.2 13.3
Schlaganfall 11.1 5.8 5.3
Periphere GefiBerkrankung 14.1 7.7 6.4
Hamoglobin*®
<9,5 g/d| 16.3 4.7 11.6
>9,5 g/dl 83.7 50.0 33.7
Albumin
<3,5 g/d| 45.8 25.6 20.2
>3,5 g/dl 54.1 29.3 24.8
*P <0.05

TABELLE 1:

Haufigkeitsverteilung
der erklarenden Variab-
len in einer Kohorte
von Pradialyse-Patien-
ten und Vergleich der
erklarenden Variablen
zwischen niedrigen und
hohen Baseline-Kreati-
ninspiegeln mittels Chi-
Quadrat-Analyse
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Mittlere krankenhaus-
freie Uberlebensschit
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Mittlere Uberlebensschitzung (Monate) P-Wert

Altersgruppe

<65 Jahre 31.5

<65 Jahre 11.5 0.0001
Geschlecht

mannlich / weiblich 23.4/16.4 0.1154
Diabetes

Ja / Nein 21.5/17.9 0.2076
Diabetes-Typ

Nicht diabetisch 21.5

Typ 17.8

Typ Il 20.5 0.5624
Ursache des Nierenversagens

Diabetes 18.4

Nephrosklerose 11.6

Nierenarterienstenose 11.2

Andere 37.4 0.0005
Systolischer Blutdruck

<140 mmHg 30.5

>140 mmHg 15.8 0.0443
Diastolischer Blutdruck

<90 mmHg 16.9

>90 mmHg 28.6 0.0656
Mittlerer arterieller Druck

<100 mmHg 24.2

>100 mmHg 17.9 0.5421
Anzahl der blutdrucksenkenden
Medikamente

0 33.3

1 21.5

2 17.8

3 16.4

4 6.6

5 13.5 0.3445
Gabe von ACE-Hemmern

Ja / Nein 20.5/17.6 0.9337
Myokardinfarkt

Ja 21.5

Nein 6.4 0.0005
Kongestives Herzversagen

Ja 22.7

Nein 3.9 0.0001
Angina

Ja 26.7

Nein 6.8 0.0001
Schlaganfall

Ja 20.6

Nein 14.2 0.1910
Periphere Gefillerkrankung

Ja 22.6

Nein 8.5 0.0008
Hamoglobin

<9,5 g/dI 13.3

>9,5 g/dl 21.5 0.0593
Albumin

<3,5 g/dl 14.8

>3,5 g/dl 24.2 0.1060
Kreatinin

<300 23.9

>300 11.2 0.0006
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Risiko- Unteres Oberes Parameter- P-Wert
verhiltnis | 95% CI 95% CI Schitzung
Alter (Jahr) 1.026 1.016 1.037 0.0261 0.0001
Geschlecht (weiblich) 1.250 0.946 1.653 0.2234 0.1165
Diabetes 1.193 0.906 1.572 0.1769 0.2086
Typ | 1.076 0.790 1.466 0.0731 0.6429
Typ Il 1.160 0.811 1.660 0.1488 0.4155
Ursache des Nierenversagens
Diabetes 1.1.09 0.838 1.469 0.1037 0.4688
Nephrosklerose 1.413 1.033 1.933 0.3459 0.0303
Nierenarterienstenose 1.587 1.036 2.430 0.4617 0.0338
Systolischer Blutdruck (mmHg) 1.005 1.000 1.010 0.0050 0.0619
Diastolischer Blutdruck (mmHg) 0.992 0.981 1.003 -0.0081 0.1388
Mittlerer arterieller Druck (mmHg) 1.001 0.992 1.010 0.0010 0.8246
Anzahl der verschriebenen 1.149 1.019 1.296 0.1389 0.0237
blutdrucksenkenden Medikamente
Gabe von ACE-Hemmern 1.013 0.751 1.366 0.0127 0.9337
Myokardinfarkt 1.979 1.339 2.926 0.6827 0.0006
Kongestives Herzversagen 2.299 1.616 3.270 0.8324 0.0001
Angina 2.289 1.695 3.091 0.8281 0.0001
Schlaganfall 1.327 0.867 2.032 0.2831 0.1928
Periphere Gefalerkrankung 1.841 1.282 2.644 0.6104 0.0010
Hamoglobin (g/dl) 0.986 0.979 0.992 -0.0145 0.0001
Albumin (g/dl) 0.982 0.960 1.004 -0.0186 0.1005
Kreatinin (>300 umol/I) 1.636 1.233 2171 0.4922 0.0007

Cl = Konfidenzintervall

wurde bei 10,5, 15,2, 25,4, 11,1 bzw. 14,1
% der Patienten ersichtlich. Bei tber 45%
der Patienten ergab sich ein Baseline-
Albuminspiegel unter 3,5 g/dl. Ein Hamog-
lobinwert unter 9,5 g/dl wurde bei 16,3%
der Patienten zum Zeitpunkt der ersten
Untersuchung berichtet.

Vergleiche zwischen erklarenden Variablen
entsprechend dem Baseline-Kreatininspiegel
sind in Tabelle 1 dargestellt. Patienten mit
weniger fortgeschrittener Niereninsuffizienz
zum Zeitpunkt der ersten Untersuchung
waren jinger, erhielten haufiger ACE-
Hemmer und zeigten héhere mittlere Base-
line-Hamoglobinwerte. Ein Diabetes wurde
haufiger bei Patienten mit weniger fortge-
schrittener Baseline-Niereninsuffizienz be-
richtet, wahrend eine Vorgeschichte eines
kongestiven Herzversagens haufiger unter
Patienten mit fortgeschrittener Erkrankung
identifiziert wurde. Die Serumalbuminspie-
gel waren in den zwei Gruppen &hnlich.
Von den insgesamt 365 Pradialyse-Patienten
wurden 201 Personen (55,5%) von der
Dialyse abhdngig. 208 Patienten benétigten
eine Krankenhausbehandlung am oder vor
dem Tag des Dialysebeginns. 37 Patienten
verstarben vor Beginn der Dialyse. Vier Pati-
enten gingen uns fir das Follow-up vor Be-
ginn der Dialyse wegen Umzug verloren.
Unter den 201 Patienten, die mit der Dialy-
se begannen, erhielten 91 Patienten (45,3%)

ihre erste Dialyse im Krankenhaus, wahrend
bei 68 Patienten (33,8%) ein zentralvendser
Katheter gelegt werden musste. In der
Gruppe der Patienten, die mit der Dialyse
begannen, wurden 25% innerhalb von 4
Monaten vor Beginn der Dialyse iiberwie-
sen.

164 Patienten (45,3%) wiesen bereits ein
Baseline-Kreatinin von tiber 300 pmol/I zum
Zeitpunkt der ersten Uberweisung auf.
32,8% der Patienten mit einem Kreatinin
unter 300 pmol/l bei der ersten Untersu-
chung war vom Hausarzt ein ACE-Hemmer
verordnet worden. Bei den diabetischen
Patienten mit einem Baseline-Kreatinin-
spiegel unter 300 pmol/l erhielten 43,8%
bereits einen ACE-Hemmer vor der ersten
nephrologischen Untersuchung.

Das primare Ergebnis war die erste nicht
elektive Krankenhauseinweisung vor Beginn
der Dialyse. Krankenhausbehandlungsfreie
, Uberlebens“-Schitzungen werden in Tabel-
le 2 dargestellt. Das gesamte mittlere kran-
kenhausfreie Uberleben betrug fiir die Ge-
samtkohorte 18,9 Monate. Patienten mit
einem Baseline-Kreatinin tber 300 pmol/I
bei der ersten Untersuchung hatten ein
kiirzeres krankenhausfreies mittleres Uber-
leben im Vergleich zu Patienten mit einem
Baseline-Kreatinin unter 300 pmol/l (11,2 vs.
23,9 Monate, p=0,0006). Pradialyse-Patien-
ten, die zum Zeitpunkt der ersten Untersu-

TABELLE 3:

Univariate Analyse zur
Identifizierung der Pré-
diktoren fiir Kranken-
hausaufenthalte in einer
Kohorte von Pradialyse-
Patienten
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chung tber 65 Jahre alt waren, zeigten ein
kiirzeres versagensfreies mittleres Uberle-
ben im Vergleich zu Personen unter 65
Jahre (11,5 vs. 31,1 Monate, p=0,0001).
Patienten mit einem systolischen Baseline-
Blutdruck tber 140 mmHg zeigten ein mitt-
leres Uberleben von nur 15,8 Monaten
verglichen mit einem mittleren Uberleben
von 30,5 Monaten fiir diejenigen Patienten
mit einem niedrigeren systolischen Baseline-
Blutdruck (p=0,0443). Eine positive Vorge-
schichte eines Myokardinfarktes, eines kon-
gestiven Herzversagens, einer Angina oder
einer peripheren Gefdllerkrankung war e-
benso mit statistisch signifikant geringeren
mittleren  krankenhausfreien  Uberlebens-
schdtzungen assoziiert. Die krankenhaus-
freien Uberlebensschitzungen waren besser
bei Pradialyse-Patienten, deren Niereninsuf-
fizienz sich auf andere Ursachen als diabeti-
sche Nephropathie, Nephrosklerose oder
Nierenarterienstenose  zurlickfiihren  liels.
Patienten mit niedrigen Baseline-Hamoglo-
bin- und -Albuminspiegeln wiesen kiirzere
mittlere  Uberlebensschitzungen auf im
Vergleich zu Personen mit héheren Baseline-
Werten.

Die Beziehung zwischen unabhingigen
erklarenden Variablen und dem priméren
Ergebnis, dem ersten nichtelektiven Kran-
kenhausaufenthalt, wurde mittels univaria-
tem und multivariatem Cox-proportionalen
Zufallsmodell Gberpriift. Die univariate Ana-
lyse identifizierte als signifikante Pradiktoren
fir Krankenhausaufenthalte (alle Ursachen)
ein fortgeschrittenes Alter, die Zahl der ver-
ordneten blutdrucksenkenden Medikamen-
te, Vorgeschichte mit Myokardinfarkt, kon-
gestivem Herzversagen, Angina, peripherer
GefalRerkrankung, Niereninsuffizienz infolge
Nephrosklerose und Nierenarterienstenose,
eine niedrigere Baseline-Hamoglobin-
konzentration und ein Baseline-Kreatinin
Gber 300 upmol/l (Tabelle 3). Geschlecht,
Diabetes, diastolischer Blutdruck, mittlerer
arterieller Druck, friiherer Schlaganfall und
Baseline-Albuminspiegel konnten die Kran-
kenhausaufenthalte nicht vorhersagen. Die
multivariate Analyse wies fortgeschrittenes
Alter, Vorgeschichte mit Myokardinfarkt,
Angina, peripherer GefilRerkrankung und
niedrigere Baseline-Hamoglobinspiegel als
unabhdngige Pradiktoren der Pradialyse-
Krankenhausaufenthalte aus. Uberraschen-
derweise war der Baseline-Serumkreatinin-
spiegel kein unabhingiger Pradiktor fir eine
Krankenhausbehandlung. Der Serumkreati-
ninspiegel wurde daher in ein multivariates
Modell eingebracht, um fiir Baseline-Nieren-

funktion anzupassen. Nach Anpassung fir
Baseline-Nierenfunktion war die Vorge-
schichte eines Myokardinfarktes kein statis-
tisch signifikanter unabhangiger Pradiktor fir
Krankenhausaufenthalt mehr (Tabelle 4).
Das letztendliche multivariate Modell wurde
auf eine mogliche Wechselwirkung zwi-
schen unabhingigen erklarenden Variablen
sowie auf das Befolgen von Modellannah-
men geprift. Es wurden keine statistisch
signifikanten Interaktionen zwischen unab-
hangigen Variablen im letztendlichen multi-
variaten Modell gefunden.

Weitere Analysen wurden durchgefiihrt, um
unabhdngige Pradiktoren eines ersten nicht-
elektiven Krankenhausaufenthaltes aufgrund
nichtkardiovaskularer Ursachen zu identifi-
zieren. 138 Einweisungen erfolgten aus
nichtkardiovaskularen Griinden. Zu den
nichtkardiovaskularen Griinden fiir einen
Krankenhausaufenthalt zahlten Infektionen
(8,4%), gastrointestinale Ursachen (6,4%),
bis dahin nicht erkannte Krebserkrankungen
(4,5%), Beginn der Dialyse (22,3%) und
verschiedene andere Ursachen (23,8%). Als
Pradiktoren fiir nicht-kardiovaskular beding-
te Krankenhausaufenthalte identifizierte die
univariate Analyse die folgenden Faktoren:
fortgeschrittenes Alter (RR 1,016, CI 1,004-
1,028), Baseline-Hamoglobinspiegel (RR
0,982, ClI 0,974-0,990), Baseline-Albumin-
spiegel (RR 0,965, Cl 0,939-0,990) sowie ein
anfangliches  Serumkreatinin ~ Gber 300
pmol/l (RR 1,791, Cl 1,261-2,544). Es hat
uns nicht Gberrascht, dass eine positive Vor-
geschichte von kardiovaskuldren Stérungen
eine  Krankenhausbehandlung  aufgrund
nichtkardiovaskularer Ursachen nicht vor-
hersagen konnte. Die multivariate Analyse
identifizierte die Niereninsuffizienz infolge
Nephrosklerose (RR 1,640, Cl 1,003-2,682),
einen niedrigeren Baseline-Hamoglobinspie-
gel (RR 0,987, Cl 0,978-0,996) und einen
niedrigeren  Baseline-Albuminspiegel (RR
0,957, Cl 0,930-0,986) - nicht jedoch die
Baseline-Nierenfunktion - als unabhingige
Pradiktoren fir nicht kardiovaskular beding-
te Krankenhausaufenthalte.

Die Pradiktoren der Krankenhausaufenthalte
aufgrund rein kardiovaskuldrer Ursachen
wurden mit der univariaten und multivaria-
ten Analyse untersucht. Ungefahr ein Drittel
der Krankenhauseinweisungen (70 Patien-
ten) erfolgte aufgrund von kardiovaskuldren
Ursachen. Die univariate Analyse identifi-
zierte die nachstehenden Faktoren als un-
abhangige Pradiktoren von Krankenhaus-
aufenthalten infolge kardiovaskuldrer Ursa-
chen: fortgeschrittenes Alter (RR 1,035, ClI
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Risiko- Unteres Oberes Parameter- P-Wert
verhiltnis | 95% CI 95% CI Schitzung
Alter (Jahr) 1.017 1.006 1.027 0.0166 0.0019
Periphere Gefillerkrankung 1.545 1.054 2.266 0.4353 0.0257
Angina 1.893 1.371 2.613 0.6381 0.0001
Hamoglobin (g/dl) 0.987 0.944 0.979 -0.0134 0.0004
Cl = Konfidenzintervall
1,017-1,054), Anzahl der verordneten blut- DISKUSSION

drucksenkenden Medikamente (RR 1,284,
Cl 1,041-1,584), Vorgeschichte eines Myo-
kardinfarktes (RR 4,284, Cl 2,511-7,309),
kongestives Herzversagen (RR 3,952, ClI
2,348-6,665), Angina (RR 4,998, Cl 3,090-
8,085), Schlaganfall (RR 2,114, CI 1,134
3,941) und periphere Gefallerkrankungen
(RR 2,718, CI 1,585-4,659). Die multivariate
Analyse selektierte fortgeschrittenes Alter
(RR 1,023, CI 1,003-1,043), Vorgeschichte
eines Myokardinfarktes (RR 2,157, Cl 1,194-
3,898), kongestives Herzversagen (RR
2,143, Cl 1,224-3,752) und Angina (RR
3,061, Cl 1,796-5,215) - jedoch nicht den
Baseline-Kreatininspiegel - als unabhdngige
Pradiktoren fur Krankenhausaufenthalte in-
folge kardiovaskuldrer Ursachen.

Es kam im Vorfeld des Dialysebeginns ledig-
lich zu 37 Todesfallen. Die univariate Analy-
se identifizierte folgende Faktoren als Pra-
diktoren fir Tod vor Beginn der Dialyse:
fortgeschrittenes Alter (RR 1,116, Cl 1,074-
1,159), Nierenversagen durch Nephroskle-
rose (RR 3,542, Cl 1,846-6,796), diastoli-
scher Bluthochdruck (RR 0,972, Cl 0,948-
0,997), Vorgeschichte eines Myokardinfark-
tes (RR 3,123, Cl 1,461-6,674), kongestives
Herzversagen (RR 3,095, CI 1,501-6,383),
Angina (RR 3,692, CI 1,953-6,979), niedrige-
rer Baseline-Hamoglobinspiegel (RR 0,972,
Cl 0,957-0,988) und Baseline-Kreatininspie-
gel tber 300 pymol/l (RR 2,591, Cl 1,354-
4,961). In der multivariaten Analyse ergaben
sich folgende Faktoren als unabhingige
Pradiktoren fiir Tod vor Beginn der Dialyse:
fortgeschrittenes Alter (RR 1,107, ClI 1,066-
1,151), weibliches Geschlecht (RR 2,012, CI
1,056-3,834) und Vorgeschichte einer Angi-
na (RR 2,611, CI 1,377-4,951). Das weibli-
che Geschlecht blieb sogar nach Anpassung
fir Baseline-Niereninsuffizienz ein unabhan-
giger Pradiktor fir Tod vor Beginn der Dialy-
se.

Die Risikofaktoren, die entweder eine er-
hohte Morbiditat oder Mortalitat bei Dialy-
sepatienten vorhersagten, wurden in friihe-
ren Untersuchungen gut beschrieben. Sie
sind aber bei Patienten, die noch vor einer
Dialysebehandlung stehen, nur wenig defi-
niert. Die vorliegende Studie hat die demo-
graphischen, klinischen und biochemischen
Ausgangspradiktoren fiir schlechte Ergebnis-
se in einer retrospektiven Kohorte von Pra-
dialyse-Patienten herausgearbeitet. Die uni-
variate Analyse ergab folgende Faktoren als
Pradiktoren  fiir ~ Krankenhausaufenthalte:
fortgeschrittenes Alter, Anzahl der blut
drucksenkenden Medikamente, eine Vorge-
schichte mit Myokardinfarkt, kongestivem
Herzversagen, Angina, peripherer Gefaller-
krankung, Nierenversagen infolge von Ne-
phrosklerose oder Nierenarterienstenose,
Andmie und die Baseline-Nierenfunktion
zum Zeitpunkt der Untersuchung. Unab-
hangige Pradiktoren fir den ersten nichte-
lektiven Krankenhausaufenthalt, angepasst
fir Baseline-Nierenfunktion, waren fortge-
schrittenes Alter, Vorgeschichte einer Angi-
na und peripheren Gefilerkrankung sowie
die Baseline-Hamoglobinkonzentration. Die
krankenhausfreien , Uberlebens“-Schatzun-
gen ergaben, dass der Einfluss dieser Pradik-
toren auf das Patientenergebnis sowohl
klinisch als auch statistisch signifikant ist.
Diese Ergebnisse legen nahe, dass viele der
gut erkannten Pradiktoren fiir schlechte
Ergebnisse bei Dialysepatienten auch hilfrei-
che Pradiktoren fir die Morbiditat der Pra-
dialyse-Patienten sind.

Weitere Analysen wurden durchgefiihrt, um
Pradiktoren fiir die sekunddren Ergebnisse
zu identifizieren (Krankenhausbehandlung
aufgrund von nichtkardiovaskuldren Ursa-
chen, Krankenhausbehandlung aufgrund
rein kardiovaskuldrer Ursachen und Tod).
Niereninsuffizienz infolge von Nephroskle-
rose und Baseline-Hamoglobin- und - Albu-
minkonzentration waren unabhingige Pra-
diktoren fir nicht kardiovaskular bedingte
Krankenhausaufenthalte. Der  Ausschluss

TABELLE 4:

Multivariate Analyse zur
Erkennung unabhéangi-
ger Pradiktoren flir
Krankenhausaufenthalte
in einer retrospektiven
Kohorte von Pradialyse-
Patienten
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von kardiovaskularen Stérungen als unab-
hangige Pradiktoren fir nicht kardiovaskular
bedingte Krankenhausaufenthalte sowie der
Einschluss von Hypalbuminimie als einen
unabhdngigen Pradiktor fir nicht kardio-
vaskuldar bedingte Krankenhausaufenthalte
kommen nicht unerwartet.

Fortgeschrittenes Alter, Vorgeschichte mit
Myokardinfarkt, kongestivem Herzversagen
und Angina waren unabhangige Pradiktoren
fur kardiovaskuldr bedingte Krankenhausbe-
handlungen. Obwohl die multivariate Analy-
se fortgeschrittenes Alter, weibliches Ge-
schlecht und frilhere Angina als unabhangi-
ge Pradiktoren fir Tod vor Beginn der Dialy-
sebehandlung identifiziert hatte, legen die
kleine Zahl von Ergebnisereignissen und die
verringerte statistische Aussagekraft eine
vorsichtige Interpretation dieses Studiener-
gebnisses nahe.

Eine Baseline-Hamoglobinkonzentration
unter 9,5 g/dl wurde in tiber 15% der Pradi-
alyse-Patienten notiert, sie war aber ver-
standlicherweise unter Patienten mit zum
Zeitpunkt der ersten Untersuchung ausge-
pragterer Niereninsuffizenz haufiger. Nach
Anpassung  flir  Baseline-Kreatininspiegel
legte die multivariate Analyse nahe, dass
eine niedrige Baseline-Hamoglobinkonzen-
tration ein unabhangiger Pradiktor fir Kran-
kenhausaufenthalte (alle Ursachen) war.
Frihere Forschungen haben gezeigt, dass
eine Verabreichung von Erythropoietin vor
Aufnahme einer Dialysebehandlung die
Hamoglobinkonzentration effektiv verbes-
sern kann. Die vorliegende Studie lasst da-
her annehmen, dass eine friihe Behandlung
der Andamie mittels Erythropoietin und Eisen-
substitution zu verbesserten patientenorien-
tierten Ergebnissen fiihren kann. Theoretisch
konnte der Einschluss von Patienten, die vor
Aufnahme der Dialysebehandlung Erythro-
poietin erhalten haben, méglicherweise zu
einer Unterschitzung des Zusammenhangs
zwischen hoherer Baseline-Hamoglobinkon-
zentration und besserem klinischen Ergebnis
geflihrt haben (wegen der Moglichkeit eines
statistischen  Type-ll-Fehlers).  Nichtsdesto-
trotz erhielten tatsiachlich lediglich 27 Pati-
enten mindestens 6 Monate vor Aufnahme
der Dialyse eine Erythropoietin-Behandlung,
und die Ergebnisse einer erneuten Analyse
nach Ausschluss dieser Patienten waren
unverédndert.

Frihere Forschungen unter Dialysepatienten
haben gezeigt, dass die Andamie mit links-
ventrikuldrer Hypertrophie und linksventriku-
larer Dilatation in Verbindung steht, beide
sind selbst Pradiktoren fir schlechte Ergeb-

nisse. Die Mechanismen, Uber welche die
Andmie die Pradialyse-Ergebnisse beein-
flusst, sind unklar, eine Verbindung zwi-
schen Pradialyse-Anamie und linksventriku-
larer Dysfunktion sollte jedoch in Betracht
gezogen werden. Nichtsdestotrotz ist der
Einfluss der Anamie auf das Pradialyse-
Ergebnis wahrscheinlich multifaktoriell. Die
vorliegende Studie hat besonders gezeigt,
dass die Pradialyse-Andmie, angepasst fir
Baseline-Nierenfunktion, ein unabhangiger
Pradiktor sowohl fiir Krankenhausaufenthal-
te (alle Ursachen) als auch fiir nicht kardio-
vaskuldr bedingte Krankenhausbehandlun-
gen war.

In fritheren Forschungen unter Dialysepati-
enten konnte auch gezeigt werden, dass
Versuche, einen Riickgang einer etablierten
linksventrikularen Hypertrophie und Dilata-
tion durch Behandlung der Andmie zu errei-
chen, meistens nicht erfolgreich sind; dies
lasst vermuten, dass eine friihe Behebung
der Anamie erforderlich ist, um einer links-
ventrikularen  Dysfunktion  vorzubeugen.
Diese Erklarung kénnte auch fir den Befund
verantwortlich sein, dass ein fritheres kon-
gestives Herzversagen - jedoch nicht eine
friihere Andmie - ein unabhingiger Pradik-
tor fir kardiovaskular bedingte Kranken-
hausaufenthalte war. Die Tatsache, dass es
in dieser vorliegenden Studie nicht moglich
war, die Anamie als einen Pradiktor fur kar-
diovaskuldr bedingte Krankenhausbehand-
lungen zu identifizieren, konnte man mogli-
cherweise auch auf eine diagnostische Fehl-
klassifizierung zurtickfihren. Aufgrund der
Einschrankungen, die durch ein retrospekti-
ves Studiendesign bedingt sind, konnte eine
signifikante Anzahl von Aufnahmediagnosen
nur als ,Beginn der Dialyse” klassifiziert
werden. In manchen Fallen konnte ein dring-
licher Dialysebeginn mit erforderlicher Kran-
kenhauseinweisung durch ein sich ver-
schlechterndes Lungentédem und kongesti-
ves Herzversagen beschleunigt worden sein.
Dadurch dass eine einzige Baseline-
Hamoglobinkonzentration bei der Modell-
konzeption verwendet wurde und nicht
wiederholte zeitabhdngige Kovariaten, wird
dieses retrospektive Studiendesign weiter
eingeschrankt. Eine prospektive Studie, die
sich auf ein Messwiederholungsdesign und
zeitabhangige Kovariaten bezieht, ist hier
klar gerechtfertigt.

Weder die univariate noch die multivariate
Analyse legte eine Verbindung zwischen
Diabetes und schlechtem klinischen Ergeb-
nis nahe. Dass es nicht moglich war, die
Dauer der Diabetes-Vorgeschichte als eine
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unabhangige Variable in das Studiendesign
mit aufzunehmen, konnte eine mogliche
Erklarung fiir diesen negativen Befund sein.
Das Fehlen eines Nachweises fiir eine Ver-
bindung zwischen Diabetes und klinischem
Ergebnis widerspricht den Schlussfolgerun-
gen einiger Forscher, aber nicht allen. Es
wurde vorgeschlagen, dass die Tatsache,
dass es in der Canadian Hemodialysis Mor-
bidity Study nicht moglich war, eine signifi-
kante Verbindung zwischen Diabetes und
schlechtem klinischen Ergebnis zu demonst-
rieren, durch eine kurze Follow-up-Dauer
bedingt war, in der die Langzeitkomplikatio-
nen des Diabetes nicht realisiert werden
konnten. Die langere Follow-up-Dauer der
vorliegenden Studie wiirde eine &ahnliche
Erklarung ausschlieBen. Es ist moglich, dass
die vorliegende Studie keinen statistisch
signifikanten Zusammenhang zwischen Dia-
betes-Vorgeschichte und klinischem Ergeb-
nis erkennen konnte, da die Patientenzahl
klein war und die Moglichkeit eines statisti-
schen Typ-ll-Fehlers bestand. Wenn man
jedoch einen (blichen P-Wert von 0,05 und
eine Starke von 0,8 verwendet, dann ware
die vorliegende Patientenzahl zumindest in
der Lage, ein minimales Zufallsverhaltnis von
1,4 zu erkennen, falls eine solche Verbin-
dung lGiberhaupt besteht.

Bluthochdruck war ein bemerkenswert hau-
figer Befund, obwohl die Patienten bereits
vor der Uberweisung zum Nephrologen von
Hausarzten untersucht worden waren. Auch
wenn Uber 75% der Patienten einen systoli-
schen Blutdruck Gber 140 mmHg zum Zeit-
punkt der urspriinglichen Uberweisung auf-
wiesen, wurde weniger als 50% der Patien-
ten mehr als ein blutdrucksenkender Wirk-
stoff verordnet. Dies legt nahe, dass die
Bedeutung einer aggressiven Blutdruckkon-
trolle im Rahmen eines chronischen Nieren-
versagens von einigen Hausdrzten unter-
schatzt worden war. Es Uberrascht nicht,
dass ACE-Hemmer bei Patienten mit zum
Zeitpunkt der ersten Untersuchung hoheren
Serumkreatininspiegeln weniger haufig ver-
schrieben wurden. Jedoch erhielten nur
44% der Diabetes-Patienten mit einem Base-
line-Kreatininspiegel unter 300 umol/l be-
reits zum Zeitpunkt der Uberweisung zum
Nephrologen einen ACE-Hemmer, was dar-
auf hinweist, dass viele Hausarzte sich nicht
dartiber im Klaren zu sein scheinen, dass
ACE-Hemmer die Progression von friher
diabetischer Nephropathie hinauszogern
kénnen. Die multivariate Analyse zeigte,
dass der Blutdruck kein unabhangiger Pra-

diktor des Ergebnisses ist. Dieser Befund
stimmt mit den Schlussfolgerungen anderer
Forscher tberein, die auch keine signifikante
unabhangige Verbindung zwischen Baseline-
Bluthochdruck und klinischem Ergebnis bei
Dialyse-Patienten berichtet hatten. Es kann
jedoch dahingehend argumentiert werden,
dass eine einzelne Messung des Baseline-
Blutdrucks ein unsensibler Marker der lang-
fristigen Blutdruckkontrolle ist. Das Fehlen
einer statistisch signifikanten Verbindung
zwischen Blutdruck und Krankenhausauf-
enthalt oder Tod sollte die Bedeutung der
Blutdruckkontrolle vor Dialysestart nicht
abschwichen, da in der Forschung lber-
zeugend demonstriert werden konnte, dass
eine aggressive Kontrolle der Hypertension
die Progression des chronischen Nieren-
versagens hinauszogern und den Dialysebe-
ginn aufschieben kann.

Die Hypalbumindmie, ein Ersatzmarker einer
nicht adaquaten Erndhrungssituation, ist bei
Hamodialyse- und Peritonealdialyse-Patien-
ten ein unabhangiger Pradiktor sowohl von
Krankenhausaufenthalt als auch von Tod. In
der vorliegenden Studie war der Baseline-
Albuminspiegel ein unabhangiger Pradiktor
fur nicht kardiovaskular bedingte Kranken-
hausaufenthalte. Der Baseline-Albuminspie-
gel lieferte keine Vorhersage zu insgesamten
Krankenhausaufenthalten (alle Ursachen), zu
allein  kardiovaskuldar bedingten Kranken-
hausaufenthalten oder zu Tod, vielleicht
aufgrund der kleinen Studienpopulation. Es
ist ebenfalls wahrscheinlich, dass die Baseli-
ne-Serumalbuminspiegel in dieser Populati-
on unsensible Marker einer langfristigen
addquaten Erndhrungssituation sind, insbe-
sondere bei Patienten, bei denen eine fort-
schreitende Azotamie unmittelbar vor Dialy-
sestart zu einer sich verschlechternden
Nahrstoffaufnahme fiihren kann. Dariber
hinaus konnten Ursachen der Hypalbumi-
namie - abgesehen von nicht addquatem
Erndhrungsstatus - den Zusammenhang
zwischen Ersatzmarkern einer adaquaten
Erndhrungssituation und klinischem Ergebnis
unklar machen. Das Vorliegen von ver-
gleichbaren Baseline-Albuminspiegeln zwi-
schen Patienten mit einer anfdanglichen Se-
rum-Kreatininkonzentration unter 300
umol/l und denjenigen mit einem anfangli-
chen Kreatininspiegel Gber 300 pmol/l wiir-
de diese Erklarungen stiitzen.

Es ist enttauschend, dass 45% der Patienten,
die mit Dialyse begannen, ihre erste Dialy-
sebehandlung im Krankenhaus erhalten
haben, trotz der Tatsache, dass diese Patien-
ten in einer Pradialyse-Klinik aktiv betreut
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wurden. Im Vergleich dazu haben andere
Pradialyse-Programme berichtet, dass dring-
liche stationdre Dialysestarts bei 13-56% der
Pradialyse-Patienten vorkamen. Ironischer-
weise berichtete das Pradialyse-Programm in
Toronto (Kanada), dass aufgrund mangeln-
der Hamodialyse-Ressourcen der Anteil von
elektiven ambulanten Dialysestarts derzeit
abnimmt. Unser Zentrum war von dhnlichen
Einschrankungen in den Dialyse-Ressourcen
nicht betroffen, auch nicht die Ergebnisse
dieser Studie. Jedoch war es in der vorlie-
genden Studie bei 34% der Patienten, die
mit Dialyse begannen, erforderlich, einen
zentralventsen Katheter zu legen, da ein
permanenter Zugang nicht hergestellt wer-
den konnte. Zum Vergleich, lediglich 14%
der Pradialyse-Patienten im Toronto-Pro-
gramm benotigten einen temporaren Dialy-
sezugang.

Uberraschenderweise erreichten iiber 60%
der Patienten dieser Kohorte einen negati-
ven klinischen Endpunkt - entweder Kran-
kenhausaufnahme oder Tod - vor Beginn
der Dialyse, die signifikante Morbiditat und
Mortalitat der Pradialyse-Patienten wurde
unterschatzt. Es kam nicht unerwartet, dass
kardiovaskulare Griinde fur 33,7% der Pra-
dialyse-Krankenhauseinweisungen  verant-
wortlich waren. Ob sich das hohe kardio-
vaskulare Risiko bei Patienten mit chroni-
schem Nierenversagen auf eine hohe Prava-
lenz von etablierten Risikofaktoren bezieht
oder das Ergebnis von anderen Faktoren ist,
die speziell mit der Nierenerkrankung ver-
bunden sind, ist weiterhin eine kontroverse
Debatte.

Die vorliegende Studie ist beachtlich hin-
sichtlich ihres kompletten Patienten-Follow-
up und des gut definierten Einzugsbereichs,
in dem die Uberweisungsmuster &uRerst
zentralisiert sind. Dadurch, dass wir lediglich
klinische und biochemische erkldrende Base-
line-Variablen verwendeten, konnte die
prognostische Bedeutung von Risikofakto-
ren, die sich Gber die Zeit hinweg verdandern
(wie Blutdruck, Serumalbumin und Hamog-
lobinkonzentration), durch ein retrospekti-
ves Studiendesign wahrscheinlich unter-
schatzt worden sein. Weitere Forschungen
mit einem prospektiven Messwiederho-
lungsdesign und zeitabhingigen Kovariaten
sind notwendig. Wihrend das nicht mogli-
che Erkennen von statistisch signifikanten
Verbindungen zwischen einigen erklarenden
Variablen und klinischem Ergebnis mit einer
kleinen Studienpopulation erklart werden
kann, ist diese Studie doch in der Lage, ein
minimales Zufallsverhdltnis von mindestens

1,4 mit einer Standardstirke von 0,8 zu
erkennen.

Ungeachtet dieser Einschrankungen hat die
vorliegende Studie gezeigt, dass verschie-
dene wichtige Pradiktoren fiir schlechte
Ergebnisse in der Dialysepopulation auch fiir
die Pradialyse-Patienten gelten. Fortgeschrit-
tenes Alter, komorbide kardiovaskulare Er-
krankungen und Andmie sind unabhingige
Pradiktoren einer nichtelektiven Kranken-
hausaufnahme bei Pradialyse-Patienten. Mit
diesen Ergebnissen wird die Bedeutung
einer frithen Uberweisung an ein Pradialyse-
Programm, um ausreichend Zeit zur Behe-
bung von verdnderbaren Risiken zu erlau-
ben, unterschitzt. Die Ergebnisse dieser
Studie unterstiitzen beispielsweise den Vor-
schlag, dass eine friihe, vor Dialysestart
begonnene Verabreichung von Erythropoie-
tin die Patientenergebnisse verbessern kénn-
te. Darliber hinaus kann das Identifizieren
von Risikofaktoren, die eine bevorstehende
Krankenhauseinweisung oder den Tod vor-
hersagen, die Notwendigkeit eines fritheren
Dialysestarts bei Hochrisikopatienten signa-
lisieren; damit konnten moglicherweise
insgesamt Krankenhausaufenthalte vermie-
den werden. Es ist weitere Forschung notig,
um festzustellen, inwiefern die Veranderung
von Pradialyse-Risikofaktoren die Patien-
tenmorbiditdit und -mortalitit beeinflussen
kann.
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