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Vorwort

Chronische Nierenerkrankungen zahlen zu den oft unterschatzten Volkskrankheiten — gerade,
weil sie sich am Erkrankungsbeginn leise und symptomarm entwickeln. Die Folgen sind gra-
vierend: Fr die Lebensqualitat der Betroffenen, aber auch fiir unser Gesundheitssystem.

Als Krankenkasse sehen wir es als unsere Aufgabe, diesen Entwicklungen aktiv entgegen-
zuwirken — mit gezielter Pravention, moderner Versorgung und verlasslicher Aufklarung. So
legen wir in diesem Versorgungsreport auch einen Fokus auf ein zentrales, bislang wenig be-
achtetes Risiko: die Belastung der Nieren durch bestimmte Medikamente.

Ob rezeptfrei oder verschreibungspflichtig — viele Arzneimittel kénnen bei unsachgemaler
oder langandauernder Anwendung die Nierenfunktion gefahrden. Besonders gefahrdet sind
Menschen mit chronischen Erkrankungen wie z. B. Diabetes oder Bluthochdruck.

Der vorliegende Versorgungsreport geht u. a. gezielt der Frage nach, inwieweit durch zusatz-
liche Screening-MalRnahmen CKD friihzeitiger als bislang entdeckt und somit bereits in einem
friihen Stadium behandelt werden kann. Im Zentrum der Untersuchung steht hierbei die Frage,
welche Versicherten gezielt in zusatzliche Screening-Malinahmen einbezogen werden sollten
und wie diese Versicherten in der Versorgungspraxis identifiziert werden kdnnten. Hierbei
wird auch untersucht, wie die Nutzung von Routinedaten der Krankenkassen dazu beitragen
kénnte, Arztinnen und Arzten bei der Identifikation dieser Hochrisikopatienten zu unterstiitzen.

Ich danke allen Beteiligten, die mit diesem Versorgungsreport einen wichtigen Beitrag zu Ver-
besserung der Versorgungspraxis und dariiber hinaus zur Bewusstseinsbildung leisten und
damit den Weg ebnen fiir eine Versorgung, die Risiken nicht nur gezielt behandelt, sondern sie
friihzeitig erkennt und vermeidet.

Andreas Storm

Vorstandsvorsitzender der DAK-Gesundheit

Hamburg, Méarz 2026
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Zusammenfassung

Die chronische Nierenkrankheit — nach der englischen Bezeichnung chronic kidney disease
meist als CKD abgekiirzt — ist eine vergleichsweise haufige Erkrankung, insbesondere in den
hoheren Altersgruppen. Das Nierenversagen ist die schwerwiegendste magliche Folge einer
CKD. Die Betroffenen miissen sich einer Nierenersatztherapie unterziehen, d. h. einer regel-
maRigen Dialysebehandlung oder einer Nierentransplantation. Der Eintritt eines Nierenver-
sagens ist zwar eine gravierende, aber eher seltene Konsequenz einer CKD, weil die hdheren
Schweregrade der Erkrankung nur von wenigen Patienten erreicht werden. Dartiber hinaus
ist das Vorliegen einer CKD jedoch auch ein unabhéngiger Risikofaktor fiir zahlreiche weitere
ernste Gesundheitsprobleme.

Angesichts der méglichen Folgen einer CKD sowie einer zu vermutenden Untererfassung von
Erkrankungsfallen, wird in der Fachwelt immer wieder die Frage diskutiert, welche bzw. wel-
che zuséatzlichen MaRnahmen sinnvoll sind, um CKD-Erkrankungen frihzeitiger und vollstéan-
diger zu erkennen und zu behandeln. Diese Frage hat noch an Bedeutung gewonnen, weil die
Maglichkeiten gewachsen sind, den Verlauf einer CKD durch eine medikamentdse Behandlung
giinstig zu beeinflussen. Die aktuellen medizinischen Leitlinien befirworten gezielte Unter-
suchungen auf CKD (Screening) bei Personen mit Diabetes mellitus, Bluthochdruck sowie bei
Einnahme von nierenschéddigenden Medikamenten. Bei asymptomatischen Erwachsenen ohne
Risikofaktoren fiir CKD wird dagegen kein Screening empfohlen.

Der Versorgungsreport geht u. a. gezielt der Frage nach, inwieweit durch zuséatzliche Scree-
ning-Malnahmen Versicherte entdeckt werden kénnten, bei denen mit héherer Wahrschein-
lichkeit eine bis dahin nicht entdeckte und behandelte CKD vorliegt. Mit Hilfe eines eigens
entwickelten Risikovorhersagemodells wird untersucht, inwieweit die Nutzung von Routine-
daten der Krankenkassen dazu beitragen kénnte, die Zielgruppe fir ein Screening stérker ein-
zuengen. Besonderes Augenmerk gilt dabei der Frage, inwieweit in den Abrechnungsdaten
tatsdchlich keine Hinweise auf drztliche Untersuchungen der Nierenfunktion vorliegen, ein
ggf. bestehendes CKD-Risiko also mdglicherweise nicht bekannt bzw. entdeckt ist. In Ergan-
zung der statistischen Modellierung werden die Ergebnisse in Form eines Systems von we-
nigen Regeln zur Identifikation von Hochrisikopatienten zusammengefasst, die sich fiir eine
Implementierung in der Versorgungspraxis eignen.

Neben der Frage nach der Sinnhaftigkeit zusatzlicher Screening-Malnahmen analysiert der
Versorgungsreport die aktuelle medizinische Versorgung von CKD-Patienten. Eigene Analy-
sen werden ferner den Risiken fiir ein Fortschreiten der Erkrankung in ein hoheres Stadium
gewidmet. Auf Grundlage der Routinedaten wird ein Modell zur Vorhersage des Risikos von
Patienten im Stadium G3 fiir eine weitere Krankheitsprogression entwickelt.



Alle Analysen beruhen auf den bei der DAK-Gesundheit routineméRig vorhandenen Abrech-
nungsdaten aus der gesundheitlichen Versorgung ihrer Versicherten (Routinedaten). Einbezo-
gen wurden alle Versicherten ab 40 Jahren im jeweiligen Untersuchungsjahr. Das Vorliegen
einer CKD wurde definiert tiber eine gesicherte Diagnose N18.- oder N19 aus ambulanter Be-
handlung oder als stationare Haupt- oder Nebendiagnose sowie zuséatzlich CKD-relevanten
Arzneimittelverordnungen im Umfang von 183 DDD oder mehr innerhalb eines Jahres (ent-
sprechend Morbi-RSA).

Die Analysen zu Pravalenz, Inzidenz und aktueller CKD-Versorgung erfolgen bezogen auf das
Jahr 2022 und berticksichtigen ca. 3,6 Mio. DAK-Versicherte ab 40 Jahren. Die deskriptiven
Analysen zur Krankheitsprogression beriicksichtigen alle Versicherten, die zum Jahresende
2017 eine CKD-Diagnose mit Codierung des Stadiums hatten und verfolgen deren Entwick-
lung Gber die fiinf folgenden Jahre (2018—2022). In einem weiteren Schritt werden durch eine
Regressionsanalyse die Einflussfaktoren fiir eine Krankheitsprogression bezogen auf den
5-Jahreszeitraum ermittelt. Diese Analysen beschrénken sich auf die Versicherten, die 2017
ein Krankheitsstadium G3 erreicht hatten. Im letzten Schritt wird dieses Modell zur Vorher-
sage des Progressionsrisikos auf die Versicherten angewandt, die im Jahr 2022 ein CKD-
Stadium G3 hatten. Bezogen auf das geschatzte Progressionsrisiko wird untersucht, ob das
medizinische Monitoring bei diesen Versicherten den Empfehlungen der Leitlinie entspricht.

Datengrundlage der Analysen zur Vorhersage des Risikos fiir das Auftreten einer CKD sind
alle DAK-Versicherten ab einem Alter von 40 Jahren, fiir die im Jahr 2019 (Indexjahr der Ana-
lyse) sowie im Vorjahr (2018) keine CKD-Diagnose in den Abrechnungsdaten dokumentiert ist.
Fir diese Versicherten wird gepriift, ob im folgenden 3-Jahreszeitraum vom 01.01.2020 bis
31.12.2022 eine CKD-Diagnose in den ambulanten und/oder stationdren Abrechnungsdaten
dokumentiert ist. In der Regressionsanalyse wird die CKD-Diagnose innerhalb des 3-Jahres-
zeitraums (ja/nein) auf das Alter und das Geschlecht der Versicherten sowie die in den Ab-
rechnungsdaten des Jahres 2019 kodierte Morbiditat und die im Zeitraum 2017 bis 2019 ver-
ordneten nephrotoxischen Arzneimittel regressiert.

In einem weiteren Schritt werden Versichertengruppen mit besonders hohem Risiko fir die
Entwicklung einer CKD beschrieben, fiir die gleichzeitig keine Untersuchungen der Nieren-
funktion dokumentiert sind. Fiir die Identifizierung dieser Risikomerkmale und zur Ableitung
von Auswahlregeln, anhand derer sich Versicherte mit hohem CKD-Risiko von Versicherten
mit niedrigem CKD-Risiko unterscheiden, wird ein Decision Tree Learning durchgefiihrt, eine
Methode aus dem Bereich des maschinellen Lernens. Wegen der starken Altersabhangigkeit
der CKD erfolgt die Analyse der Risikomerkmale und die Ableitung von Auswahlregeln diffe-
renziert nach fiinf Altersgruppen.

Im Jahr 2022 wiesen von rund 3,6 Millionen DAK-Versicherten ab einem Alter von 40 Jahren
302.187 Versicherte eine chronische Nierenkrankheit (CKD) auf, was einer CKD-Pravalenz von



8,3 % entspricht. Standardisiert auf die Bevélkerung Deutschlands im Jahr 2022 belduft sich
die CKD-Prévalenz auf 6,9 %. Neuerkrankungen an CKD (Inzidenz) wurden im Jahr 2022 bei
1,7 % der DAK-Versicherten ab 40 Jahren diagnostiziert. 51,6 % der Betroffenen sind 80 Jahre
oder alter, weitere 28,5 % befinden sich im Alter zwischen 70 und unter 80 Jahren und 13,8 %
weisen ein Alter zwischen 60 und unter 70 Jahren auf. Nur etwa 5,9 % der CKD-Patientinnen
und -Patienten sind jlinger als 60 Jahre. Manner sind im Vergleich zu Frauen in allen Alters-
gruppen (relativ) haufiger von CKD betroffen. 5,3 % der préavalenten CKD-Patientinnen und
-Patienten befinden sich im CKD-Stadium G1, 17,6 % im CKD-Stadium G2, 41,2 % im CKD-Sta-
dium G3, 9,8 % im CKD-Stadium G4 und 3,9 % im CKD-Stadium G5. Bei 10,8 % der Betroffenen
liegen Diagnosen aus dem Bereich sonstige bzw. nicht ndher bezeichnete chronische Nieren-
krankheit vor. Bei inzidenten CKD-Patientinnen und -Patienten sind niedrige CKD-Stadien und
nicht ndher bezeichnete Niereninsuffizienz im Vergleich zu prévalenten Fallen haufiger kodiert.
Bemerkenswert ist, dass insgesamt etwa 6,9 % aller inzidenten Félle bei der Erstdiagnose ein
CKD-Stadium G4 oder G5 aufweisen.

Von den DAK-Versicherten ab 40 Jahren mit CKD hatten 2022 16,7 % mindestens einen Be-
handlungsfall bei einer Fachérztin oder einem Facharzt fiir Nephrologie. Wahrend in den CKD-
Stadien G1 und G2 (Diagnosen N18.1 und N18.2) lediglich 4,6 % bzw. 7,7 % nephrologisch
mitversorgt werden, sind es 18,0 % im Stadium G3, 44,7 % im Stadium G4 und 77,3 % im
Stadium G5.

64,5 % der CKD-Patientinnen und -Patienten im CKD-Stadium G5 (terminale, dialyse-pflich-
tige Niereninsuffizienz) und 2,7 % der CKD-Patientinnen und -Patienten im CKD-Stadium G4
wurden 2022 mit einer Dialyse als Nierenersatztherapie versorgt, fiir 0,9 % ist eine Nieren-
transplantation dokumentiert.

Diabetes mellitus und Bluthochdruckerkrankungen sind die wichtigsten Risikofaktoren fiir die
Entwicklung einer CKD. Im Jahr 2022 waren 97,7 % aller CKD-Patientinnen und -Patienten
wegen einer Diabetes- und/oder Bluthochdruckerkrankung in arztlicher Behandlung. Bei 7,5 %
ist eine vaskulare Nephropathie, bei 18,3 % eine diabetische Nephropathie und bei 3,3 % sind
beide Formen der Nierenschadigung dokumentiert (zusammen 29,1 %). Wegen glomerul&rer
Erkrankungen (ICD NOO—NO8) waren 3,1 % und wegen tubulointerstitieller Nierenkrankheiten
(ICD N10—N16) etwa 2,1 % in Behandlung.

Vertiefende Analysen befassen sich mit den Komorbiditdten und der Versorgung der CKD-
Patienten im Stadium G3. Ausweislich der Abrechnungsdaten wurden im Jahr 2022 fiir 11,5 %
der CKD-Patientinnen und -Patienten in Stadium G3 keine Laboruntersuchungen durchgefiihrt,
anhand derer sich die Nierenfunktion und/oder das Vorliegen einer Nephropathie bewerten
lieRe. 91,1 % der CKD-Patientinnen und -Patienten in Stadium G3 werden zumindest zeitweise
mit Arzneimitteln therapiert, die potenziell nephrotoxische Wirkstoffe enthalten. 17,2 % er-
halten nephrotoxische Wirkstoffe in einer niedrigen Jahresdosis von unter 183 DDD, 73,9 % in
einer hohen Jahresdasis von 183 DDD oder mehr.
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Die Datengrundlage enthalt fiir 186.230 CKD-Patienten sowohl im Jahr 2017 als auch in den
nachfolgenden fiinf Jahren mindestens eine Behandlungsdiagnose mit einem kodierten CKD-
Stadium und im Jahr 2017 ein CKD-Stadium G1-G4 (bei denen eine Progression mdglich ist).
Bis zum Ende des Jahres 2022 ist bei 57.772 Betroffenen die Erkrankung in ein héheres CKD-
Stadium vorangeschritten. Die 5-Jahres-Progressionsrate belduft sich demnach auf 31,0 %.
Am haufigsten ist ein Fortschreiten aus den beiden niedrigen Stadien G1 und G2 (jeweils
ca. 42 % mit Progression). Eine Progression von G3 nach G4 bzw. G5 erfolgt bei etwa 26 %
der Patienten, von G4 nach G5 bei etwa 21 % der Betroffenen. Von den Versicherten, die im
ersten Jahr des Zeitraums ein Stadium G1 bis G4 aufwiesen, erreichen 6,3 % innerhalb von
finf Jahren das Stadium G5.

Die Analyse der Einflussfaktoren auf die Krankheitsprogression fokussiert Patienten im Sta-
dium G3. Bedeutsame Risikofaktoren sind sehr junges oder sehr hohes Alter, eine bluthoch-
druck- und/oder eine diabetes-assoziierte Nephropathie, das Auftreten von CKD-assoziierten
Komplikationen sowie verschiedene Begleiterkrankungen. Ferner sind verschiedene Arznei-
mitteltherapien der Grund- und Begleiterkrankungen mit einem erhéhten Progressionsrisiko
assoziiert, wobei hier jedoch kein kausaler Zusammenhang, sondern eher ein Hinweis auf ein
fortgeschrittenes Stadium der betreffenden Erkrankungen vorliegen dirfte. Ein protektiver
Effekt zeigt sich fiir die Behandlung mit SGLT2-Hemmern, die im Analysezeitraum nur fiir die
Behandlung von Diabetes und Herzinsuffizienz zugelassen waren. Werden Arzneimittel mit
potenziell nephrotoxischen Wirkstoffen in der Versorgung eingesetzt, so erhéht dies das Risi-
ko fir eine Erkrankungsprogression iiber die genannten Risiken hinaus.

Unter Nutzung des statistischen Modells zur Vorhersage des Progressionsrisikos wurde unter-
sucht, inwieweit bei Patienten im Stadium G3 sowie abhéngig vom Progressionsrisiko die
Leitlinienempfehlung zur regelmaRigen Uberwachung der Nierenfunktion umgesetzt wird.
Insgesamt ist bei 11,6 % aller Versicherten im Stadium G3 keine Laboruntersuchung der Nie-
renfunktion dokumentiert. Diese nicht-iiberwachten Patienten weisen als Gruppe ein etwas
niedrigeres geschatztes Progressionsrisiko auf (21,6 %) als die drztlich tiberwachten Patienten
(24,5 %).

Mit Blick auf die Frage der Eingrenzung einer Zielgruppe fiir eventuelle zusétzliche Screening-
MaRnahmen wurde im ersten Schritt ein statistisches Modell zur Vorhersage des Risikos fiir
das Auftreten einer CKD entwickelt.

Wesentliche Ergebnisse sind bspw. die starke Altersabhangigkeit des CKD-Risikos und die
zentrale Rolle der Grunderkrankungen Bluthochdruck und Diabetes insbesondere, wenn sich
eine diabetische bzw. vaskulare Nephropathie entwickelt hat. Unter Kontrolle der Morbiditét,
der Pharmakotherapie und der Exposition gegentiber nephrotoxischen Arzneimitteln bestehen
keine geschlechtsspezifischen Unterschiede in Bezug auf das CKD-Risiko. Eindeutige Effekte



zeigen sich auch beziiglich der Exposition gegeniiber nephrotoxischen Arzneimitteln, die das
Risiko umso stérker erhGhen, je langer sie eingenommen werden.

Fir die Abgrenzung der Zielgruppe fiir ergénzende Screening-Malnahmen wird das zuvor ent-
wickelte CKD-Risikomodell auf die Population der DAK-Versicherten im Jahr 2022 angewen-
det, die nicht an CKD erkrankt ist. Hierbei wird auf Basis der in den Abrechnungsdaten do-
kumentierten Diagnosen des Jahres 2022 und der Arzneimittelverordnungen der Jahre 2022
sowie 2020—2021 (Vorzeitraum) fiir jeden Versicherten ein individuelles CKD-Risiko bestimmt.
Die Versicherten werden dann anhand ihres CKD-Risikos einer von sechs Risikoschichten zu-
geordnet, wobei Risikoschicht 1 durch das hdchste und Risikoschicht 6 durch das niedrigste
CKD-Risiko gekennzeichnet sind. In den ersten flinf Risikoschichten befinden sich jeweils 10 %
der Versicherten, in der sechsten Risikoschicht die untere Halfte der Versicherten mit dem
niedrigsten CKD-Risiko.

Im Jahr 2022 gibt es knapp 3,3 Mio. DAK-Versicherte ab einem Alter von 40 Jahren, die nicht
an CKD erkrankt sind und bei denen auch im Vorjahr keine CKD-Diagnose gestellt wurde.
Das durchschnittliche 3-Jahres-CKD-Risiko dieser Versicherten belduft sich auf 5,7 %. Das
heilit, dass ausgehend vom Jahr 2022 innerhalb der ndchsten drei Jahre voraussichtlich etwa
188.000 Versicherte an CKD erkranken werden. In der Risikoschicht 1 mit dem hochsten CKD-
Risiko belauft sich das Risiko, innerhalb der néchsten drei Jahre an CKD zu erkranken auf
durchschnittlich 27,2 %, in der Risikoschicht 2 auf 12,3 %, in der Risikoschicht 3 auf 7,1 %, in
der Risikoschicht 4 auf 4,1 % und in der Risikoschicht 5 auf 2,4 %. In der Risikoschicht 6, wo
sich die 50 % der DAK-Versicherten mit dem niedrigsten CKD-Risiko befinden, betragt das
durchschnittliche Erkrankungsrisiko innerhalb der nachsten drei Jahre lediglich 0,7 %.

Von insgesamt etwa 3,3 Mio. Versicherten befinden sich 2,4 Mio. Versicherte unter arztli-
cher Uberwachung der Nierenfunktion, bei rund 860.000 findet eine solche routinemaRige
Kontrolle der Nierenfunktion nicht statt. Von den Versicherten, deren Nierenfunktion nicht
arztlich iberwacht wird, weist ein GroRteil ein niedriges CKD-Risiko auf: 646.026 (75,4 %) der
insgesamt 856.286 nicht &rztlich iberwachten Versicherten befindet sich in der niedrigsten
Risikoschicht 6 mit einem durchschnittlichen 3-Jahres-CKD-Risiko von 0,7 %. Insofern zeigen
die Ergebnisse, dass die derzeitige Indikationsstellung ftir Kontrolluntersuchungen der Nieren-
funktion weitgehend risikogerecht erfolgt. Gleichwohl befindet sich auch ein substanzieller
Teil der nicht &rztlich Gberwachten Versicherten in den héheren Risikoschichten.

Unter der Annahme, dass CKD-Neuerkrankungen in den Stadien G4 und G5 sowie die Halfte
der CKD-Neuerkrankungen mit Erstdiagnose in Stadium G3 durch ein ergénzendes Screening
friihzeitiger, d. h. bereits im Jahr 2022 hatten entdeckt werden kénnen, ergibt dies 4.096 Neu-
erkrankungen, die durch ergénzende Screening-MaRnahmen gezielt in den drei obersten Risi-
koschichten friihzeitiger und damit in einem niedrigeren CKD-Stadium diagnostiziert werden
konnten. Die Number needed to treat (NNT), die ausdriickt, wie viele Behandlungen (in diesem
Fall: erganzende Screenings) erforderlich sind, um gegeniiber der gegenwartigen Situation
ginen einzelnen (zusétzlichen) positiven Ausgang zu erreichen (in diesem Fall: friihzeitigere
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Diagnose einer CKD-Erkrankung) belduft sich fiir ein auf die drei oberen Risikoschichten fo-
kussiertes Screening auf 24.

Die Analyse zeigt auch, dass ein Screening auf Populationsebene (statt einem risikobasierten
Screening) unter Aufwands- und Ressourcengesichtspunkten nicht sinnvoll ware. Wiirde bei
allen Versicherten, bei denen die Nierenfunktion nicht bereits bei anderen Anléssen unter-
sucht wird, routineméaRig die Nierenfunktion iberwacht, ergabe sich eine NNT von 146.

Im abschlieRenden Untersuchungsteil wurde der Frage nachgegangen, ob sich ggf. auch ohne
den Einsatz eines Risikopradiktionsmodells auf Basis von Krankenkassendaten, aber unter
Nutzung der in diesem Versorgungsreport gewonnenen Erkenntnisse tiber Risikofaktoren eine
effiziente Auswahl von Versicherten fiir ein zusatzliches Screening realisieren lieRe. Im Ergeb-
nis kdnnen je nach Altersgruppe zwischen einer und drei Auswahlregeln definiert werden, die
ein vergleichbar effektives risikobasiertes Screening ermdglichen wie das statistische Pra-
diktionsmodell.

Die Analysen des Versorgungsreports zeigen, dass bei einem groRen Teil der Versicherten ab
40 Jahren bereits im Kontext anderer Versorgungsanlasse (einschlielich der Gesundheits-
untersuchung gem. 8 25 SGB V) regelmaRige Untersuchungen erfolgen, die zumindest eine
orientierende Beurteilung der Nierenfunktion erlauben, so dass ein rein bevélkerungsbezo-
genes CKD-Screening, ohne Berlicksichtigung der bereits stattfindenden MalRnahmen nicht
sinnvoll wére.

Erganzende Screening-MaRRnahmen sollten fiir Versicherte in Betracht gezogen werden, bei
denen noch keine regelmaRige Kontrolle der Nierenfunktion erfolgt und die aufgrund beste-
hender Krankheitsdiagnosen, Arzneimittelbehandlungen sowie ihres Alters ein erhohtes CKD-
Risiko aufweisen. Die Identifikation dieser Versicherten kann durch Auswertungen der bei den
Krankenkassen vorhandenen Versorgungsdaten, verbunden mit einer Benachrichtigung der
betreffenden Versicherten, ihren Arzt oder Arztin deshalb anzusprechen, erfolgen (Grundlage:
§ 25b SGBV). Ebenso leistungsfahig ware eine Identifikation iiber wenige Auswahlregeln,
die prinzipiell in der Versorgungspraxis implementierbar sind. Dazu miissten technische Vor-
kehrungen auf Ebene der Praxisverwaltungssysteme umgesetzt werden sowie eine gezielte
Nutzung der Daten erfolgen, die die Krankenkassen in den elektronischen Patientenakten der
Versicherten einstellen.

Sowohl bei der Entstehung von chronischen Nierenerkrankungen als auch beim Fortschrei-
ten der Erkrankung in héhere Stadien spielt die Einnahme von Arzneimitteln, die als Neben-
wirkung die Nieren schadigen kdnnen, eine wichtige Rolle. Die statistischen Analysen des
DAK-Versorgungsreports haben das Risikopotenzial nephrotoxischer Arzneimittel bestatigt
und zudem gezeigt, dass einer sehr groRen Zahl von Versicherten entsprechende Arzneimit-
tel verordnet werden. Die Empfehlungen der medizinischen Leitlinien, den Einsatz entspre-
chender Medikamente bei bereits nierenkranken Patienten sehr kritisch zu priifen bzw. sofern
mdglich alternative Wirkstoffe einzusetzen, ist zu unterstreichen. Dariiber hinaus sollte auch



bei (noch) nierengesunden Patienten darauf geachtet werden, potenziell nierenschadigende
Medikamente zu vermeiden oder in Anwendungsdauer und Dosierung so weit wie maglich zu
begrenzen. Dariiber hinaus sollten Patientinnen und Patienten verstarkt auf mogliche nieren-
schadigende Nebenwirkungen von frei verkduflichen Arzneimitteln hingewiesen werden.
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1. Einleitung

Die chronische Nierenkrankheit — nach der englischen Bezeichnung chronic kidney disease
meist als CKD abgekiirzt — ist eine vergleichsweise haufige Erkrankung, insbesondere in den
hoheren Altersgruppen. Nach Schatzungen auf Basis von Ergebnissen der , Studie zur Gesund-
heit Erwachsener in Deutschland 2008—2011" (DEGS1) weisen tber 10 % der Bevolkerung ab
18 Jahren (etwa 8 Mio. Menschen) eine eingeschrankte Nierenfunktion auf, die die Kriterien
einer CKD erfiillt (Girndt et al. 2016; DEGAM 2024). Die Mehrzahl der im Rahmen von DEGS
identifizierten Personen mit eingeschréankter Nierenfunktion wusste jedoch nichts von der be-
stehenden Erkrankung. Von den ca. 28 %, die von ihrer Nierenerkrankung wussten, gaben nur
etwa zwei Drittel an, deshalb in arztlicher Behandlung zu sein (Girndt et al. 2016).

Wie eine jlingst publizierte Analyse auf Basis von vertragsarztlichen Abrechnungsdaten zeigt,
ist die Zahl der Menschen, deren Nierenerkrankung &rztlich diagnostiziert ist, gegeniiber der
Situation vor 15 Jahren gewachsen. Nach dieser Studie wiesen im Jahr 2022 etwa 3 Mio.
GKV-Versicherte tber 40 Jahren eine CKD-Diagnose auf (ICD-Codes N18 und N19), was einer
administrativen Prévalenzrate von 7,1 % entspricht. Gegeniiber dem als Vergleich betrachte-
ten Jahr 2013 hat die Haufigkeit der Diagnosestellung deutlich zugenommen (administrative
Pravalenz in 2013: 4,4 %, um Veranderungen der Alters- und Geschlechtsstruktur bereinigte
Pravalenz 2022: 6,7 %), was die Autoren darauf zurlickfiihren, dass unentdeckte CKD-Erkran-
kungen haufiger diagnostiziert und behandelt werden (Holstiege et al. 2024). Verglichen mit
der epidemiologischen Schéatzung auf Basis der DEGS1-Daten aus den Jahren 2008 bis 2011
diirfte somit noch immer eine erhebliche ,Untererfassung” von Nierenfunktionsstérungen in
der ambulanten medizinischen Versorgung bestehen, zumal aufgrund des seither fortgeschrit-
tenen demografischen Wandels eher von einer Zunahme der ,wahren” CKD-Préavalenz auszu-
gehen ist.

Wir sprechen von ,Untererfassung”, weil aufgrund der Tatsache, dass sich bei einem Ver-
sicherten in den vertragsarztlichen Abrechnungsdaten keine CKD-Diagnosen finden, nicht
zwingend geschlossen werden kann, dass den behandelnden Arztinnen oder Arzten die Ein-
schrankung der Nierenfunktion ihrer Patienten unbekannt ist. Es ist bei diesem Krankheitsbild
durchaus mdglich, dass die Nierenfunktion untersucht und die auffalligen Labormesswerte
zur Kenntnis genommen wurden, dass aber auf die (prinzipiell gerechtfertigte) Dokumentation
einer entsprechenden ICD-Diagnose verzichtet wurde. Dies gilt vor allem fiir altere Versicher-
te, die den weitaus gréRten Teil der Betroffenen ausmachen. In der Bevdlkerung ab 70 Jahren



liegt die Pravalenz der CKD bei tiber 30 % bzw. in den hdchsten Altersgruppen noch deutlich
dartiber (DEGAM 2024).

Wenn Arztinnen und Arzte bei &lteren Patienten trotz auffalliger Nierenwerte auf die Doku-
mentation einer entsprechenden Diagnose verzichten, so kann dies daran liegen, dass sie im
Rahmen einer Gesamtbewertung der gesundheitlichen Situation der Einschrankung der Nie-
renfunktion als solcher einen geringeren Krankheitswert beimessen. Dies kann legitim sein,
da bei alteren Menschen die Abgrenzung zwischen einer primar altersbedingten (d. h. physio-
logischen) und einer pathologischen Verschlechterung der Nierenfunktion schwierig zu treffen
ist. Die Nierenfunktion nimmt mit zunehmendem Alter ab, wobei jedoch eine erhebliche indi-
viduelle Variationsbreite existiert (KDIGO 2024). Der Verzicht auf eine explizite CKD-Diagnose
schlielt auch nicht aus, dass die Einschrénkung der Nierenfunktion bei anderen medizinischen
Entscheidungen — z. B. bzgl. der Gabe und Dosierung von Medikamenten — angemessen be-
riicksichtigt wird.

Die Notwendigkeit einer nach dem Alter der Patienten differenzierten Bewertung von Labor-
befunden Iasst sich auch anhand des Risikos fiir den Eintritt eines Nierenversagens — und
damit der Notwendigkeit einer Nierenersatztherapie (Dialyse) — zeigen: Bei gleichen Nieren-
werten liegt das Risiko fiir einen &lteren deutlich niedriger als fiir einen jiingeren Menschen
(vgl. Kasten).
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Mit der Kidney Failure Risk Equation (KFRE, Tangri etal. 2011) lasst sich das Risiko fiir
den Eintritt eines Nierenversagens in den folgenden 2 bzw. 5 Jahren berechnen. Die Risi-
koabschatzung stitzt sich auf Alter, Geschlecht sowie die beiden Laborwerte, die fiir die
Feststellung und Stadieneinteilung einer CKD mafgeblich sind (eGFR und UACR, vgl. dazu
Abschnitt 2.5). Eine deutschsprachige Version dieses Risikokalkulators findet man hier:
www.risiko-nierenversagen.de

Die folgende Grafik zeigt beispielhaft, wie sich das geschatzte Risiko fiir ein Nierenversa-
gen innerhalb der folgenden 5 Jahre nur in Abhangigkeit vom Alter eines Mannes, d. h. bei
identischen Nierenwerten eGFR bzw. UACR, dndert. Die niedrigen (orangen) Saulen ent-
sprechen dem Stadium G3a/A1 (eGFR: 52; UACR: 29 mg/g), die héhere (graue) Saulenreihe
dem Stadium G3b/A2 (eGFR: 37; UACR: 165 mg/g) einer CKD gemal der KDIGO-Systematik
(vgl. dazu Abschnitt 2.2). Dargestellt ist jeweils die absolute Anzahl Personen mit Nierenver-
sagen aus einer Gesamtgruppe von 1.000 Personen der jeweiligen Konstellation. (Lesebei-
spiel: Von 1.000 Mannern im Alter von 45 Jahren im CKD-Stadium G3b/A2 erleiden im Laufe
von 5 Jahren 1077 ein Nierenversagen (10,8 %), bei 1.000 Mannern im Alter von 75 Jahren
im gleichen CKD-Stadium sind es 57,2 (5,7 %).

Abbildung 1: Risiko fiir den Eintritt eines Nierenversagens in den folgenden 5 Jahren nach Altersgrup-
pen (Anzahl von Personen mit Nierenversagen von 1.000 Personen der jeweiligen Kate-
gorie) (Manner, am Beispiel von zwei CKD-Stadien gem. KDIGO 2024)
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Quelle: Berechnung IGES mit dem Risikokalkulator auf Basis der KFRE
(www.risiko-nierenversagen.de/risikokalkulator-nierenversagen)

Das Nierenversagen ist die schwerwiegendste mdgliche Folge einer CKD. Die Betroffenen
missen sich einer Nierenersatztherapie unterziehen, d. h. einer regelmaRigen Dialysebehand-
lung oder einer Nierentransplantation.


https://www.risiko-nierenversagen.de/risikokalkulator-nierenversagen

In Deutschland waren ausweislich der Daten der externen Qualitatssicherung (NET-DIAL) im
Jahr 2023 knapp 80.000 Personen in standiger Dialysebehandlung. Bei etwa 19.000 dieser
Patienten bestand die Dialysepflicht seit weniger als einem Jahr (IQTIG 2024). Weitere etwa
23.000 Personen leben mit einer transplantierten Niere (Girndt et al. 2016).

Der Eintritt eines Nierenversagens ist zwar eine gravierende, aber eher seltene Konsequenz
einer CKD, weil die héheren Schweregrade der Erkrankung nur von wenigen Patienten erreicht
werden. Dariiber hinaus ist das Vorliegen einer CKD jedoch auch ein unabhéngiger Risikofaktor
fiir zahlreiche weitere ernste Gesundheitsprobleme: So steigen mit einem héheren CKD-Stadi-
um bspw. auch die Wahrscheinlichkeit eines Herzinfarkts, Schlaganfalls, einer Herzinsuffizienz
sowie das generelle Sterberisiko (KDIGO 2024).

Angesichts der moglichen Folgen einer CKD einerseits sowie der oben beschriebenen Unter-
erfassung von Erkrankungsfallen andererseits ist es plausibel, dass in der Fachwelt intensiv
iber die Frage diskutiert wird, welche bzw. welche zuséatzlichen MaRnahmen sinnvoll sind,
um CKD-Erkrankungen friihzeitiger und vollstandiger zu erkennen und zu behandeln. Die-
se Frage hat noch erheblich an Bedeutung gewonnen, weil die Mdglichkeiten gewachsen
sind den Verlauf einer CKD durch eine medikamentdse Behandlung giinstig zu beeinflussen
(vgl. Abschnitt 2.6).

Vor dem Hintergrund fachlicher Meinungsverschiedenheiten in Bezug auf die Sinnhaftigkeit
von breiteren Screening-MalRnahmen, fiihrte die bedeutende internationale Fachorganisation
KDIGO (Kidney Disease: Improving Global Outcomes) im Jahr 2019 eine Konferenz zu der Fra-
ge der friihen Identifikation und Behandlung von CKD durch. Im Ergebnis wurde empfohlen,
dass in erster Linie Personen mit den besonders relevanten Risikofaktoren Bluthochdruck,
Diabetes mellitus oder Herz-Kreislauf-Erkrankung sowie weitere bekannte Hochrisikogruppen
regelméafig auf CKD untersucht werden sollten. Ein bevdlkerungsweites Screening, das auch
Personen einschliefen wiirde, bei denen keiner der bekannten CKD-Risikofaktoren vorliegt,
wurde wegen potenzieller Nachteile nicht empfohlen (Shlipak et al. 2021).

In der jiingsten Aktualisierung der KDIGO-Leitlinie zur CKD-Behandlung wurde diese Empfeh-
lung, d. h. die Begrenzung von Screenings auf Risikopopulationen, beibehalten (KDIGO 2024).
Auch die in 2024 aktualisierte Leitlinie der Deutschen Gesellschaft fiir Allgemeinmedizin
(DEGAM) empfiehlt Untersuchungen zur Entdeckung einer CKD in der hausérztlichen Versor-
gung nur bei Personen mit Diabetes mellitus, Bluthochdruck sowie bei Einnahme von nie-
renschadigenden Medikamenten durchzufiihren. Bei asymptomatischen Erwachsenen ohne
Risikofaktoren fiir CKD wird dagegen kein Screening auf CKD empfohlen (DEGAM 2024).

Die Frage eines breiteren, d. h. iiber die hauptséchlichen Risikogruppen hinausgehenden, CKD-
Screenings wird trotz dieser Leitlinienempfehlungen noch immer diskutiert. Zum einen wird
angefihrt, dass ein CKD-Screening die von der WHO formulierten Kriterien fir eine sinnvolle
Screening-MalRnahme weitgehend erfiillen wirde (Shlipak et al. 2021; Farrell & Vassalotti
2024). Zum anderen wird auf Studien verwiesen, die unter Beriicksichtigung der verbesser-



ten Behandlungsmadglichkeiten bei friihzeitiger Entdeckung (Behandlung mit SGLT2-Hemmern)
eine akzeptable Kosten-Effektivitat eines allgemeinen CKD-Screenings ab einer bestimmten
Altersschwelle gefunden haben (Cusick et al. 2023; Cusick et al. 2024).

Eine neue Perspektive auf das Thema wurde ferner durch eine Studie aus den Niederlanden
erdffnet, die ein ,h&usliches Screening” erprobt hat (van Mil et al. 2023). Personen im Alter
zwischen 45 und 80 Jahren wurden per Post kontaktiert und aufgefordert in dem der Sendung
beigefiigten Probesammelgefalt eine Urinprobe zu nehmen und entweder in ein Labor zu sen-
den oder unterstiitzt durch eine Smartphone-App mit einem Teststreifen selbst auf Anzeichen
fir eine CKD (Albuminurie) zu untersuchen. Im Falle eines positiven Ergebnisses erhielten die
Personen einen zweiten Test zugesandt und bei Bestatigung eines auffalligen Ergebnisses
wurden sie aufgefordert, zur weiteren Abklarung das értliche Krankenhaus aufzusuchen, wel-
ches sie ggf. zur Behandlung der CKD an ihren Hausarzt tiberwies. An der Studie beteiligten
sich — je nach Screening-Methode — bis zu 60 % der kontaktierten Biirgerinnen und Biirger. Je
30 gescreente Personen wurde eine Person mit einer bestatigten Albuminurie entdeckt, die
zur weiteren Abklarung aufgefordert wurde.

Eine gesundheitsdkonomische Analyse dieses Projekts konnte ferner zeigen, dass die MaR-
nahme mit hoher Wahrscheinlichkeit ein giinstiges Verhéltnis der zusétzlichen Kosten fiir das
Screening zu den dadurch zu gewinnenden qualitatsadjustierten Lebensjahren (QALY) auf-
weist (Pauwels et al. 2024). Als ein wichtiger Grund daflir werden die niedrigen Kosten fiir
das ,hausliche Screening” im Vergleich zu einem Screening im Rahmen der reguldren medizi-
nischen Versorgung angefihrt.

Dieser Versorgungsreport kniipft an die skizzierten Diskussionen an und geht u. a. gezielt der
Frage nach, inwieweit durch zuséatzliche Screening-Malnahmen Versicherte entdeckt werden
kdnnten, bei denen mit héherer Wahrscheinlichkeit eine bis dahin nicht entdeckte und behan-
delte CKD vorliegt. Insbesondere wird untersucht, inwieweit die Analyse von Routinedaten
der Krankenkassen dazu beitragen kénnte, die Zielgruppe fiir ein Screening stérker einzuen-
gen, d. h. méglichst nur Personen einzubeziehen, bei denen ein erhthtes und in der bisherigen
Versorgung noch nicht adressiertes Risiko fir eine CKD besteht.

Im Zuge der gesetzlichen Erweiterungen der Befugnisse zur Nutzung von Gesundheitsdaten
durch die sog. ,Digitalgesetze” (Digital-Gesetz — DigiG, Gesundheitsdatennutzungsgesetzt —
GDNG) wurden die Krankenkassen erméachtigt, Auswertungen der bei ihnen routinemalig
vorhandenen Daten zum Zweck eines besseren Gesundheitsschutzes ihrer Versicherten vor-
zunehmen. U. a. kénnen solche Analysen erfolgen, um schwerwiegende Gesundheitsgefahr-
dungen der Versicherten zu erkennen, sofern die Analysen im iberwiegenden Interesse der
Versicherten sind (8 25b Abs. 1 Nr. 5 SGB V). Die Krankenkassen sollen Versicherte, bei denen
aufgrund der Datenanalysen eine Gefahrdung erkannt wurde, dariiber informieren bzw. sie auf
geeignete Versorgungsangebote hinweisen.



Vor diesem Hintergrund kdnnte auch die Information von Versicherten (iber ein bestehendes
CKD-Risiko in Betracht kommen — sofern auf Grundlage der bei den Krankenkassen vorhan-
denen Daten eine hinreichend prézise und belastbare Aussage (ber ein bestehendes Risiko
mdglich ist. Der Versorgungsreport filhrt entsprechende Analysen auf Basis von Daten der
Versicherten der DAK-Gesundheit durch.

Besonderes Augenmerk gilt dabei der Frage, inwieweit bei den Versicherten tatsdchlich keine
Hinweise auf &rztliche Untersuchungen der Nierenfunktion vorliegen, ein ggf. bestehendes
CKD-Risiko also mdglicherweise nicht bekannt bzw. entdeckt ist. Laboruntersuchungen, die
eine arztliche Beurteilung der Nierenfunktion erlauben, werden in der reguldren medizinischen
Versorgung in verschiedenen Kontexten durchgefiihrt: So sind entsprechende Untersuchun-
gen z. B. Bestandteil von DMP-Programmen bzw. gehtren zur routineméaRigen medizinischen
Uberwachung bei verbreiteten Krankheitsbildern. Eine Untersuchung auf EiweiR im Urin ist
auch Teil der Gesundheitsuntersuchung (8 25 SGB V), die ab dem Alter von 35 Jahren alle
drei Jahre in Anspruch genommen werden kann. Diese Untersuchung entspricht zwar nicht
dem diagnostischen Standard, aber vielfach wird dariiber hinaus auch eine Untersuchung des
Serumkreatinins veranlasst, obwohl sie nicht Teil des Untersuchungsprogramms der Gesund-
heitsuntersuchung ist. Grundsatzlich ist somit davon auszugehen, dass gerade bei Patienten
in hoherem Lebensalter relativ hdufig entsprechende Untersuchungen durchgeftihrt werden.

Die Analysen des Versorgungsreports zu den Potenzialen erganzender Screenings fokussie-
ren somit vor allem die Umsetzbarkeit bzw. die zu erwartenden Effekte eines risikobasierten
Screenings, das die bei den Krankenkassen ohnehin vorhandenen Daten aus Abrechnungsvor-
gangen nutzt, zum einen fiir die Schatzung des CKD-Risikos und zum anderen fiir die Eingren-
zung der Zielgruppe auf Personen, bei denen ausweislich der abgerechneten Versorgungs-
leistungen keine Uberwachung der Nierenfunktion durch einschlagige Laboruntersuchungen
erkennbar ist.

Neben der Frage nach der Sinnhaftigkeit zusatzlicher Screening-Malinahmen, um bislang un-
entdeckte Patienten mit CKD zu finden, analysiert der DAK-Versorgungsreport Aspekte der
aktuellen medizinischen Versorgung von CKD-Patienten. Der Report ist folgendermaRen auf-
gebaut:

Nach einem Abriss der medizinischen Grundlagen (Abschnitt 2) wird zunéchst die aktuelle
Verbreitung von CKD sowie die gesundheitliche Versorgung dieser Patientengruppe anhand
der Routinedaten der DAK-Versicherten analysiert (Abschnitt 3). Einbezogen werden alle
DAK-Versicherten ab dem Alter von 40 Jahren (ca. 3,6 Mio. Versicherte). Die Analysen be-
ziehen sich auf das Jahr 2022.

Abschnitt 4 widmet sich dem zentralen Ziel der Behandlung der CKD, namlich der Verhiitung
eines Fortschreitens der Erkrankung bis zum Nierenversagen und damit der Notwendigkeit
einer Nierenersatztherapie. In den Analysen dieses Kapitels wird ein 5-Jahreszeitraum be-
trachtet und untersucht wie haufig Patienten, die zu Beginn des Zeitraums im CKD-Stadium G3
sind, ein héheres Stadium erreichen und welche Patienten ein besonders hohes Progressions-



risiko aufweisen. Durch vertiefende statistische Analysen werden die Einflussfaktoren auf die
Erkrankungsprogression identifiziert und die Relevanz jedes Faktors quantifiziert. Ferner wird
untersucht, wie intensiv bei Patienten mit einem hohen Progressionsrisiko die Nierenfunktion
iberwacht wird.

Das Potenzial zuséatzlicher Screening-Malinahmen wird in mehreren Schritten analysiert (Ab-
schnitt 5): Im ersten Schritt wird ein statistisches Modell zur Vorhersage des Risikos fiir das
Auftreten einer CKD innerhalb der folgenden fiinf Jahre entwickelt. Auf Grundlage dieses Mo-
dells bzw. der dort identifizierten Risikofaktoren wird fiir alle DAK-Versicherten ohne CKD das
individuelle Risiko fiir eine CKD-Erkrankung berechnet (CKD-Risikoscore). Im dritten Schritt
werden die Versicherten entsprechend ihres CKD-Risikoscores in Schichten gruppiert, so dass
die 10 % der Versicherten mit dem héchsten Risikoscore in die oberste Schicht gelangen, in
der folgenden Schicht die nachsten 10 % usw. AnschlieRend wird ermittelt, inwieweit die
Versicherten in den einzelnen Risikoschichten bereits hinsichtlich ihrer Nierenfunktion ausrei-
chend tiberwacht werden. Anderenfalls kommen sie als Zielgruppe fiir ergdnzende Screening-
Mafnahmen in Betracht.

In den weiteren Schritten werden die potenziellen Zielgruppen fiir ein Screening ndher cha-
rakterisiert und eingegrenzt. Insbesondere werden in Abschnitt 5.4, getrennt nach Alters-
gruppen, Patientengruppen charakterisiert, bei denen ein CKD-Screening dringend angezeigt
ist, sofern noch keine Uberwachung der Nierenfunktion erfolgt.

Im abschlieRenden Abschnitt 6 werden die Ergebnisse bewertet und Schlussfolgerungen im
Hinblick auf mdgliche Optimierungen der Versorgung gezogen.






2. Medizinische Grundlagen der chronischen
Nierenkrankheit

Als chronische Nierenkrankheit (auch: chronische Niereninsuffizienz), kurz CKD, bezeichnet
man pathologische funktionelle oder strukturelle Veranderungen der Niere, die {iber mindes-
tens drei Monate bestehen und mit einer Abnahme der exkretorischen und inkretorischen Nie-
renfunktion verbunden sind. Die Niere verliert dabei fortschreitend und meist irreversibel ihre
Funktion, Abbaustoffe auszuscheiden, die beim Stoffwechsel entstehen und mit dem Harn
ausgeschieden werden miissen. Diese sogenannten harnpflichtigen Stoffe sind zum Beispiel
Kreatinin, Harnstoff und Harnsdure. Ist die Ausscheidung dieser Substanzen wie bei einer
chronischen Niereninsuffizienz eingeschrénkt, steigt die Konzentration dieser Stoffe im Blut
an. Unbehandelt fiihrt dies auf Dauer zu einer Vergiftung des Korpers.

Die chronische Nierenkrankheit ist definiert tiber die Nierenfunktion, die iiber die glomerulare
Filtrationsrate (GFR) gemessen werden kann. Die GFR ist das pro Zeiteinheit von den Glome-
ruli der Nieren filtrierte Volumen. Es wird in der Regel in der Einheit Milliliter pro Minute pro
1,73 Quadratmeter Kérperflache (ml/min/1,73 m?) angegeben und stellt einen der wichtigsten
Parameter zur Beurteilung der Nierenfunktion dar. Die glomeruldre Filtration ist der Filtrations-
prozess des Blutes, der in den Nierenkdrperchen (Malpighi-Kérperchen) stattfindet, die aus
dem Glomerulus und der ihn einhiillenden Bowman-Kapsel bestehen. Antreibende Kraft der
glomeruldren Filtration ist der hydrostatische Druck in den Kapillaren des Glomerulus. Wasser
und darin geldste Molekiile mit einem geringen Molekulargewicht passieren den Filtrations-
apparat. Proteine und Blutzellen verbleiben aufgrund ihrer GréRe und ihres Molekulargewich-
tes immer im Blut und werden nicht filtriert. Taglich filtriert die Niere zwischen 140 und 180
Liter Extrazellularfliissigkeit als Primarharn, der dann im Tubulussystem auf etwa einen Liter
Endharn konzentriert wird. Uber die Blut-Harn-Schranke wird die stoffliche Trennung von Blut
und Primérharn sichergestellt.

Die Menge des filtrierten Volumens ist bei einer chronischen Nierenkrankheit herabgesetzt. Ge-
mal S3-Leitlinie der DEGAM zur Versorgung von Patientinnen und Patienten mit chronischer
nicht-nierenersatztherapiepflichtiger Nierenkrankheit in der Hausarztpraxis liegt eine chronische
Nierenkrankheit vor, wenn die GFR weniger als 60 ml/min/1,73 m? betragt. Zur Abgrenzung vom
akuten Nierenversagen und aufgrund von interindividuellen Schwankungen der GFR wird zur
Diagnose der CKD eine zweimalige Messung im Abstand von drei Monaten empfohlen.

Die Ermittlung der glomerularen Filtrationsrate ist durch die Bestimmung der Clearance von
Inulin oder Kreatinin moglich. Hierzu wird neben der Kreatinin- bzw. Inulinkonzentration im
Plasma auch die Menge an ausgeschiedenem Urin sowie die Konzentration von Kreatinin bzw.
Inulin im 24h-Urin bendtigt. Da dieser Prozess sehr aufwandig und in der hausérztlichen Ver-
sorgungspraxis kaum zu leisten ist, wird die GFR in der Regel auf der Basis der Kreatininkon-
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zentration im Blut oder Urin geschéatzt. Kreatinin ist ein zur Abschatzung der Nierenfunktion
jedoch nicht optimal geeigneter Parameter, da er erst spat bei eingeschréankter Nierenfunktion
ansteigt und von Alter, Geschlecht und Muskelmasse abhéngig ist. Es bestehen daher ver-
schiedene Formeln zur Schatzung der GFR (eGFR = estimated GFR), die dabei das Alter, das Ge-
schlecht, die KérpergrolRe und das Kérpergewicht beriicksichtigen. Eine Alternative zur Schat-
zung der GFR auf Basis von Kreatinin stellt die Bestimmung der eGFR auf Basis einer Messung
von Cystatin C im Serum dar. Cystatin C weist eine groRere diagnostische Sensitivitat als das
Serumkreatinin auf und kann schon eine moderate Einschrankung der GFR nachweisen. Zudem
ist Cystatin C von der Muskelmasse unabhangig und wird weniger stark durch Erndhrung und
Geschlecht beeinflusst. In der hausérztlichen Praxis kann gemaR der Leitlinie die Schatzung
der GFR auf Basis der Messung von Cystatin C erwogen werden, wenn Griinde bestehen,
die Kreatinin-basierte eGFR anzuzweifeln und/oder eine maglichst exakte Schatzung der GFR
mdglicherweise mit therapeutischen Konsequenzen verbunden ist.

Gemald der interdisziplindren S2k-Leitlinie Rationelle Labordiagnostik zur Abklarung akuter
Nierenschéadigungen und progredienter Nierenerkrankungen der Deutschen Gesellschaft fiir
Nephrologie (DGfN) und der Deutschen Gesellschaft fr Klinische Chemie und Laboratoriums-
medizin e. V. (DGKL) soll bei der Beurteilung der Nierenfunktion alterer Personen beriicksich-
tigt werden, dass die GFR im Lebensverlauf kontinuierlich abnimmt. Der physiologische, al-
tersbedingte Funktionsverlust der Niere belduft sich ab dem 40. Lebensjahr auf etwa 1-2 ml/
min/1,73 m?pro Jahr. GemaR dieser Leitlinie zeigt eine eGFR unter 60 ml/min/1,73 m? bei iber
65-Jahrigen nicht notwendigerweise eine Nierenkrankheit an und bei 80-Jéhrigen kann auch
eine eGFR von 45 ml/min/1,73 m2 noch normal sein.

Entsprechend sehen die Empfehlungen der DEGAM-Leitlinie — im Einklang mit den Empfehlun-
gen der KDIGO — vor, als zweiten Parameter zur Messung und Beurteilung der Nierenfunktion
die Albuminausscheidungsrate (AER) heranzuziehen. Die AER stellt die Menge des im Urin
ausgeschiedenen Albumin dar. Die Albuminkonzentration im Urin schwankt tageszeitabhangig
und abhéngig von der aufgenommenen Fliissigkeitsmenge stark, weshalb die Albuminaus-
scheidungsrate in der Regel auf Basis der Albuminmenge im 24h-Sammelurin bestimmt und
in der Einheit mg pro 24 Stunden angegeben wird. Um den aufwandigen (und fehleranfalligen)
Prozess der Urinsammlung ber einen Zeitraum von 24 Stunden zu vermeiden, wird in der
hauséarztlichen Versorgungspraxis in der Regel auf den Albumin-Kreatinin-Quotient (UACR)
zuriickgegriffen, der eine alternative Darstellung des Messergebnisses von Albumin im Urin
darstellt. Hierbei wird die Albuminkonzentration im (Spontan-)Urin auf die Kreatininkonzentra-
tion im (Spontan-)Urin bezogen. Die UACR wird demnach als mg pro g Kreatinin angegeben.

Bei einer physiologischen Nierenfunktion sollte Albumin nur in einer geringen Menge im Urin
vorhanden sein. Eine normale Nierenfunktion liegt bei einer AER von unter 30 mg/24h bzw.
einer UACR von unter 30 mg/g Kreatinin vor. Bei einer AER zwischen 30 und unter 300 mg/24h
bzw. einer UACR zwischen 30 und unter 300 mg/g Kreatinin spricht man von einer Mikro-
albuminurie, bei noch hdheren Mengen (>= 300 mg/24h bzw. >= 300 mg/g Kreatinin) von einer
Makroalbuminurie. GemaR DEGAM-Leitlinie liegt eine chronische Nierenkrankheit bei einer
AER >= 30 mg/24h bzw. einer UACR >= 30 mg/g Kreatinin vor.



Medizinische Grundlagen der chronischen Nierenkrankheit | 2

Der Schweregrad der chronischen Nierenkrankheit kann nach GFR-Stadien und Albuminurie-
Stadien eingeteilt werden. International wird hierfiir ein Vorschlag der unabhéngigen gemein-
niitzigen Organisation Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO) verwendet, der
auch von der DEGAM-Leitlinie ibernommen wurde. In dieser Klassifikation wird der Schwere-
grad der chronischen Nierenkrankheit anhand der geschatzten glomeruldren Filtrationsrate
(eGFR) und der Albuminurie eingeteilt.

In Tabelle 1 ist das der DEGAM-Leitlinie entnommene modifizierte KDIGO-Risikomodell zur
Klassifikation der CKD mit farblicher Darstellung des mit dem Schweregrad der CKD verbunde-
nen Risikos eines Nierenversagens dargestellt. Angegeben ist die Anzahl von CKD-Patienten
mit Eintritt eines Nierenversagens innerhalb eines Jahres von 1.000 CKD-Patienten.

Tabelle 1: Modifiziertes KDIGO Risikomodell mit Farbdarstellung

Al A2 A3
<30 mg/g 30-300mg/g >300 mg/g
G1 >=90 0,04* 0,31-0,44 0,72-0,80
G2 60-89 0,04* 0,15-0,29 1,90-2,68

G3a 45-59 0,28-0,88

G3b 30-44 2,24-2,96

1,60
G4 15-29

Quelle: S3-Leitlinie der DEGAM zur Versorgung von Patientinnen und Patienten mit chronischer nicht-nieren-
ersatztherapiepflichtiger Nierenkrankheit in der Hausarztpraxis

Anmerkung: *In Abwesenheit von Anhaltspunkten fir Nierenschaden entsprechen die GFR-Stadien G1 und G2 gemaly
DEGAM-Leitlinie nicht der Definition fir das Vorliegen einer Nierenkrankheit;
Griin = niedriges Risiko; Gelb = moderat erhéhtes Risiko; Orange = hohes Risiko; Rot = sehr hohes Risiko;
Angegeben ist die Anzahl von CKD-Patientinnen und -Patienten mit Nierenversagen innerhalb eines Jah-
res pro 1.000 CKD-Patientinnen und -Patienten

1
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In der DEGAM-Leitlinie wird jedoch kritisch angemerkt, dass die farbliche Darstellung in der
Originalpublikation (die hier (ibernommen wurde) sich eigentlich auf eine Zusammenfassung
von fiinf Endpunkten bezieht (Nierenversagen, Progression der CKD, akute Nierenkrankheit,
kardiovaskuldre Mortalitat und Mortalitat jeder Ursache), die (1) eine vollig unterschiedliche
Bedeutung aufweisen und (2) unter anderem auch von Alter, Geschlecht und Komorbiditaten
abhangen, die in diesem Modell nicht beriicksichtigt wurden. Daher kénnen aus der farblichen
Einteilung in Risikostadien kaum Schliisse fir individuelle Patientinnen und Patienten mit CKD
gezogen werden, so dass diese fiir die Ableitung von klinischen Konsequenzen fiir individuelle
CKD-Patientinnen und -Patienten nicht geeignet ware. Gleichwohl wird diese Einteilung auch
in klinischen Studien sehr haufig fir die Klassifikation von Hochrisikopatienten verwendet.

Die wichtigsten Risikofaktoren fiir die Entwicklung einer CKD sind Bluthochdruck und eine
Diabeteserkrankung. Einem kleineren Teil liegt auch eine spezifische Nierenerkrankung, wie
bspw. eine entziindliche Erkrankung der Nierenkérperchen (Glomerulonephritiden) zugrunde.
Eine quantitative Abschatzung der Relevanz der verschiedenen Ursachen fiir die CKD ist wegen
der haufig in Kombination auftretenden Einflussfaktoren schwierig. Im Rahmen der externen
Qualitatssicherung der Dialysebehandlung wurde bis zum Jahr 2019 auch die renale Grund-
erkrankung erfasst, die zu der Dialysepflicht gefihrt hat (IQTIG 2019; DEGAM 2024). Demnach
lag in 23 % der dauerhaft dialysepflichtigen Patienten eine diabetische Nephropathie, in 22 %
eine vaskuldre, also hochdruckbedingte, Nephropathie und in 17 % eine glomerulare Nephro-
pathie der Dialysepflicht zugrunde. Auf interstitielle Nephropathien, Zystennieren und Sys-
temerkrankungen entfielen 5 %, 6 % bzw. 4 % und auf ,andere Nierenkrankheiten” 23 % der
Dialysepatienten. Bei diesen Angaben ist zu berlicksichtigen, dass es sich ausschliel$lich um
Patienten im Endstadium der chronischen Nierenerkrankung handelt. Ergebnisse zur Haufig-
keit der entsprechenden Diagnosen in den Versorgungsdaten der DAK-Versicherten im Jahr
2022 finden sich in Abschnitt 3.3.

Die diabetische Nephropathie ist eine glomerulére Sklerose und Fibrose, die durch metaboli-
sche und hdmodynamische Veranderungen bei Diabetes mellitus verursacht wird. Ausgangs-
punkt ist die durch die Hyperglykémie verursachte Glykosylierung von glomeruldren Proteinen,
die zu einer Verdickung/Vernarbung (Sklerose) der Glomerulumbasalmembran mit charakteris-
tischen Lasionen fiihrt. Hinzu kommen eine interstitielle Fibrose und eine tubuldre Atrophie.
Die diabetische Nephropathie manifestiert sich in einer langsam progredienten Albuminurie.
Zu Beginn einer diabetischen Nephropathie kann die glomeruldre Filtrationsrate (GFR) sogar
leicht erhcht sein. Die GFR ,normalisiert” sich dann im weiteren Verlauf wahrend des friihen
Nierenschadens. Die diabetische Nephropathie verlauft im Anfangsstadium asymptomatisch.
Die frihesten Symptome bestehen —neben der Entwicklung einer Mikroalbuminurie — in einer
Erhéhung des Blutdrucks und der Entwicklung von ausgepragten Wassereinlagerungen (Ode-
me). In spateren Stadien kommen Symptome einer Uramie (Ubelkeit, Erbrechen, Gewichts-
abnahme) hinzu.



Die bluthochdruckinduzierte chronische Nierenkrankheit entsteht durch hochdruckbedingte
Schadigungen der Niere (Nephrosklerose), die durch Bindegewebsvermehrung (Fibrose) und
Verdickung/Vernarbung (Sklerose) im Bereich von Arterien, Arteriolen, Glomeruli, Nierentubuli
und tubulointerstitiellem Gewebe gekennzeichnet ist. Die Nephrosklerose geht mit einer er-
hohten EiweiRausscheidung (Mikroalbuminurie, im weiteren Verlauf Makroalbuminurie) im
Urin sowie erhéhten Harnstoff- und Kreatininwerten im Serum und einer zunehmenden Ver-
schlechterung der glomeruldren Filtrationsrate einher. Friiheste Symptome sind die Symptome
einer Uramie (Appetitlosigkeit, Ubelkeit, Erbrechen, Juckreiz, Schlafrigkeit oder Verwirrung,
Gewichtsverlust).

Die Gruppe der Glomerulonephritiden umfasst abakterielle Entziindungen der Nierenkorper-
chen (Glomeruli), die nach der Pathogenese in primare und sekundére Glomerulonephritiden
unterschieden werden und deren Ursache haufig ein immunologischer Mechanismus zugrunde
liegt. Unter primdren Glomerulonephritiden werden verschiedene Formen haufig autoimmun
bedingter Nierenerkrankungen verstanden, denen keine andere Erkrankung vorausgeht und
die sich ausschlieRlich an der Niere zeigen. Demgegeniiber beschreiben sekundare Glomerulo-
nephritiden eine renale Beteiligung bei systemischen Grunderkrankungen (Diabetes mellitus,
Amyloidose), hdufig mit Beteiligung des Immunsystems (systemische Autoimmunerkrankun-
gen wie bspw. Lupus erythematodes).

Die Pathogenese der Glomerulonephritiden ist bis heute noch nicht vollstandig aufgeklart.
Es wird zwischen unterschiedlichen Pathomechanismen unterschieden, bei denen Antikor-
per bzw. Antigen-Antikérper-Komplexe beteiligt sind, die untereinander in Wechselwirkung
stehen und gemeinsam zur Ausbildung einer Glomerulonephritis beitragen kénnen. Hierunter
fallt beispielsweise die Ablagerung von Antigen-Antikdrper-Komplexen in den glomeruldren
Kapillarschlingen, die dort eine Entziindungsreaktion (Leukozyten und aktiviertes Komple-
mentsystem) ausldsen oder gegen glomerulare Bestandteile gerichtete Antikdrper. Auch eine
Beteiligung von aktivierten T-Lymphozyten an der Pathogenese wird diskutiert.

Letztlich fiihren diese entziindlichen Prozesse zu einer Schadigung der Nierenkoérperchen, die
mit einer Verringerung der glomeruldren Filtrationsrate verbunden ist. Bei chronischen For-
men der Glomerulonephritis sind die Betroffenen haufig beschwerdefrei. Friihe Anzeichen fiir
eine Glomerulonephritis ergeben sich aus dem Urinstatus (Hamaturie, Albuminurie, Immun-
globulin G, Alpha-1-Mikroglobulin) und Anstieg des Blutdrucks. Im weiteren Verlauf mit zuneh-
mender Schadigung der Nierenkérperchen kann sich ein nephrotisches Syndrom mit zusatzlich
erhohten Blutfettwerten, erniedrigtem EiweiR im Blut (Hypoproteinamie) und Odemen im peri-
pheren Bereich (insbesondere in den unteren Gliedmafen) aushilden.

Als interstitielle Nephritis (auch: tubulointerstitielle Nephritis) wird eine entziindliche Erkran-
kung der Niere mit (dominierender) Beteiligung des Niereninterstitiums bezeichnet. Eine inter-
stitielle Nephritis kann als allergische Reaktion auf bestimmte nephrotoxische Medikamente
(u. a. bestimmte Antibiotika, NSAR, Diuretika, Protonenpumpenhemmer, Kontrastmittel), die
besonders bei vorbestehender Nierenfunktionseinschrankung oder Dehydratation zu akuten
Nierenschéden fiihren und bei anhaltender oder wiederholter Exposition chronisch werden
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kdnnen, sowie im Zusammenhang mit bestimmten Infektionen, bei einer Schwermetallver-
giftung (u. a. Blei, Cadmium), Strahleneinwirkung oder aufgrund metabolischer Ursachen (u. a.
Hyperurikdmie, Hyperkalzamie, Hypokalidmie) auftreten. Daneben kdnnen interstitielle Neph-
ritiden — dhnlich wie Glomerulonephritiden — auch im ursdchlichen Zusammenhang mit Auto-
immunerkrankungen auftreten.

Die Symptome der interstitiellen Nephritis sind vielseitig. Bei der akuten interstitiellen Ne-
phritis kénnen renale Symptome (u. a. Hdmaturie, Proteinurie, Glukosurie), die aus tubulédren
Funktionsstorungen resultieren, von Fieber, Hautausschlag und Gelenkschmerzen begleitet
sein. Bei Schadigung der Tubuli (v.a. chronische interstitielle Nephritis) tritt zudem Alpha-
1-Mikroglobulin vermehrt im Urin auf, der einen erhéhten pH-Wert aufweisen kann, wahrend
der pH-Wert des Blutes verringert ist (Ubersauerung des Blutes).

Zu den weiteren moglichen Ursachen einer CKD gehdren polyzystische Nierenerkrankungen
und andere erbliche Nierenerkrankungen sowie obstruktive Uropathien, bei denen der Harn-
abfluss behindert ist, was zu einem Riickstau in die Nieren und deren Schadigung fiihren kann.
Auch wiederholte akute Nierenschadigungen (akutes Nierenversagen), die nicht vollstandig
ausheilen, kdnnen zu einer chronischen Beeintrachtigung fiihren.

Allgemein umfasst der pathophysiologische Prozess der CKD oft eine anféngliche Schadigung
der Nephrone (den kleinsten funktionellen Einheiten der Niere), gefolgt von einer Entziindungs-
reaktion und anschlieBender Fibrose (Vernarbung) des Nierengewebes. Mit fortschreitender
Fibrose nimmt die Zahl der funktionsfahigen Nephrane ab, was zu einer verminderten Filtra-
tions- und Ausscheidungskapazitat der Nieren fiihrt. Die verbleibenden gesunden Nephrone
kompensieren zunachst durch Hyperfiltration, was jedoch langfristig zu deren Uberlastung und
weiterer Schadigung fiihren kann — ein Teufelskreis, der die Progression der CKD beschleunigt.

Genetische Faktoren und altersbedingte Verdanderungen der Nierenfunktion spielen bei vie-
len Nierenerkrankungen eine wichtige Rolle. Unter die genetischen Faktoren fallen nicht
nur eindeutig erblich bedingte Erkrankungen (wie beispielsweise die polyzystische Nieren-
erkrankung), sondern auch die genetische Pradisposition fiir komplexere Erkrankungen wie
Diabetes mellitus oder Bluthochdruck, die beide die Entwicklung einer CKD begtinstigen. Der
physiologische, altersbedingte Riickgang der Nierenfunktion entsteht durch eine Kombina-
tion von physiologischen Alterungsprozessen und der mit dem Alter zunehmenden Prévalenz
von Erkrankungen (bspw. Bluthochdruck, Diabetes mellitus Typ 2), die sich negativ auf die
Nierenfunktion auswirken. Daneben spielen auch der Zugang zu medizinischer Versorgung,
Erndhrungs- und Bewegungsgewohnheiten sowie die Exposition gegeniiber Umwelttoxinen
eine wichtige Rolle.

Eine der bedeutendsten Folgen einer chronischen Nierenkrankheit ist das erhéhte kardiovas-
kulare Risiko. Patientinnen und Patienten mit CKD haben ein deutlich gesteigertes Risiko fiir



Herzkreislauferkrankungen wie Herzinfarkt, Schlaganfall und Herzinsuffizienz. Dieses Risiko
steigt mit zunehmendem Schweregrad der Nierenfunktionseinschrankung an und ist teilweise
durch die Vergesellschaftung mit anderen kardiovaskularen Risikofaktoren wie Bluthochdruck,
Diabetes mellitus und Dyslipidamie bedingt. Die CKD selbst stellt einen unabhéngigen Risiko-
faktor fiir kardiovaskulére Ereignisse dar, wobei die genauen Mechanismen noch nicht voll-
standig aufgeklart sind.

Mit fortschreitender Nierenfunktionseinschrankung kdnnen Stérungen im Mineral- und Kno-
chenstoffwechsel auftreten, die als CKD-MBD (Chronic Kidney Disease-Mineral and Bone
Disorder) bezeichnet werden. Diese umfassen sowohl laborchemische Verénderungen (Cal-
cium, Phosphat, Parathormon, Vitamin D) als auch Verdnderungen im Knochenstoffwechsel
und der Knochendichte sowie extraskelettale Verkalkungen, insbesondere der GefaRe. Pa-
tientinnen und Patienten mit CKD haben — bedingt durch die Veranderungen des Knochen-
stoffwechsels und weitere Risikofaktoren wie Alter, Gewicht und kérperliche Inaktivitdt — ein
deutlich erhdhtes Risiko fiir Frakturen im Vergleich zu Menschen ohne CKD.

Eine weitere haufige Komplikation ist die renale Andmie (verringerte Anzahl von Erythrozy-
ten), deren Préavalenz mit fortschreitender Nierenfunktionseinschrankung zunimmt (gemaf
DEGAM-Leitlinie von bis zu 10 % im Stadium G1 bis auf Giber 50 % im Stadium G5). Sie ist
hauptsachlich durch einen Mangel an Erythropoetin sowie Storungen des Eisenhaushalts be-
dingt. Typische Symptome der Andmie sind Miidigkeit, eine verminderte Leistungsfahigkeit,
Kurzatmigkeit bei Belastung und eine blasse Haut- und Schleimhautfarbe.

Durch die eingeschrankte Fahigkeit der Nieren, den Wasser- und Elektrolythaushalt zu regu-
lieren, sind Patientinnen und Patienten mit CKD haufiger von Hyper- und Hypovolamie (er-
héhtes bzw. vermindertes zirkulierendes Blutvolumen) betroffen, besonders in Situationen mit
raschen Anderungen in der Homéostase. Hypervolamie ist mit peripheren Odemen (Schwel-
lungen an den Extremitaten), erhohtem Blutdruck und unter Umsténden auch Anzeichen einer
Herzinsuffizienz wie Atemnot (Dyspnoe) verbunden. Bei schwerer Hypervoldmie kann es zu
einem Lungenddem kommen. Die klinischen Zeichen einer Hypovoldmie umfassen Durst, tro-
ckene Schleimhdute, verminderter Blutdruck in Verbindung mit einer erhdhten Herzfrequenz,
Schwindel und bei schwerem Verlauf Verwirrtheit bis hin zum Schock. Hypovolamie kann bei
CKD-Patientinnen und -Patienten zu einer akuten Verschlechterung der Nierenfunktion fiihren
(akutes Nierenversagen bei chronischer Nierenkrankheit). Patientinnen und Patienten mit CKD
haben allgemein ein erhdhtes Risiko fiir akute Nierenkrankheiten, das mit dem Grad der Nie-
renfunktionseinschrankung zunimmt. Nicht immer sind diese akuten Verschlechterungen der
Nierenfunktion reversibel.

Mit abnehmender Nierenfunktion kommt es zudem héaufig zu einer Erhdhung der Serumharn-
sdure, was zu Gichtanfallen fiihren kann. Allgemein ist bei fortgeschrittener CKD der Sdure-
Base-Haushalt zunehmend gestdrt, was mit dem Risiko einer metabolischen Azidose (Abfall
des pH-Werts des Blutes) einhergeht. Sie fiihrt zu vermehrtem (Protein-)Katabolismus und
Muskelabbau, was bei chronischem Verlauf zu Muskelschwéche und -verlust beitragen kann.
Zudem begiinstigt sie den Knochenabbau, da Kalzium aus den Knochen freigesetzt wird, um
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die Sauren zu puffern, was langfristig zu Osteoporose und einem erhéhtem Frakturrisiko fiih-
ren kann. Weiterhin kann die metabolische Azidose die Progression der Nierenkrankheit selbst
beschleunigen und den Insulinstoffwechsel negativ beeinflussen.

Schliellich fhrt die fortschreitende Nierenfunktionseinschrankung im Endstadium zum Nie-
renversagen (terminale Niereninsuffizienz), das eine Nierenersatztherapie (Dialyse oder Trans-
plantation) erforderlich machen kann.

Zu beachten ist, dass Medikamente, die vollstandig oder zum Teil renal eliminiert werden, die
ohnehin herabgesetzte Nierenfunktion weiter beeintrachtigen konnen. Bei CKD missen diese
entweder in der Dosis angepasst oder — sofern moglich — durch andere Wirkstoffe substituiert
werden. Gleiches gilt fiir Wirkstoffe, die aufgrund der herabgesetzten Nierenfunktion im Kor-
per kumulieren und in der Folge toxisch werden kénnen. Manche nephrotoxischen Wirkstoffe
sind bei CKD generell oder ab einem bestimmten CKD-Stadium kontraindiziert. Das Bestehen
einer CKD schrénkt demnach die zur Verfiigung stehende Bandbreite von Wirkstoffen in der
pharmakologischen Behandlung anderer Erkrankungen ein.

Screening bezeichnet im medizinischen Kontext den systematischen Einsatz von Tests oder
Untersuchungen bei Menschen ohne klinische Symptome mit dem Ziel, Krankheiten (oder Ri-
sikofaktoren) frithzeitig zu erkennen, bevor sie klinisch manifest werden. Das Grundprinzip des
Screenings beruht darauf, dass eine friihzeitige Erkennung und Behandlung von Erkrankungen
oft bessere Behandlungsergebnisse erméglicht, als wenn die Erkrankung erst im fortgeschrit-
tenen Stadium oder bei symptomatischer Manifestation diagnostiziert wird.

Screenings kdnnen populationshasiert oder selektiv bei bestimmten Risikogruppen durchge-
fihrt werden (risikobasiertes Screening). Ein populationshasiertes Screening bezeichnet einen
systematischen Ansatz in der Gesundheitsvorsorge, bei dem einer definierten Bevélkerungs-
gruppe (bspw. allen Personen ab einem Alter von 35 Jahren) standardisierte Tests oder Unter-
suchungen angeboten werden, unabhéngig von individuellen Risikofaktoren oder Symptomen.
Im Gegensatz zum selektiven oder risikobasierten Screening, bei dem nur Personen mit be-
stimmten Risikofaktoren untersucht werden, richtet sich das populationsbasierte Screening
somit an alle Personen einer bestimmten Alters- oder Geschlechtsgruppe. Ein selektives oder
risikobasiertes Screening ist dagegen ein gezielter Ansatz in der Gesundheitsvorsorge, bei
dem nur Personen mit spezifischen Risikofaktoren oder einer erhéhten Wahrscheinlichkeit
fiir das Vorliegen oder die Entwicklung einer bestimmten Erkrankung untersucht werden. Im
Gegensatz zum populationsbasierten Screening, das allen Personen einer definierten Bevél-
kerungsgruppe angeboten wird, konzentriert sich das risikobasierte Screening also auf Sub-
gruppen mit erhéhtem Erkrankungsrisiko.

Ergeben sich bei einem Screening Anhaltspunkte (Symptome, auffallige Befunde oder Risiko-
faktoren), dass eine Erkrankung vorliegt, wird eine Diagnostik der Erkrankung durchgefiihrt.



Der diagnostische Prozess umfasst typischerweise eine Anamnese (Krankengeschichte), eine
kdrperliche Untersuchung, Laboruntersuchungen und ggfs. den Einsatz hildgebender Verfah-
ren und eine Funktionsdiagnostik. In manchen Fallen ist die Entnahme und mikroskopische
Untersuchung von Gewebeproben notwendig, um eine sichere Diagnose zu stellen.

Monitoring bezeichnet in der Medizin die regelméRige und systematische Uberwachung oder
Beobachtung von physiologischen Parametern, Krankheitsverlaufen oder Therapieeffekten
bei Patienten mit bereits diagnostizierten Erkrankungen. Es handelt sich um einen kontinuier-
lichen Prozess, der dazu dient, Verdnderungen im Gesundheitszustand friihzeitig zu erkennen,
den Krankheitsverlauf zu dokumentieren und die Wirksamkeit therapeutischer Malknahmen
zu beurteilen.

Die DEGAM-Leitlinie empfiehlt, bei asymptomatischen Erwachsenen ohne Risikofaktoren fiir
eine chronische Nierenkrankheit kein gezieltes Screening auf CKD durchzufiihren. Begrin-
det wird dies mit der relativ niedrigen Inzidenz hohergradiger Nierenfunktionsstérungen (GFR
unter 45 ml/min/1,73 m?) in der Bevélkerung und den geringen therapeutischen Konsequen-
zen bei einer asymptomatischen Erkrankung in einem niedrigen CKD-Stadium ohne weitere
Risikofaktoren. Auch aufgrund der Tatsache, dass durch die risikobasierten Untersuchungen
bei einem substanziellen Teil der asymptomatischen Bevélkerung regelméaRig die Nierenfunk-
tion {iberwacht wird, wird ein positiver Nutzennachweis bei einer Ausweitung des gezielten
Screenings auf CKD als unwahrscheinlich erachtet.

Unabhéngig davon haben alle Versicherten ab dem 18. Lebensjahr Anspruch auf eine Ge-
sundheitsuntersuchung gemal § 25 SGB V. Ab dem 35. Lebensjahr kann alle drei Jahre eine
Gesundheitsuntersuchung zu Lasten der GKV durchgefiihrt werden, zwischen dem 18. und
dem 35. Lebensjahr besteht einmalig ein solcher Anspruch (populationsbasiertes Screening).
GemaR der Richtlinie des Gemeinsamen Bundesausschusses (ber die Gesundheitsuntersu-
chungen zur Friherkennung von Krankheiten gehért die Bestimmung von Kreatinin im Serum
zwar nicht mehr zum Leistungsumfang der enthaltenen Laboruntersuchungen, laut DEGAM-
Leitlinie wird von den meisten Arztinnen und Arzten bei der Blutentnahme im Rahmen der
Gesundheitsuntersuchung dennoch eine Bestimmung des Serumkreatinins zu Lasten des La-
borbudgets veranlasst. Zudem gehdrt ein Test auf Eiweill im Urin mittels Harnstreifentest
zum obligaten Leistungsumfang der Gesundheitsuntersuchung, wodurch sich Hinweise auf
eine vorhandene Nierenkrankheit ergeben kénnen. Einschrankend ist jedoch zu erwéhnen,
dass semiquantitative Harnstreifentests auf Proteinurie nur tiber eine geringe Sensitivitat von
57,8 % fiir Mikroalbuminurie verfiigen (98,9 % fiir Makroalbuminurie) (White et al. 2011). Eine
bessere Sensitivitdt (82 %) weisen gemal DEGAM-Leitlinie Urinstreifentests auf, die Albumin
auch in niedrigen Konzentrationen messen kénnen, die jedoch von den Krankenkassen nicht
erstattet werden.

Die S3-Leitlinie zur Versorgung von Patientinnen und Patienten mit chronischer Nierenkrank-
heit empfiehlt ein gezieltes Screening bei bestimmten Risikogruppen (selektives, risikoba-
siertes Screening). Bei Patientinnen und Patienten mit Diabetes mellitus Typ 1 und 2 ist im
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Rahmen der Disease Management Programme mindestens einmal jahrlich eine Bestimmung
der eGFR vorgesehen. Bei Erstdiagnose einer arteriellen Hypertonie empfiehlt die Nationale
Versorgungsleitlinie Hypertonie die Messung des Serumkreatinins, die Bestimmung der eGFR
und die Erfassung der Proteinurie, entweder mittels Harnstreifentest oder durch Bestimmung
der Albumin-Kreatinin-Ratio (UACR) bei einer eGFR unter 60 ml/min/1,73 m2.

Weitere Risikogruppen umfassen Personen mit positiver Familienanamnese fiir ein Nieren-
versagen, die ein erhohtes Risiko haben, eine hohergradige CKD zu entwickeln. Auch erbli-
che Nierenerkrankungen wie beispielsweise die autosomal dominant vererbte polyzystische
Nierenkrankheit (ADPKD) werden oft erst im Erwachsenenalter symptomatisch und sollten
gemaR Leitlinie bei der Auswahl fir ein Screening beriicksichtigt werden.

Die Leitlinie enthélt auch Empfehlungen zum Screening bei Personen ohne diagnostizierte
Nierenerkrankung, die nephrotoxische Arzneimittel einnehmen. Bei diesen Patientinnen und
Patienten wird empfohlen, vor Beginn einer Therapie mit potenziell nephrotoxischen Arznei-
mitteln eine Bestimmung der Nierenfunktion (eGFR) durchzufiihren. Dies gilt insbesondere
vor dem Start einer Therapie mit Mitteln mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-Aldosteron-
System (RAAS) wie ACE-Hemmern oder Angiotensinrezeptorblockern, wobei zusétzlich auch
der Kaliumwert bestimmt werden sollte.!

Fir Patienten, die langfristig nephrotoxische Medikamente einnehmen, empfiehlt die Leitlinie
anlassbhezogene Kontrollen der Nierenfunktion. Die Notwendigkeit solcher Kontrollen muss
individuell abgewogen werden, wobei das Risiko fiir eine Beeintrachtigung der Nierenfunk-
tion von Vor- und Begleiterkrankungen, vom Alter, der Dosis und der Einnahmedauer abhéngt.
Besondere Vorsicht ist bei der Verschreibung von nichtsteroidalen Antirheumatika (NSAR) ge-
boten, da diese eine akute Nierenschadigung verursachen kénnen, insbesondere bei gleich-
zeitiger Einnahme von Diuretika oder bei Patienten mit reduziertem effektivem Blutvolumen,
wie bei Herzinsuffizienz oder Leberzirrhose. Auch bei schweren interkurrenten Erkrankungen,
die mit Dehydratation einhergehen kdnnen (bspw. akute Infektionen mit Fieber, Durchfall oder
Erbrechen, akute kardiovaskulare Ereignisse wie Herzinfarkt oder Herzinsuffizienz-Dekompen-
sation, oder andere schwere Erkrankungen, die mit Kreislaufinstabilitat einhergehen kénnen),
besteht ein erhohtes Risiko fiir nephrotoxische Effekte. In solchen Féllen sollte eine engma-
schigere Uberwachung der Nierenfunktion erfolgen.

Die Screeninguntersuchungen beinhalten die Bestimmung des Serumkreatinins mit Berech-
nung der eGFR zur Abschétzung der Nierenfunktion sowie Urinuntersuchungen auf Protein-
urie/Albuminurie (UACR) und nicht-sichtbare Hamaturie. Bei Erstdiagnose einer eGFR unter
60 ml/min/1,73 m? sollte eine weitere Bestimmung der eGFR nach drei Monaten erfolgen, um
den Befund abzusichern. Bei Verdacht auf eine akute Nierenkrankheit (akute Niereninsuffizi-
enz) soll eine Kontrolle der GFR innerhalb von zwei Wochen erfolgen oder bei entsprechender
Symptomatik eine Uberweisung/Einweisung in die Nephrologie veranlasst werden.

1 Ein erhohter Kaliumwert tiber 5,0 mmol/I kann bereits vor Therapiebeginn ein Hinweis auf eine eingeschrankte
Nierenfunktion sein und wiirde gegen den Einsatz dieser Medikamente sprechen.



Die S3-Leitlinie zur Versorgung von Patientinnen und Patienten mit chronischer Nierenkrank-
heit empfiehlt verschiedene diagnostische und differentialdiagnostische Verfahren, um eine
chronische Nierenkrankheit (CKD) zu erkennen, zu klassifizieren und von anderen Zusténden
abzugrenzen. Diese umfassen sowohl Laboruntersuchungen als auch bildgebende Verfahren.

Eine grundlegende diagnostische MaBnahme ist die Bestimmung des Serumkreatinins und
die Berechnung der eGFR. Zur Berechnung der eGFR wird von der Leitlinie die CKD-EPI-Formel
(2021) empfohlen, die Alter, Geschlecht und Kreatinin berticksichtigt. GemaR S3-Leitlinie der
DEGAM zur Versorgung von Patientinnen und Patienten mit chronischer nicht-nierenersatzthe-
rapiepflichtiger Nierenkrankheit in der Hausarztpraxis liegt eine chronische Nierenkrankheit
vor, wenn die eGFR weniger als 60 ml/min/1,73 m? betragt.

Differentialdiagnostisch ist eine chronische Nierenkrankheit von einem akuten Nierenversa-
gen abzugrenzen. Bei Erstdiagnose einer eGFR unter 60 ml/min/1,73 m2 soll geméaR Leitlinie
eine weitere Bestimmung der eGFR nach drei Monaten erfolgen. Bei Verdacht auf eine akute
Nierenkrankheit (akutes Nierenversagen) soll eine Kontrolle der eGFR innerhalb von zwei Wo-
chen erfolgen oder bei entsprechender Symptomatik eine Uberweisung in die Nephrologie
veranlasst werden.

Dariiber hinaus ist die Bestimmung der Albumin-Kreatinin-Ratio (UACR) im Urin eine grund-
legende diagnostische Manahme. Die UACR ist ein wichtiger Marker fiir eine Nierenscha-
digung und wird zur Diagnose und Klassifikation der CKD verwendet. Als Alternative zum
24-Stunden-Sammelurin wird eine Spontanurinprobe empfohlen, in der Albumin und Kreatinin
bestimmt und daraus die UACR errechnet wird. GemaR DEGAM-Leitlinie liegt eine chronische
Nierenkrankheit bei einer UACR von mehr als 30 mg/g Kreatinin vor.

Bei der Erstdiagnostik wird erganzend eine Untersuchung auf nicht-sichtbare Hamaturie (Blut
im Urin) mittels Urinteststreifen empfohlen, da eine Hamaturie auf eine Glomerulonephritis
hinweisen kann. Eine sichtbare Hamaturie muss immer gesondert abgeklart werden und ist
nicht Bestandteil der S3-Leitlinie.

Zu den Ursachen einer CKD, die sonographisch abgeklart werden kdnnen, gehéren die poly-
zystische Nierenkrankheit (Bildung von zahireichen, flissigkeitsgefiillten Zysten in beiden
Nieren, die mit fortschreitender Erkrankung zu einer allmahlichen Zerstérung des funktions-
fahigen Nierengewebes fiihren kdnnen), obstruktive Harnwegserkrankungen (Harnstau durch
Verlegungen im Harntrakt), angeborene Fehlbildungen des Harnsystems (inkl. der Niere) und
Nierentumore. Eine Ultraschalluntersuchung wird besonders bei klinischen Hinweisen auf
strukturelle Verdnderungen im Harnsystem oder bei einem atypischen Verlauf empfohlen.

Bei klinischem Verdacht auf spezifische Nierenerkrankungen kénnen weitere Laboruntersu-
chungen wie Antikdrperbestimmungen (bei Verdacht auf Glomerulonepbhritis), Komplement-
faktoren oder spezielle Serologie-Untersuchungen indiziert sein. Diese sollten jedoch in Ab-
sprache mit dem Nephrologen erfolgen.

19



20

Da CKD mit einem erhohten kardiovaskularen Risiko einhergeht (siehe Abschnitt 2.4), sollte
dieses mit einem validierten Risikoscore evaluiert werden. Auch zur Einschédtzung des Pro-
gressionsrisikos (Risiko einer Progression zum Nierenversagen) wird die Verwendung eines
validierten Risikoinstruments wie der Kidney Failure Risk Equation (KFRE) empfohlen.

Grundsatzlich sollte das Monitoring individualisiert erfolgen und von verschiedenen Faktoren
abhangig gemacht werden. Die Haufigkeit der Kontrolluntersuchungen richtet sich nach dem
Stadium der Nierenkrankheit (€GFR und Albuminurie), der Progressionsgeschwindigkeit, Ko-
morbiditdten, dem Alter und dem Allgemeinzustand sowie den Patientenpraferenzen.

Fir die regelmaRige Kontrolle der Nierenfunktion empfiehlt die Leitlinie bei Patienten mit
CKD im Stadium G1 und G2 (eGFR tber 60 ml/min/1,73 m2) und A1 (normale Albuminurie) eine
jahrliche Bestimmung der eGFR. Bei htheren Stadien oder schnellerer Progression sollten die
Kontrollintervalle entsprechend verkiirzt werden. Bei CKD-Stadien G3, G4 und G5 (eGFR unter
60 ml/min/1,73 m2) oder A2 oder A3 (erhéhte Albuminurie) wird eine regelmaRige Bestimmung
der eGFR und der Albuminurie empfohlen, wobei die Haufigkeit mit fortschreitendem Stadium
zunimmt.

Die Bestimmung der Albumin-Kreatinin-Ratio im Urin (UACR) sollte mindestens jahrlich durch-
gefiihrt werden und immer dann, wenn sich aus dem Ergebnis der Untersuchung eine the-
rapeutische Konsequenz ergibt. Auch der Blutdruck sollte regelmalRig kontrolliert werden,
da Hypertonie sowohl Ursache als auch Folge einer Nierenerkrankung sein kann. Ab dem
CKD-Stadium G3b (eGFR unter 45 ml/min/1,73 m2) wird zudem eine regelmalige Kontrolle des
Hamoglobinwertes empfohlen, da in diesem Stadium haufiger eine renale Andmie auftritt.
Bei einer nachgewiesenen Anamie sind haufigere Kontrollen notwendig, insbesondere bei
einer Therapie mit Eisen oder Erythropoese-stimulierenden Agenzien (ESA). Ebenso sollten ab
diesem Stadium Kalzium, Phosphat und Parathormon als Marker fiir eine CKD-Mineral Bone
Disorder (CKD-MBD) untersucht werden.

Ein wichtiger Bestandteil des Monitorings ist auch eine regelméaRige Uberpriifung der ein-
genommenen Medikamente. Mindestens einmal jahrlich sollte eine Uberpriifung der Dauer-
medikation und der eingenommenen freiverkduflichen Medikamente erfolgen, um mdgliche
nephrotoxische Wirkungen oder Dosisanpassungen bei veranderter Nierenfunktion zu bertick-
sichtigen. Nach Beginn oder Dosiserhdhung von ACE-Hemmern oder Angiotensinrezeptorblo-
ckern sollten eGFR und Kalium nach ein bis zwei Wochen kontrolliert werden. Eine Abnahme
der eGFR um bis zu 25 % vom Ausgangswert gilt dabei als akzeptabel. Bei Verwendung von
Diuretika sollten regelmalig Elektrolyte (insbesondere Kalium) kontrolliert werden.

Die in der Leitlinie formulierten Empfehlungen zu den Monitoringintervallen sind groRtenteils
konsensbasiert, da es kaum aussagekraftige wissenschaftliche Untersuchungen gibt, die die
Vor- oder Nachteile langerer oder kiirzerer Untersuchungsabsténde belegen. Es wird aus-
driicklich betont, dass anlasshezogene Untersuchungen bei akuten Erkrankungen, einer Ver-
schlechterung des allgemeinen Gesundheitszustands oder bei Medikamentenumstellungen



(insbesondere bei nephrotoxischen Substanzen) wichtiger sind als starre Monitoringintervalle.
Akuterkrankungen, die Anlass flir weitere Untersuchungen geben, sind insbesondere interkur-
rente Erkrankungen, die mit Dehydratation einhergehen kénnen (bspw. akute Infektionen mit
Fieber, Durchfall oder Erbrechen, akute kardiovaskulare Ereignisse wie Herzinfarkt oder Herz-
insuffizienz-Dekompensation, oder andere schwere Erkrankungen, die mit Kreislaufinstabilitat
einhergehen konnen). Bei Patienten, die bereits von einer Nephrologin bzw. einem Nephro-
logen mitversorgt werden, sollten die Monitoringintervalle und Kontrolluntersuchungen zwi-
schen Hausarztpraxis und nephrologischer Praxis abgestimmt werden, um eine koordinierte
Versorgung zu gewahrleisten und unnétige Doppeluntersuchungen zu vermeiden.

Die Behandlung der chronischen Nierenkrankheit (CKD) verfolgt das Ziel, die Progression der
Erkrankung zu verlangsamen, Komplikationen zu vermeiden und die Lebensqualitat der Be-
troffenen zu erhalten. Die Therapie umfasst sowohl nichtmedikamenttse als auch medika-
mentése MaRnahmen und wird individuell an das Stadium der CKD, die Grunderkrankung,
Komorbiditaten und den Allgemeinzustand des Patienten angepasst.

Bei CKD in den Stadien G1-G3a wird keine von der Normalbevélkerung abweichende Diat
empfohlen. Eine gesunde, ausgewogene Erndhrung nach den Empfehlungen der Deutschen
Gesellschaft fir Erndhrung wird fiir alle Patientinnen und Patienten empfohlen. Eine mediter-
rane oder pflanzenbasierte Ernahrung (reich an Obst und Gemise) kann vorteilhaft sein, da sie
mit einem niedrigeren Risiko einer CKD-Progression assoziiert ist. Bei fortgeschrittener CKD
(ab Stadium G3b) kann eine Anpassung der Protein-, Kalium- und Phosphatzufuhr notwendig
werden. Die Leitlinie empfiehlt fiir den hausérztlichen Bereich eine proteinnormale Erndhrung
(0,8 g/kg Korpergewicht/Tag), da das Risiko einer Mangelernahrung bei proteinarmer Kost mit
einer schlechteren Prognose verbunden ist.

In der Leitlinie wird eine regelmaRige korperliche Aktivitat empfohlen, da sie positive Effekte
auf Blutdruck, Stoffwechsel und die allgemeine Gesundheit aufweist. Bei Ubergewicht wird
eine moderate Gewichtsreduktion empfohlen, da Ubergewicht ein Risikofaktor fiir eine Pro-
gression der CKD ist. UbermaRiger Alkoholkonsum sollte vermieden werden und da Tabak-
rauchen ein unabhéngiger Risikofaktor fiir die Progression der CKD darstellt, sollte dieses
unbedingt eingestellt werden.

Eine umfassende Aufklarung tiber die Erkrankung, ihre Progression und Komplikationen sowie
tiber Selbstmanagement-Strategien (Patientenedukation) ist ein wichtiger Bestandteil der Be-
handlung.
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Die Kontrolle des Blutdrucks ist entscheidend fiir die Verlangsamung der CKD-Progression.
Zielwert ist in der Regel ein Blutdruck von unter 140/90 mmHg. Die Auswahl der Antihyper-
tensiva richtet sich nach dem Vorliegen einer Albuminurie, Komorbiditaten und dem Stadium
der Nierenkrankheit.

ACE-Hemmer und Angiotensinrezeptorblocker (ARB) werden als Mittel der ersten Wahl bei
Patienten mit CKD und Albuminurie empfohlen, da sie nicht nur den Blutdruck senken, sondern
auch die Progression der Nierenerkrankung verlangsamen kdnnen. Sie wirken, indem sie das
Renin-Angiotensin-Aldosteron-System (RAAS) blockieren, was zu einer Erweiterung der Blut-
geféRe und einer Reduktion der Albuminurie fiihrt. Zu beachten ist, dass nach Beginn oder Do-
siserhéhung von ACE-Hemmern oder ARB die eGFR und der Kaliumwert nach ein bis zwei Wo-
chen kontrolliert werden sollten. Eine Abnahme der eGFR um bis zu 25 % vom Ausgangswert
gilt dabei als akzeptabel. Bei einem Kaliumwert von mehr als 5,0 mmol/I vor Therapiebeginn
sind ACE-Hemmer und ARB kontraindiziert. Die kombinierte Gabe von ACE-Hemmern und ARB
wird nicht empfohlen, da sie das Risiko fiir Hyperkalidmie und akute Nierenschédigung erhoht.

Kalziumkanalblocker stellen eine wichtige Alternative oder Erganzung zu RAAS-Blockern dar,
inshesondere bei Patienten, die ACE-Hemmer oder ARB nicht vertragen oder bei denen diese
kontraindiziert sind. Dihydropyridin-Kalziumkanalblocker (wie Amlodipin) werden haufig ein-
gesetzt, da sie eine stark blutdrucksenkende Wirkung haben und gut vertraglich sind.

Diuretika spielen eine wichtige Rolle bei der Blutdruckkontrolle bei Patienten mit CKD, ins-
besondere bei Volumentiberlastung (Fliissigkeitsretention) oder Odemen. Bei einer eGFR iber
30 ml/min/1,73 m2 kénnen Thiazid-Diuretika eingesetzt werden. Bei fortgeschrittener Nieren-
insuffizienz (eGFR unter 30 ml/min/1,73 m?) sind Thiazide weniger wirksam, und Schleifen-
diuretika wie Furosemid oder Torasemid werden bevorzugt eingesetzt. Die Dosierung von
Schleifendiuretika muss bei CKD oft erhoht werden, da ihre Wirkung mit abnehmender Nie-
renfunktion nachldsst. Bei einer eGFR unter 30 ml/min/1,73 m2 kann die sequentielle Nephron-
blockade durch Komhination von Schleifendiuretika mit Thiaziden oder thiazidahnlichen Diure-
tika wie Xipamid sinnvoll sein. Kaliumsparende Diuretika (Spironolacton, Eplerenon, Amilorid,
Triamteren) sollten bei eingeschrankter Nierenfunktion mit Vorsicht eingesetzt werden, da
das Risiko einer Hyperkaliamie erhéht ist. Bei einer eGFR von 30—60 ml/min/1,73 m2 soll-
ten Spironolacton und Eplerenon in reduzierter Dosis verordnet werden, bei einer eGFR unter
30 ml/min/1,73 m2 sind sie kontraindiziert.

Beim Einsatz von Diuretika sollte eine regelmaRige Kontrolle des Elektrolytstatus (insbesonde-
re Kalium, Natrium, Magnesium) und der Nierenfunktion erfolgen. UbermaRige Diurese kann
zu Hypovolamie fiihren, was das Risiko einer akuten Nierenschadigung erhdht, weshalb eine
sorgfaltige Uberwachung des Volumenstatus bedeutsam ist. Bei gleichzeitiger Gabe von Di-
uretika und ACE-Hemmern oder ARB besteht ein erhéhtes Risiko fiir akute Nierenschadigung,
besonders bei interkurrenten Erkrankungen mit Dehydratation. In solchen Situationen kann
eine voriibergehende Reduktion oder Pausierung der Diuretika notwendig sein. Thiazid- und
Schleifendiuretika kdnnen zu metabolischen Nebenwirkungen wie Hyperglykamie, Hyperurik-



amie und Dyslipidamie fiihren. Zudem kénnen Diuretika die Wirksamkeit und Toxizitat anderer
Medikamente z. B. durch Verdnderungen des Volumenstatus oder der Elektrolytkonzentration
beeinflussen. Bei akuten Erkrankungen, die mit Dehydratation einhergehen konnen (z. B. Fie-
ber, Durchfall, Erbrechen, etc.), sollten Diuretika gemaR Leitlinie vortibergehend reduziert oder
pausiert werden, um eine akute Nierenschadigung zu vermeiden. Patientinnen und Patienten
mit Neigung zu Odemen sollten ihr Gewicht regelmaRig kontrollieren, um Veranderungen im
Fliissigkeitshaushalt moglichst friihzeitig zu erkennen. Die Trinkmenge sollte bei nicht-dialy-
sepflichtigen CKD-Patientinnen und -Patienten 1,5 Liter pro Tag nicht unterschreiten und so
gewahlt werden, dass ein ausgeglichener Volumenstatus erreicht wird.

Beta-Blocker kdnnen bei Patienten mit CKD eingesetzt werden, insbesondere wenn Komor-
biditaten wie koronare Herzkrankheit, Herzinsuffizienz oder Vorhofflimmern vorliegen, fir die
Beta-Blocker spezifisch indiziert sind. Sie haben keinen spezifischen nierenprotektiven Effekt,
sind aber effektive Antihypertensiva, die gut mit anderen Medikamentenklassen kombiniert
werden kénnen.

Fur die Blutdruckeinstellung ist oft eine Kombination mehrerer Antihypertensiva notwendig,
besonders bei fortgeschrittener CKD. Die Kombination sollte individuell an den Patienten an-
gepasst werden, unter Berlicksichtigung von Wirksamkeit, Vertraglichkeit und Komorbiditaten.
Der Zielblutdruck bei CKD liegt in der Regel bei unter 140/90 mmHg. Bei Patienten mit CKD
und Diabetes oder einer erhdhten Albumin-Kreatinin-Ratio tiber 70 mg/mmol (619 mg/g) emp-
fiehlt die NICE-Leitlinie einen niedrigeren Zielwert von unter 130/80 mmHg. Wichtig ist auch
die Berlicksichtigung nichtmedikamentdser MaRnahmen zur Blutdrucksenkung, wie Kochsalz-
restriktion (weniger als 5—6 g/Tag), regelmaRige korperliche Aktivitat, Gewichtsreduktion
bei Ubergewicht, Alkoholreduktion und Rauchverzicht. Bei Patienten mit therapierefraktarer
Hypertonie oder Verdacht auf sekunddre Hypertonie (z. B. durch Nierenarterienstenose oder
primaren Hyperaldosteronismus) sollte eine weiterfiihrende Diagnostik erfolgen.

Die S3-Leitlinie zur Versorgung von Patientinnen und Patienten mit chronischer Nierenkrank-
heit gibt spezifische Empfehlungen zur antidiabetischen Therapie bei Patienten mit CKD und
Diabetes mellitus Typ 2. Bei Patienten mit Diabetes ist eine gute Blutzuckereinstellung wich-
tig, um die Progression der diabetischen Nephropathie zu verlangsamen. Die Auswahl der
Antidiabetika richtet sich nach der Nierenfunktion (€GFR), dem kardiovaskuléren Risiko und
dem Progressionsrisiko der CKD.

Metformin ist — auch nach Entwicklung einer CKD — das Basismedikament der ersten Wahl
bei Diabetes mellitus Typ 2, wenn der HbAlc mit didtetischen Malinahmen allein nicht im
individuellen Zielbereich liegt. Die friihere Kontraindikation bei eingeschrénkter Nierenfunk-
tion wurde mittlerweile gelockert. Nach aktuellen Empfehlungen kann Metformin bis zu einer
eGFR von 30 ml/min/1,73 m2 eingesetzt werden, wobei ab einer eGFR unter 45 ml/min/1,73 m?
eine Dosisreduktion erfolgen sollte. Das Risiko einer Laktatazidose unter Metformin ist bei
addquater Dosisanpassung und unter Beachtung von Risikosituationen (z. B. Dehydratation,
schwere Infektionen) gering.
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SGLT2-Hemmer (Gliflozine) werden besonders empfohlen, da sie nicht nur den Blutzucker sen-
ken, sondern nachgewiesenermafien auch eine nierenprotektive Wirkung aufweisen. Sie ver-
langsamen die Progression der CKD und reduzieren das Risiko fiir kardiovaskuldre Ereignisse.
Die Leitlinie empfiehlt SGLT2-Hemmer fiir Patienten mit einer Albumin-Kreatinin-Ratio iber
300 mg/g (Makroalbuminurie) oder einer eGFR unter 45 ml/min/1,73 m%, unabhéngig davon, ob
ein Diabetes vorliegt. Dapagliflozin ist in Deutschland bis zu einer eGFR von 25 ml/min/1,73 m?
und Empagliflozin bis 20 ml/min/1,73 m2 zur Behandlung der CKD zugelassen. Bei Patienten
mit Diabetes mellitus Typ 2 und CKD werden SGLT2-Hemmer als Ergdnzung zu Metformin oder
als Monotherapie bei Metformin-Unvertraglichkeit empfohlen.

GLP-1-Rezeptoragonisten (z. B. Semaglutid, Dulaglutid, Liraglutid) sind eine weitere wichti-
ge Medikamentengruppe, insbesondere fiir Patienten mit hohem kardiovaskularem Risiko.
Sie wirken gewichtsreduzierend und haben in Studien kardioprotektive Effekte gezeigt. Die
meisten GLP-1-Rezeptoragonisten kénnen bis zu einer eGFR von 15 ml/min/1,73 m2 eingesetzt
werden, wobei einige Préparate Dosisanpassungen erfordern. Fiir Semaglutid liegen Hinwei-
se auf eine mdgliche nierenprotektive Wirkung vor, allerdings nicht so ausgepragt wie bei
SGLT2-Hemmern.

DPP-4-Hemmer (Gliptine) kénnen bei Patienten mit CKD eingesetzt werden, wobei die meisten
Praparate dieser Klasse eine Dosisanpassung bei eingeschrénkter Nierenfunktion erfordern.
Linagliptin ist das einzige Gliptin, das auch bei schwerer Nierenfunktionseinschrankung ohne
Dosisanpassung gegeben werden kann. DPP-4-Hemmer haben ein glinstiges Nebenwirkungs-
profil und sind gewichtsneutral, zeigen aber keine spezifischen nierenprotektiven Effekte.

Sulfonylharnstoffe und Glinide sollten bei eingeschrénkter Nierenfunktion mit Vorsicht ein-
gesetzt werden, da das Risiko fir Hypoglykdmien erhoht ist. Insbesondere Sulfonylharnstoffe
der ersten Generation (z. B. Glibenclamid) sollten bei CKD vermieden werden. Sulfonylharn-
stoffe der zweiten Generation (z. B. Glimepirid, Gliclazid) kénnen in reduzierter Dosis bis zu
einer eGFR von 30 ml/min/1,73 m? verordnet werden. Thiazolidindione (Glitazone) wie Piog-
litazon kdnnen bei CKD eingesetzt werden, da sie nicht renal eliminiert werden. Allerdings
erhdhen sie das Risiko fir Fliissigkeitsretention und Odeme, was bei Patienten mit CKD prob-
lematisch sein kann.

Bei fortgeschrittener Nierenfunktionseinschrankung nimmt einerseits die tubuldre Degrada-
tion des Insulins ab (verldngerte Halbwertszeit), andererseits steigt die Insulinresistenz. Daher
kann der Insulinbedarf bei CKD schwer vorhersagbar sein und muss individuell titriert werden.
In fortgeschrittenen Stadien der CKD ist oft eine Insulintherapie notwendig, wobei ein eng-
maschiges Monitoring des Blutzuckers erforderlich ist, um Hypoglykamien zu vermeiden.

Alpha-Glukosidasehemmer wie Acarbose werden aufgrund ihrer gastrointestinalen Neben-
wirkungen und begrenzten Wirksamkeit bei fortgeschrittener CKD selten eingesetzt.

Die Auswahl der Antidiabetika sollte individualisiert unter Beriicksichtigung der Nierenfunkti-
on, des kardiovaskuldren Risikos, des Hypoglykémierisikos, des Gewichtsstatus sowie vorhan-



dener Begleiterkrankungen erfolgen. Fir Patienten mit Diabetes mellitus Typ 2 und CKD wird
ein etwas weniger stringentes HbAlc-Ziel empfohlen, um das Risiko fiir Hypoglykdmien zu
minimieren. Bei interkurrenten Erkrankungen, die mit Dehydratation oder akuter Verschlech-
terung der Nierenfunktion einhergehen kénnen (z. B. Fieber, Durchfall, Erbrechen), sollte eine
temporére Anpassung oder Pausierung bestimmter Antidiabetika (inshbesondere Metformin
und SGLT2-Hemmer) erwogen werden.

Die S3-Leitlinie zur Versorgung von Patientinnen und Patienten mit chronischer Nierenkrank-
heit gibt spezifische Empfehlungen zur lipidsenkenden Therapie bei CKD-Patienten. Diese
Empfehlungen basieren auf der Erkenntnis, dass Patienten mit CKD ein erhdhtes kardiovas-
kuldres Risiko haben, das mit dem Grad der Nierenfunktionseinschrankung zunimmt. Stati-
ne (HMG-CoA-Reduktase-Hemmer) werden als Mittel der ersten Wahl zur Lipidsenkung bei
Patienten mit CKD empfohlen. Die Leitlinie empfiehlt, dass bei Patienten bis zu einem Alter
von 75 Jahren mit CKD und hohem kardiovaskularen Risiko zur Primarpravention ein Statin
verordnet werden soll. Diese Empfehlung basiert auf Studiendaten, die zeigen, dass Statine
das Risiko fiir schwere kardiovaskuldre Ereignisse bei Patienten mit nicht dialysepflichtiger
CKD um etwa 20 % reduzieren kénnen.

Die Empfehlung ist weniger eindeutig fir Patienten Giber 75 Jahre und fiir solche mit dialyse-
pflichtiger Niereninsuffizienz, da hier die Evidenzlage weniger klar ist. Fiir die Abschatzung des
kardiovaskuldren Risikos werden validierte Risikoscores empfohlen, wie PROCAM, SCORE2
oder das deutschsprachige Beratungsinstrument arriba. Es wird jedoch darauf hingewiesen,
dass die meisten verbreiteten Risikoscores die Nierenfunktion bei der Risikokalkulation nicht
berticksichtigen, obwohl die CKD selbst ein unabhéngiger Risikofaktor fiir kardiovaskulare Er-
eignisse ist. Nur der englische Risikoscore QRISK3 beriicksichtigt die Nierenfunktion.

Die Wahl des Statins und dessen Dosierung sollten an die Nierenfunktion angepasst werden.
Einige Statine wie Atorvastatin und Fluvastatin werden hauptsachlich hepatisch metabolisiert
und benétigen keine Dosisanpassung bei eingeschrénkter Nierenfunktion. Andere wie Rosu-
vastatin werden teilweise renal eliminiert und sollten bei fortgeschrittener CKD in reduzierter
Dosis eingesetzt werden. Bei einer eGFR unter 30 ml/min/1,73 m2 sollte die Startdosis von
Rosuvastatin auf 5 mg reduziert werden.

Ezetimib ist ein weiteres lipidsenkendes Medikament, das bei Patienten mit CKD eingesetzt
werden kann, insbesondere in Kombination mit einem Statin, wenn die Zielwerte mit der
Statin-Monotherapie nicht erreicht werden oder wenn Statine nicht vertragen werden. Da
Ezetimib hauptséchlich hepatisch metabolisiert wird, ist keine Dosisanpassung bei einer Nie-
renfunktionseinschrankung erforderlich.

PCSK9-Inhibitoren (Evolocumab, Alirocumab) kénnen bei sehr hohem kardiovaskuldrem Risiko
und unzureichender LDL-Senkung durch Statine und Ezetimib in Betracht gezogen werden. Sie
erfordern keine Dosisanpassung bei Nierenfunktionseinschrankung, sind aber aufgrund ihrer
hohen Kosten und der begrenzten Erfahrung bei CKD-Patienten Spezialfallen vorbehalten.
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Fir Fibrate (Fenofibrat, Bezafibrat) gibt die Leitlinie keine spezifische Empfehlung. Fibrate wer-
den hauptséchlich renal eliminiert und sollten bei fortgeschrittener CKD nicht oder nur in stark
reduzierter Dosis eingesetzt werden, da das Risiko fir Myopathien und einer weiteren Ver-
schlechterung der Nierenfunktion erhoht ist.

Wichtig ist auch, dass die lipidsenkende Therapie immer als Teil eines umfassenden kardio-
vaskuldren Risikomanagements betrachtet werden sollte, das auch die Optimierung von Blut-
druck, Blutzuckerkontrolle, Lebensstilmodifikationen (Rauchverzicht, regelméRige kdrperliche
Aktivitat, gesunde Erndhrung) und gegebenenfalls Thrombozytenaggregationshemmung um-
fasst. Die Therapieentscheidung sollte individualisiert erfolgen, unter Beriicksichtigung des
Gesamtrisikos, der Komorbiditaten, der Lebenserwartung und der Patientenpréferenzen. Ins-
besondere bei dlteren Patienten mit eingeschrankter Nierenfunktion sollte das Nutzen-Risiko-
Verhaltnis sorgfaltig abgewogen werden. Bei Patienten mit CKD und bekannter kardiovas-
kularer Erkrankung (sekundére Préavention) ist die Indikation fiir eine Statintherapie generell
gegeben, unabhangig vom Alter oder der eGFR.

Grundsétzlich wird zwischen der asymptomatischen Hyperurikdmie und der symptomatischen
Hyperurikdmie mit Gichtanféllen unterschieden. Bei asymptomatischer Hyperurikamie (er-
hohte Harnsdurewerte ohne klinische Symptome) wird keine medikamentdse Behandlung
empfohlen. Diese Empfehlung basiert auf der unzureichenden Evidenz fir einen Nutzen einer
harnsauresenkenden Therapie bei Patienten ohne klinische Symptome. Obwohl erhéhte Harn-
saurewerte mit einem erhdhten Risiko fir kardiovaskuldre Ereignisse und Progression der Nie-
renkrankheit assoziiert sind, haben Interventionsstudien bisher keinen tiberzeugenden Nutzen
einer prophylaktischen harnsauresenkenden Therapie gezeigt.

Bei symptomatischer Hyperurikdmie mit akuten oder chronischen Gichtanfallen wird hingegen
eine medikamentdse Behandlung empfohlen. Die Therapie umfasst dabei zwei Aspekte: Die
Akuttherapie des Gichtanfalls und die harnsduresenkende Dauertherapie.

Zur Behandlung akuter Gichtanfalle kénnen bei Patienten mit CKD verschiedene Medikamente
eingesetzt werden. Bei einer eGFR ber 30 ml/min/1,73 m? kann Colchicin ohne Dosisanpas-
sung verordnet werden. Bei einer eGFR unter 30 ml/min/1,73 m? sollte eine Dosisreduktion
erfolgen. Bei gleichzeitiger Einnahme von CYP3A4-Hemmern oder P-Glycoprotein-Hemmern
ist Colchicin kontraindiziert.

Nichtsteroidale Antirheumatika (NSAR) sollten bei CKD nur niedrig dosiert und zeitlich be-
grenzt eingesetzt und nach Mdglichkeit vermieden werden. Bei einer eGFR unter 30 ml/
min/1,73 m? sind sie kontraindiziert. Kortikosteroide oder Colchicin (siehe oben) kénnen eine
Alternative darstellen, wenn andere Optionen kontraindiziert sind.

Zur langfristigen Senkung erhohter Harnsdurewerte (harnsauresenkende Dauertherapie) bei
symptomatischer Hyperurikdmie werden Xanthinoxidasehemmer (XOH) wie Allopurinol oder
Febuxostat empfohlen, die die Bildung von Harnsdure hemmen. Allerdings sollten Xanthin-



oxidasehemmer wie Allopurinol und Febuxostat aufgrund der Gefahr einer Leukopenie nicht in
Kombination mit Azathioprin (Immunsuppressivum) verordnet werden.

Bei Allopurinol muss die Dosierung an die Nierenfunktion angepasst werden. Bis zu einer
eGFR von dber 20 ml/min/1,73 m? kann laut Fachinformation die Standarddosis eingesetzt
werden. Bei einer eGFR von 10—-20 ml/min/1,73 mZ sollte Allopurinol auf 100—-200 mg pro Tag,
bei einer eGFR unter 10 ml/min/1,73 m2 auf 100 mg pro Tag reduziert werden. Allopurinol kann
akute tubuldre Nekrosen, interstitielle Nephritis und Nephrolithiasis verursachen.

Bei einer leichten bis mittelgradigen Nierenfunktionseinschrankung ist bei einer Therapie mit
Febuxostat keine Dosisanpassung erforderlich. Bei schwerer Niereninsuffizienz (eGFR unter
30 ml/min/1,73 m?) sollte die Anwendung aufgrund begrenzter klinischer Erfahrung mit Vor-
sicht erfolgen.

Neben der medikamentdsen Therapie spielen auch nicht-pharmakologische Malknahmen bei
der Behandlung einer symptomatischen Hyperurikdmie mit Gichtanféllen eine wichtige Rolle:
Gewichtsreduktion bei Ubergewicht, MaRigung des Alkoholkonsums (insbesondere von Bier),
Vermeidung von purinreichen Lebensmitteln wie Innereien, bestimmten Fischsorten und iber-
maligem Fleischkonsum. Eine ausreichende Fliissigkeitszufuhr fordert die renale Harnsaure-
ausscheidung.

Zusammenfassend empfiehlt die Leitlinie eine zuriickhaltende Indikationsstellung fiir die me-
dikamentdse Therapie der Hyperurikdmie bei CKD-Patienten. Eine harnsauresenkende Thera-
pie wird nur bei symptomatischer Hyperurikdmie mit Gichtanféllen empfohlen, nicht jedoch bei
asymptomatischer Erhdhung der Harnsdurewerte. Bei der Anwendung harnsduresenkender
Medikamente ist es wichtig, die Dosierung der Medikamente an die Nierenfunktion anzupas-
sen und mdgliche Wechselwirkungen zu beachten.

Die renale Andmie stellt eine haufige Komplikation bei fortgeschrittener CKD dar. Die Diagno-
se einer Andmie wird laut KDIGO-Leitlinie bei Hamoglobinwerten unter 12 g/dl bei Mannern
und unter 11 g/dl bei Frauen gestellt. Die NICE-Leitlinie definiert Andmie bei CKD-Patienten
einheitlich als Hamoglobin von weniger als 11 g/dl (110 g/I). Bei Verdacht auf eine renale Ana-
mie wird zundchst ein groRes Blutbild empfohlen, das typischerweise eine normozytéare, nor-
mochrome Anémie zeigt. Zur Abklarung eines mdglichen Eisenmangels, der bei CKD-Patienten
haufig vorliegt, sollten Serumferritin und Transferrinsattigung (TSAT) bestimmt werden. Ein
Serumferritin unter 100 ng/ml und eine TSAT unter 20 % weisen mit hoher Wahrscheinlich-
keit auf einen absoluten Eisenmangel hin. Bei TSAT unter 20 % und erhdhtem Ferritin (bis zu
800 ng/ml) kann eine funktionelle Andmie angenommen werden.

Bei nachgewiesenem Eisenmangel ist die Eisensubstitution die erste TherapiemaBnahme. Da
bei CKD-Patienten die intestinale Eisenresorption haufig gestort ist, kann eine parenterale
(intravendse) Eisengabe notwendig sein. Eine parenterale Eisensubstitution kann erwogen
werden, wenn bei einem nachgewiesenen Eisenmangel die orale Eisentherapie nicht ver-
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tragen wird oder nicht wirksam ist oder bei funktionellem Eisenmangel (TSAT unter 20 %
bei normalem/erh6htem Ferritin) oder zur Optimierung der Wirksamkeit bei Patienten, die
mit Erythropoese-stimulierenden Substanzen (ESA) behandelt werden. Bei Patienten unter
Eisentherapie sollten Ferritin und TSAT regelmaRig kontrolliert werden, um eine ausreichende
Eisenversorgung sicherzustellen.

Wenn die Andmie trotz addquater Eisensubstitution persistiert und der Hdmoglobinwert unter
10 g/dl liegt, kann eine Therapie mit Erythropoese-stimulierenden Substanzen (ESA) erwo-
gen werden. Die ESA-Therapie sollte in der Regel in Absprache mit einer Nephrologin bzw.
einem Nephrologen begonnen werden. Das Therapieziel ist in der Regel ein Hdmoglobinwert
zwischen 10 und 12 g/dl. Héhere Werte sind nicht empfehlenswert, da sie mit einer erhéhten
kardiovaskularen Morbiditat und Mortalitdt assoziiert sein kénnen. Nach Beginn einer ESA-
Therapie sollte das Hdmoglobin alle 2—4 Wochen kontrolliert werden, bis ein stabiler Wert im
Zielbereich erreicht ist. Danach kdnnen die Kontrollen in l&ngeren Intervallen erfolgen.

Vor Beginn einer ESA-Therapie sollten andere Ursachen der Andmie wie Blutverluste (z. B. gas-
trointestinal), Hamolyse, Vitamin-B12- oder Folsduremangel sicher ausgeschlossen werden.
Die ESA-Therapie kann mit Nebenwirkungen verbunden sein, insbesondere Hypertonie und
thromboembolischen Ereignissen, weshalb eine engmaschige Blutdruckkontrolle zwingend
erforderlich ist. Bei Patienten mit malignen Erkrankungen in der Vorgeschichte sollte eine
ESA-Therapie mit besonderer Vorsicht eingesetzt werden. Bei CKD-Patienten mit schlech-
tem Ansprechen auf ESA sollten sekundére Ursachen wie Eisenmangel, Entziindungszustéande
oder Hyperparathyreoidismus erwogen werden.

Als neuere Alternative zu ESA stehen HIF-Prolylhydroxylase-Inhibitoren (HIF-PHI) wie Roxa-
dustat zur Verfligung, die oral eingenommen werden kdnnen. Sie stimulieren die kérpereigene
Produktion von Erythropoetin durch Hemmung des HIF-Prolylhydroxylase-Enzyms.

Transfusionen von Erythrozytenkonzentraten (Bluttransfusionen) sollten bei CKD-Patienten,
inshesondere bei solchen, die fiir eine Nierentransplantation in Frage kommen, mdglichst
vermieden werden. Der Grund hierfiir ist das Risiko einer Alloimmunisierung gegen Spender-
antigene, die eine spatere Nierentransplantation erschweren kénnte. Transfusionen sollten
auf Situationen mit schwerer symptomatischer Andmie oder akuten Blutungen beschrankt
bleiben.

Die Entscheidung fiir eine spezifische Therapie der renalen Andmie sollte individualisiert unter
Berticksichtigung von Faktoren wie Alter, Komorbiditaten, Lebensqualitdt und Patientenpra-
ferenzen getroffen werden. Eine nephrologische Mitversorgung (siehe auch Abschnitt 2.7)
wird bei der Therapieentscheidung und -iiberwachung insbesondere bei fortgeschrittener
CKD empfohlen.



Storungen des Mineral- und Knochenstoffwechsels (CKD-MBD, Chronic Kidney Disease-
Mineral and Bone Disorder) treten typischerweise ab dem CKD-Stadium G3b (eGFR unter
45 ml/min/1,73 m?) auf und umfassen Veranderungen des Kalzium-, Phosphat- und Parathor-
mon-Haushalts sowie des Vitamin-D-Stoffwechsels.

Bei persistierender Hyperphosphatémie trotz didtischer Manahmen (Reduktion der Phos-
phatzufuhr iiber die Nahrung, insbesondere von Lebensmitteln mit hohem Phosphatgehalt und
hoher Bioverfiigharkeit wie Geschmacksverstarkern in Fertigprodukten, gestiten Getrénken,
aber auch tierischen Lebensmitteln) kénnen Phosphatbinder eingesetzt werden. Diese Me-
dikamente binden Phosphat im Darm und verhindern so dessen Aufnahme. Fiir die Therapie
stehen kalziumhaltige Phosphathinder, kalziumfreie Phosphatbinder und eisenhaltige Phos-
phatbinder zu Verfiigung. Die Auswahl des Phosphatbinders sollte individualisiert unter Be-
riicksichtigung des Kalziumstatus und der Vertraglichkeit erfolgen. Kalziumhaltige Phosphat-
binder sollten bei Patienten mit Hyperkalzamie vermieden werden.

Bei einem nachgewiesenem Vitamin-D-Mangel (25-0H-Vitamin D unter 30 ng/ml) und er-
hoéhtem Parathormon kann eine Substitution mit nativem Vitamin D (Cholecalciferol, Ergocal-
ciferol) erwogen werden. Bei schwerem sekundarem Hyperparathyreoidismus, der auf eine
Therapie mit nativem Vitamin D nicht ausreichend anspricht, kénnen aktive Vitamin-D-Meta-
boliten (Calcitriol, Alfacalcidol) oder Vitamin-D-Analoga eingesetzt werden. Diese Entschei-
dung sollte in der Regel in Absprache mit einem Nephrologen getroffen werden.

Hyperkalzémie bei CKD-Patienten kann durch ibermaRige Kalziumzufuhr (z. B. durch kalzium-
haltige Phosphatbinder oder Nahrungserganzungsmittel), aktive Vitamin-D-Therapie oder ter-
tidren Hyperparathyreoidismus verursacht werden. Bei Hyperkalzamie sollten kalziumhaltige
Phosphatbinder vermieden und die Vitamin-D-Therapie angepasst werden. Eine schwere oder
persistierende Hyperkalzémie erfordert eine nephrologische Abklarung.

Bei erhéhtem Parathormon (sekundérer Hyperparathyreoidismus) kdnnen unter Kontrolle der
Hyperphosphatamie und des Vitamin-D-Status (siehe oben) Kalzimimetika (z. B. Cinacalcet)
verordnet werden. Diese Medikamente erhdhen die Empfindlichkeit des kalziumsensitiven
Rezeptors (CaSR) der Nebenschilddriise fiir extrazelluldres Kalzium und reduzieren so die
Parathormonsekretion. Kalzimimetika werden meist bei Patienten mit fortgeschrittener bzw.
dialysepflichtiger CKD eingesetzt. Bei schwerem tertidrem Hyperparathyreoidismus, der auf
medikamentdse Therapie nicht anspricht, kann eine chirurgische Entfernung der Nebenschild-
driisen notwendig sein.

Bei fortgeschrittener CKD entwickelt sich oft eine metabolische Azidose, die den Knochen-

stoffwechsel beeintrachtigen kann. Bei persistierender metabolischer Azidose kann eine Bi-
karbonat-Supplementation erwogen werden.
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Die Therapie von CKD-MBD sollte individualisiert und an den klinischen und laborchemischen
Befunden des Patienten ausgerichtet sein. Eine nephrologische Mitbetreuung wird bei kom-
plexen Stérungen des Mineral- und Knochenstoffwechsels empfohlen, insbesondere bei fort-
geschrittener CKD. RegelmaRige Kontrollen von Kalzium, Phosphat und Parathormon sind
wichtig, um die Therapie anzupassen und Komplikationen friihzeitig zu erkennen. Neben der
medikamentdsen Therapie spielen Erndhrungsberatung und Lebensstilanderungen eine wich-
tige Rolle im Management von CKD-MBD. Die Deutsche Gesellschaft fiir Nephrologie (DGfN)
hat einen nach CKD-Stadien abhangigen Ernahrungsratgeber fir Patienten verdffentlicht, der
auch Empfehlungen zum Phosphatmanagement enthalt.

SGLT2-Inhibitoren (Sodium-Glucose-Cotransporter-2-Inhibitoren, auch Gliflozine genannt)
wurden urspriinglich zur Behandlung des Diabetes mellitus Typ 2 entwickelt, haben sich in
groen klinischen Studien jedoch auch dann als wirksam zur Verlangsamung der Progression
der chronischen Nierenkrankheit erwiesen, wenn kein Typ-2-Diabetes vorliegt. Die Leitlinie
empfiehlt SGLT2-Inhibitoren fiir Patienten mit einer Albumin-Kreatinin-Ratio tiber 300 mg/g
(Makroalbuminurie; entspricht einer Albuminurie im Stadium A3) oder einer eGFR unter 45 ml/
min/1,73 m?, unabhéngig davon, ob ein Diabetes mellitus vorliegt. Diese Empfehlung basiert
auf mehreren gro8en randomisierten kontrollierten Studien (CREDENCE, DAPA-CKD, EMPA-
KIDNEY), die konsistent gezeigt haben, dass SGLT2-Inhibitoren das Risiko fiir die Progression
der CKD, das Auftreten kardiovaskulérer Ereignisse und die Hospitalisierung wegen Herzin-
suffizienz reduzieren.

In Deutschland sind derzeit Dapagliflozin (Forxiga) und Empagliflozin (Jardiance) fiir die Be-
handlung der CKD zugelassen. Dapagliflozin kann bis zu einer eGFR von 25 ml/min/1,73 m?2
eingesetzt werden. Es wurde in der DAPA-CKD-Studie bei Patienten mit und ohne Diabetes
mit einer eGFR von 25—75 ml/min/1,73 m2 und Albuminurie untersucht. Empaglifiozin ist bis
zu einer eGFR von 20 ml/min/1,73 m? zugelassen. Seine Wirksamkeit bei CKD wurde in der
EMPA-KIDNEY-Studie nachgewiesen. Andere SGLT2-Inhibitoren wie Canagliflozin und Ertug-
liflozin sind fir die Behandlung des Diabetes mellitus zugelassen, haben aber derzeit keine
spezifische Zulassung fiir die Behandlung der CKD in Deutschland.

Die Leitlinie empfiehlt, die Therapie mit SGLT2-Inhibitoren insbesondere bei Patientinnen und
Patienten mit hohem Progressionsrisiko in Betracht zu ziehen. Das Progressionsrisiko kann
mittels validierter Instrumente wie der Kidney Failure Risk Equation (KFRE) abgeschéatzt wer-
den. Weitere Faktoren, die fiir den Einsatz von SGLT2-Inhibitoren sprechen, sind —neben einer
Grunderkrankung an Diabetes mellitus — ein erhdhtes kardiovaskuldres Risiko oder bestehen-
de kardiovaskulare Erkrankungen (bspw. Herzinsuffizienz).

Die primare Wirkung bei Diabetikern besteht in der Hemmung der Glukose-Riickresorption in
den proximalen Tubuli der Niere, was zu einer erhohten Glukoseausscheidung im Urin und da-
mit zu einer Senkung des Blutzuckerspiegels fihrt. Bei Patienten mit CKD werden — unabhén-
gig vom Diabetes-Status — nephroprotektive Effekte beobachtet, die unter anderem auf der
Reduktion der glomeruldren Hyperfiltration durch Wiederherstellung des tubuloglomeruléren



Feedbacks, der Verminderung der intraglomeruldren Druckbelastung, entziindungshemmender
und antifibrotischer Effekte, der Verbesserung des Energie- und Sauerstoffhaushalts der Nie-
ren und der Reduktion von oxidativem Stress beruhen kdnnten.

SGLT2-Hemmer werden in der Regel gut vertragen, kdnnen aber zu spezifischen Nebenwir-
kungen fihren. Hierzu gehéren ein erhohtes Risiko fiir Genital- und Harnwegsinfektionen,
Volumenmangel und Hypotonie (besondere Vorsicht ist geboten bei Patienten mit Volumen-
depletion, Hypotonie oder bei gleichzeitiger Einnahme von Diuretika) und ein erhéhtes Risiko
fir Ketoazidose bei Patienten mit Diabetes mellitus. Bei interkurrenten Akuterkrankungen mit
Dehydratation, Fieber oder gastrointestinalen Symptomen oder vor groReren chirurgischen
Eingriffen sollte aufgrund eines erhdhten Risikos fiir akute Nierenschadigungen (akutes Nie-
renversagen) eine temporare Unterbrechung der Therapie mit SGLT2-Inhibitoren erwogen
werden.

Die Therapie mit SGLT2-Inhibitoren sollte als Teil einer umfassenden Behandlungsstrategie
betrachtet werden, die auch Blutdruckkontrolle, Optimierung des Glukosestoffwechsels (bei
Diabetikern), Lebensstilanderungen und andere nephroprotektive MaRBnahmen umfasst. Die
Entscheidung zum Einsatz von SGLT2-Hemmern sollte individualisiert unter Ber{icksichtigung
von Nierenfunktion, Komorbiditaten und Begleitmedikation erfolgen. Bei Patienten mit fort-
geschrittener CKD (eGFR unter 30 ml/min/1,73 m2) wird eine Abstimmung mit einem Nephro-
logen empfohlen.

Wie bereits in Abschnitt 2.5 (Monitoring) ausgefiihrt, sollte bei CKD-Patientinnen und Patien-
ten ein regelmaRiger Review der Dauermedikation und freiverkduflichen Medikamente (min-
destens einmal jahrlich) durchgefiihrt werden, um nephrotoxische Wirkungen zu vermeiden
und notwendige Dosisanpassungen bei veranderter Nierenfunktion vorzunehmen. Vor Verord-
nung neuer Medikamente, einschliellich freiverkauflicher Medikamente, sollen das Vorliegen
einer Kontraindikation sowie die Notwendigkeit der Anpassung der Dosierung gepriift wer-
den. Diese Empfehlungen der Leitlinie zielen darauf ab, weitere Nierenschdden zu vermeiden
und die Progression der Erkrankung zu verlangsamen. Allgemein empfiehlt die Leitlinie einen
wachsamen Umgang mit nephrotoxischen Medikamenten bei CKD-Patienten.

Bei Patientinnen und Patienten mit CKD und interkurrenten schweren Erkrankungen, die die
Gefahr eines akuten Nierenversagens bergen (akut auf chronisch), sollen alle potenziell neph-
rotoxischen oder renal eliminierten Medikamente pausiert oder mit erhdhter Aufmerksamkeit
dosiert werden.

NSAR sind bei einer eGFR unter 30 ml/min/1,73 m? kontraindiziert und sollen bei einer eGFR
tiber 30 ml/min/1,73 m2 nur so kurz und niedrigdosiert wie méglich eingesetzt werden. NSAR
kdnnen eine akute Nierenkrankheit auslésen, wenn die Aufrechterhaltung des renalen Blut-
flusses von renalen Prostaglandinen abhéngt. Risikofaktoren sind insbesondere ein reduzier-
tes effektives Blutvolumen (Herzinsuffizienz, Leberzirrhose, diuretische Therapie) und eine
Begleitmedikation mit Renin-Angiotensin-Blockern. NSAR kdnnen auch eine interstitielle
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Nephritis, Nierenpapillennekrose, Glomerulonephritis und/oder ein nephrotisches Syndrom
ausldsen. In einer epidemiologischen Studie zu Ibuprofen waren Alter und koronare Herzer-
krankung mit einem erhéhten Risiko fir Nephrotoxizitat assoziiert.

Ob iodhaltige Kontrastmittel tatséchlich an der Entstehung von akuter oder chronischer Nie-
renkrankheit beteiligt sind, ist umstritten. Eine aktuelle Studie an Erwachsenen mit akuter
Nierenkrankheit hat keinen Zusammenhang zwischen der Kontrastmittelgabe und einer Ver-
schlechterung der Nierenfunktion ergeben.

Xanthinoxidasehemmer wie Allopurinol (zur Harnsauresenkung) kénnen akute tubulére Nekro-
sen und eine interstitielle Nephritis verursachen. Bei einer eGFR tiber 30 ml/min/1,73 m2 muss
die tbliche Dosis von 80 mg pro Tag nicht angepasst werden, bei einer eGFR von unter 30 ml/
min/1,73 m? sollte jedoch eine Anpassung der Dosis erfolgen.

Bei Patientinnen mit CKD ohne Begleitmedikation mit CYP3A4-Hemmern oder P-Glykoprotein-
Hemmern kann Colchicin (bei Gicht) bis zu einer eGFR von tiber 30 ml/min/1,73 mZ ohne Dosis-
anpassung verordnet werden. Ab einer eGFR unter 30 ml/min/1,73 m? soll eine Dosisreduktion
erfolgen. Bei Patientinnen mit CKD und Ko-Medikation mit CYP3A4-Hemmern oder P-Gly-
coprotein-Hemmern ist Colchicin kontraindiziert. Wegen des engen therapeutischen Fensters
und beschriebenen tadlichen Uberdosierungen gilt Colchicin nur als Mittel der ferneren Wahl.

Es besteht eine Hyperkalidmieneigung bei Einsatz von kaliumsparenden Diuretika. Bei einer
eGFR von 30—60 ml/min/1,73 m? sollen diese Wirkstoffe entsprechend der Entwicklung der
Serum-Kaliumwerte angepasst werden. Bei einer eGFR unter 30 ml/min/1,73 mZ sind kalium-
sparenden Diuretika kontraindiziert.

ACE-Hemmer und Angiotensinrezeptorblocker (ARB) kénnen zu einer (teils temporéren) Ab-
nahme der eGFR bzw. zu einem Anstieg des Serumkreatinins und/oder des Serumkaliums fiih-
ren. Daher wird vor dem Start einer RAAS-Blockade die Bestimmung von eGFR/Kreatinin und
Kalium empfohlen. Eine Abnahme der eGFR um bis zu 25 % vom Ausgangswert gilt dabei als
akzeptabel. ACE-Hemmer und ARB sollen aufgrund des erhohten Risikos fiir Hyperkalidmie,
dauerhafte Nierenfunktionsverschlechterung und arterielle Hypotension nicht miteinander
kombiniert werden.

Fir Patientinnen und Patienten mit eingeschrénkter Nierenfunktion wird empfohlen, die Do-
sierung von Opioiden vor allem an der klinischen Wirkung, nicht an den Laborwerten oder der
Organfunktion auszurichten. Bei schweren Einschrankungen (eGFR unter 15 ml/min/1,73 m?)
sollten Buprenorphin, Fentanyl oder Hydromorphon bevorzugt werden. Dosisanpassung bzw.
ein verlangertes Dosisintervall werden fiir alle opioidhaltigen Analgetika (z. B. Fentanyl TTS,
Hydromorphon, Morphin, Oxycodon, Tapentadol, Tilidin, Tramadol), auRer Buprenorphin, emp-
fohlen.

Metformin kann bei CKD-Patienten bis zu einer eGFR von 30 ml/min/1,73 m? eingesetzt wer-
den, wobei ab einer eGFR unter 45 ml/min/1,73 m? eine Dosisreduktion erfolgen sollte. Bei



Risikosituationen wie Dehydratation oder schweren Infektionen sollte Metformin pausiert
werden, um das Risiko einer Laktatazidose zu minimieren. Die Dosierung vieler anderer Anti-
diabetika muss ebenfalls an die Nierenfunktion angepasst werden.

Patientinnen und Patienten, bei denen sich die Atiologie der Erkrankung nicht aufklaren lasst
oder bei denen Zweifel an der Diagnose bestehen, sollten einer Facharztin oder einem Fach-
arzt fir Nephrologie zur diagnostischen Abklarung vorgestellt werden.

Dariiber hinaus sollten CKD-Patientinnen und -Patienten mit einer eGFR unter 30 ml/
min/1,73 m? (Stadium G4—G5) grundsatzlich einem Nephrologen vorgestellt werden, um die
weitere Therapie zu planen und gegebenenfalls die Vorbereitung auf eine Nierenersatzthe-
rapie (Dialyse oder Transplantation) einzuleiten. Der optimale Zeitpunkt fir den Beginn der
Vorbereitung auf eine Nierenersatztherapie héngt von der Progressionsgeschwindigkeit der
CKD, dem Alter und vorhandenen Folge- und Begleiterkrankungen ab.

Bei Patientinnen und Patienten, die fiir eine Nierentransplantation in Frage kommen, sollte die
Uberweisung besonders friihzeitig erfolgen, um eine praemptive Transplantation (vor Beginn
der Dialyse) zu ermdglichen. Bei hochbetagten Patienten sowie in palliativen Situationen soll-
te eine individuelle Entscheidung in Absprache mit den Patientinnen und Patienten und/oder
Angehorigen erfolgen. Nicht alle &lteren CKD-Patientinnen und -Patienten mit fortgeschritte-
ner CKD profitieren von einer Nierenersatztherapie und alternative Behandlungsansatze wie
konservative Therapie oder eine palliative Versorgung sollten gemeinsam mit den Betroffenen
abgewogen werden. Bei Patienten mit erblichen Nierenerkrankungen (z. B. polyzystische Nie-
renerkrankung) oder bei positiver Familienanamnese fiir ein Nierenversagen wird eine noch
friihzeitigere nephrologische Mitbetreuung empfohlen, auch wenn die Nierenfunktion noch
nicht stark eingeschrankt ist.

Bei einer raschen Progression der CKD soll gemal der S3-Leitlinie zur Versorgung von Pa-
tientinnen und Patienten mit chronischer Nierenkrankheit eine Uberweisung an und Mitver-
sorgung durch eine Fachdrztin oder einen Facharzt fiir Nephrologie erfolgen. Eine rasch pro-
grediente Nierenfunktionsverschlechterung liegt bei einem Riickgang der GFR von mehr als
5 ml/min/1,73 m2 innerhalb eines Jahres oder um mehr als 10 ml/min/1,73 m? innerhalb von
fiinf Jahren vor.

Eine anhaltende Albuminurie/Proteinurie, insbesondere im Stadium A3 mit einer UACR von
mehr als 300 mg/g, sollte nephrologisch abgeklart werden, da sie auf eine glomerulare Er-
krankung hindeuten kann, die mdglicherweise einer spezifischen Therapie bedarf. Auch bei
Verdacht auf eine systemische Erkrankung mit Nierenbeteiligung wie beispielsweise syste-
mischer Lupus erythematodes, ANCA-assoziierte Vaskulitis (eine Gruppe nekrotisierender
Gefalentziindungen mit vorherrschendem Befall kleiner Gefalie), Goodpasture-Syndrom (eine
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Autoimmunerkrankung) oder andere immunologisch bedingte Nierenerkrankungen solle eine
nephrologische Abklarung erfolgen.

Bei Blutdruckwerten, die trotz optimaler medikamentdser Therapie mit drei oder mehr Anti-
hypertensiva (darunter ein Diuretikum) nicht addquat kontrolliert werden kénnen und/oder bei
schweren oder therapieresistenten Elektrolytstérungen (insbesondere therapieresistente Hy-
perkalidmie oder schwere Hyponatridmie) und/oder einer rezidivierenden oder persistierenden
Hamaturie unklarer Genese (insbesondere bei gleichzeitig bestehender Proteinurie) wird eben-
falls eine nephrologische Abklarung und ggfs. Mitversorgung empfohlen.

Die Leitlinie betont die Wichtigkeit einer koordinierten Versorgung zwischen Hausérztinnen
bzw. Hausdrzten und Nephrologinnen bzw. Nephrologen. Dies beinhaltet eine klare Kommuni-
kation Gber Behandlungsziele und -strategien und die Abstimmung von Kontrolluntersuchun-
gen, um Doppeluntersuchungen zu vermeiden. Bei Patientinnen und Patienten, die bereits von
einer Nephrologin oder einem Nephrologen mitversorgt werden, sollten die Monitoringinter-
valle und Kontrolluntersuchungen zwischen Hausérztin/Hausarzt und Nephrologin/Nephro-
loge abgestimmt werden. Die Behandlung der CKD erfordert einen individuellen, patienten-
zentrierten Ansatz unter Berlicksichtigung der spezifischen Bediirfnisse, Praferenzen und der
Lebenssituation der Patientinnen und Patienten. Eine enge Zusammenarbeit zwischen Haus-
arztinnen/Hausarzten, Nephrologinnen/Nephrologen und anderen Facharztinnen/Fachéarzten
ist fiir eine optimale Versorgung unerlasslich.

Die Leitlinie betont, dass nicht alle Patienten mit CKD eine nephrologische Mitversorgung
bendtigen. Viele Patienten, insbesondere solche mit milder bis moderater CKD (Stadium G1—
G3a) ohne spezifische Risikofaktoren oder Komplikationen, kdnnen adaquat in der hausérzt-
lichen Versorgung betreut werden.



3. Aktuelle Versorgung der chronischen
Nierenkrankheit

Auf Basis der Versichertendaten der DAK-Gesundheit wird die Haufigkeit und Verbreitung
der chronischen Nierenkrankheit (Chronic Kidney Disease; CKD) im Jahr 2022 untersucht.
Die Erkrankung an einer CKD ist in den Abrechnungsdaten an den Diagnosen ersichtlich, die
im Rahmen von ambulanten &rztlichen Behandlungen oder einer stationdren Behandlung im
Krankenhaus gestellt werden. Hierbei werden neben den Diagnosecodes N18.- gemaR ICD-
10-GM (Chronische Nierenkrankheit) auch Diagnosen N19 (Nicht naher bezeichnete Nie-
reninsuffizienz) als CKD gewertet. Bei den ambulanten Diagnosen, die neben den {ber die
Kassenarztliche Vereinigung abgerechneten vertragsarztlichen Behandlungen auch Behand-
lungen im Rahmen der Hausarztzentrierten Versorgung sowie ambulante Behandlungen in
Krankenhduser umfassen, werden ausschlieBlich gesicherte Diagnosen bericksichtigt, die in
den Abrechnungsdaten gesondert gekennzeichnet sind. Bei den Diagnosen aus stationdren
Behandlungen werden sowohl Haupt- als auch Nebendiagnosen beriicksichtigt.

Zur Sicherung der Validitat der Diagnosen in den Abrechnungsdaten werden dariiber hinaus
die in den Abrechnungsdaten dokumentierten Arzneimittelverordnungen herangezogen. Eine
CKD-Diagnose wird als valide erachtet, wenn gleichzeitig CKD-relevante Arzneimittelverord-
nungen mit einem Umfang von mindestens 183 DDD (defined daily dosis) innerhalb eines Jah-
res verordnet werden, wovon eine Arzneimittelverordnung in einem Diagnosequartal ausge-
stellt sein muss. Diese Vorgehensweise bei der Diagnosevalidierung entspricht dem Verfahren
des morbiditatsorientierten Risikostrukturausgleichs (Morbi-RSA), mit dem die Zuweisungen
bzw. Ausgleichszahlungen an die Krankenkassen fiir Versicherte entsprechend ihrer Erkran-
kung geregelt sind. Zu den CKD-relevanten Wirkstoffgruppen gehéren 53 Wirkstoffgruppen,
die tber einen fiinfstelligen ATC-Code gekennzeichnet sind und sich hieriiber in den Abrech-
nungsdaten identifizieren lassen.
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Im Jahr 2022 wiesen von rund 3,6 Millionen DAK-Versicherten ab einem Alter von 40 Jahren 302.187
Versicherte eine chronische Nierenkrankheit (CKD) auf, was einer CKD-Prévalenz von 8,3 % ent-
spricht. Neuerkrankungen an CKD (Inzidenz) wurden im Jahr 2022 bei 1,7 % der DAK-Versicherten ab
40 Jahren diagnostiziert.

CKD ist eine Erkrankung des héheren Lebensalters: 51,6 % der Betroffenen sind 80 Jahre oder élter,
weitere 28,5 % befinden sich im Alter zwischen 70 und unter 80 Jahren und 13,8 % weisen ein Alter
zwischen 60 und unter 70 Jahren auf. Nur etwa 5,9 % der CKD-Patientinnen und -Patienten sind
jinger als 60 Jahre.

Manner sind im Vergleich zu Frauen in allen Altersgruppen (relativ) haufiger von CKD betroffen. Ob-
wohl Méanner in allen Altersgruppen eine héhere CKD-Prévalenz als Frauen aufweisen, gibt es in der
Versichertenpopulation der DAK-Gesundheit insgesamt dennoch mehr Frauen als Manner mit CKD.
Der Grund hierfir ist der Unterschied in der Sterblichkeit und damit der Lebenserwartung: Mehr
Frauen als Manner erreichen ein hoheres Lebensalter und da CKD eine Erkrankung des héheren Le-
bensalters ist, gibt es trotz einer geringeren Erkrankungspravalenz mehr Frauen als Manner mit CKD.

In der Versichertenpopulation der DAK-Gesundheit sind Altere und Frauen im Vergleich zur Bevélke-
rung Deutschlands {iberproportional vertreten. Standardisiert auf die Bevélkerung Deutschlands im
Jahr 2022 belauft sich die CKD-Prévalenz auf 6,9 %.

Bei der Verteilung des CKD-Stadiums zeigt sich, dass sich 5,3 % der pravalenten CKD-Patientinnen
und -Patienten im CKD-Stadium G1 befinden, 17,6 % im CKD-Stadium G2, 41,2 % im CKD-Stadium
G3, 9,8 % im CKD-Stadium G4 und 3,9 % im CKD-Stadium G5. Bei 10,8 % der Betroffenen liegen
Diagnosen aus dem Bereich sonstige bzw. nicht naher bezeichnete chronische Nierenkrankheit vor.

Bei inzidenten CKD-Patientinnen und -Patienten sind niedrige CKD-Stadien und nicht ndher bezeich-
nete Niereninsuffizienz im Vergleich zu pravalenten Féllen hdufiger kodiert. Bemerkenswert ist, dass
insgesamt etwa 6,9 % aller inzidenten Félle bei der Erstdiagnose ein CKD-Stadium G4 oder G5 auf-
weisen. Da es sich bei der chronischen Nierenkrankheit um eine sich langsam im Zeitverlauf entwi-
ckelnde Erkrankung handelt, konnte dies den Schluss nahelegen, dass friihzeitigere Untersuchungen
der Nierenfunktion zumindest bei einem Teil dieser Patientinnen und Patienten zu einer Erstdiagnose
in einem niedrigeren CKD-Stadium héatte beitragen kdnnen.

Im Jahr 2022 weisen von rund 3,6 Millionen DAK-Versicherten ab einem Alter von 40 Jahren
302.187 Versicherte eine CKD auf (CKD-Diagnose und CKD-relevante Arzneimittelverordnun-
gen in einem Umfang von mindestens 183 DDD). Dies entspricht einer CKD-Prévalenz in Hohe
von 8,3 %. Aus der in Tabelle 2 dargestellten Verteilung der CKD-Patientinnen und -Patienten
nach Alter und Geschlecht ist ersichtlich, dass CKD eine Erkrankung des héheren Lebens-
alters ist: 51,6 % der Betroffenen sind 80 Jahre oder &lter, weitere 28,5 % befinden sich im
Alter zwischen 70 und unter 80 Jahren und 13,8 % weisen ein Alter zwischen 60 und unter
70 Jahren auf. Nur etwa 5,9 % der CKD-Patientinnen und -Patienten sind jiinger als 60 Jahre.

Aus der Darstellung ist auch ersichtlich, dass von den DAK-Versicherten deutlich mehr Frauen
als Méanner von CKD betroffen sind. Bei den Frauen sind es 180.781 die an CKD erkrankt sind,
bei den Mannern sind es 121.406. Der augenfalligste Geschlechtsunterschied besteht im Al-
tersbereich ab 80 Jahren, wo 101.400 betroffene Frauen 54.673 Méannern mit CKD gegeniiber-



stehen. Aber auch im Altersbereich von 70 bis unter 80 Jahren sind erhebliche Geschlechts-
unterschiede bei der Anzahl der Versicherten mit CKD ersichtlich (48.992 Frauen gegeniiber
37.262 Manner). In den tibrigen Altersgruppen sind anndhernd gleich viele Frauen und Méanner
von CKD betroffen, in den unteren Altersgruppen (40 bis unter 50 Jahre, 50 bis unter 60 Jahre)
iiberwiegen sogar die Méanner.

Tabelle 2: Verteilung der CKD-Patientinnen und -Patienten nach Alter und Geschlecht

g‘g 5;#?“ 1.669 0,9% 2.069 17% 3738 1,2%
gg th‘:;“er 7.063 3.9% 7225 60%  14.288 47%
38 *J’;Sh‘r‘gter 21857 120% 20177 166% 41834  138%
;8 tj:h‘:;‘ter 48992  271% 37262 307% 86254  285%

80 Jahre und &lter ~ 101.400 56,1 % 54.673 45,0 % 156.073 51,6 %

Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Die in Tabelle 2 dargestellte Haufigkeitsverteilung kénnte zu dem Schluss verleiten, dass Frau-
en dberproportional haufig an CKD erkranken. Allerdings ist zu beriicksichtigen, dass die hohe
Anzahl betroffener Frauen auch auf Populationseffekte zuriickzufiihren sein kdnnte. Solche
Populationseffekte kdnnen beispielsweise auftreten, wenn bei der DAK-Gesundheit im Ver-
gleich zur Bevolkerung Deutschlands mehr Frauen als Manner versichert sind. Wenn mehr
Frauen als Manner zur Untersuchungspopulation gehéren, féllt die Anzahl betroffener Frauen
auch bei gleicher relativer Erkrankungshaufigkeit hdher aus als die Anzahl betroffener Méanner.

Eine weitere mdgliche Ursache fiir Populationseffekte sind Geschlechtsunterschiede in der
Zusammensetzung der Bevolkerung Deutschlands, die aus einer unterschiedlichen Sterblich-
keit und damit einer unterschiedlichen Lebenserwartung resultieren. GemaR Angaben des
Statistischen Bundesamtes zur Lebenserwartung von Frauen und Ménnern auf Basis der Ster-
betafeln 2021/2023 weisen Frauen eine im Durchschnitt um +4,8 Jahre héhere Lebenserwar-
tung als Manner auf. Wahrend Frauen bei Geburt heute (iber eine durchschnittliche Lebens-
erwartung von 83,0 Jahren verfiigen, liegt die durchschnittliche Lebenserwartung von heute
geborenen Mannern lediglich bei 78,2 Jahren.? Da es sich bei CKD um eine Erkrankung des
héheren Lebensalters handelt und mehrals 50 % der CKD-Betroffenen ein Alter von 80 Jahren

2 https://www.destatis.de/DE/Themen/Gesellschaft-Umwelt/Bevoelkerung/Sterbefaelle-Lebenserwartung/
sterbetafel.html [abgerufen am 12.03.2025].
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oder hoher aufweisen, kdnnte die zahlenmalig hohe Betroffenheit von Frauen auch darauf
zuriickzufiihren sein, dass Frauen (im Durchschnitt) langer leben und sich in den oberen Alters-
klassen tiberproportional viele Frauen befinden.

In Tabelle 3 ist die nach Alter und Geschlecht differenzierte relative Erkrankungshaufigkeit
(Pravalenz) der CKD dargestellt. Hierbei wird fiir jedes Geschlecht und jede Altersgruppe die
Anzahl der von CKD betroffenen Versicherten der DAK-Gesundheit ins Verhaltnis zur jewei-
ligen Gesamtanzahl der Versicherten gesetzt. Die Auswertung zeigt, dass Manner im Ver-
gleich zu Frauen in allen Altersgruppen haufiger von CKD betroffen ist. Im Altersbereich ab
80 Jahren sind 27,4 % der Ménner gegeniiber 21,9 % der Frauen an CKD erkrankt. Im Alter
zwischen 70 bis unter 80 Jahren sind es 15,5 % bei den Ménnern gegeniiber 10,3 % bei den
Frauen, bei den 60- bis unter 70-Jahrigen sind es 6,7 % bei den Mannern gegeniber 4,0 %
bei den Frauen, im Altersbereich zwischen 50 bis unter 60 Jahren weisen 2,4 % der Manner
gegeniiber 1,4 % der Frauen eine CKD auf und auch in der untersten Altersgruppe von 40 bis
unter 50 Jahren sind Manner etwas haufiger von CKD betroffen als Frauen (0,8 % gegeniiber
0,5 %). Insgesamt weisen 9,2 % der bei der DAK-Gesundheit versicherten Méanner und 7,8 %
der bei der DAK-Gesundheit versicherten Frauen ab einem Alter von 40 Jahren eine CKD auf.

Auf der Grundlage der in Tabelle 3 dargestellten, nach Alter und Geschlecht differenzierten
CKD-Prévalenzen wird eine auf die Bevélkerung Deutschlands im Jahr 2022 hochgerechnete
CKD-Prdvalenz bestimmt. Hierbei werden die nach Alter und Geschlecht differenzierten CKD-
Pravalenzen, die auf der Basis der Abrechnungsdaten von Versicherten der DAK-Gesundheit
ermittelt wurden, entsprechend ihrem Anteil in der Bevdlkerung Deutschlands im Jahr 2022
gewichtet. Im Ergebnis ergibt sich eine CKD-Prévalenz in Héhe von 6,9 %. Das heifit, im Jahr
2022 sind hochgerechnet 6,9 % der Bevélkerung Deutschlands ab einem Alter von 40 Jahren
an CKD erkrankt. Dies entspricht etwa 3.282.000 Menschen mit CKD, davon etwa 1.570.000
Frauen und 1.711.000 Manner.

Die in Tabelle 2 ausgewiesene héhere Anzahl von weiblichen DAK-Versicherten mit CKD resul-
tiert demnach sowohl aus Unterschieden zwischen der Versichertenstruktur der DAK-Gesund-
heit und der Zusammensetzung der Bevdlkerung Deutschlands als auch aus den oben erwahn-
ten Populationseffekten aufgrund der langeren Lebenserwartung von Frauen. Hochgerechnet
auf die Bevolkerung Deutschlands sind trotz der langeren Lebenserwartung von Frauen zah-
lenmalig mehr Manner als Frauen von CKD betroffen. Ursache hierfir ist die deutlich héhere
relative Erkrankungshaufigkeit von Mannern (siehe Tabelle 3). Die Geschlechtsunterschiede in
der relativen Erkrankungshaufigkeit sind derart stark ausgepragt, dass die Populationseffekte
aufgrund der hdheren Lebenserwartung von Frauen (iberkompensiert werden.



Tabelle 3: CKD-Pravalenz nach Alter und Geschlecht

40 bis unter 50 Jahre 0.5% 0.8 % 0,6 %
50 bis unter 60 Jahre 1.4 % 24% 1.8 %
60 bis unter 70 Jahre 4,0 % 6,7 % 4,9 %
70 bis unter 80 Jahre 10,3 % 15,5 % 121 %
80 Jahre und &lter 21,9% 274 % 235%
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Wie in Abschnitt 2.2 dargestellt, Iasst sich der Schweregrad der chronischen Nierenkrankheit
anhand der glomeruldren Filtrationsrate (GFR) in fiinf Schweregrade einteilen, die auch in der
amtlichen Klassifikation zur Verschliisselung von Diagnosen in der ambulanten und stationa-
ren Versorgung in Deutschland abgebildet sind. So wird die Erkrankung an CKD im Stadium
G1 mit einer GFR von mindestens 90 ml/min gemals ICD-10-GM mit dem Diagnosecode N18.1
kodiert, Stadium G2 mit einer GFR von 60 ml/min bis unter 90 ml/min mit dem Diagnosecode
N18.2, Stadium G3 mit einer GFR von 30 ml/min bis unter 60 ml/min mit dem Diagnosecode
N18.3, Stadium G4 mit einer GFR von 15 ml/min bis unter 30 ml/min mit dem Diagnosecode
N18.4 (praterminale Niereninsuffizienz) und die dialysepflichtige CKD im Stadium G5 mit einer
GFR von unter 15 ml/min mit dem Diagnosecode N18.5 (terminale Niereninsuffizienz). In den
Stadien G1 und G2 ist zur Diagnose einer Nierenkrankheit der Nachweis einer Proteinurie oder
ein pathologischer Befund in einem bildgebenden Verfahren erforderlich.

Dariiber hinaus beinhaltet das Klassifikationssystem zur Verschliisselung von Diagnosen
ICD-10-GM die Mdglichkeit, einseitige chronische Nierenfunktionsstdrungen (Diagnosecode
N18.80), die chronische Nierenkrankheit mit nicht naher bezeichnetem CKD-Stadium (Diag-
nosecode N18.89) und nicht ndher bezeichnete chronische Nierenerkrankungen (Diagnose-
code N18.9) gesondert zu kodieren. Diese drei Erkrankungen werden im vorliegenden Versor-
gungsreport zur Diagnosegruppe N18.8/N18.9 zusammengefasst. Die nicht naher bezeichnete
Niereninsuffizienz, die gemaf ICD-10-GM mit dem Diagnosecode N19 verschliisselt wird und
die eine Erkrankung an Niereninsuffizienz ohne néhere Angaben (insbesondere auch zur Chro-
nizitat) beinhaltet, wird im vorliegenden Versorgungsreport ebenfalls als CKD gewertet und
gesondert ausgewiesen.

Die Analyse der Verteilung des CKD-Stadiums von DAK-Versicherten mit CKD im Jahr 2022 er-
folgt auf Basis der in den Abrechnungsdaten dokumentierten Diagnosecodes. Wenn fiir einen
Versicherten mehrere CKD-Diagnosen mit unterschiedlichem Stadium bzw. Schweregrad in
den Abrechnungsdaten vorliegen, so wird diesen Versicherten das jeweils hdchste innerhalb
des Jahres dokumentierte CKD-Stadium zugeordnet. Hierbei gilt, dass ein explizit kodiertes
CKD-Stadium immer vorrangig zu den Diagnosegruppen ohne CKD-Stadium (N18.8/N18.9 und
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N19) gewertet wird. Liegen fiir einen Versicherten ausschlieRlich CKD-Diagnose ohne expli-
zit kodiertes CKD-Stadium vor (d. h. ausschlieRlich Diagnosecodes N18.8/N18.9 und N19), so
wird die Diagnosegruppe N18.8/N18.9 vorrangig vor der Diagnose N19 gewertet.

Der in Tabelle 4 enthaltenen Verteilung des CKD-Stadiums lasst sich entnehmen, dass sich
5,3 % der CKD-Patientinnen und -Patienten im CKD-Stadium G1 befinden, 17,6 % im CKD-Sta-
dium G2, 41,2 % im CKD-Stadium G3, 9,8 % im CKD-Stadium G4 und 3,9 % im CKD-Stadium
G5. Bei 10.8 % der Betroffenen liegen Diagnosen aus dem Bereich sonstige bzw. nicht néher
bezeichnete chronische Nierenkrankheit vor, ohne dass ein CKD-Stadium explizit kodiert wur-
de. 11,3 % der CKD-Betroffenen weisen ausschlieBlich Diagnosen N19 (nicht néher bezeich-
nete Niereninsuffizienz) auf.

Die im Vergleich zum Stadium G3 geringere Haufigkeit von CKD in den Stadien G1 und G2
dirfte damit zusammenhéngen, dass gemaf S3-Leitlinie der DEGAM zur Versorgung von Pati-
entinnen und Patienten mit chronischer nicht-nierenersatztherapiepflichtiger Nierenkrankheit
in der Hausarztpraxis eine chronische Nierenkrankheit dann vorliegt, wenn die GFR weniger
als 60 ml/min (Stadium G3 oder héher) betragt und/oder sich die Albumin-Kreatinin-Ratio im
Spontanurin (UACR) auf mehr als 30 mg/g Kreatinin belduft oder ein pathologischer Befund
in einem bildgebenden Verfahren vorliegt. Die CKD-Stadien G1 und G2 diirften daher nur bei
einer vorliegenden Proteinurie oder einem pathologischen Befund aus einem bildgebenden
Verfahren kodiert werden, wahrend die Stadien G3 und héher auch dann als CKD diagnosti-
ziert und kodiert werden, wenn keine Proteinurie vorliegt. Ausgehend vom CKD-Stadium G3
nimmt die Haufigkeit der hdheren CKD-Stadien dann sukzessive ab.

Tabelle 4: Verteilung des CKD-Stadiums prévalenter CKD

N18.1 Chronische Nierenkrankheit, Stadium G1 16.122 5.3%
N18.2 Chronische Nierenkrankheit, Stadium G2 513) 3728 17,6 %
N18.3 Chronische Nierenkrankheit, Stadium G3 124.446 41,2 %
N18.4 Chronische Nierenkrankheit, Stadium G4 29.694 9,8%
N18.5 Chronische Nierenkrankheit, Stadium G5 11.840 3.9%
N18.8, Sonstige bzw. n. n. bez. Chronische 0

N18.9 Nierenkrankheit il s
N19 N.n. bez. Niereninsuffizienz 34.048 11,3 %

Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Die Inzidenz der CKD unter DAK-Versicherten belduft sich im Jahr 2022 auf 1,7 %. Diese Ver-
sicherten weisen im Jahr 2022 eine (gesicherte) CKD-Diagnose und CKD-relevante Arznei-
mittel mit einem Umfang von mehr als 183 DDD auf, wahrend im Vorjahr (Jahr 2021) keine
CKD-Diagnose und/oder keine CKD-relevanten Arzneimittelverordnungen mit einem Umfang



von mehr als 183 DDD in den Routinedaten dokumentiert waren. Insgesamt handelt es sich
um 63.192 Versicherte.

In Tabelle 5 ist die Verteilung des CKD-Stadiums inzidenter Félle im Jahr 2022 dargestellt. Da
bei diesen Versicherten im Jahr 2022 erstmalig eine CKD diagnostiziert wurde, sind niedrige
CKD-Stadien und nicht naher bezeichnete Niereninsuffizienz im Vergleich zu prévalenten Fal-
len haufiger kodiert. Knapp ein Viertel der inzidenten CKD-Patientinnen und -Patienten weist
ein CKD-Stadium G1 oder G2 auf (3,7 % bzw. 20,0 %), 43,9 % das CKD-Stadium G3, 5,8 % das
CKD-Stadium G4 und 1,1 % das CKD-Stadium G5. Auf die nicht naher bezeichnete Nieren-
insuffizienz und die sonstige bzw. nicht ndher bezeichnete chronische Nierenkrankheit ent-
fallen 16,8 % bzw. 8,8 % der Falle.

Tabelle 5: Verteilung des CKD-Stadiums inzidenter Falle

N18.1 Chronische Nierenkrankheit, Stadium G1 2.343 3,7%
N18.2 Chronische Nierenkrankheit, Stadium G2 12.627 20,0 %
N18.3 Chronische Nierenkrankheit, Stadium G3 27715 43,9%
N18.4 Chronische Nierenkrankheit, Stadium G4 3.649 5.8 %
N18.5 Chronische Nierenkrankheit, Stadium G5 669 11 %
N18.8, Sonstige bzw. n. n. bez. Chronische 0
N18.9 Nierenkrankheit ST he
N19 N.n. bez. Niereninsuffizienz 10.616 16,8 %
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Die im Vergleich zum Stadium G3 geringere Haufigkeit von CKD in den Stadien G1 und G2
diirfte wie bei den prévalenten Fallen mit der Definition einer CKD gemaR der DEGAM-Leit-
linie zusammenhangen, wonach die Stadien G1 und G2 nur dann als CKD diagnostiziert und
kodiert werden, wenn gleichzeitig eine Proteinurie und/oder ein pathologischer Befund aus
einem bildgebenden Verfahren vorliegt.

Bemerkenswert ist, dass insgesamt etwa 6,9 % aller inzidenten Félle bei der Erstdiagnose
ein CKD-Stadium G4 oder G5 aufweisen. Da es sich bei der chronischen Nierenkrankheit um
eine sich langsam im Zeitverlauf entwickelnde Erkrankung handelt, kénnte dies den Schluss
nahelegen, dass ein friihzeitigeres Screening zumindest bei einem Teil dieser Patientinnen
und Patienten zu einer friihzeitigeren Erstdiagnose in einem niedrigeren CKD-Stadium hatte
beitragen kénnen.

41



42

Die nephrologische Mitversorgung ist in den Abrechnungsdaten durch einen ambulanten Behand-
lungsfall bei einer Fachérztin oder einem Facharzt fiir Nephrologie (Facharztgruppe 29) gekenn-
zeichnet, in dem eine gesicherte CKD-Behandlungsdiagnose dokumentiert wurde. Von 302.187
DAK-Versicherten mit CKD im Jahr 2022 werden 50.517 Versicherte nephrologisch mitversorgt. Dies
entspricht einem Anteil von 16,7 %.

Der Anteil der CKD-Patientinnen und -Patienten mit nephrologischer Mitversorgung steigt mit dem
CKD-Stadium kontinuierlich an. Wéhrend in den CKD-Stadien G1 und G2 (Diagnosen N18.1 und
N18.2) lediglich 4,6 % bzw. 7,7 % nephrologisch mitversorgt werden, sind es 18,0 % im Stadium G3,
44,7 % im Stadium G4 und 77,3 % im Stadium G5.

Bei einer hochgradigen oder vollsténdigen (terminalen) Niereninsuffizienz bestehen die therapeuti-
schen Optionen, eine Nierenersatztherapie (NET) in Form einer Dialyse oder Hamofiltration oder eine
Nierentransplantation (NTx) durchzufiihren. Ausweislich der Abrechnungsdaten werden 64,5 % der
CKD-Patientinnen und -Patienten im CKD-Stadium G5 (terminale, dialysepflichtige Niereninsuffizi-
enz) und 2,7 % der CKD-Patientinnen und -Patienten im CKD-Stadium G4 mit einer Dialyse versorgt.

Dar(iber hinaus wurde die Haufigkeit von CKD-Patientinnen und -Patienten untersucht, die bereits eine
Nierentransplantation erhalten haben. Diese konnen in den Abrechnungsdaten anhand der Diagnose
Z94.0 (Zustand nach Nierentransplantation) identifiziert werden. Ausweislich der Routinedaten betrifft
dies 2.749 DAK-Versicherte und damit etwa 0,9 % aller CKD-Patientinnen und -Patienten.

Gemall DEGAM-Leitlinie sollte CKD-Patientinnen und -Patienten eine nephrologische Mit-
versorgung entsprechend ihrem Risiko zur Progression eines Nierenversagens unter Beriick-
sichtigung von Alter, Komorbiditaten und Lebenserwartung sowie bei einer erstmals festge-
stellten eGFR unter 30 ml/min/1,73 m? (Diagnosen N18.4 und N18.5) unter Berlicksichtigung
von Lebenserwartung und individuellen Gesundheitszielen empfohlen werden. Ein hohes
oder sehr hohes Progressionsrisiko weisen CKD-Patienten mit einer persistierenden Albumi-
nurie im hochsten Stadium A3 (vgl. Tabelle 1), CKD-Patienten mit einer eGFR unter 45 ml/
min/1,73 m? sowie CKD-Patientinnen und -Patienten mit einer eGFR zwischen 45 und unter
60 ml/min/1,73 mZ bei gleichzeitiger Albuminurie mindestens im Stadium A2 auf. Dartiber hin-
aus konnte eine Uberweisung in die Nephrologie bei einer raschen Verschlechterung der GFR
und/oder der Albuminurie, bei Verdacht auf eine renale Andmie oder eine nicht-urologische
Hamaturie, bei Verdacht auf genetisch bedingte Erkrankungen (bspw. aufféllige Familienana-
mnese, multiple Nierenzysten) oder bei weiteren Hinweisen auf eine Nierenkrankheit (inkl. pa-
thologische Befunde im bildgebenden Verfahren) oder bei einer (unter addquater Behandlung)
refraktéren Hypertonie erfolgen.

Die Ziele der Uberweisung in die Nephrologie kénnten in diagnosespezifischen Therapie-
angeboten zur Verlangsamung der Progression und der Pravention von kardiovaskuldren
Ereignissen, der Behandlung von spezifischen Komorbiditaten, der Identifizierung von CKD-
spezifischen Komplikationen sowie der Planung und Vorbereitung einer Nierenersatztherapie
bestehen. Bei der Entscheidung {iber eine kontinuierliche nephrologische Mitversorgung sollte
die therapeutische Konsequenz (bspw. Nierenersatztherapie, Indikation fir spezielle medika-



mentdse Therapie) und die Art und Schwere der Nierenfunktionsstorung (bspw. im Hinblick
auf behandlungsbediirftige Komplikationen) unter Berticksichtigung der Patientenpréferenz,
der Lebenserwartung und ggfs. vorhandener Komorbiditat im Vordergrund stehen.

Von 302.187 DAK-Versicherten mit CKD im Jahr 2022 werden 50.517 Versicherte nephrolo-
gisch mitversorgt (siehe Tabelle 6). Dies entspricht einem Anteil von 16,7 %. Die nephrologi-
sche Mitversorgung ist in den Abrechnungsdaten durch einen ambulanten Behandlungsfall
bei einer Facharztin oder einem Facharzt fiir Nephrologie (Facharztgruppe 29) gekennzeichnet,
in dem eine gesicherte CKD-Behandlungsdiagnose dokumentiert wurde. Der Anteil der CKD-
Patientinnen und -Patienten mit nephrologischer Mitversorgung steigt mit dem CKD-Stadium
kontinuierlich an. Wahrend in den CKD-Stadien G1 und G2 (Diagnosen N18.1 und N18.2) le-
diglich 4,6 % bzw. 7,7 % nephrologisch mitversorgt werden, sind es 18,0 % im Stadium G3,
44,7 % im Stadium G4 und 77,3 % im Stadium G5.

Bei einer hochgradigen oder vollstandigen (terminalen) Niereninsuffizienz bestehen die the-
rapeutischen Optionen, eine Nierenersatztherapie (NET) in Form einer Dialyse oder Hamo-
filtration oder eine Nierentransplantation (NTx) durchzufiihren. Bei der Dialyse werden dem
Blut harnpflichtige Substanzen entzogen, die bei einer funktionsfahigen Niere ber den Harn
ausgeschieden wiirden. Blutzellen und Plasmaproteine verbleiben hingegen im Blutplasma.
Der Entzug der harnpflichtigen Substanzen erfolgt passiv tiber ein Konzentrationsgefalle (os-
motischer Gradient) zwischen dem Blut und der Dialysierfliissigkeit (Dialysat), mit der das
Blut — getrennt durch eine semipermeable Membran — umspiilt wird. Bei der Hdmodialyse
werden Fliissigkeiten und geldste Molekiile aus dem extrakorporal zirkulierenden Blut Gber
ein feines Filtersystem aus Kunststoffkapillaren mit einer semipermeablen Membran entfernt
(Dialysator). Bei der Peritonealdialyse fungiert das Peritoneum (Bauchfell) als semipermeable
Dialysemembran. Uber die Dialyseverfahren hinaus besteht auch die Méglichkeit, harnpflich-
tige Substanzen durch Filtration dem Blut zu entziehen. Bei der Hamofiltration wird anstelle
eines Dialysators (mit Dialysat) eine (hochpermeable) Filtermembran eingesetzt. Uber eine
Pumpe wird ein Druckgradient erzeugt und dem Blut mittels dieser Filtermembran Fliissigkeit
und alle filtergdngigen Molekiile entzogen und anschliefend der iiber den angestrebten Vo-
lumenentzug hinausgehende Fliissigkeitsverlust durch eine Elektrolytiésung substituiert. Die
Anwendung der Hamofiltration stellt jedoch nicht den Regelfall der NET dar und wird vorran-
gig bei therapieresistenter Hypotonie wahrend Hadmodialyse genutzt.
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Tabelle 6: Dialysepflicht und nephrologische Mitversorgung bei CKD

N18.1 16.122 738 4,6 % 17 0.1%
N18.2 53.329 4105 1.1 % 70 0.1%
N18.3 124.446 22.394 18,0 % 439 0.4 %
N18.4 29.694 13.259 44,7 % 807 2.7%
N18.5 11.840 9.149 77,3 % 7639 64,5 %
N18.8, o o

N18.9 32.708 661 2,0% 91 0,3 %
N19 34.048 N 0,6 % 50 0,1%

Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Ausweislich der Abrechnungsdaten werden 64,5 % der CKD-Patientinnen und -Patienten im
CKD-Stadium G5 (terminale, dialysepflichtige Niereninsuffizienz) und 2,7 % der CKD-Patient-
innen und -Patienten im CKD-Stadium G4 mit einer NET versorgt.

Dartiber hinaus wurde die Haufigkeit von CKD-Patientinnen und -Patienten untersucht, die
eine Nierentransplantation erhalten haben. Diese kénnen in den Abrechnungsdaten anhand
der Diagnose Z94.0 (Zustand nach Nierentransplantation) identifiziert werden. Ausweislich
der Routinedaten betrifft dies 2.749 DAK-Versicherte und damit etwa 0,9 % aller CKD-Patient-
innen und -Patienten. Allerdings lasst sich auf Basis der Abrechnungsdaten nicht zuverldssig
ermitteln, in welchem CKD-Stadium sich die CKD-Patientinnen und -Patienten mit Zustand
nach Nierentransplantation befinden. Urséchlich hierfiir waren im Jahr 2022 noch bestehende
Unklarheiten beziiglich der korrekten Kodierung des Stadiums der chronischen Nierenkrank-
heit im Zustand nach Nierentransplantation. Insbesondere auf Seiten der Krankenhauser be-
stand die Auffassung, dass ein Nierentransplantat lediglich eine zeitlich begrenzte Nieren-
ersatztherapie darstellt, die CKD-Patientinnen und -Patienten jedoch ein Leben lang terminal
niereninsuffizient (CKD-Stadium G5) blieben.

In einer Aktualisierung seiner Kodierempfehlungen zum 01.01.2023 hat der Medizinische
Dienst hingegen klargestellt, dass bei einem funktionsfahigen Transplantat keine terminale
Niereninsuffizienz besteht und die von den Krankenhadusern praktizierte Kodierung des Dia-
gnosecodes N18.5 gemal ICD-10-GM (Chronische Nierenkrankheit, Stadium G5) nicht be-



griindet ist.® Die Kodierung des CKD-Stadiums sollte demnach — unabhangig vom Zustand
nach Nierentransplantation — allein auf Basis der Nierenfunktion erfolgen. In den vorliegenden
Abrechnungsdaten des Jahres 2022 konnten diese Empfehlungen jedoch noch nicht umge-
setzt sein, weshalb ein groRRer Anteil der CKD-Patientinnen und -Patienten (> 85 %) mit Zu-
stand nach Nierentransplantation im CKD-Stadium G5 kodiert ist (ibrige CKD-Stadien etwa
gleichverteilt). Das Ergebnis ist jedoch nicht aussagekraftig, da es mdglicherweise nicht das
tatséachliche CKD-Stadium nach Nierentransplantation darstellt, sondern die im Jahr 2022
noch bestehenden Unklarheiten bezgl. der korrekten Kodierung des CKD-Stadiums nach Nie-
rentransplantation reflektiert. Aus diesem Grund wird die Verteilung des CKD-Stadiums von
Versicherten mit einer Nierentransplantation im vorliegenden Bericht nicht ausgewiesen.

Diabetes mellitus und Bluthochdruckerkrankungen stellen bekannte und weit verbreitete Risiko-
faktoren fir die Entwicklung einer CKD dar. Aus der Analyse der Abrechnungsdaten ergibt sich, dass
im Jahr 2022 97,7 % aller CKD-Patientinnen und -Patienten wegen einer Diabetes- und/oder Blut-
hochdruckerkrankung in arztlicher Behandlung waren. Lediglich 2,3 % aller CKD-Patientinnen und
-Patienten weisen keine Diabetes- und/oder Bluthochdruckerkrankung auf.

Nicht bei allen CKD-Patientinnen und -Patienten mit Diabetes- und/oder Bluthochdruckerkrankung
ist in den Abrechnungsdaten ein kausaler Zusammenhang mit der CKD-Erkrankung dokumentiert.
42,6 % (128.866 DAK-Versicherte) der CKD-Patientinnen und -Patienten weisen eine Bluthochdruck-
erkrankung ohne kodierte Nephropathie auf, 0,9 % (2.572 DAK-Versicherte) eine Diabeteserkrankung
ohne kodierte Nephropathie (davon 7,5 % mit Diabetes mellitus Typ 1) und 25,2 % (76.068 DAK-
Versicherte) sind wegen einer Diabetes- und einer Bluthochdruckerkrankung in Behandlung (davon
7,2 % mit Diabetes mellitus Typ 1), ohne dass ein kausaler Zusammenhang zur CKD-Erkrankung doku-
mentiert ist. Insgesamt umfassen diese drei Gruppen 68,7 % aller CKD-Patientinnen und -Patienten.

Bei insgesamt 29,1 % der CKD-Patientinnen und -Patienten geht dagegen aus den Abrechnungs-
daten ein ursdchlicher Zusammenhang zwischen der Diabetes- bzw. Bluthochdruckerkrankung und
der CKD hervor. Bei 7,5 % (22.667 DAK-Versicherte) der CKD-Patientinnen und -Patienten besteht
ausweislich der Abrechnungsdaten ein ursachlicher Zusammenhang zwischen einer Bluthochdruck-
erkrankung und der CKD (davon 1,9 % mit Beteiligung eines Diabetes mellitus Typ 1), bei 18,3 %
(55.233 DAK-Versicherte) liegt ein kausaler Zusammenhang zwischen einer Diabeteserkrankung und
der CKD vor (davon 16,3 % mit Diabetes mellitus Typ 1) und bei 3,3 % (9.869 DAK-Versicherte) ein
multikausaler Zusammenhang zwischen einer Diabetes- und Bluthochdruckerkrankung und der CKD
(davon 16,6 % mit Diabetes mellitus Typ 1).

Glomerulare Erkrankungen (ICD NOO-NO8) stellen eine Gruppe von Erkrankungen und Syndromen dar,
die eine CKD urs&chlich begriinden oder mit ihr einhergehen kdnnen. Von allen CKD-Patientinnen
und -Patienten waren im Jahr 2022 etwa 3,1 % (9.489 DAK-Versicherte) wegen einer glomeruléren
Erkrankung in Behandlung.

3 https://www.medizinischerdienst.de/fileadmin/MD-zentraler-Ordner/Downloads/15_Expertengruppen/
SEG4_Kodierempfehlungen_230421.pdf
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Im Vergleich mit den tibrigen CKD-Patientinnen und -Patienten zeigt sich, dass CKD-Patientinnen
und -Patienten mit glomeruldrer Erkrankung deutlich jiinger sind und zu deutlich héheren Anteilen
ein hohes CKD-Stadium aufweisen. Dies unterstreicht die Bedeutung glomerulérer Erkrankungen als
Risikofaktor fiir einen progredienten Erkrankungsverlauf und das hohe damit verbundene Risiko der
Entwicklung einer dialysepflichtigen terminalen Niereninsuffizienz auch in jiingerem Lebensalter.

Auch tubulointerstitielle Nierenkrankheiten (ICD N10-N16) stellen eine Gruppe von Erkrankungen
dar, die eine CKD urs&chlich begriinden kénnen. Ausweislich der Abrechnungsdaten der DAK-
Gesundheit waren im Jahr 2022 etwa 2,1 % (6.472 DAK-Versicherte) der CKD-Patientinnen und
-Patienten wegen einer tubulointerstitiellen Nephritis (ohne obstruktive Uropathien und Refluxuro-
pathien) in Behandlung.

CKD-Patientinnen und -Patienten mit einer tubulointerstitiellen Nierenkrankheit sind im Vergleich
mit den tbrigen CKD-Patientinnen und -Patienten jiinger, weisen ein hdheres CKD-Stadium auf und
nehmen haufiger eine Nierenersatztherapie (Dialyse oder Transplantation) in Anspruch. Aus der
Datenanalyse ist demnach ersichtlich, dass tubulointerstitielle Nephritis einen bedeutsamen Risiko-
faktor fur einen progredienten Erkrankungsverlauf mit Entwicklung einer dialysepflichtigen termina-
len Niereninsuffizienz darstellt.

Diabetes mellitus und Bluthochdruckerkrankungen stellen bekannte und weit verbreitete Ri-
sikofaktoren fiir die Entwicklung einer CKD dar (vgl. Abschnitt 2.3). Auf Basis der in den Ab-
rechnungsdaten dokumentierten Behandlungsdiagnosen wurde die Verbreitung von Diabetes
mellitus und Bluthochdruckerkrankungen unter CKD-Patientinnen und -Patienten im Jahr 2022
untersucht. Hierbei wurden die CKD-Patientinnen und -Patienten in sieben Gruppen eingeteilt,
die sich beziiglich der Betroffenheit von Diabetes mellitus und/oder einer Bluthochdruckerkran-
kung sowie der in den Abrechnungsdaten dokumentierten Kausalitat der CKD unterscheiden:

In der ersten Gruppe, RR ohne kodierte Nephropathie, werden CKD-Patientinnen und Patien-
ten zusammengefasst, die eine Hochdruckerkrankung aufweisen (ICD 110, 111, 115), aber aus-
weislich der Abrechnungsdaten kein (mono-)kausaler Zusammenhang mit der CKD besteht
(kein ICD 112, 113) und die nicht wegen Diabetes mellitus behandelt wurden (kein ICD E10-E14).

Der zweiten Gruppe, DM ohne kodierte Nephropathie, werden CKD-Patientinnen und -Patien-
ten zugeordnet, die eine Diagnose aus dem Bereich Diabetes mellitus aufweisen (ICD E10-
E14), aber kein kausaler Zusammenhang mit der CKD dokumentiert ist (kein ICD E10.2, E11.2,
£12.2, E13.2, E14.2, N08.3) und die ausweislich der Abrechnungsdaten nicht wegen einer Blut-
hochdruckerkrankung in Behandlung sind (kein ICD 110-115).

Der dritten Gruppe, RR & DM ohne kodierte Nephropathie, werden CKD-Patientinnen und
-Patienten zugeordnet, die sowohl Behandlungsdiagnosen aus dem Bereich Diabetes mellitus
(ICD E10-E14) als auch Behandlungsdiagnosen aus dem Bereich der Bluthochdruckerkrankun-
gen (ICD 110-115) aufweisen, jedoch kein kausaler Zusammenhang zur CKD dokumentiert ist
(kein ICD E10.2, E11.2, E12.2, E13.2, E14.2, N08.3 und kein ICD 112, 113).



Die Gruppen vier, fiinf und sechs umfassen CKD-Patientinnen und -Patienten, bei denen aus-
weislich der dokumentierten Behandlungsdiagnosen ein kausaler Zusammenhang zwischen
einer Diabeteserkrankung und/oder einer Bluthochdruckerkrankung und der CKD besteht. Der
Gruppe RR-Nephropathie sind CKD-Patientinnen und -Patienten zugeordnet, die im Jahr 2022
wegen einer hypertensiven Nierenkrankheit (ICD 112) und/oder einer hypertensiven Herz-
und Nierenkrankheit (ICD 113) in Behandlung waren. Ein Teil dieser CKD-Patientinnen und
-Patienten kann auch wegen einer Erkrankung an Diabetes mellitus in Behandlung gewesen
sein, allerdings ist die Ursache der CKD ausweislich der Behandlungsdiagnosen nicht auf die
Diabeteserkrankung zuriickzufthren (kein ICD E10.2, E11.2, E12.2, E13.2, E14.2, N08.3). Der
Gruppe DM-Nephropathie sind CKD-Patientinnen und -Patienten zugeordnet, die ausweislich
der Abrechnungsdaten mit diabetesassoziierten Nierenkomplikationen in Behandlung waren
(ICD 10.2, E11.2, E12.2, E13.2, E14.2, N08.3) und die méglicherweise auch eine Bluthochdruck-
erkrankung aufweisen, diese jedoch nicht als ursachlich fiir die CKD kodiert ist (kein ICD 112,
[13). Der sechsten Gruppe, fR- & DM-Nephropathie, sind CKD-Patienten zugeordnet, deren
CKD ausweislich der Behandlungsdiagnosen sowohl auf eine Diabeteserkrankung (ICD 10.2,
E11.2, E12.2, E13.2, E14.2, N08.3) als auch eine Bluthochdruckerkrankung (ICD 112, 113) kausal
zurlickgefiihrt werden kann.

Die siebte Gruppe, Kein RR und kein DM, umfasst CKD-Patientinnen und Patienten, die im Jahr
2022 wegen keiner der genannten Grunderkrankungen (Diabetes mellitus, Bluthochdrucker-
krankung) in Behandlung war.

Aus der Darstellung in Tabelle 7 ist ersichtlich, dass im Jahr 2022 lediglich 2,3 % (6.912 DAK-
Versicherte) aller CKD-Patientinnen und -Patienten nicht wegen einer Diabetes- und/oder
Bluthochdruckerkrankung in Behandlung waren. 97,7 % weisen dagegen eine Diabetes- und/
oder Bluthochdruckerkrankung auf.
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Tabelle 7: Haufige Grund- und Begleiterkrankungen von CKD-Patientinnen und -Patienten

Kein RR und kein DM 6.912 2.3% 0,0 % 3.6% 2.2%
R ohne kodierte 128.866  42,6% 00% 30% 1.9%
Nephropathie

DM ohne kodierte Nephropathie 2.572 0,9% 75 % 1,2 % 1,6 %
e aeed el 76088  252% 7.2% 1,8% 1,6 %
Nephropathie

RR-Nephropathie 22.667 75% 1.9 % 6.8 % 51 %
DM-Nephropathie 55.233 18,3 % 16,3 % 3.0% 1.8 %
RR- & DM-Nephropathie 9.869 3.3% 16,6 % 74 % 4,5%

Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Anmerkung: Beriicksichtigte Grunderkrankungen: ICD E10-E14, 110-115; DM-Nephropathie: ICD E10.2, E11.2, E12.2,
E13.2, E14.2,N08.3; RR-Nephropathie: ICD 112, 113; NOO-N08: Glomerulare Krankheiten ohne N08.3 (Glo-
meruldre Krankheiten bei Diabetes mellitus); N10-N16: Tubulointerstitielle Nierenkrankheiten ohne N13
(Obstruktive Uropathie und Refluxuropathie); DMT1: Diabetes mellitus Typ 1

Nicht bei allen CKD-Patientinnen und -Patienten mit Diabetes- und/oder Bluthochdruckerkran-
kung ist in den Abrechnungsdaten ein kausaler Zusammenhang mit der CKD-Erkrankung doku-
mentiert. 42,6 % (128.866 DAK-Versicherte) der CKD-Patientinnen und -Patienten weisen eine
Bluthochdruckerkrankung ohne kodierte Nephropathie auf, 0,9 % (2.572 DAK-Versicherte) eine
Diabeteserkrankung ohne kodierte Nephropathie (davon 7,5 % mit Diabetes mellitus Typ 1)
und 25,2 % (76.068 DAK-Versicherte) sind wegen einer Diabetes- und einer Bluthochdruck-
erkrankung in Behandlung (davon 7,2 % mit Diabetes mellitus Typ 1), ohne dass ein kausaler
Zusammenhang zur CKD-Erkrankung dokumentiert ist (RR & DM ohne kodierte Nephropathie).
Insgesamt umfassen diese drei Gruppen 68,7 % aller CKD-Patientinnen und -Patienten.

Bei insgesamt 29,1 % der CKD-Patientinnen und -Patienten geht dagegen aus den Abrechnungs-
daten ein ursachlicher Zusammenhang zwischen der Diabetes- bzw. Bluthochdruckerkrankung
und der CKD hervor. Bei 7,5% (22.667 DAK-Versicherte) der CKD-Patientinnen und -Patienten
besteht ausweislich der Abrechnungsdaten ein urséchlicher Zusammenhang zwischen einer
Bluthochdruckerkrankung und der CKD (davon 1,9 % mit Beteiligung eines Diabetes mellitus
Typ 1), bei 18,3 % (55.233 DAK-Versicherte) liegt ein kausaler Zusammenhang zwischen einer
Diabeteserkrankung und der CKD vor (davon 16,3 % mit Diabetes mellitus Typ 1) und bei 3,3 %
(9.869 DAK-Versicherte) ein multikausaler Zusammenhang zwischen einer Diabetes- und Blut-
hochdruckerkrankung und der CKD (davon 16,6 % mit Diabetes mellitus Typ 1).



In der Gesamtschau zeigt sich, dass bei 96,4 % aller CKD-Patientinnen und -Patienten eine
Bluthochdruckerkrankung zumindest beteiligt ist (inkl. CKD-Patientinnen und -Patienten der
Gruppe DM-Nephropathie mit Bluthochdruckerkrankung) und bei 50,0 % aller CKD-Patient-
innen und -Patienten eine Diabeteserkrankung (Typ 1 und/oder Typ 2) beteiligt ist (inkl. CKD-
Patientinnen und -Patienten der Gruppe RR-Nephropathie mit Diabeteserkrankung). Bei
48,6 % ist sowohl eine Bluthochdruckerkrankung als auch eine Diabeteserkrankung (Typ 1
und/oder Typ 2) an der CKD beteiligt. Beide Grunderkrankungen kdnnen sowoh! urséchlich
eine CKD als Folgeerkrankung ausldsen als auch zu einer Erkrankungsprogression der CKD
beitragen. Die breite Betroffenheit verdeutlicht die iiberragende Bedeutung einer adéquaten
Behandlung dieser beiden Grunderkrankungen im Zusammenhang mit einer CKD.

In der Gesamtschau zeigt sich auch, dass eine bestehende Diabeteserkrankung von den
behandelnden Arztinnen und Arzten deutlich haufiger ursachlich fiir die CKD eingeschatzt
wird als eine bestehende Bluthochdruckerkrankung. Beispielsweise diirfte der Zusammen-
hang zwischen einer isolierten essentiellen (priméren) Hypertonie (ICD 110), die im hoheren
Lebensalter weit verbreitet ist, und einer CKD weniger stark ausgepragt sein als zwischen
einem manifesten Diabetes mellitus und einer CKD. Méglicherweise wird der ursachliche Zu-
sammenhang zwischen der Diabeteserkrankung und der CKD jedoch auch nur héufiger als
bei Bluthochdruckerkrankungen in den Abrechnungsdaten kodiert, da bei Diabetes mellitus
strukturierte Behandlungsprogramme (DMP) bestehen, die eine Bewertung diabetesassoziier-
ter Komplikationen explizit vorsehen, und es im hausérztlichen Versorgungsbereich auch auf
Diabetes mellitus spezialisierte internistische Fachpraxen gibt (diabetologische Schwerpunkt-
zentren), die es fiir Bluthochdruckerkrankungen nicht gibt.

Glomeruldre Erkrankungen (ICD NOO-NOQ8) stellen eine Gruppe von Erkrankungen und Syndro-
men dar, die eine CKD ursachlich begriinden oder mit ihr einhergehen kdnnen. Zu den im Ver-
gleich weiter verbreiteten Erkrankungen dieser Gruppe gehdren die rezidivierende und persis-
tierende Hamaturie (ICD NO02), das (chronische) nephritische Syndrom (ICD N03, N05) und das
nephrotische Syndrom (N04). Glomerulére Krankheiten bei Diabetes mellitus (N08.3) bleiben
bei dieser Betrachtung unberlicksichtigt, da diese als Zusatzdiagnose im Zusammenhang mit
einer Diabeteserkrankung bereits bei der Operationalisierung und Analyse der Grunderkran-
kung beriicksichtigt wurden (siehe oben).

Die rezidivierende und persistierende Hamaturie ist das durch das Vorkommen von Erythro-
zyten bzw. Blut im Urin gekennzeichnet. Die Hdmaturie stellt demnach keine eigenstandige
Erkrankung dar, sondern ist ein Syndrom, das begleitend oder in Folge einer Erkrankung im
Bereich der Niere, des Ureters, der Harnblase oder der Urethra auftritt und durch Laborbefund
festgestellt wird. Die Ursache fiir eine Hamaturie sollte stets abgeklart und entsprechend
therapiert werden.

Unter dem nephrotischen Syndrom wird ein Symptomenkomplex aus Proteinurie (erhdhtes
Eiweilk im Urin), Hypoproteindmie (erniedrigtes Eiweil§ im Blut), erhohten Blutfettwerten und
Wassereinlagerungen verstanden. Es handelt sich nicht um eine eigensténdige Erkrankung,
sondern um einen Symptomenkomplex, der auf eine Schadigung der Nierenkérperchen (Glo-
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meruli) hinweist und als Folge oder begleitend zu verschiedenen Erkrankungen im Bereich der
Niere auftreten kann. Zu den haufigsten Ursachen gehoren bestimmte Formen der Glomerulo-
nephritis (idiopathisch oder sekundar, bspw. im Zusammenhang mit Infektionen), das Syndrom
kann jedoch auch im Zusammenhang mit einer Diabeteserkrankung (diabetische Nephropa-
thie) auftreten. Die Therapie richtet sich — neben erganzenden symptomatischen Therapie-
mafnahmen — vor allem auf die Behandlung der Grunderkrankung bzw. die Beseitigung des
Ausldsers des nephrotischen Syndroms.

Demgegentiber stellt die Glomerulonephritis, eine abakterielle Entziindung der Nieren, eine
eigenstandige Erkrankung und eine der haufigeren Ursachen fiir eine CKD und die Entwicklung
einer terminalen Niereninsuffizienz dar (vgl. Abschnitt 2.3). Die Erkrankung geht haufig mit
einer Hamaturie, einem nephrotischen Syndrom und einem erhéhten Blutdruck einher. Die
Therapie der Glomerulonephritis ist von der Atiologie und dem Stadium der Niereninsuffizienz
abhangig. Bei fortschreitender oder fortgeschrittener Niereninsuffizienz besteht das Thera-
pieziel darin, die Progredienz zu verlangsamen.

Von allen CKD-Patientinnen und -Patienten waren im Jahr 2022 etwa 3,1 % (9.489 DAK-
Versicherte) wegen eine glomerularen Erkrankung in Behandlung. Am stérksten sind CKD-
Patientinnen und -Patienten aus den Grunderkrankungsgruppen RR-Nephropathie (6,8 %;
1.552 DAK-Versicherte) und RR- & DM-Nephropathie (7,4 %; 731 DAK-Versicherte) betroffen.
Unterdurchschnittlich fallt die Pravalenz glomeruldrer Erkrankungen dagegen in den Grund-
erkrankungsgruppen DM ohne kodierte Nephropathie (1,2 %; 31 DAK-Versicherte) und AR- &
DM ohne kodierte Nephropathie (1,8 %; 1.390 DAK-Versicherte) aus. Etwa 3,6 % der CKD-Pa-
tientinnen und -Patienten ohne Beteiligung der beiden Grunderkrankungen Diabetes mellitus
und Bluthochdruckerkrankung weisen im Jahr 2022 eine glomeruldre Erkrankung auf.

Die glomerularen Erkrankungen haben haufig einen schwerwiegenden Verlauf, worauf bereits
in Abschnitt 2.3 in Bezug auf den hohen Anteil dieses Krankheitsbilds an den dialysepflich-
tigen Patienten hingewiesen wurde. In einer ergdnzenden Analyse wurde daher untersucht,
inwieweit (1) Altersunterschiede und (2) Unterschiede beim CKD-Stadium zwischen CKD-
Patientinnen und -Patienten mit und ohne glomerulére Erkrankung bestehen. Hierbei zeigt sich,
dass CKD-Patientinnen und -Patienten mit glomerularer Erkrankung deutlich jiinger sind als die
tibrigen CKD-Patientinnen und -Patienten. Uber 20 % der CKD-Patientinnen und -Patienten mit
glomerularer Erkrankung weisen ein Alter von unter 60 Jahren auf (librige CKD-Patientinnen
und -Patienten: 5,5 %) und das Durchschnittsalter fallt um 7,5 Jahre niedriger aus (70,5 Jahre
vs. 78,0 Jahre). CKD-Patientinnen und -Patienten mit glomerularer Erkrankung weisen im Ver-
gleich zu den tibrigen CKD-Patientinnen und -Patienten zu deutlich hdheren Anteilen ein hohes
CKD-Stadium auf: 17,2 % der CKD-Patientinnen und -Patienten mit glomeruldrer Erkrankung
befinden sich im CKD-Stadium G4 (ubrige CKD-Patientinnen und -Patienten: 9,6 %), weitere
26,0 % im CKD-Stadium G5 mit terminaler Niereninsuffizienz (ibrige CKD-Patientinnen und
-Patienten: 3,2 %). 22,9 % aller CKD-Patientinnen und -Patienten mit glomerulérer Erkrankung
nehmen Dialyseleistungen in Anspruch. Bei den iibrigen CKD-Patientinnen und -Patienten sind
es 2,4 %. Fast ein Viertel aller CKD-Patientinnen und -Patienten mit Inanspruchnahme einer
Nierenersatztherapie befinden sich wegen einer glomeruldren Erkrankung in &rztlicher Be-



handlung. Dies unterstreicht die Bedeutung glomerularer Erkrankungen als Risikofaktor fiir
einen progredienten Erkrankungsverlauf und das hohe damit verbundene Risiko der Entwick-
lung einer dialysepflichtigen terminalen Niereninsuffizienz auch in jiingerem Lebensalter.

Tubulointerstitielle Nierenkrankheiten (ICD N10-N16) stellen eine Gruppe von Erkrankungen
dar, die eine CKD ursdchlich begriinden kdnnen. Zu den weiter verbreiteten Erkrankungen
dieser Gruppe gehdren die akute und chronische tubulointerstitielle Nephritis (ICD N10, N11,
N12) sowie arzneimittelinduzierte tubulointerstitielle und tubuldre Krankheitszustande (N14).
Obstruktive Uropathien und Refluxuropathien (ICD N13), die beispielsweise durch Nieren- oder
Blasensteine oder Tumorerkrankungen (durch Verlegung der Harnwege) ausgelést werden
kdnnen, kdnnen unter ungiinstigen Bedingungen zu einer Niereninfektion und bei lang anhal-
tender Dauer des Harnriickstaus mit anhaltender Symptomatik und chronischem Krankheits-
verlauf auch zu einer obstruktiven Nephropathie und einer Niereninsuffizienz fiihren. Isolierte
obstruktive Uropathien und Refluxuropathien sind — sofern sich hieraus keine Nephritis entwi-
ckelt — in der Atiologie der CKD jedoch von untergeordneter Bedeutung und bleiben bei dieser
Betrachtung unberiicksichtigt.

Die akute tubulointerstitielle Nephritis kann eine CKD ausl6sen, weist aber bei addquater
Therapie eine glinstige Prognose auf. Die Therapie zielt darauf ab, die auslosende Ursache zu
beseitigen (bspw. Absetzen der krankheitsausldsenden nephrotoxischen Wirkstoffe bei arz-
neimittelinduzierter Nephritis) bzw. die zugrunde liegende Akuterkrankung (bspw. bakterielle
Infektion) zu behandeln. Eine chronische tubulointerstitielle Nephritis kann sich als Folge von
Infektionen (bspw. Nierenbeckenentziindung) und der Exposition mit nephrotoxischen Arznei-
mitteln herausbilden, aber auch durch Systemerkrankungen (bspw. Gicht oder andere Stoff-
wechselerkrankungen, Amyloidose), hereditdre Erkrankungen und Autoimmunerkrankungen
hervorgerufen werden oder als Folge von Tumorerkrankungen mit Verdnderung des Mineral-
stoffwechsels oder als Folge von Strahleneinwirkung entstehen. Die Chronizitat impliziert,
dass die Ursache der Nephritis bereits seit ldngerer Zeit besteht und sich méglicherweise
auch nicht (kurzfristig) abstellen oder kurativ behandeln ldsst und ggfs. auch die Glomeruli mit-
betroffen sind. Die Prognose der chronischen tubulointerstitiellen Nephritis ist daher ungtins-
tiger: Eine chronische tubulointerstitielle Nephritis stellt einen bedeutsamen Risikofaktor fir
die Entwicklung einer CKD dar und ist mit einem erhéhten Risiko der Erkrankungsprogression
verbunden. Die Therapie der chronischen tubulointerstitiellen Nephritis zielt darauf ab, eine
weitere Verschlechterung der Nierenfunktion zu verhindern.

Ausweislich der Abrechnungsdaten der DAK-Gesundheit waren im Jahr 2022 etwa 2,1 %
(6.472 DAK-Versicherte) der CKD-Patientinnen und -Patienten wegen einer tubulointerstitiel-
len Nephritis (ohne obstruktive Uropathien und Refluxuropathien) in Behandlung. Am stéarks-
ten sind CKD-Patientinnen und -Patienten aus den Grunderkrankungsgruppen RR-Nephropat-
hie (5,1 %; 1.162 DAK-Versicherte) und RR- & DM-Nephropathie (4,5 %; 441 DAK-Versicherte)
betroffen. In den Gibrigen Gruppen mit Beteiligung einer Grunderkrankung (Diabetes mellitus
und/oder Bluthochdruckerkrankung) betrégt die Pravalenz der der tubulointerstitiellen Nephri-
tis zwischen 1,6 % und 1,9 %. Etwa 2,2 % der CKD-Patientinnen und -Patienten ohne Beteili-
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gung der beiden Grunderkrankungen Diabetes mellitus und Bluthochdruckerkrankung weisen
im Jahr 2022 eine tubulointerstitielle Nephritis auf.

In einer ergdnzenden Analyse wurde untersucht, inwieweit (1) Altersunterschiede und (2)
Unterschiede beim CKD-Stadium zwischen CKD-Patientinnen und -Patienten mit und ohne
tubulointerstitieller Nephritis bestehen. Hierbei zeigt sich, dass CKD-Patientinnen und
-Patienten mit tubulointerstitieller Nephritis etwas jiinger sind als die tbrigen CKD-Patientin-
nen und -Patienten, der Altersunterschied fallt allerdings nicht ganz so ausgepragt aus wie bei
glomeruldren Erkrankungen: Etwa 10,3 % der CKD-Patientinnen und -Patienten mit tubuloin-
terstitieller Nephritis weisen ein Alter von unter 60 Jahren auf (iibrige CKD-Patientinnen und
-Patienten: 5,9 %) und das Durchschnittsalter fallt um 2,6 Jahre niedriger als bei den tibrigen
CKD-Patientinnen und -Patienten aus (75,2 Jahre vs. 77,8 Jahre).

CKD-Patientinnen und -Patienten mit tubulointerstitieller Nephritis weisen im Vergleich zu
den dbrigen CKD-Patientinnen und -Patienten zu hoheren Anteilen ein hohes CKD-Stadium
auf: 18,9 % der CKD-Patientinnen und -Patienten mit tubulointerstitieller Nephritis befinden
sich im CKD-Stadium G4 (tibrige CKD-Patientinnen und -Patienten: 9,6 %), weitere 12,3 % im
CKD-Stadium G5 mit terminaler Niereninsuffizienz (tibrige CKD-Patientinnen und -Patienten:
3,7%). 9,9 % aller CKD-Patientinnen und -Patienten mit tubulointerstitieller Nephritis neh-
men Dialyseleistungen in Anspruch. Bei den tbrigen CKD-Patientinnen und -Patienten sind
es 2,9%. Mehr als 7 % aller CKD-Patientinnen und -Patienten mit Inanspruchnahme einer
Nierenersatztherapie befinden sich wegen einer tubulointerstitiellen Nephritis in drztlicher
Behandlung. Aus der Datenanalyse ist demnach ersichtlich, dass tubulointerstitielle Nephritis
einen bedeutsamen Risikofaktor fiir einen progredienten Erkrankungsverlauf mit Entwicklung
einer dialysepflichtigen terminalen Niereninsuffizienz darstellt.

Der Uberschneidungsbereich zwischen glomerularer Erkrankung und tubulointerstitieller Ne-
phritis fallt aufgrund der unterschiedlichen Pathogenese erwartungsgemall gering aus. Im
Jahr 2022 befanden sich insgesamt 15.280 DAK-Versicherte mit CKD in einer Behandlungen
wegen einer glomeruldren Erkrankung und/oder einer tubulointerstitiellen Nephritis (5,1 % al-
ler CKD-Patientinnen und -Patienten), davon 8.808 ausschlieRlich wegen einer glomeruldren
Erkrankung, 5.791 ausschlieBlich wegen einer tubulointerstiellen Nephritis und fiir lediglich
681 CKD-Patientinnen und -Patienten sind in den Abrechnungsdaten Behandlungsdiagno-
sen aus beiden Krankheitsgruppen dokumentiert. Insgesamt machen CKD-Patientinnen und
-Patienten mit glomeruldrer Erkrankung und/oder tubulointerstitieller Nephritis einen Anteil
in Héhe von 29,1 % an allen CKD-Patientinnen und -Patienten mit Nierenersatztherapie aus.
39,1 % aller CKD-Patientinnen und -Patienten mit Zustand nach Nierentransplantation befin-
den sich wegen einer glomeruldren Erkrankung und/oder einer tubulointerstitiellen Nephritis
in drztlicher Behandlung.



CKD-Patientinnen und -Patienten mit einer nicht-dialysepflichtigen CKD im Stadium G3 stellen eine
fir die (haus-)arztliche Versorgung besonders relevante Patientengruppe dar: Stadium G3 ist die mit
Abstand haufigste Erstdiagnose bei CKD (43,9 % aller inzidenten CKD-Falle) und auch die meisten
pravalenten Falle weisen eine CKD im Stadium G3 auf.

Insgesamt wird fast die Halfte der CKD-Patientinnen und -Patienten (44,0 %) in Stadium G3 wegen
einer ischamischen Herzerkrankung behandelt, zu denen neben Angina pectoris, dem akuten und
rezidivierenden Myokardinfarkt und anderen Akuterkrankungen der HerzkranzgeféaRe insbesondere
die chronische ischamische Herzkrankheit (auch: Koronare Herzkrankheit, KHK) gehért.

Bemerkenswert ist, dass weniger als die Halfte der Herzpatientinnen und -patienten am DMP KHK
teilnimmt. Insgesamt sind 46,6 % der Betroffenen in das DMP KHK eingeschrieben. Beriicksichtigt
man, dass bei diesen Patienten mit der CKD auch bereits eine ernsthafte Komplikationserkrankung
vorliegt, ist zu fragen, warum nicht mehr Herzpatientinnen und Herzpatienten die Vorteile eines
strukturierten Behandlungsprogramms nutzen und am DMP KHK teilnehmen. Die Nationale Versor-
gungsleitlinie Chronische KHK enthélt eine explizite Empfehlung, Betroffenen mit nachgewiesener
KHK die Teilnahme an einem strukturierten Behandlungsprogramm anzubieten.

Eine etwas bessere DMP-Teilnahmequote lasst sich bei Patientinnen und Patienten mit CKD in Sta-
dium G3 beobachten, die an Diabetes mellitus (Typ 1 und/oder Typ 2) erkrankt sind: Drei Viertel der
CKD-Patientinnen und -Patienten mit Beteiligung einer Diabeteserkrankung nimmt am DMP Diabetes
mellitus Typ 1 oder Typ 2 teil.

37,7 % der CKD-Patientinnen und -Patienten in Stadium G3 werden wegen einer Herzinsuffizienz
behandelt. Am stérksten sind Patientinnen und Patienten mit einer Kombination aus bluthochdruck-
und diabetes-assoziierter Nephropathie betroffen: Mehr als die Halfte dieser Patientengruppe
(50,2 %) leidet an Herzinsuffizienz.

Neben einer Erhohung des kardiovaskuldren Risikos ist CKD auch mit einer Reihe CKD-assoziier-
ter, behandlungsbediirftiger Komplikationen verbunden. So werden 17,3 % der CKD-Patientinnen
und -Patienten in Stadium G3 wegen Stérungen des Wasser- und Elektrolythaushaltes sowie des
Séure-Basen-Gleichgewichts (ICD E87) behandelt. Eine metabolische Azidose (ICD E87.2), die von
den ausgewiesenen Storungen des Wasser- und Elektrolythaushaltes sowie des Saure-Basen-
Gleichgewichts umfasst ist, haben 2,2 % der CKD-Patientinnen und -Patienten als Komplikation der
CKD entwickelt, wobei eine erhdhte Pravalenz bei CKD-Patientinnen und -Patienten mit Beteiligung
einer bluthochdruck-assoziierten Nephropathie zu beobachten ist (4,1 — 5,3 %). Ein Volumenmangel
(Hypovolamie; ICD E86) ist bei 8,5 % der CKD-Patientinnen und -Patienten in Stadium G3 diagnosti-
ziert und 13,2 % sind von Odemen (ICD R60) betroffen.

Im Jahr 2022 werden 3,5 % der CKD-Patientinnen und -Patienten in CKD-Stadium G3 wegen einer
renalen Anémie (ICD D63.8) behandelt. Uberdurchschnittlich haufig sind Patientinnen und Patienten
mit Beteilung einer bluthochdruck-assoziierten Nephropathie betroffen. 2,8 % der CKD-Patientinnen
und -Patienten in CKD-Stadium G3 weisen Stérungen des Mineralstoffwechsels (ICD E83) auf.
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Sonstige Krankheiten infolge der Schadigung der tubuldren Nierenfunktion (ICD N25.8) umfassen
neben der renalen tubuldren Azidose inshesondere auch sekundaren Hyperparathyreoidismus re-
nalen Ursprungs, der eine haufige Komplikation einer CKD darstellt. Ausgesprochen weit verbreitet
ist diese Komplikation einer Nierenerkrankung bei CKD-Patientinnen und -Patienten mit Beteiligung
einer bluthochdruck-assoziierten Nephropathie (Pravalenz: 11,9 — 13,5 %).

GemaR der S3-Leitlinie der DEGAM zur Versorgung von Patientinnen und Patienten mit chronischer
nicht-nierenersatztherapiepflichtiger Nierenkrankheit wird empfohlen, bei CKD-Patienten mindes-
tens einmal pro Jahr die Nierenfunktion zu tiberpriifen. Dies dient der Verlaufskontrolle und der
Uberpriifung, ob die verordneten TherapiemaRnahmen wirken oder ob eine Anpassung erforderlich
ist. Ausweislich der Abrechnungsdaten wurden im Jahr 2022 fiir 11,5 % der CKD-Patientinnen und
-Patienten in Stadium G3 keine Laboruntersuchungen zur Verlaufskontrolle durchgefiihrt, anhand
derer sich die Nierenfunktion und/oder das Vorliegen einer Nephropathie bewerten lieRe.

Insgesamt werden 85,5 % der CKD-Patientinnen und -Patienten in CKD-Stadium G3 mit Mitteln mit
Wirkung auf das Renin-Angiotensin-System (RAS) therapiert, 69,4 % mit Beta-Blockern, 61,4 % mit
Diuretika und 40,7 % mit Calciumkanalblockern.

Eine Behandlung mit Antidiabetika ist bei CKD-Patientinnen und -Patienten mit einer Diabetes-
erkrankung weit verbreitet, jedoch werden auch CKD-Patientinnen und -Patienten ohne Diabetes-
erkrankung mit oralen Antidiabetika versorgt. SGLT2-Inhibitoren (Sodium-Glucose-Cotransporter-
2-Inhibitoren, auch Gliflozine genannt), die urspriinglich zur Behandlung des Diabetes mellitus Typ 2
entwickelt wurden, haben sich in groBen klinischen Studien auch dann als wirksam zur Verlangsa-
mung der Progression der chronischen Nierenkrankheit erwiesen, wenn kein Typ 2-Diabetes vorliegt.
5,9 % der CKD-Patientinnen und -Patienten in Stadium G3 chne Grunderkrankung erhielt 2022 orale
Antidiabetika verordnet, davon der weit tiberwiegende Teil (95,3 %) SGLT2-Inhibitoren. Fiir SGLT2-
Inhibitoren bestand im Untersuchungsjahr 2022 noch keine Zulassung fir die Behandlung von CKD
ohne Diabeteserkrankung. Die Behandlung erfolgte demnach als Off-Label-Use. Seit 2023 sind
SGLT2-Inhibitoren zugelassen fiir die Behandlung bei Diabetes mellitus, Herzinsuffizienz und CKD.

Allgemein empfiehlt die Leitlinie einen wachsamen Umgang und eher zuriickhaltenden Einsatz neph-
rotoxischer Medikamente bei CKD-Patienten. Dennoch werden sie in der Versorgung von CKD-
Patientinnen und -Patienten breit eingesetzt: Ausweislich der Ergebnisse der Analyse der Verord-
nungsdaten werden 91,1 % der CKD-Patientinnen und -Patienten in Stadium G3 zumindest zeitweise
mit Arzneimitteln therapiert, die nephrotoxische Wirkstoffe enthalten. 17,2 % erhalten nephrotoxi-
sche Wirkstoffe in einer niedrigen Jahresdosis von unter 183 DDD, 73,9 % erhalten nephrotoxische
Wirkstoffe in einer hohen Jahresdosis von 183 DDD oder mehr.

Versicherte mit einer nicht-dialysepflichtigen CKD im Stadium G3 stellen eine fiir die (haus-)
arztliche Versorgung besonders relevante Patientengruppe dar. Stadium G3 ist die mit Ab-
stand haufigste Erstdiagnose bei CKD: 43,9 % aller inzidenten CKD-Falle werden in CKD-Sta-
dium G3 diagnostiziert (vgl. Tabelle 5). Auch die meisten pravalenten Falle weisen eine CKD im
Stadium G3 auf. Etwa 41,2 % aller pravalenten Falle befinden sich im Stadium G3. Dies héngt
eng mit den Kriterien zusammen, die gemaf S3-Leitlinie der DEGAM zur Versorgung von Pati-
entinnen und Patienten mit chronischer nicht-nierenersatztherapiepflichtiger Nierenkrankheit
in der Hausarztpraxis angelegt werden, ab welchem Grad der Nierenfunktionseinschrankung
eine CKD vorliegt. GemaR der Leitlinie liegt eine chronische Nierenkrankheit vor, wenn die
eGFR weniger als 60 ml/min betragt (Stadium G3).



Die Festlegung, ab welchem Grad der Nierenfunktionseinschrankung eine CKD vorliegt, er-
folgt nicht ohne Grund. Eine diagnostizierte CKD im Stadium G3 stellt eine ernsthafte gesund-
heitliche Beeintrachtigung dar. Haufig ist die CKD das Ergebnis einer langjahrigen Erkrankung
an Bluthochdruck oder Diabetes mellitus (vgl. Tabelle 7). In der gesundheitlichen Versorgung
ist nun das vorrangige Ziel, eine Progression der CKD (in die Stadien G4 und G5) zu vermeiden
und eine weitere Verschlechterung der Nierenfunktion zu verhindern. Kann die Progression
nicht gestoppt werden und die Einschrénkung der Nierenfunktion schreitet voran, droht eine
nierenersatztherapiepflichtige (terminale) Niereninsuffizienz. Hierbei ist neben der Ursache
der CKD und einer angemessenen Behandlung dieser urséchlichen Grunderkrankung auch zu
berlicksichtigen, welche weiteren CKD-relevanten Erkrankungen vorliegen und welche weite-
ren Folgeerkrankungen sich auf dem Boden dieser Grunderkrankung entwickelt haben.

In Tabelle 8 ist die Verteilung der im Rahmen der Analyse untersuchten Grunderkrankungen
bei Versicherten mit CKD im Stadium G3 im Jahr 2022 dargestellt. Nur ein kleiner Teil der
betroffenen Patientinnen und Patienten (1,9 %) im CKD-Stadium G3 weist keine Bluthoch-
druckerkrankung oder Diabetes mellitus auf. 98,1 % der Betroffenen ist an Bluthochdruck-
erkrankung und/oder Diabetes mellitus erkrankt.

Bei 39,3 % der CKD-Patientinnen und -Patienten im Stadium G3 liegt eine Bluthochdruck-
erkrankung ohne Diabetes mellitus vor, bei denen sich die Ursache der CKD nicht eindeutig auf
die Bluthochdruckerkrankung zurtickfiihren lasst (keine hochdruckassoziierte Nephropathie).
Uber eine bluthochdruck-assoziierte Nephropathie verfiigen 8,8 % der Betroffenen. Diese
kdnnen zwar auch begleitend an Diabetes mellitus erkrankt sein, die Diabeteserkrankung ist
aber nicht primére Ursache der CKD.

Eine Diabeteserkrankung ohne Bluthochdruckerkrankung, bei der sich die CKD nicht eindeutig
auf die Diabeteserkrankung zurtickfiihren I&sst, ist mit einem Anteil von 0,7 % aller Versi-
cherten im CKD-Stadium G3 sehr selten. Meistens Iasst sich die CKD bei einer bestehenden
Diabeteserkrankung eindeutig auf die Diabeteserkrankung zuriickfihren: 21,4 % aller CKD-
Patientinnen und -Patienten in Stadium G3 weisen eine diabetes-assoziierte Nephropathie
auf. Diese Patientinnen und Patienten kénnen zwar auch begleitend an Bluthochdruck leiden,
der Bluthochdruck ist jedoch nicht primére Ursache der CKD.

Eine Kombination aus Bluthochdruckerkrankung und Diabetes mellitus, bei der sich die CKD
nicht eindeutig auf eine (oder beide) der Grunderkrankungen zurtickfiihren Iasst (keine blut-
hochdruck- oder diabetes-assoziierte Nephropathie) liegt bei 24,1 % der Betroffenen vor. Uber
eine bluthochdruck- und diabetes-assoziierte Nephropathie verfiigen 3,8 % der Betroffenen.
Bei diesen CKD-Patientinnen und -Patienten ldsst sich die CKD-Erkrankung auf die Kombina-
tion beider Grunderkrankungen zuriickfihren.

Insgesamt leidet fast die Halfte der CKD-Patientinnen und -Patienten (44,0 %) in Stadium G3
an einer ischamischen Herzerkrankung. Ischamische Herzkrankheiten (ICD 120-125), zu denen
neben Angina pectoris, dem akuten und rezidivierenden Myokardinfarkt und anderen Aku-
terkrankungen der Herzkranzgefalie insbesondere die chronische ischdmische Herzkrankheit
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(auch: Koronare Herzkrankheit, KHK) gehort, sind demnach unter CKD-Patientinnen und Pa-
tienten in Stadium G3 weit verbreitet.

Die KHK stellt eine Durchblutungsstérung des Herzens aufgrund atherosklerotischer Verdnde-
rungen der Koronararterien (Herzkranzgeféfle) dar, die sich auf dem Boden kardiovaskularer
Risikofaktoren wie Bluthochdruck, Diabetes mellitus, Fettstoffwechselstdrung, Tabakrauch-
abhangigkeit und Bewegungsmangel entwickeln. Eine ischdmische Herzkrankheit entwickelt
sich demnach auf dem Boden der gleichen Risikofaktoren, die in einem multikausalen Krank-
heitsprozess auch die Entwicklung einer CKD begiinstigen. Beide Erkrankungen (CKD und
KHK) kénnen als Ausdruck tber langere Zeit bestehender Risikofaktoren betrachtet werden,
die von den Patientinnen und Patienten und durch die arztliche Behandlung nicht unter Kon-
trolle gebracht werden konnten. Insofern ist die Korrelation dieser beiden Erkrankungen nicht
verwunderlich.

Besonders betroffen von ischamischen Herzerkrankungen sind demnach Patientinnen und
Patienten mit einer bluthochdruck- und/oder diabetes-assoziierten Nephropathie (Prévalenz:
479 % — 54,9 %) sowie CKD-Patientinnen und -Patienten mit einer Kombination aus Bluthoch-
druckerkrankung und Diabetes mellitus (Prévalenz: 46,8 %). Bei einer Erkrankung ausschlieR3-
lich entweder an Diabetes mellitus oder an Bluthochdruckerkrankung fallt die Pravalenz ischa-
mischer Herzerkrankungen etwas geringer aus (38,7 % bzw. 41,5 %). Selbst unter Betroffenen
ohne eine der beriicksichtigen Grunderkrankungen sind ischédmische Herzkrankheiten weit
verbreitet (Prévalenz: 31,1 %).

Bemerkenswert ist, dass weniger als die Halfte der Herzpatientinnen und -patienten am DMP
KHK teilnimmt. Insgesamt sind 46,6 % der Betroffenen in das DMP KHK eingeschrieben. Bei
der Einschreibequote bestehen keine ausgepréagten Unterschiede zwischen den beriicksichtig-
ten Grunderkrankungen. Allenfalls bei Patientinnen und Patienten ohne Grunderkrankung fallt
die DMP-Teilnahmequote mit 42,1 % der von ischdmischer Herzerkrankung Betroffenen noch
etwas niedriger aus als bei Patientinnen und Patienten mit Grunderkrankung (DMP-Teilnah-
mequote: 45,6 % bis 47,9 %). Unter der Berlicksichtigung der Entwicklung einer ernsthaften
Komplikationserkrankung wie CKD wirft dies die Frage auf, warum nicht mehr Herzpatientin-
nen und Herzpatienten die Vorteile eines strukturierten Behandlungsprogramms nutzen und
am DMP KHK teilnehmen.



Tabelle 8: Ischamische Herzerkrankung bei CKD-Stadium G3

Keine der u. g. Grunderkran-

1.802 1.9% 560  311% 236 421 %
kungen

RR ohne kodierte Nephropathie ~ 37.993  39,3% 14698 38,7 % 6.700 456 %

Dt ainreleeieia Megie- 716 07% 297 415% 140 471%
pathie

RR & DM ohne kodierte

Nephropathie 23.319 24,1 % 10.905  46,8% 5.165 47,4 %
RR-Nephropathie 8.518 8,8% 4.080 479 % 1.956 479 %
DM-Nephropathie 20664  214% 9.955 482% 4656 46,8%
RR- & DM-Nephropathie 3.719 3.8% 2.042  549% 972 47,6 %

Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Eine etwas bessere DMP-Teilnahmequote ldsst sich bei Patientinnen und Patienten mit CKD
in Stadium G3 beobachten, die an Diabetes mellitus (Typ 1 und/oder Typ 2) erkrankt sind.
Aus Tabelle 9 ist ersichtlich, dass drei Viertel der CKD-Patientinnen und -Patienten mit Be-
teiligung einer Diabeteserkrankung am DMP Diabetes mellitus Typ 1 oder Typ 2 teilnehmen.
Insbesondere bei einer diabetes-assoziierte Nephropathie ist mit einer Teilnahmequote von
rund 85 % der tiberwiegende Teil der betroffenen CKD-Patientinnen und -Patienten in das
DMP DM (Typ 1 oder Typ 2) eingeschrieben. Deutlich geringer fallt die Teilnahmequote bei
CKD-Patientinnen und -Patientinnen aus, die an einer Kombination aus Bluthochdruckerkran-
kung und Diabetes mellitus ohne kodierte Nephropathie erkrankt sind. Der Anteil der am DMP
teilnehmenden Patientinnen und Patienten belduft sich in dieser Patientengruppe auf 63,8 %.
Eine noch geringere Teilnahmequote lasst sich bei CKD-Patientinnen und -Patienten mit einer
(isolierten) Diabetes Erkrankung beobachten, wo lediglich 57,0 % der Betroffenen am struktu-
rierten Behandlungsprogramm teilnehmen.

Aus der hohen Teilnahmequote bei CKD-Patientinnen und -Patienten mit einer bluthochdruck-
und/oder diabetes-assoziierten Nephropathie Idsst sich schliefen, dass die geringere Teil-
nahmequote bei den tibrigen Patientengruppen nicht auf strukturelle Defizite zurtickzufiihren
ist. Dies ware beispielsweise dann der Fall, wenn eine DMP-Teilnahme daran scheitert, dass
zu wenig behandelnde Arzte am DMP teilnehmen und betroffene Patientinnen und Patienten
aus diesem Grund nicht am DMP teilnehmen kdnnen. In diesem Fall waren jedoch keine Unter-
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schiede in der Teilnahmequote zwischen den Patientengruppen beobachtbar, die jedoch er-
kennbar vorliegen, so dass die niedrige Teilnahmequote bei CKD-Patientinnen und -Patienten
ohne Nephropathie andere Ursachen haben muss.

In der S3-Leitlinie der DEGAM zur Versorgung von Patientinnen und Patienten mit chronischer
nicht-nierenersatztherapiepflichtiger Nierenkrankheit und der Nationalen Versorgungsleitli-
nie Typ-2-Diabetes ist eine Empfehlung, Betroffenen mit KHK bzw. Diabetes mellitus Typ 2
die Teilnahme an einem strukturierten Behandlungsprogramm anzubieten, nicht explizit ent-
halten. Die Nationale Versorgungsleitlinie Chronische KHK und die S3-Leitlinie Therapie des
Typ-1-Diabetes enthalten dagegen eine explizite Empfehlung, Betroffenen mit nachgewiese-
ner KHK bzw. Typ-1-Diabetes die Teilnahme an einem strukturierten Behandlungsprogramm
anzubieten. Gleichzeitig lasst sich in den Analyseergebnissen beobachten, dass die Teilnah-
mequote am DMP KHK unter betroffenen Patientinnen und Patienten noch hinter der Teil-
nahmequote an den DMP Diabetes mellitus Typ 1 und Typ 2 zuriickbleibt. Méglicherweise
bestehen daher — trotz der Entwicklung einer CKD — Vorbehalte auf Seiten der Betroffenen,
an einem strukturierten Behandlungsprogramm teilzunehmen, die immer auch mit der Bereit-
schaft und Pflicht der Betroffenen verbunden ist, aktiv in der Behandlung mitzuwirken.

Tabelle 9: Teilnahme DMP DMT1/DMT2 bei CKD-Stadium G3

DM ohne kodierte Nephropathie 716 408 57,0 %

RR & DM ohne kodierte Nephropathie 23.319 14.868 63,8 %

DM-Nephropathie 20.664 17.714 85,7 %

RR- & DM-Nephropathie 3.719 3.097 83.3%
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Eine der bedeutendsten Folgen einer chronischen Nierenkrankheit ist das erhéhte kardiovas-
kuldre Risiko. Patientinnen und Patienten mit CKD haben ein deutlich gesteigertes Risiko fiir
Herzkreislauferkrankungen wie Herzinfarkt, Schlaganfall und Herzinsuffizienz. Dieses Risiko
steigt mit zunehmendem Schweregrad der Nierenfunktionseinschrankung und ist teilweise
durch die Vergesellschaftung mit anderen kardiovaskularen Risikofaktoren wie Bluthochdruck,
Diabetes mellitus und Dyslipiddmie bedingt.

Ausweislich der Ergebnisse der Analyse der Abrechnungsdaten weisen 37,7 % der CKD-
Patientinnen und -Patienten in Stadium G3 eine Herzinsuffizienz auf. Am starksten sind Pa-
tientinnen und Patienten mit einer Kombination aus bluthochdruck- und diabetes-assoziier-
ter Nephropathie betroffen. Mehr als die Halfte dieser Patientengruppe (50,2 %) leidet an



Herzinsuffizienz. Eine berdurchschnittliche Pravalenz der Herzinsuffizienz liegt auch bei CKD-
Patientinnen und -Patienten mit einer bluthochdruckassoziierten Nephropathie (HI-Prévalenz:
43,4 %), einer diabetes-assoziierten Nephropathie (HI-Prévalenz: 38,8 %) und einer Kombina-
tion aus Bluthochdruckerkrankung und Diabetes mellitus ohne Nephropathie (HI-Prévalenz:
38,9 %) vor. Mit einer Haufigkeit zwischen 31,5 % und 34,3 % ist Herzinsuffizienz jedoch auch
in den Gbrigen Patientengruppen weit verbreitet.

Tabelle 10: Herzinsuffizienz bei CKD-Stadium G3

Keine der u. g. Grunderkrankungen 1.802 568 315%
RR ohne kodierte Nephropathie 37.993 13.030 34,3%
DM ohne kodierte Nephropathie 716 238 33,2%
RR & DM ohne kodierte Nephropathie 23.319 9.077 38,9 %
RR-Nephropathie 8.518 3.693 43,4 %
DM-Nephropathie 20.664 8.009 38,8 %
RR- & DM-Nephropathie 3.719 1.867 50,2 %
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Durch die eingeschrankte Fahigkeit der Nieren, den Wasser- und Elektrolythaushalt zu regulie-
ren, sind Patientinnen und Patienten mit CKD h&ufiger von Hyper- und Hypovolamie (erhohtes
bzw. vermindertes zirkulierendes Blutvolumen) betroffen (siehe Abschnitt 2.4). Hypervoldmie
ist unter anderem mit peripheren Odemen (Schwellungen an den Extremitaten) verbunden,
Hypovoldmie kann bei CKD-Patientinnen und -Patienten zu einer akuten Verschlechterung der
Nierenfunktion fiihren (akutes Nierenversagen bei chronischer Nierenkrankheit). Allgemein ist
bei fortgeschrittener CKD der Sédure-Base-Haushalt zunehmend gestort, was mit dem Risiko
einer metabolischen Azidose (Abfall des pH-Werts des Blutes) einhergeht und zu Gichtanfal-
len fiihren kann.

17,3 % der CKD-Patientinnen und -Patienten werden wegen Stérungen des Wasser- und Elek-
trolythaushaltes sowie des Saure-Basen-Gleichgewichts (ICD E87) behandelt (siehe Tabel-
le 11). Dies umfasst auch Zustande einer Hypervolamie (ICD E87.7), die in den Abrechnungs-
daten jedoch nur in geringem Umfang explizit kodiert ist (in der Tabelle nicht dargestellt). Eine
metabolische Azidose (ICD E87.2), die von den ausgewiesenen Stérungen des Wasser- und
Elektrolythaushaltes sowie des Saure-Basen-Gleichgewichts ebenfalls umfasst ist, haben
2,2 % der CKD-Patientinnen als Komplikation der CKD entwickelt (nicht in der Tabelle dar-
gestellt), wobei eine erhéhte Pravalenz bei CKD-Patientinnen und -Patienten mit Beteiligung
einer bluthochdruck-assoziierten Nephropathie zu beobachten ist, die sich in diesen Patien-
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tengruppen auf 4,1 % (bluthochdruck-assoziierte Nephropathie) bzw. 5,3 % (RR- und diabetes-
assoziierte Nephropathie) belduft. Ein Volumenmangel (Hypovoldmie; ICD E86) ist bei 8,5 %
der CKD-Patientinnen und -Patienten in Stadium G3 als diagnostiziert und 13,2 % sind von
Odemen (ICD R60) betroffen.

Von behandlungsbediirftigen Stérungen des Elektrolythaushaltes sowie des S&ure-Basen-
Gleichgewichts sind gehauft CKD-Patientinnen und -Patienten mit Beteiligung der bluthoch-
druck-assoziierten Nephropathie betroffen (Pravalenz: 21,1 % bzw. 23,6 %), aber auch bei den
iibrigen Patientinnen und Patienten mit Beteiligung einer Grunderkrankung sind Stdrungen
des Elektrolythaushaltes sowie des Saure-Basen-Gleichgewichts weit verbreitet (Prévalenz:
16,4 % bis 17,8 %), wobei die zahlenmalig gering vertretenen Patientinnen und Patienten mit
einer (isolierten) Diabeteserkrankung ohne Nephropathie eine Sonderstellung einnehmen. Bei
CKD-Patientinnen und -Patienten ohne Grunderkrankung betrégt die Pravalenz von Storungen
des Wasser- und Elektrolythaushalts 12,3 %.

Die Pravalenz von Odemen fallt — mit Ausnahme der CKD-Patientinnen und -Patienten mit
giner (isolierten) Diabeteserkrankung ohne Nephropathie — in allen Patientengruppen etwas
niedriger als die Prdvalenz von Stérungen des Elektrolythaushaltes sowie des Sdure-Basen-
Gleichgewichts. Bemerkenswert ist, dass der Zusammenhang zwischen der H&ufigkeit von
Odemen und der Grunderkrankungsgruppe deutlich weniger stark ausgepragt ist als bei Sto-
rungen des Elektrolythaushaltes sowie des S&ure-Basen-Gleichgewichts. Eine leicht tiber-
durchschnittliche Haufigkeit ist bei CKD-Patientinnen und -Patienten mit einer Kombination
aus bluthochdruck- und diabetes-assoziierter Nephropathie zu beobachten und eine leicht
unterdurchschnittliche Haufigkeit bei CKD-Patientinnen und -Patienten ohne Grunderkran-
kung. Bei den tibrigen Patientengruppen belduft sich — mit Ausnahme der zahlenméaRig gering
vertretenen Patientinnen und Patienten mit einer (isolierten) Diabeteserkrankung ohne Ne-
phropathie — die Haufigkeit behandlungsbediirftiger Odeme auf Werte zwischen 12,8 % und
13,8 %.

Das gleiche Muster liegt auch bei diagnostizierten Volumenmangelzusténden vor, von denen
CKD-Patientinnen und -Patienten mit einer Kombination aus bluthochdruck- und diabetes-
assoziierter Nephropathie leicht Gberdurchschnittlich und CKD-Patientinnen und -Patienten
ohne Grunderkrankung leicht unterdurchschnittlich betroffen sind.



Tabelle 11: Komplikationen bei CKD-Stadium G3: Storungen des Wasser- und Elektrolythaushalts

Keine der u. g. Grunderkrankungen 1.802 55 % 12,3 % 10,8 %
RR ohne kodierte Nephropathie 37.993 8.8 % 16,4 % 12,8 %
DM ohne kodierte Nephropathie 716 59% 8.8% 10,6 %
RR & DM ohne kodierte Nephropathie 23.319 8.2% 16,6 % 131 %
RR-Nephropathie 8.518 8.0 % 21,1 % 13,8 %
DM-Nephropathie 20.664 8.7 % 17,8 % 13,7 %
RR- & DM-Nephropathie 3.719 9,7 % 23,6 % 16,2 %
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Anmerkung: ICD E86: Volumenmangel; ICD E87: Sonstige Storungen des Wasser- und Elektrolythaushaltes sowie des
Séure-Basen-Gleichgewichts; ICD R60: Odem, anderenorts nicht klassifiziert

Mit fortschreitender Nierenfunktionseinschrankung kdnnen Storungen im Mineral- und Kno-
chenstoffwechsel auftreten, die als CKD-MBD (Chronic Kidney Disease-Mineral and Bone
Disorder) bezeichnet werden. Diese umfassen sowohl laborchemische Verdnderungen (Cal-
cium, Phosphat, Parathormon, Vitamin D) als auch Veranderungen im Knochenstoffwechsel
und der Knochendichte sowie extraskelettale Verkalkungen, insbesondere der Gefale. Eine
weitere haufige Komplikation ist die renale Andmie (verringerte Anzahl von Erythrozyten),
die hauptséchlich durch einen Mangel an Erythropoetin sowie Stérungen des Eisenhaushalt
bedingt sind (siehe Abschnitt 2.4).

Im Jahr 2022 haben 3,5 % der CKD-Patientinnen und -Patienten in CKD-Stadium G3 eine rena-
le Anamie (ICD D63.8) entwickelt (siehe Tabelle 12). Uberdurchschnittlich haufig sind Patient-
innen und Patienten mit Beteilung einer bluthochdruck-assoziierten Nephropathie betroffen.
Bei CKD-Patientinnen und -Patienten mit einer bluthochdruck-assoziierten Nephropathie be-
lauft sich die Prévalenz einer renalen Anamie auf 7,5 %, bei einer Kombination aus bluthoch-
druck- und diabetes-assoziierter Nephropathie weisen 9,8 % eine renale Andmie auf. In den
tbrigen Grunderkrankungsgruppen sind — mit Ausnahme der zahlenmalig gering vertretenen
Patientinnen und Patienten mit einer (isolierten) Diabeteserkrankung ohne Nephropathie —
zwischen 2,4 % und 3,3 % von renaler Andmie betroffen.

2.8 % der CKD-Patientinnen und -Patienten in CKD-Stadium G3 weisen Stérungen des Mine-
ralstoffwechsels (ICD E83) auf. Der Zusammenhang zwischen Mineralstoffwechselstdrungen
und der Grunderkrankung ist deutlich schwécher ausgeprégt als bei renaler Andmie. Zwar sind
auch bei Mineralstoffwechselstérungen CKD-Patientinnen und -Patienten mit einer bluthoch-
druck-assoziierten Nephropathie am starksten betroffen (Pravalenz der Mineralstoffwech-
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selstorung: 3,7 % bzw. 3,8 %), allerdings sind Mineralstoffwechselstérungen in den tbrigen
Grunderkrankungsgruppen ahnlich weit verbreitet (Prévalenz: Zwischen 2,4 % und 2,8 %).

Sonstige Krankheiten infolge der Schadigung der tubuldren Nierenfunktion (ICD N25.8) um-
fassen neben der renalen tubuldren Azidose insbesondere auch sekundéren Hyperparathy-
reoidismus renalen Ursprungs, der eine haufige Komplikation einer CKD darstellt. Ausgespro-
chen weit verbreitet ist diese Komplikation einer Nierenerkrankung bei CKD-Patientinnen und
-Patienten mit Beteiligung einer bluthochdruck-assoziierten Nephropathie. Bei Patientinnen
und Patienten mit einer bluthochdruck-assoziierten Nephropathie belauft sich die Pravalenz
sonstiger Krankheiten infolge der Schadigung der tubuldren Nierenfunktion auf 11,9 %, bei Pa-
tientinnen und Patienten mit einer Kombination aus bluthochdruck- und diabetes-assoziierter
Nephropathie betrégt die Prévalenz 13,5 %. In den iibrigen Grunderkrankungsgruppen haben
zwischen 1,4 % und 3,1 % diese Komplikationserkrankung entwickelt.

Die Pravalenzen weiterer CKD-assoziierter Komplikationen/Krankheiten infolge einer Scha-
digung der tubuldren Nierenfunktion wie beispielsweise eine renale Osteodystrophie (ICD
N25.0) oder renaler Diabetes insipidus (ICD N25.1) fallen bei CKD-Patientinnen und -Patienten
in Stadium G3 sehr gering aus und sind in der Darstellung nicht gesondert ausgewiesen.

Tabelle 12: Komplikationen bei CKD-Stadium G3: Renale Anamie, Storungen des Mineralstoffwechsels
und Sonstige Krankheiten infolge der Schadigung der tubulédren Nierenfunktion

Keine der u. g. Grunderkrankungen 1.802 24 % 2.8% 21 %
RR ohne kodierte Nephropathie 37.993 2.7 % 2.8% 2,3%
DM ohne kodierte Nephropathie 716 1.7 % 2.4 % 1,4 %
RR & DM ohne kodierte Nephropathie 23.319 25% 2,6 % 1.9 %
RR-Nephropathie 8.518 7.5% 3.7% 11.9%
DM-Nephropathie 20.664 3.3% 25% 3.1%
RR- & DM-Nephropathie 3.719 9.8 % 3.8% 135 %
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Anmerkung: ICD D63.8: Andmie bei sonstigen chronischen, anderenorts klassifizierten Krankheiten; ICD E83: Sto-
rungen des Mineralstoffwechsels; ICD N25.8: Sonstige Krankheiten infolge Schadigung der tubuldren
Nierenfunktion

Gemals der S3-Leitlinie der DEGAM zur Versorgung von Patientinnen und Patienten mit
chronischer nicht-nierenersatztherapiepflichtiger Nierenkrankheit wird empfohlen, bei CKD-
Patienten mindestens einmal pro Jahr die Nierenfunktion zu tiberpriifen. Die Uberpriifung der



Nierenfunktion dient der Verlaufskontrolle und der Uberpriifung, ob die verordneten Therapie-
mafnahmen wirken oder ob eine Anpassung der TherapiemaRnahmen erforderlich ist.

Fir CKD-Patientinnen und -Patienten in Stadium G3 wird untersucht, bei wie vielen Patientin-
nen und Patienten eine Laboruntersuchung zur Uberpriifung der Nierenfunktion stattgefunden
hat und welche Laborparameter hierbei untersucht wurden. Berlicksichtigt werden hierbei die
im Anhang in Tabelle 48 abgebildeten Laborparameter und deren Abrechnungsziffern, iber
die die Laborleistungen in den Abrechnungsdaten identifiziert werden kénnen. Fir die Analyse
werden die Laborparameter in primare Laborparameter und sekundare Laborparameter unter-
teilt. Die primaren Laborparameter beinhalten Laborleistungen, auf deren Basis sich die Nie-
renfunktion beurteilen ldsst. Hierzu gehdren alle Laborleistungen, die eine Untersuchung von
Serum oder Harn mit dem Ziel beinhalten, die glomeruldre Filtrationsrate oder das Vorkommen
von Eiweil im Urin zu bewerten. Dies umfasst neben der Bestimmung von Kreatinin oder
Cystatin C und Eiweift bzw. Albumin (auch beispielsweise im Rahmen einer Pré-Expositions-
Prophylaxe oder einer préoperativen Labordiagnostik) auch die Durchfiihrung eines Harnstrei-
fentests und die Abrechnung einer Gesundheitsuntersuchung (Check-Up), bei der obligatorisch
eine Laboruntersuchung des Urins vorgesehen ist. Die sekundéren Laborparameter beinhalten
Laborleistungen, die tblicherweise entweder ergénzend zu den primaren Laborparametern
oder einem auffalligen Laborbefund oder anlassbezogen durchgefiihrt werden oder auf andere
Aspekte einer Nephropathie abzielen. Hierzu gehdren neben der Bestimmung von Harnsaure
und Harnstoff auch verschiedene Funktionspriifungen der Niere Gber die Bestimmung der Inu-
lin-, Harnstoff-, Phosphat- und/oder Calcium-Clearance, anhand derer jedoch grundsétzlich
eine Verlaufskontrolle der CKD mdglich ist.*

Der Kranz der Laborleistungen, der hierbei berlicksichtigt wird, ist bewusst weit gehalten, da
sich die Ergebnisse der Laboruntersuchungen den Abrechnungsdaten nicht entnehmen lassen,
sondern lediglich, welche Art von Untersuchung durchgefihrt wurde. Im Prinzip werden hier-
bei alle Laboruntersuchungen beriicksichtigt, die geeignet sind, eine Nierenerkrankung oder
eine Beeintrachtigung der Nierenfunktion anzuzeigen.

Neben den Laborleistungen gemall EBM verfiigt die DAK-Gesundheit tiber selektivvertragli-
che Vereinbarungen, die es den behandelnden Arztinnen und Arzten erméglichen, bei Patient-
innen und Patienten mit Diabetes mellitus und/oder Hypertonie, die zum Zeitpunkt der CKD-
Erstdiagnose an diesem Vertrag teilgenommen haben, ergdnzende Leistungen zu erbringen,
die im Rahmen einer Weiterbehandlung unter anderem auch die Bestimmung der eGFR und
eine Untersuchung auf Mikroalbuminurie beinhalten. Beide Parameter sind geeignet, Beein-
trachtigungen der Nierenfunktion festzustellen und den Grad der Funktionseinschrankung zu
quantifizieren. Die Abrechnungsziffern dieser Leistungen, die nicht Bestandteil des EBM sind,
werden in den Auswertungen ebenfalls berticksichtigt.

4 Wegen ihrer einfacheren Durchfiihrung wird statt der genannten Clearance-Parameter in der Regel die Krea-
tinin-Clearance bestimmt, d. h. die Messung der Ausscheidung von Kreatinin, tber die die GFR berechnet wer-
den kann und die in den priméren Laborparametern enthalten ist.
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Aus Tabelle 13 lasst sich Art und Umfang der durchgefiihrten Laboruntersuchungen entneh-
men. Hieraus ist ersichtlich, dass bei 22.561 von insgesamt 96.731 CKD-Patientinnen und
-Patienten in Stadium G3 (ca. 23,3 % aller Betroffenen) Laborleistungen zur Bestimmung
der eGFR ohne Bestimmung von Eiweil§ im Urin durchgefiihrt wurden, bei weiteren 2.459
(ca. 2,5 % aller Betroffenen) eine Untersuchung auf Proteinurie/Aluminurie ohne Bestimmung
der eGFR und bei weiteren 60.469 CKD-Patientinnen und -Patienten (ca. 62,5 % aller Betrof-
fenen) wurden sowohl eGFR als auch der Eiweistatus bestimmt. Bei etwa 11,6 % aller CKD-
Patientinnen und -Patienten in Stadium G3 wurde im Jahr 2022 kein Primérparameter zur
Bestimmung der Nierenfunktion erhoben. Beim weit iberwiegenden Teil dieser Patientinnen
und Patienten (11.126 CKD-Patientinnen und -Patienten) wurde auch kein sekundérer Labor-
parameter (Harnsaure, Harnstoff, Clearance) bestimmt. Im Ergebnis kommt die Analyse zu
dem Schluss, dass fiir 11,5 % der CKD-Patientinnen und -Patienten in Stadium G3 keine Labor-
untersuchung durchgefiihrt wurde, anhand der sich die Nierenfunktion und/oder das Vorliegen
einer Nephropathie bewerten lieRe.

Tabelle 13: Laboruntersuchungen bei CKD-Stadium G3

Sekundére Laborparameter

Keine sekun- Harnsaure,
déren Labor- | Harnséure, Harnstoff
parameter Harnstoff Clearance | & Clearance

Keine primaren

Laborpara- 11.126 101 5 10 11.242

meter

eGFR 8.569 13.931 16 45 22.561

Eiweill 2.216 104 4 135 2.459

eGFR & Eiweil} 11.302 46.397 2.748 60.469
mmmm

Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

ACE-Hemmer und Angiotensinrezeptorblocker (ARB) werden als Mittel der ersten Wahl bei
Patienten mit CKD und Albuminurie empfohlen, da sie nicht nur den Blutdruck senken, sondern
auch die Progression der Nierenerkrankung verlangsamen kdnnen. Sie wirken, indem sie das
Renin-Angiotensin-Aldosteron-System (RAAS) blockieren, was zu einer Erweiterung der Blut-
gefale und einer Reduktion der Albuminurie fihrt (siehe Abschnitt 2.6). Insgesamt werden
85,5 % der CKD-Patientinnen und -Patienten in CKD-Stadium G3 mit Mitteln mit Wirkung auf
das Renin-Angiotensin-System (RAS) therapiert. Die Anteile mit einer RAS-Therapie fallen bei
Patientinnen und Patienten mit einer Grunderkrankung an Bluthochdruck und/oder Diabetes
mellitus noch etwas héher aus (84,6 % bis 90,3 %), bei Betroffenen ohne Grunderkrankung
dagegen deutlich niedriger (53,8 %). Versicherte mit Grunderkrankung an Diabetes mellitus
ohne Beteiligung einer Bluthochdruckerkrankung, bei denen sich die CKD ausweislich der Be-
handlungsdiagnosen nicht auf die Diabeteserkrankung zurtickfihren lasst (,DM ohne kodierte



Nephropathie”) sind selten und ihre medikamentése Versorgung weicht von den iibrigen CKD-
Patientinnen und -Patienten mit Grunderkrankung deutlich ab.

Beta-Blocker kdnnen bei Patienten mit CKD eingesetzt werden, insbesondere wenn Komor-
biditaten wie koronare Herzkrankheit, Herzinsuffizienz oder Vorhofflimmern vorliegen, fiir die
Beta-Blocker spezifisch indiziert sind. Sie haben keinen spezifischen nierenprotektiven Effekt,
sind aber effektive Antihypertensiva, die gut mit anderen Medikamentenklassen kombiniert
werden konnen (siehe Abschnitt 2.6). 69,4 % der Betroffenen in CKD-Stadium G3 werden
pharmakologisch mit Beta-Blockern versorgt. Bei Patientinnen und Patienten mit einer in
den Abrechnungsdaten kodierten bluthochdruck- oder diabetes-assoziierten Nephropathie
oder einer Kombination aus Bluthochdruck und Diabetes mellitus fallen die Anteile der mit
Beta-Blockern versorgten CKD-Patientinnen und -Patienten mit Werten zwischen 71,2 %
und 75,9 % noch etwas hoher aus. Betroffene mit einer (isolierten) Bluthochdruckerkrankung
(Verordnungspravalenz: 65,9 %) bzw. einer (isolierten) Diabeteserkrankung (Verordnungspréa-
valenz: 61,3 %) erhalten etwas seltener eine Therapie mit Beta-Blockern. Bei DAK-Versicher-
ten ohne eine der beriicksichtigten Grunderkrankungen betrégt die Verordnungsprévalenz von
Beta-Blockern 51,8 %.

Die Mehrzahl der CKD-Patientinnen und -Patienten (61,4 %) wird mit Diuretika therapiert. Di-
uretika spielen eine wichtige Rolle bei der Blutdruckkontrolle bei Patienten mit CKD, insbe-
sondere bei Volumeniiberlastung (Flissigkeitsretention) oder Odemen (siehe Abschnitt 2.6).
AuRergewdhnlich hoch fallt die Verordnungsprévalenz von Diuretika bei Patientinnen und
Patienten aus, die an kombinierter bluthochdruck- und diabetes-assoziierten Nephropathie
erkrankt sind (72,4 %). Betroffene mit einer bluthochdruck- oder diabetesassoziierten Neph-
ropathie oder einer Kombination aus Bluthochdruck und Diabetes mellitus ohne Nephropa-
thie weisen eine Verordnungsprévalenz von Diuretika zwischen 64,0 % und 64,4 % auf, bei
Versicherten mit einer (isolierten) Diabeteserkrankung sind es 59,9 % und bei Versicherten
mit einer (isolierten) Bluthochdruckerkrankung 56,8 %. Auch bei Betroffenen ohne eine der
beriicksichtigten Grunderkrankung ist der Einsatz von Diuretika weit verbreitet (Verordnungs-
pravalenz: 54,9 %).

Calciumkanalblocker werden geh&uft bei Beteiligung einer Bluthochdruckerkrankung (mit und
ohne Nephropathie) sowie bei Versicherten mit einer diabetes-assoziierten Nephropathie ein-
gesetzt (die auch an Bluthochdruck erkrankt sein konnen). Kalziumkanalblocker stellen eine
wichtige Alternative oder Erganzung zu RAAS-Blockern dar, insbesondere bei Patienten, die
ACE-Hemmer oder ARB nicht vertragen oder bei denen diese kontraindiziert sind (siehe Ab-
schnitt 2.6). Die Verordnungspravalenz betrdgt bei diesen Versicherten 38,9 % (isolierte Blut-
hochdruckerkrankung ohne Nephropathie) bis 48,3 % (Kombination aus bluthochdruck- und
diabetes-assoziierter Nephropathie). Bei Versicherten mit einer (isolierten) Diabeteserkran-
kung ohne Nephropathie sowie bei Versicherten ohne Grunderkrankung werden Calciumka-
nalblocker seltener eingesetzt (Verordnungspravalenz: 16,3 % bzw. 13,1 %).
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Tabelle 14: Medikamentose Versorgung bei CKD-Stadium G3: Kardiovaskulédres System

Keine der u. g.

1.802 54,9 % 51,8 % 13.1 % 53,.8%

Grunderkrankungen
I 37.993 56,8 % 659 % 38,9% 84,6%
Nephropathie
Rhlciiel oo 716 59,9 % 613 % 16,3 % 62,2 %
Nephropathie
RR & DM ohne ko- — RERERE 64,4 % 73.0% 4,2% 86,8 %
dierte Nephropathie
RR-Nephropathie 8.518 64,2 % 71,2 % 44,3 % 88,2 %
DM-Nephropathie 20.664 64,0 % 71,7 % 43,8 % 87.5%
RR- & DM-Nephio- — ESsE 72,4% 75.9% 183% 90,3%
pathie

Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Anmerkung: * RAS: Mittel mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-System (ACE-Hemmer, Angiotensin-II-Rezeptor-

blocker)

SGLT2-Inhibitoren (Sodium-Glucose-Cotransporter-2-Inhibitoren, auch Gliflozine genannt)
wurden urspriinglich zur Behandlung des Diabetes mellitus Typ 2 entwickelt, haben sich in
groen klinischen Studien jedoch auch dann als wirksam zur Verlangsamung der Progression
der chronischen Nierenkrankheit erwiesen, wenn kein Typ 2-Diabetes vorliegt. 5,9 % der
CKD-Patientinnen und -Patienten in Stadium G3 ohne Grunderkrankung erhélt orale Antidia-
betika verordnet, davon der weit (iberwiegende Teil (95,3 %) SGLT2-Inhibitoren. Fiir SGLT2-
Inhibitoren bestand im Untersuchungsjahr 2022 noch keine Zulassung fiir die Behandlung von
CKD ohne Diabeteserkrankung. Die Behandlung erfolgte demnach als Off-Label-Use. In der
Zwischenzeit haben sich SGLT2-Hemmer bei bestimmten Patientengruppen als hoch effektiv
in der Behandlung der CKD erwiesen, auch wenn keine Diabeteserkrankung vorliegt (siehe
Abschnitt 2.6) und sind mittlerweile zugelassen fiir die Behandlung bei Diabetes mellitus,
Herzinsuffizienz und CKD.

Auch CKD-Patientinnen und -Patienten mit einer (isolierten) Bluthochdruckerkrankung (ohne
Nephropathie) werden in geringem Umfang pharmakologisch mit oralen Antidiabetika ver-
sorgt. Die Verordnungspravalenz belduft sich auf 5,0 %, von denen der weit iiberwiegende
Teil (97,4 %) mit SGLT2-Inhibitoren therapeutisch behandelt wird. Neben einem Off-Label-Use
kommt in dieser Patientengruppe auch die Versorgung einer bestehenden Herzinsuffizienz



in Betracht: Etwa ein Drittel der Betroffenen mit einer (isolierten) Bluthochdruckerkrankung
(ohne Nephropathie) als Grunderkrankung sind wegen Herzinsuffizienz in &rztlicher Behand-
lung (vgl. Tabelle 10).

Bei Patientinnen und Patienten mit Diabetes ist eine gute Blutzuckereinstellung wichtig, um
die Progression der diabetischen Nephropathie zu verlangsamen. 24,0 %bzw. 23,9 % der CKD-
Patientinnen und Patienten mit einer (isolierten) Diabeteserkrankung oder einer Kombination
aus Bluthochdruck und Diabetes mellitus (jeweils ohne Nephropathie) sind insulinpflichtig.
Hierbei kann es sich sowohl um Versicherte mit Typ-1-Diabetes als auch Typ-2-Diabetes oder
eine Kombination von Typ-1- und Typ-2-Diabetes handeln. Etwas mehr als die Halfte dieser
Patientengruppen (52,7 % bzw. 52,3 %) wird mit oralen Antidiabetika therapiert, wovon
36,7 % bzw. 39,3 % SGLT2-Inhibitoren als Monotherapie oder in Kombination mit anderen
oralen Antidiabetika erhalten. SGLT2-Hemmer (Gliflozine) werden bei CKD in Verbindung mit
Diabetes mellitus besonders empfohlen, da sie nicht nur den Blutzucker senken, sondern auch
eine nachgewiesene nierenprotektive Wirkung aufweisen. Sie verlangsamen die Progression
der CKD und reduzieren das Risiko fiir kardiovaskuldre Ereignisse.

Mehr als die Halfte der CKD-Patientinnen und -Patienten mit einer diabetes-assoziierten oder
einer Kombination aus bluthochdruck- und diabetes-assoziierter Nephropathie sind insulin-
pflichtig (Typ-1- oder/und Typ-2-Diabetes). Jeweils knapp 70 % werden mit oralen Antidiabe-
tika behandelt, davon 39,7 % (diabetes-assoziierte Nephropathie) bzw. 44,0 % (Kombination
aus bluthochdruck- und diabetes-assoziierter Nephropathie) mit SGLT2-Inhibitoren als Mono-
therapie oder in Kombination mit anderen oralen Antidiabetika erhalten.

Auch CKD-Patientinnen und -Patienten mit einer bluthochdruck-assoziierten Nephropathie
werden zum Teil mit Antidiabetika behandelt. Bei dieser Patientengruppe ist die Bluthoch-
druckerkrankung ausweislich der Behandlungsdiagnosen ursachlich fir die CKD verantwort-
lich. Dennoch kénnen diese Patientinnen und Patienten auch an Diabetes mellitus als Be-
gleiterkrankung erkrankt sein. 5,4 % der Betroffenen erhalten Insulin verordnet und 20,6 %
orale Antidiabetika. Mehr als die Halfte der Patienten mit oralen Antidiabetika (58,6 %) wird
mit SGLT2-Hemmern als Monotherapie oder in Kombination mit anderen oralen Antidiabetika
versorgt.
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Tabelle 15: Medikamentose Versorgung bei CKD-Stadium G3: Antidiabetika

Orale Antidiabetika

(ATC A10B)
Davon: SGLT2-
Insulin Hemmer

Grunderkrankung (ATC A10A) (ATC A10BK)
LG 1802 00% 59% 95,3 %
Grunderkrankungen

FHCIMEICITE 37.993 00% 50% 97,4 %
Nephropathie

Ut elire leieie 716 24,0% 52,7% 39,3%
Nephropathie

RR & DM ohne

kodierte Nephro- 23.319 23,9 % 52,3 % 36.7 %
pathie

RR-Nephropathie 8.518 5,4% 20,6 % 58,6 %
DM-Nephropathie 20.664 51,7 % 68,2 % 39,7 %
G- G DL ee: 3719 50,6 % 69,2 % 44,0%
pathie
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Allgemein empfiehlt die Leitlinie einen wachsamen Umgang und eher zuriickhaltenden Einsatz
nephrotoxischer Medikamente bei CKD-Patienten. Wie in Abschnitt 2.5 (Monitoring) ausge-
fihrt, sollte bei CKD-Patientinnen und Patienten ein regelmaRiger Review der Dauermedikati-
on und freiverkduflichen Medikamente (mindestens einmal jahrlich) durchgeftihrt werden, um
nephrotoxische Wirkungen zu vermeiden und notwendige Dosisanpassungen bei veranderter
Nierenfunktion vorzunehmen. Diese Empfehlungen der Leitlinie zielen darauf ab, weitere Nie-
renschaden zu vermeiden und die Progression der Erkrankung zu verlangsamen.

Fiir CKD-Patientinnen und -Patienten in CKD-Stadium G3 wurde die Haufigkeit untersucht, mit
der nephrotoxische Arzneimittel verordnet werden. Durch eine systematische Auswertung
der ABDA-Fachinformationen konnten 179 durch einen siebenstelligen ATC-Code gekenn-
zeichnete Wirkstoffgruppen identifiziert werden, fiir die als (potenzielle) Nebenwirkung eine
interstitielle oder tubulointerstitielle Nephritis angegeben ist (siehe Tabelle 50 im Anhang).
Diese Wirkstoffe werden im folgenden als nephrotoxische Wirkstoffe bezeichnet. Die selek-
tierten Wirkstoffgruppen werden in 18 Arzneimittelwirkstoffgruppen zusammengefasst. Alle
in diesem Zusammenhang beriicksichtigten Arzneimittelwirkstoffgruppen sind in Tabelle 51
im Anhang dargestellt.



In Tabelle 16 ist der Anteil der CKD-Patientinnen und -Patienten in Stadium G3 dargestellt,
die ausweislich der Abrechnungsdaten Verordnungen von Medikamenten mit nephrotoxischen
Wirkstoffen erhalten haben. Hierbei ist die Verordnungspravalenz fiir alle nephrotoxischen
Wirkstoffe insgesamt ausgewiesen sowie die Verordnungspravalenz einzelner Wirkstoffgrup-
pen, die breit in der Versorgung von CKD-Patientinnen und -Patienten eingesetzt werden. Bei
der Interpretation der Ergebnisse ist zu beriicksichtigen, dass die bezeichneten Wirkstoffgrup-
pen (bspw. ATC A02) nicht alle Einzelwirkstoffe dieser Wirkstoffgruppe umfassen, sondern
nur diejenigen aus Tabelle 50 (im Anhang), die in die jeweilige Wirkstoffgruppe fallen.

Ausweislich der Ergebnisse der Analyse der Verordnungsdaten werden 91,1 % der CKD-Pati-
entinnen und -Patienten zumindest zeitweise mit Arzneimitteln therapiert, die nephrotoxische
Wirkstoffe enthalten: 17,2 % erhalten nephrotoxische Wirkstoffe in einer niedrigen Jahresdo-
sis von unter 183 DDD, 73,9 % erhalten nephrotoxische Wirkstoffe in einer hohen Jahresdosis
von 183 DDD oder mehr.

48,8 % der CKD-Patientinnen und -Patienten in CKD-Stadium G3 werden mit nephrotoxischen
Wirkstoffen aus der Gruppe der Mittel bei sdurebedingten Erkrankungen therapiert. Der weit
iiberwiegende Teil erhdlt hierbei eine hohe Jahresdosis (41,1 % aller CKD-Patientinnen und
-Patienten). Eine dhnlich hohe Verordnungspravalenz ist bei nephrotoxischen Analgetika zu
beobachten (43,9 %). Bei den nephrotoxischen Analgetika entfallt der Einsatz jedoch fast aus-
schlieBlich auf die kurzzeitige Anwendung mit einer niedrigen Jahresdosis von weniger als
183 DDD. Insofern ist das hieraus resultierende Risiko fiir eine interstitielle Nephritis und eine
damit mdglicherweise einhergehende Progression der CKD-Erkrankung begrenzt.

Nephrotoxische Mittel, die den Lipidstoffwechsel beeinflussen (Lipidsenker), sind in der Ver-
sorgung ebenfalls weit verbreitet: 7,6 % der CKD-Patientinnen und -Patienten in CKD-Stadium
G3 erhalten nephrotoxische Lipidsenker in einer niedrigen Jahresdosis, 25,7 % nehmen Lipid-
senker als Dauermedikation in einer hohen Jahresdosis zu sich.

Allgemein ist bei fortgeschrittener CKD der Sdure-Base-Haushalt zunehmend gestért, was mit
dem Risiko einer metabolischen Azidose (Abfall des pH-Werts des Blutes) einhergeht. Mit ab-
nehmender Nierenfunktion kommt es haufig zu einer Erhdhung der Serumharnséure und einer
symptomatischen Hyperurikadmie mit Gichtanfallen. Die Therapie umfasst dabei zwei Aspekte:
Die Akuttherapie des Gichtanfalls und die harnsauresenkende Dauertherapie.

Bei einem Viertel der CKD-Patientinnen und Patienten in CKD-Stadium G3 sind im Jahr 2022
Verordnungen nephrotoxischer Gichtmittel dokumentiert. Der iberwiegende Teil dieser Pa-
tientinnen und Patienten wird jedoch nur kurzzeitig mit nephrotoxischen Gichtmitteln mit einer
niedrigen Jahresdosis von weniger als 183 DDD therapiert: Insgesamt 19,4 % der CKD-Pa-
tientinnen und -Patienten erhalt nephrotoxische Gichtmittel in einer niedrigen Jahresdosis,
7.1 % in einer hohen Jahresdosis von 183 DDD oder mehr, was eine Dauertherapie mit diesen
Wirkstoffen indiziert.
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Besondere Vorsicht ist bei der Verschreibung von nichtsteroidalen Antirheumatika (NSAR) ge-
boten, da diese eine akute Nierenschadigung verursachen kénnen, insbesondere bei gleich-
zeitiger Einnahme von Diuretika oder bei Patienten mit reduziertem effektivem Blutvolumen
(wie beispielsweise bei Herzinsuffizienz oder Leberzirrhose). Auch bei schweren interkurren-
ten Erkrankungen, die mit Dehydratation einhergehen kdnnen (bspw. akute Infektionen mit
Fieber, Durchfall oder Erbrechen, akute kardiovaskulére Ereignisse wie Herzinfarkt oder Herz-
insuffizienz-Dekompensation, oder andere schwere Erkrankungen, die mit Kreislaufinstabilitat
einhergehen konnen), besteht ein erhéhtes Risiko fiir nephrotoxische Effekte.

Bei 22,1 % aller CKD-Patientinnen und -Patienten in CKD-Stadium G3 werden zumindest
zeitweise nephrotoxische nichtsteroidale Antiphlogistika und Antirheumatika verordnet. Ver-
ordnungen in einer hohen Jahresdosis von 183 DDD oder mehr treten allerdings sehr selten
auf: 19,2 % aller CKD-Patientinnen und Patienten weisen Verordnungen in einem Umfang von
weniger als 183 DDD auf, was einen Einsatz im Rahmen einer Kurzzeittherapie indiziert, ledig-
lich 2,9 % erhalten nephrotoxische nichtsteroidale Antiphlogistika und Antirheumatika in einer
Jahresdosis von 183 DDD oder mehr, was auf eine Dauertherapie (oder hochdosierte Kurzzeit-
therapie) mit diesen Wirkstoffen hinweist.

Bei 17,1 % der CKD-Patientinnen und Patienten werden nephrotoxische Antidiabetika zur The-
rapie einer Diabeteserkrankung eingesetzt. Davon entfallen etwa zwei Drittel auf eine Dauer-
therapie mit einer hohen Jahresdosis von 183 DDD oder mehr (11,7 % aller CKD-Patientinnen
und -Patienten) und etwa ein Drittel auf eine Kurzzeittherapie mit einer niedrigen Jahresdo-
sis von weniger als 183 DDD (5,4 % aller CKD-Patientinnen und -Patienten). Angesichts der
breiten Palette zu Verfiigung stehender Antidiabetika wirft dies die Frage auf, ob sich anti-
diabetische Arzneimittel mit nephrotoxischen Wirkstoffen nicht durch andere Antidiabetika
subsituieren lieBen.

ACE-Hemmer und Angiotensinrezeptorblocker (ARB) werden als Mittel der ersten Wah! bei
Patienten mit CKD und Albuminurie empfohlen, da sie nicht nur den Blutdruck senken, sondern
auch die Progression der Nierenerkrankung verlangsamen kdnnen. Sie wirken, indem sie das
Renin-Angiotensin-Aldosteron-System (RAAS) blockieren, was zu einer Erweiterung der Blut-
gefalle und einer Reduktion der Albuminurie fihrt.

GemaR den Verordnungsdaten liegen fir 13,7 % der CKD-Patientinnen und -Patienten Ver-
ordnungen nephrotoxischer Mittel mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-System (ACE-Hem-
mer, Angiotensin-II-Rezeptorblocker) vor. Die meisten dieser Verordnungen (12,4 % aller CKD-
Patientinnen und -Patienten) erfolgen mit einer hohen Jahresdosis, die eine Dauertherapie mit
diesen Arzneimittelwirkstoffen indiziert. Eine geringe Jahresdosis von weniger als 183 DDD,
wie es flir den kurzzeitigen Einsatz typisch ist, weisen 1,3 % der CKD-Patientinnen und -Pa-
tienten auf. Wie bei nephrotoxischen Antidiabetika wirft dies angesichts der breiten Palette
zu Verfligung stehender ACE-Hemmer und Angiotensin-Il-Rezeptorblocker die Frage auf, ob
sich Arzneimittel mit nephrotoxischen Wirkstoffen nicht durch andere Wirkstoffe subsituieren
lieRen, um das Risiko einer interstitiellen Nephritis und einer damit mdglicherweise einher-
gehenden CKD-Progression zu verringern.



10,1 % der CKD-Patientinnen und -Patienten werden mit nephrotoxischen Diuretika therapiert,
davon rund zwei Drittel (6,8 % aller CKD-Patientinnen und -Patienten) mit einer hohen Jah-
resdosis von 183 DDD oder mehr (was eine Dauermedikation indiziert) und ein Drittel (3,3 %
aller CKD-Patientinnen und -Patienten) mit einer niedrigen Jahresdosis, was fir einen nur
kurzzeitigen Einsatz spricht.

Diuretika spielen eine wichtige Rolle bei der Blutdruckkontrolle bei Patienten mit CKD, ins-
besondere bei Volumeniiberlastung (Fliissigkeitsretention) oder Odemen, sind aber in der Ver-
sorgung nicht ganz unproblematisch. So sollten kaliumsparende Diuretika bei eingeschrankter
Nierenfunktion nur mit Vorsicht eingesetzt werden, da das Risiko einer Hyperkalidmie erhoht
ist. Manche Diuretika sind bei einer fortgeschrittenen CKD kontraindiziert. UberméRige Di-
urese kann zu Hypovoldmie fiihren, was das Risiko einer akuten Nierenschadigung erhoht,
weshalb eine sorgfaltige Uberwachung des Volumenstatus bedeutsam ist. Bei gleichzeitiger
Gabe von Diuretika und ACE-Hemmern oder ARB besteht ein erhdhtes Risiko fiir akute Nieren-
schadigung, besonders bei interkurrenten Erkrankungen mit Dehydratation. Zudem kdnnen
Diuretika die Wirksamkeit und Toxizitat anderer Medikamente z. B. durch Verénderungen des
Volumenstatus oder der Elektrolytkonzentration beeinflussen. Werden nephrotoxische Diure-
tika in der Versorgung eingesetzt, so erhéht diese das Risiko fiir eine Erkrankungsprogression
iiber die genannten Risiken hinaus.

12,7 % der CKD-Patientinnen und -Patienten erhalten nephrotoxische Antibiotika, die jedoch
(fast) ausschlieRlich in einer geringen Jahresdosis verordnet und fir die kurzzeitige Behand-
lung akuter Infektionskrankheiten eingesetzt werden. Insofern ist das Komplikationsrisiko, das
mit diesen Verordnungen einhergeht, eher begrenzt.

71



3 | Aktuelle Versorgung der chronischen Nierenkrankheit

Tabelle 16: Anteil der CKD-Patienten in CKD-Stadium G3 mit Verordnung ausgewahlter nephrotoxischer
Arzneimittelwirkstoffe

Mit Verordnung
Gesamt
Ohne Wenigerals | 183 DDD mit
Wirkstoffgruppe** Verordnung 183 DDD oder mehr | Verordnung
Mittel bei S&ure bedingten Erkran- o 0 o 0
kungen (ATC A02) 51,2% 7.7 % 411 % 48,8 %
Antidiabetika (ATC A10) 82.9% 5.4 % 1.7 % 171 %
Diuretika (ATC C03) 89,9 % 3.3% 6.8 % 10,1 %
RAS* (ATC C09) 86,3 % 1.3% 12,4 % 13,7 %
Mittel, die den Lipidstoffwechsel 0 0 o 0
beeinflussen (ATC C10) Bl e 3 Bl G i
Antibiotika zur systemischen An- o 0 o 0
wendung (ATC J01) 87,3 % 12,6 % 0,0 % 12,7 %
Antiphlogistika und Antirheumatika 0 0 o 0
(ATC MO1/M02) 77,9 % 19,2 % 2.9% 221 %
Gichtmittel (ATC M04) 735 % 19,4 % 71 % 26,5 %
Analgetika (ATC N02/R05) 56,1 % 43,0% 0.9% 43,9%
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten
Anmerkung: * RAS: Mittel mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-System (ACE-Hemmer, Angiotensin-II-Rezeptor-
blocker)

** Ausgewdahlte nephrotoxische Wirkstoffe innerhalb der jeweiligen ATC-Gruppe
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4. Erkrankungsprogression sowie Einflussfak-
toren auf die Progression bei CKD-Stadium G3

Die Behandlung der chronischen Nierenkrankheit verfolgt das Ziel, die Progression der Erkran-
kung zu verlangsamen, Komplikationen zu vermeiden und die Lebensqualitdt der Betroffenen
zu erhalten. Die Verlangsamung oder Verhinderung der Erkrankungsprogression und insbe-
sondere die Vermeidung der schwerwiegendsten Komplikation einer CKD, das Erreichen des
Endstadiums der Erkrankung mit Nierenversagen (terminale Niereninsuffizienz), das eine Nie-
renersatztherapie (Dialyse oder Transplantation) erforderlich machen kann, stehen dabei im
Zentrum aller therapeutischen MaRnahmen (vgl. Abschnitt 2.4 und 2.6).

In diesem Abschnitt wird untersucht, mit welcher Haufigkeit eine Erkrankungsprogression
innerhalb eines Zeitraums von fiinf Jahren stattfindet, welche Einflussfaktoren auf die Erkran-
kungsprogression es gibt und wie stark dieser Einfluss ist sowie welche Patientengruppen ein
besonders hohes Progressionsrisiko aufweisen. Darliber hinaus wird untersucht, inwieweit
insbesondere bei CKD-Patientinnen und Patienten mit einem besonders hohen Progressions-
risiko regelméaRig Kontrolluntersuchungen der Nierenfunktion durchgefihrt werden, um eine
Verschlechterung der Nierenfunktion mdglichst friihzeitig zu erkennen und therapeutische
Gegenmalnahmen zu ergreifen (vgl. Abschnitt 2.5).

Die Analyse der Erkrankungsprogression erfolgt in einem dreistufigen Verfahren. Im ersten
Analyseschritt wird ausgehend vom Jahr 2017 deskriptiv untersucht, mit welcher Haufigkeit
sich eine Erkrankungsprogression ereignet. Hierfiir wird in den Abrechnungsdaten der DAK-
Gesundheit ermittelt, wie viele Versicherte im Alter ab 40 Jahren mit CKD es zum Ende des
Jahres 2017 gab und welches CKD-Stadium diese CKD-Patientinnen und -Patienten zum Ende
des Jahres 2017 aufweisen. Unterschieden werden hierbei die CKD-Stadien G1 bis Gb. Ge-
sondert ausgewiesen werden CKD-Patientinnen und -Patienten, deren CKD-Stadium in den
Diagnosedaten der DAK-Gesundheit nicht ndher bezeichnet ist. Dies ist dann der Fall, wenn im
Jahr 2017 ausschlieBlich Diagnosen mit den ICD N18.8- und N19 kodiert sind.

Bei der Auswahl der Betroffenen wird eine enge Definition der CKD zugrunde gelegt: Es
miissen fiir diese Versicherten mindestens eine CKD-Diagnose (N18, N19) und CKD-relevan-
te Arzneimittel mit einem Umfang von mindestens 183 DDD vorliegen. Bei den ambulanten
Diagnosen, die neben den tiber die Kassenérztliche Vereinigung abgerechneten vertragséarzt-
lichen Behandlungen auch Behandlungen im Rahmen der Hausarztzentrierten Versorgung so-
wie ambulante Behandlungen in Krankenhdusern umfassen, werden ausschliel3lich gesicherte
Diagnosen beriicksichtigt, die in den Abrechnungsdaten gesondert gekennzeichnet sind. Bei
den Diagnosen aus stationdren Behandlungen werden sowohl Haupt- als auch Nebendiag-
nosen berticksichtigt. Zur Sicherung der Validitat der Diagnosen in den Abrechnungsdaten
werden dariiber hinaus die in den Abrechnungsdaten dokumentierten Arzneimittelverord-
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nungen herangezogen. Eine CKD-Diagnose wird als valide erachtet, wenn gleichzeitig CKD-
relevante Arzneimittelverordnungen mit einem Umfang von mindestens 183 DDD (defined daily
dosis) innerhalb eines Jahres verordnet werden, wovon eine Arzneimittelverordnung in einem
Diagnosequartal ausgestellt sein muss. Diese Vorgehensweise bei der Diagnosevalidierung
entspricht dem Verfahren des morbiditatsorientierten Risikostrukturausgleich (Morbi-RSA),
mit dem die Zuweisungen bzw. Ausgleichszahlungen an die Krankenkassen fiir Versicherte
entsprechend ihrer Erkrankung geregelt sind. Zu den CKD-relevanten Wirkstoffgruppen ge-
héren 53 Wirkstoffgruppen, die tber einen fiinfstelligen ATC-Code gekennzeichnet sind und
sich hiertiber in den Abrechnungsdaten identifizieren lassen.

Fr diese Versicherten wird dann das hochste CKD-Stadium innerhalb der folgenden fiinf Jah-
re ermittelt (d. h. bis zum Ende des Jahres 2022), sofern innerhalb dieses 5-Jahres-Zeitraums
mindestens eine CKD-Diagnose in den Abrechnungsdaten kodiert ist. Hierbei werden auch
diejenigen CKD-Patientinnen und -Patienten berticksichtigt, die im Zeitverlauf innerhalb dieser
finf Jahre versterben. Die Ergebnisse dieser Analyse sind in Abschnitt 4.2 dargestellt.

Im zweiten Analyseschritt werden im Rahmen einer Regressionsanalyse Risikofaktoren fiir die
5-Jahres-Erkrankungsprogression bei CKD im Stadium G3 identifiziert und deren Einfluss auf
das Progressionsrisiko quantifiziert. Ausgangspunkt dieser Analyse sind die im ersten Ana-
lyseschritt identifizierten Versicherten, die zum Ende des Jahres 2017 an CKD im Stadium G3
erkrankt waren. Hiervon werden diejenigen fiir die weitere Analyse ausgewahlt, die sich zum
Ende des Jahres 2017 noch nicht in einer Nierenersatztherapie (Dialyse oder Transplantation)
befanden.

Der Fokus auf Versicherte mit CKD-Stadium G3, die noch keine Nierenersatztherapie in An-
spruch nehmen, erfolgt zum einen deshalb, weil gemaR der S3-Leitlinie der DEGAM zur Ver-
sorgung von Patientinnen und Patienten mit chronischer nicht-nierenersatztherapiepflichtiger
Nierenkrankheit in der Hausarztpraxis definitorisch eine chronische Nierenkrankheit vorliegt,
wenn die GFR weniger als 60 ml/min/1,73 m? betragt (Stadium G3-G5). Bei einer GFR tber
60 ml/min/1,73 m? liegt eine CKD dagegen nur dann vor, wenn gleichzeitig eine Albuminurie
mindestens im Stadium A2 besteht (vgl. Abschnitt 2.1 und 2.5). Eine CKD im Stadium G3 ist
daher die mit Abstand haufigste Erstdiagnose (vgl. Abschnitt 3.1) der betroffenen Patientinnen
und Patienten.

Zudem geht aus der Analyse der Haufigkeit der Dialysepflicht hervor, dass bereits im Stadium
G4 ein Teil der Betroffenen (2,7 %) Dialyseleistungen in Anspruch nehmen muss. Im Stadium
G5 befinden sich rund zwei Drittel der Betroffenen in einer Nierenersatztherapie (vgl. Ab-
schnitt 3.2). Eine Progression ausgehend vom Stadium G3 ist daher immer mit dem Risiko einer
Dialysepflicht verbunden.

Entsprechend steigt ab Stadium G4 auch die Haufigkeit der Mitversorgung durch die Nephro-
logie (Stadium G4: 45 % mit nephrologischer Mitversorgung; Stadium Gb: 77 % mit nephro-
logischer Mitversorgung). Die nephrologische Mitversorgung ab Stadium G4 reflektiert die
Eskalation des Erkrankungsverlaufs. Gemal Leitlinie sollten CKD-Patientinnen und -Patienten



mit einer GFR unter 30 ml/min/1,73 m? (Stadium G4—G5) grundsé&tzlich einem Nephrologen
vorgestellt werden, um die weitere Therapie zu planen und gegebenenfalls die Vorbereitung
auf eine Nierenersatztherapie (Dialyse oder Transplantation) einzuleiten. Das CKD-Stadium
G3 stellt demnach aus Versorgungssicht einen Punkt dar, an dem eine weitere Verschlechte-
rung der Nierenfunktion verhindert werden muss, um sehr schwerwiegende Krankheitsver-
|dufe zu vermeiden.

Die Ergebnisse der Regressionsanalyse zur Bestimmung der Risikofaktoren fiir die Erkran-
kungsprogression sind in Abschnitt 4.3 dargestellt.

Im dritten und letzten Analyseschritt wird das im zweiten Schritt entwickelte Risikomodell
fiir die 5-Jahres-Erkrankungsprogression auf DAK-Versicherte ab einem Alter von 40 Jahren
angewandt, die im Jahr 2022 an CKD im Stadium G3 erkrankt waren (enge Definition) und die
sich zum Ende des Jahres 2022 noch nicht in einer Nierenersatztherapie (Dialyse oder Trans-
plantation) befanden. Mit dem Risikomodell wird fiir jeden Betroffenen das Risiko bestimmt,
innerhalb der nachsten finf Jahre eine weitere Verschlechterung der Nierenfunktion und ein
hoheres CKD-Stadium zu entwickeln. Uber das Progressionsrisiko werden Patientengrup-
pen identifiziert, die ein Uberdurchschnittlich hohes Progressionsrisiko aufweisen. Fiir CKD-
Patientinnen und Patienten mit einem {iberdurchschnittlich hohen Progressionsrisiko wird auf
Basis der Abrechnungsdaten ermittelt, ob die Empfehlungen der Leitlinie zum Monitoring der
Nierenfunktion eingehalten werden. Die Ergebnisse dieser Analyse lassen sich Abschnitt 4.4
entnehmen.
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Die Studienpopulation dieser Analyse besteht aus Versicherten, die im Jahr 2017 an CKD erkrankt
waren. Fir diese Versicherten wurde untersucht, welcher Anteil in den nachfolgenden fiinf Jahren
(01.01.2018 — 31.12.2022) ein hoheres CKD-Stadium entwickelt.

Vlon 14.080 CKD-Patientinnen und -Patienten in Stadium G1 im Jahr 2017 ist die Erkrankung bei
41,4 % der Betroffenen innerhalb von fiinf Jahren in ein hoheres CKD-Stadium vorangeschritten.

Von 44.782 CKD-Patientinnen und -Patienten in Stadium G2 fand bei 41,6 % (iber einen Zeitraum von
finf Jahren eine Erkrankungsprogression in ein héheres CKD-Stadium statt.

Von 107.220 CKD-Patientinnen und -Patienten mit Stadium G3 im Jahr 2017 ist bei 25,9 % in den
Abrechnungsdaten ein Voranschreiten der CKD-Erkrankung innerhalb des 5-Jahres-Zeitraums doku-
mentiert.

Von den 26.024 CKD-Patientinnen und -Patienten mit Stadium G4 im Jahr 2017 fand innerhalb der
ndchsten fiinf Jahre bei 21,2 % der Betroffenen eine Erkrankungsprogression nach Stadium G5 statt.

Insgesamt enthalten die Abrechnungsdaten fiir 186.230 CKD-Patienten sowohl im Jahr 2017 als
auch in den nachfolgenden fiinf Jahren mindestens eine Behandlungsdiagnose mit einem kodierten
CKD-Stadium und im Jahr 2017 ein CKD-Stadium G1-G4. Bei diesen Versicherten ist eine Erkran-
kungsprogression grundsatzlich méglich (CKD-Stadium G5 bezeichnet die terminale Niereninsuffi-
zienz, bei der keine weitere Erkrankungsprogression mehr maglich ist). Von diesen 186.230 CKD-
Patientinnen und -Patienten ist bis zum Ende des Jahres 2022 bei 57.772 Betroffenen die Erkrankung
in ein hoheres CKD-Stadium vorangeschritten. Die 5-Jahres-Progressionsrate belduft sich demnach
auf 31,0 %.

Eine Verbesserung der Nierenfunktion (niedrigeres CKD-Stadium innerhalb der néchsten fiinf Jahre
ab 2017) lasst sich nur vereinzelt beobachten.

Im Jahr 2017 waren insgesamt 270.873 DAK-Versicherte an CKD erkrankt, hiervon 14.080 in
Stadium G1 (5,2 %), 44.782 in Stadium G2 (16,5 %), 107.220 in Stadium G3 (39,6 %), 26.024
in Stadium G4 (9,6 %) und 11.951 in Stadium G5 (4,4 %). Fir 66.816 CKD-Patientinnen und
-Patienten (24,7 %) ist in den Abrechnungsdaten kein CKD-Stadium kodiert (ICD N18.8, N18.9
und N19).

Von 14.080 CKD-Patientinnen und -Patienten in Stadium G1 sind 8.038 (57,1 %) innerhalb der
nachsten fiinf Jahre (bis Ende 2022) in Stadium G1 geblieben, 1.300 (9,2 %) haben Stadium G2
entwickelt, 3.381 (24,0 %) Stadium G3, 886 (6,3 %) Stadium G4 und 260 (1,8 %) Stadium G5.
Insgesamt ist die Erkrankung demnach bei 41,4 % der Betroffenen vorangeschritten.

Von 44.782 CKD-Patientinnen und -Patienten in Stadium G2 sind 24.664 (55,1 %) innerhalb der
nachsten fiinf Jahre (bis Ende 2022) in Stadium G1 geblieben, bei 14.351 (32,0 %) ist Stadium
G3 eingetreten, bei 3.472 (7,8 %) Stadium G4 und bei 823 (1,8 %) Stadium G5. Eine Erkran-
kungsprogression fand demnach bei 41,6 % der CKD-Patientinnen und -Patienten in Stadium
(2 statt.



Von 107.220 CKD-Patientinnen und -Patienten mit Stadium G3 im Jahr 2017 blieb das Stadium
bei 72.884 (68,0 %) unverandert, 22.716 (21,2 %) entwickelten CKD-Stadium G4 und 5.074
(4,7 %) Stadium G5. Bei insgesamt 25,9 % der CKD-Patientinnen und -Patienten mit Stadium
G3 ist demnach in den Abrechnungsdaten ein Voranschreiten der CKD-Erkrankung innerhalb
des 5-Jahres-Zeitraums dokumentiert.

Von den 26.024 CKD-Patientinnen und -Patienten mit Stadium G4 im Jahr 2017 fand innerhalb
der ndchsten finf Jahre bei 5.509 (21,2 %) Betroffenen eine Erkrankungsprogression nach
Stadium G5 statt. Bei 16.681 (64,1 %) blieb das CKD-Stadium unverandert.

Vereinzelt lasst sich auch eine Verbesserung der Nierenfunktion beobachten. Dies ist daran
ersichtlich, wenn das héchste innerhalb des 5-Jahres-Zeitraums (01.01.2018 bis 31.12.2022)
kodierte CKD-Stadium niedriger ausféllt als im Jahr 2017. Dies betrifft 0,6 % der CKD-
Patientinnen und -Patienten mit CKD-Stadium G2 im Jahr 2017, 2,5 % der CKD-Patientinnen
und -Patienten mit CKD-Stadium G3 im Jahr 2017, 12,1 % der CKD-Patientinnen und -Patien-
ten, die im Jahr 2017 Stadium G4 aufgewiesen haben und 7,0 % der Betroffenen mit Stadium
G5 im Jahr 2017.

Dariiber hinaus ist der Darstellung zu entnehmen, dass fir etwas mehr als die Halfte der
CKD-Patientinnen und -Patienten, die im Jahr 2017 kein kodiertes CKD-Stadium aufgewie-
sen haben, in den nachfolgenden fiinf Jahren ein CKD-Stadium explizit kodiert wurde. In der
Mehrzahl der Félle ist dies das Stadium G3 (22.168 Betroffene; 33,2 % aller CKD-Patientinnen
und -Patienten ohne kodiertes CKD-Stadium im Jahr 2017). Fiir diese Versicherten I&sst sich
jedoch aufgrund des fehelenden CKD-Stadiums im Jahr 2017 nicht bewerten, ob eine Erkran-
kungsprogression stattgefunden hat.

Umgekehrt gibt es auch CKD-Patientinnen und -Patienten, fiir die in den Abrechnungsdaten
des Jahres 2017 ein CKD-Stadium kodiert ist, in den nachfolgenden fiinf Jahren jedoch aus-
schlieRlich Diagnosen mit nicht bezeichnetem CKD-Stadium. Auch fiir diese Versicherten lasst
sich nicht abschlieRend bewerten, ob eine Erkrankungsprogression stattgefunden hat. Es ist
jedoch tendenziell eher davon auszugehen, dass fiir diese Versicherten zumindest keine Er-
krankungsprogression stattgefunden hat, da andernfalls das hohere CKD-Stadium mit hoher
Wahrscheinlichkeit in den Abrechnungsdaten dokumentiert gewesen ware.

Insgesamt enthalten die Abrechnungsdaten fiir 204.057 CKD-Patienten sowohl im Jahr 2017
als auch in den nachfolgenden fiinf Jahren mindestens eine Behandlungsdiagnose mit einem
kodierten CKD-Stadium. Hiervon weisen 186.230 Betroffene im Jahr 2017 ein CKD-Stadium
G1-G4. Bei diesen Versicherten ist eine Erkrankungsprogression grundsatzlich moglich (CKD-
Stadium G5 bezeichnet die terminale Niereninsuffizienz, bei der keine weitere Erkrankungs-
progression mehr maglich ist). Von diesen 186.230 CKD-Patientinnen und -Patienten ist bei
57.772 die Erkrankung in ein hoheres CKD-Stadium vorangeschritten. Die 5-Jahres-Progres-
sionsrate belduft sich demnach auf 31,0 %.
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Tabelle 17: 5-Jahres-Erkrankungsprogression bei CKD: Anzahl DAK-Versicherte mit CKD im Jahr 2017 und
hochstes CKD-Stadium innerhalb der darauffolgenden fiinf Jahre bis Ende 2022

29.460 649 3.515 22.168 8.845 2.179 66.816
215 8.038 1.300 3.381 886 260 14.080
1.203 269 24.664 14.351 3.472 823 44782
3.779 360 2.407 72.884 22.716 5.074  107.220
679 33 167 2.955 16.681 5.509 26.024
85 7 33 291 507 11.028 11.951
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Anmerkung: * = CKD-Stadium nicht bezeichnet (ICD N18.8, N18.9, N19)

Mit einer Regressionsanalyse wird untersucht, welche Einflussfaktoren mit der Erkrankungsprogres-
sion bei CKD-Stadium G3 im Zusammenhang stehen. Berichtet werden die Odds Ratio (OR) und der
Average Marginal Effect (AME) der untersuchten Einflussfaktoren.

Zusammenhang zwischen Alter und Geschlecht und der Erkrankungsprogression:

Aus den Analysen ist ein klarer Zusammenhang zwischen dem Alter und der Wahrscheinlichkeit

der Erkrankungsprogression innerhalb von fiinf Jahren ersichtlich. Die Analyse zeigt, dass eine CKD
in sehr jungen Jahren und im hoheren Lebensalter mit einem erhdhten 5-Jahres-Progressionsrisiko
verbunden sind. Bemerkenswert ist, dass unter Kontrolle des Alters, der Morbiditdt und der Pharma-
kotherapie (inkl. der Exposition gegeniiber nephrotoxischen Arzneimitteln) keine geschlechtsspe-
zifischen Unterschiede in Bezug auf das Progressionsrisiko bestehen.

Zusammenhang zwischen der Grunderkrankung und der Erkrankungsprogression:

Eine bluthochdruck- und/oder eine diabetes-assoziierte Nephropathie stellen bedeutsame
Risikofaktoren fiir die Erkrankungsprogression dar. Bei einer Grunderkrankung an bluthochdruck-
assoziierter Nephropathie ist das 5-Jahres-Progressionsrisiko um +3,8 PP (OR: 1,23) erhht, bei einer
diabetes-assoziierten Nephropathie um +3,2 PP (OR: 1,19). Die Kombination aus bluthochdruck- und
diabetes-assoziierter Nephropathie ist mit einem um +6,1 PP (OR: 1,38) hoheren Progressionsrisiko
verbunden.



Zusammenhang zwischen CKD-assoziierten Komplikationen und der Erkrankungspro-
gression:

Allgemein sind Storungen des Mineralstoffwechsels (ICD E83) mit keinem statistisch signifikant
erhohten (oder verringertem) Progressionsrisiko verbunden (p-Wert: 0,222). Bei Krankheiten infolge
der Schadigung der tubuléren Nierenfunktion (ICD N25.8), zu denen unter anderem die Ent-
wicklung eines sekundéren Hyperparathyreoidismus gehort, ist das Progressionsrisiko hin-
gegen deutlich um +11,2 PP erhoht (OR: 1,74). Eine hieraus entwickelte Osteomalazie, die als renale
Osteodystrophie (ICD N25.0) bezeichnet wird, erhéht das Progressionsrisiko um weitere +12,0 PP
(OR: 1,80). Die Manifestation einer Osteomalazie infolge eines sekundaren Hyperparathyreoidismus
aufgrund einer chronischen Niereninsuffizienz tritt allerdings sehr selten auf.

Stérungen des Wasser- und Elektrolythaushaltes sowie des Saure-Basen-Gleichgewichts (ICD E87)
sind gemal$ den Ergebnissen der Analyse nicht mit einem statistisch signifikant erhdhten (oder
verringertem) Progressionsrisiko verbunden (p-Wert: 0,425). CKD-Patientinnen und -Patienten mit
Volumenmangelzustanden (ICD E86), weisen statistisch sogar ein verringertes Progressionsrisiko auf
(AME: -3,6 PP; OR: 0,81). Bei einem akuten Nierenversagen, das Folge einer Hypovoldmie sein
kann, ist das Progressionsrisiko dagegen um 5,4 PP erhoht (OR: 1,33).

Bei Hypervolamie/Fliissigkeitsiiberschuss (ICD E87.7) ist das Progressionsrisiko nicht statis-
tisch signifikant erhoht (p-Wert: 0,621), allerdings ist hier die Aussagekraft eingeschrankt, da diese
Diagnose moglicherweise untererfasst ist. 0deme (ICD R60), die eine Folge der Hypervolimie dar-
stellen kénnen, sind mit einem erhohten Progressionsrisiko um +1,9 PP verbunden (OR: 1,11).

Bei CKD-Patientinnen und -Patienten, die im Erkrankungsverlauf eine (metabolische) Azidose ent-
wickeln, ist das Progressionsrisiko um +9,4 PP erhoht (OR: 1,60). Daraus resultierende Gichtanfalle
sind dann mit einem um zusétzlich +6,1 PP hoheren Progressionsrisiko verbunden (OR: 1,37).

Bei CKD-Patientinnen und -Patienten, die im Erkrankungsverlauf eine renale Anamie entwickeln,
ist das Progressionsrisiko um +9,2 PP hoher als bei Patientinnen und Patienten ohne renale Andmie
(OR: 1,59). Renaler Diabetes insipidus und andere nicht néher bezeichneten Erkrankungen infolge
einer Schadigung der tubulédren Nierenfunktion (ICD N25.9), die nur dulerst selten bei CKD in Sta-
dium G3 auftreten, sind mit keinem statistisch signifikanten Progressionsrisiko verbunden.

Zusammenhang zwischen ausgewahlten Begleiterkrankungen und der Erkrankungspro-
gression:

Biosartige Neubildungen der Harnorgane (ICD C64 — C68) sind mit einem um +3,1 PP erhohten
Progressionsrisiko verbunden (OR: 1,18). Bei bésartigen Neubildungen der Harnorgane kénnte ein
erhohtes Progressionsrisiko sowohl auf die Tumorerkrankung selbst als auch die nachfolgende Tu-
morbehandlung zurtickzufiihren sein.

CKD-Patientinnen und -Patienten mit Storungen des Purin- und Pyrimidinstoffwechsels (ICD
E79) weisen ein um +4,5 PP erhdhtes Progressionsrisiko auf (OR: 1,27). Auch bei CKD-Patientinnen
und -Patienten mit angeborenen Fehlbildungen des Harnsystems ist das Progressionsrisiko
erhoht (AME: +2,4 PP; OR: 1,14). CKD-Patientinnen und -Patienten mit einer Amyloidese haben ein
um +7,3 PP erhohtes Progressionsrisiko.
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Atherosklerose geht aufgrund der verursachenden Grunderkrankungen bzw. Risikofaktoren (Blut-
hochdruck, Diabetes mellitus, Fettstoffwechselstérung, Tabakrauchen, Adipositas, Bewegungs-
mangel) mit einem erhdhten Progressionsrisiko einher (AME: 1,4 PP; OR: 1,08). Auch ischamische
Herzkrankheiten stellen einen unabhéngigen Risikofaktor fiir die Erkrankungsprogression dar
(AME: +0,7 PP; OR: 1,04). Das Progressionsrisiko ist bei CKD-Patientinnen und -Patienten mit Herz-
insuffizienz um +2,2 PP erhéht (OR: 1,13), wobei der Zusammenhang zur Erkrankungsprogression
eher assoziativ zu bewerten ist.

Tubulointerstitielle Nierenkrankheiten konnen eine CKD verursachen (vgl. Abschnitt 2.3), stel-
len jedoch — unter Kontrolle des Einflusses der iibrigen Erkrankungen — keinen unabhéngigen Risiko-
faktor fiir die Erkrankungsprogression dar (p-Wert: 0,367). Im Gegensatz dazu kénnen glomerulare
Erkrankungen (nephritisches Syndrom, nephrotisches Syndrom) nicht nur einer CKD ursachlich
zugrunde liegen, sondern sind auch mit einer ungtinstigen Prognose fiir den weiteren Erkrankungs-
verlauf verbunden. CKD-Patientinnen und -Patienten mit einer glomeruldren Erkrankung weisen ein
um 7,7 PP erhdhtes Progressionsrisiko auf (OR: 1,48).

In der Regressionsanalyse wurde auch gepriift, ob CKD-Patientinnen und -Patienten mit Diabetes
mellitus Typ 1 (ICD E10) tber ein zu Diabetes mellitus Typ 2 abweichendes Progressionsrisiko ver-
fligen. Dies ist jedoch nicht der Fall.

In der S3-Leitlinie der DEGAM zur Versorgung von Patientinnen und Patienten mit chronischer nicht-
nierenersatztherapiepflichtiger Nierenkrankheit in der Hausarztpraxis wird als nicht-medikamentdse
TherapiemaBnahme empfohlen, bei Ubergewicht eine moderate Gewichtsreduktion durchzufiihren,
da Ubergewicht einen Risikofaktor fiir eine Progression der CKD darstellt. Ebenso wird empfohlen,
ibermaRigen Alkoholkonsum zu vermeiden und da auch Tabakrauchen einen unabhéngigen Risiko-
faktor fiir die Progression der CKD darstellt, dieses unbedingt einzustellen. In der Regressionsana-
lyse konnte ein statistisch signifikanter, von anderen Erkrankungen unabhéngiger Einfluss von Adi-
positas (ICD E66), Alkohol- und Tabakabhangigkeit (ICD F10 und F17) auf das Progressionsrisiko
bei CKD im Stadium G3 dagegen nicht belegt werden (alle p-Werte > 0,05). CKD-Patientinnen und
-Patienten, die in Folge langjahrigen Tabakkonsums eine chronische obstruktive Lungenkrank-
heit entwickelt haben (ICD J44; COPD), weisen dagegen ein um +1,1 PP erhdhtes Progressionsrisiko
auf.

Zusammenhang zwischen der Pharmakotherapie und der Erkrankungsprogression:

Insulinpflichtige Diabetikerinnen und Diabetiker weisen ein um +4,9 PP erhéhtes Progressionsrisi-
ko auf (OR: 1,30). Die Versorgung mir oralen Antidiabetika ist dagegen nicht mit einem statistisch
signifikant erhéhten Progressionsrisiko verbunden (p-Wert: 0,367). CKD-Patientinnen und -Patienten,
die mit SGLT2-Inhibitoren behandelt werden, weisen im Vergleich zu CKD-Patientinnen und Pa-
tienten ohne SGTL2-Therapie bei ansonsten gleicher Morbiditat und Arzneimitteltherapie ein um
-7,8 PP verringertes Progressionsrisiko auf (OR: 0,62). Hierbei ist jedoch zu berticksichtigen, dass

der Einsatz von SGLT2-Inhibitoren im Jahr 2017 auf die Indikationen Diabetes mellitus und Herz-
insuffizienz beschrankt war. Fiir CKD-Patientinnen und -Patienten ohne Diabetes mellitus oder Herz-
insuffizienz besteht erst seit dem Jahr 2023 eine Zulassung zur Behandlung. Unabhangig davon war
auch im Jahr 2017 eine Off-Label-Einsatz von SGLT2-Inhibitoren mdglich, der — innerhalb bestimmter
Grenzen — auch zu Lasten der GKV abgerechnet werden konnte.



CKD-Patientinnen und Patienten, die mit Antihypertensiva versorgt werden, weisen ein erhdhtes
Progressionsrisiko auf. Bei CKD-Patientinnen, die mit Diuretika versorgt werden, ist das Progres-
sionsrisiko um +9,0 PP erhoht (OR: 1,67), bei Betablockern um +1,8 PP (OR: 1,10), bei Calciumka-
nalblockern um +2,9 PP (OR: 1,17) und bei Mitteln mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-
System um +3,5 PP (OR: 1,22).

Bei der Interpretation dieser Analyseergebnisse ist zu beriicksichtigen, dass die untersuchten Arz-
neimittel die Erkrankungsprogression nicht notwendigerweise kausal beférdern, sondern als Indika-
tor fiir eine fortgeschrittene bzw. medikamentds behandlungsbediirftige Grunderkrankung fungieren.

Zusammenhang zwischen nephrotoxischen Arzneimitteln und der Erkrankungsprogres-
sion:

Werden Arzneimittel mit nephrotoxischen Wirkstoffen in der Versorgung eingesetzt, so erhéht
dies das Risiko fiir eine Erkrankungsprogression tiber die genannten Risiken hinaus. Verordnungen
von nephrotoxischen Wirkstoffen in einer niedrigen Jahresdosis von bis zu 183 DDD erhéhen das
Progressionsrisiko um +2,1 PP (OR: 1,13), eine hohe Jahresdosis ist mit einer Erhéhung des Progres-
sionsrisiko um +3,1 PP verbunden (OR: 1,19).

Mit einer Regressionsanalyse wird untersucht, welche Risikofaktoren und Einflussfaktoren
mit der Erkrankungsprogression bei CKD-Stadium G3 im Zusammenhang stehen. Ausgangs-
punkt der Analysen sind die 107.220 CKD-Patientinnen und -Patienten, fiir die eine CKD-
Diagnose ICD N18.3 (CKD-Stadium G3) in den Abrechnungsdaten des Jahres 2017 dokumen-
tiert ist (vgl. Abschnitt 4.2). Von der Analyse ausgeschlossen werden 900 Versicherte, die im
Jahr 2017 bereits eine Nierenersatztherapie (Nierentransplantation und/oder Dialyseleistun-
gen) erhalten haben, so dass 106.320 CKD-Patientinnen und -Patienten mit CKD-Stadium G3
im Jahr 2017 fir die Analyse der Erkrankungsprogression verbleiben. Der Fokus dieser Ana-
lyse liegt demnach auf der nicht-dialysepflichtigen bzw. nicht-nierenersatztherapiepflichtigen
CKD im Stadium G3.

Von den 106.320 ausgewahlten CKD-Patientinnen und -Patienten haben 27.362 im Verlauf
der nachsten finf Jahre (01.01.208 bis 31.12.2022) ein héheres CKD-Stadium entwickelt. Die
Wahrscheinlichkeit fir eine Erkrankungsprogression betrug demnach 25,5 %. Ausgehend von
diesem Wert werden im Folgenden fiir jeden untersuchten Risikofaktor zwei Kennzahlen be-
richtet: Die Odds Ratio (OR) und der Average Marginal Effect (AME).

¢ Die Odds Ratio (OR):

Mit Odds (englisch fiir Chance) wird die Relation aus Wahrscheinlichkeit und Gegen-
wahrscheinlichkeit bezeichnet. Bei einer Wahrscheinlichkeit von 25,5 %, innerhalb von
fiinf Jahren ein hoheres CKD-Stadium zu entwickeln (Progressionsrisiko) betragt die
Gegenwahrscheinlichkeit (d. h. die Wahrscheinlichkeit, kein hoheres CKD-Stadium zu
entwickeln) 74,5 % und es ergibt sich eine Odds von etwa 0,34228 (25,5% / 74,5 %
= 0,34228). Die Odds Ratio (OR, Chancenverhaltnis) bezeichnet das Verhaltnis (Ratio)
der Odds, dass ein Ereignis in einer Gruppe eintritt, zu der Odds, dass das Ereignis in
einer anderen Gruppe eintritt. Betragt das Progressionsrisiko in einer bestimmen Teil-
gruppe beispielsweise 35,0 %, so ergibt sich fiir diese Teilgruppe eine Odds von 0,53846
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(35,0 % /65,0 % = 0,53486) und im Vergleich zum Durchschnitt eine Odds Ratio von etwa
1,57 (0,53846 / 0,34228 = 1,57).

Die Odds Ratio ist eine statistische Kennzahl, die haufig in der Epidemiologie verwendet
wird, um auszudriicken, wie stark ein potenzieller Risikofaktor mit einer bestimmten Krank-
heit oder einem bestimmten Ereignis (bspw. Erkrankungsprogression) zusammenhangt.
Hierbei werden Personen mit einem potenziellen Risikofaktor mit Personen ohne diesen
Risikofaktor verglichen. Die Odds Ratio driickt dann aus, um wie viel gréRer die ,Chance”
der Erkrankungsprogression in der Gruppe mit Risikofaktor verglichen mit der Chance in der
Gruppe ohne Risikofaktor ist. Ein Wert groer 1 bedeutet ein erhéhtes (Progressions-)Risiko,
ein Wert kleiner 1 bedeutet ein verringertes (Progressions-)Risiko.

Die Odds Ratio entspricht bei einer hohen Progressionswahrscheinlichkeit (wie es hier der
Fall ist) nicht dem relativen Risiko (auch nicht naherungsweise) und ist nicht mit diesem
gleichzusetzen.

e Der Average Marginal Effect (AME):

Der AME gibt an, wie sich das absolute Risiko einer Erkrankungsprogression bei Vorlie-
gen des betreffenden Einflussfaktors im Durchschnitt verandert. Wenn beispielsweise von
1.000 Personen in der Referenzgruppe 255 Personen in den folgenden fiinf Jahren ein hg-
heres CKD-Stadium entwickeln, dann betrdgt das absolute Risiko 25,5 % (bezogen auf fiinf
Jahre). Ein AME von 9,5 Prozentpunkten (PP) bedeutet dann, dass Personen, bei denen der
betreffende Einflussfaktor vorliegt, im Durchschnitt ein absolutes Progressionsrisiko von
35,0 % haben.

Bei den Analysen zu allen Einflussfaktoren wurde jeweils der Einfluss der tibrigen in der Ana-
lyse beriicksichtigten Einflussfaktoren — Alter, Morbiditat, Exposition gegeniiber nephrotoxi-
schen Medikamenten — statistisch kontrolliert. Die Ergebnisse sind also jeweils so zu verste-
hen, dass die berichteten Risikoparameter die allein durch den betrachteten Faktor gegeniiber
der Referenzgruppe (ohne diesen Faktor) bewirkte Risikoerhdhung darstellen.

In Tabelle 18 ist der Zusammenhang zwischen dem Alter und dem Progressionsrisiko dar-
gestellt. Hieraus ist ersichtlich, dass ein klarer Zusammenhang zwischen dem Alter und der
Wahrscheinlichkeit der Erkrankungsprogression innerhalb von fiinf Jahren besteht: Die Analy-
se zeigt, dass eine CKD in sehr jungen Jahren und im hoheren Lebensalter mit einem erhéhten
b-Jahres-Progressionsrisiko verbunden sind.

CKD-Patientinnen und -Patienten im Alter zwischen 60 und unter 70 Jahren weisen das ge-
ringste Progressionsrisiko auf. Im Vergleich dazu ist das Progressionsrisiko bei jingeren Pa-
tientinnen und Patienten im Alter von 50 bis 59 Jahren um +1,6 PP erh6ht (OR: 1,10), bei 40- bis
49-Jahrigen sogar um +5,2 PP (OR: 1,34). Auch altere CKD-Patientinnen und -Pateinten weisen
im Vergleich zu 60- bis 69-Jahrigen ein erhohtes Progressionsrisiko auf: Im Alter von 70 bis
79 Jahre ist das Progressionsrisiko um +3,0 PP (OR: 1,19) erhcht, ab einem Alter von 80 Jahren
sogar um +4,8 PP (OR: 1,31). Alle genannten Werte sind auf einem Signifikanzniveau von 5 %
statistisch signifikant.



Fir die Versorgung der CKD bedeutet dies, dass beim Monitoring des Erkrankungsverlaufs vor
allem bei sehr jungen und bei sehr alten CKD-Patientinnen und -Patienten ein erhdhtes Augen-
merk auf Anzeichen der Erkrankungsprogression gelegt werden muss.

Bemerkenswert ist, dass unter Kontrolle des Alters, der Morbiditat und der Pharmakotherapie
(inkl. der Exposition gegeniiber nephrotoxischen Arzneimitteln) keine geschlechtsspezifischen
Unterschiede in Bezug auf das Progressionsrisiko bestehen, weshalb in Tabelle 18 auch keine
nach Geschlecht differenzierten Ergebnisse ausgewiesen sind.

Tabelle 18: Ergebnisse der Regressionsanalyse: Zusammenhang zwischen Alter und Progressionsrisiko
bei CKD-Stadium G3

40 bis 49 Jahre 1,34 5,2 PP 0,001 764 0.7 %
50 bis 59 Jahre 1,10 1.6 PP 0,046 3.529 3.3%
60 bis 69 Jahre* = = = 13.169 12,4 %
70 bis 79 Jahre 119 3.0 PP < 0,001 38.567 36,3 %
80 Jahre und &lter 1,31 4,8 PP <0,001 50.291 47,3 %
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Anmerkung: * Basiskategorie: 60 bis 69 Jahre; OR = Odds Ratio; AME = Average marginal effect; N = Anzahl DAK-
Versicherte; PP = Prozentpunkte;
Geschlecht ist kein unabhangiger, statistisch signifikanter Risikofaktor

Eine bluthochdruck- und/oder eine diabetes-assoziierte Nephropathie stellen bedeutsame Ri-
sikofaktoren fir die Erkrankungsprogression dar. Bei einer Grunderkrankung an bluthochdruck-
assoziierter Nephropathie ist das 5-Jahres-Progressionsrisiko um +3,8 PP (OR: 1,23) erhoht,
bei einer diabetes-assoziierten Nephropathie um +3,2 PP (OR: 1,19). Die Kombination aus blut-
hochdruck- und diabetes-assoziierter Nephropathie ist einem um +6,1 PP (OR: 1,38) hoheren
Progressionsrisiko verbunden.

Zwischen CKD-Patientinnen und -Patienten ohne bluthochdruck- und/oder diabetes-assoziier-
te Nephropathie bestehen keine statistisch signifikanten Unterschiede im Progressionsrisiko.
Statistisch weisen CKD-Patientinnen und Patienten mit oder ohne Diabetes mellitus und/oder
Bluthochdruck das gleiche Progressionsrisiko auf, solange keine bluthochdruck- und/oder dia-
betes-assoziierte Nephropathie vorliegt. Dies umfasst neben Patientinnen und Patienten ohne
Grunderkrankung demnach auch alle Patientinnen und Patienten, bei denen Diabetes mellitus
und/oder Bluthochdruck nur als Begleiterkrankung vorliegt, diese Begleiterkrankungen aber
nicht hauptursachlich fir die CKD-Erkrankung sind.
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Tabelle 19: Ergebnisse der Regressionsanalyse: Zusammenhang zwischen Grunderkrankung und Pro-
gressionsrisiko bei CKD-Stadium G3

Keine der beriicksichtigten

Grunderkrankungen® B B B (A s
RR ohne kodierte Nephropathie 0,94 -1,0 PP 0,353 42.053 39,6 %
DM ohne kodierte Nephropathie 0,91 -1,7 PP 0,423 565 0.5%
RR & DM ohne kodierte Nephropathie 1,01 0,1 PP 0,932 23.533 221 %
RR-Nephropathie 1,23 3.8 PP 0,002 9.866 9,3%
DM-Nephropathie 1,19 3,2 PP 0,008 23.992 22,6 %
RR- & DM-Nephropathie 1,38 6,1PP  <0,001 4563 4,3%
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Anmerkung: * Basiskategorie: Keine der beriicksichtigten Grunderkrankungen; OR = Odds Ratio; AME = Average
marginal effect; N = Anzahl DAK-Versicherte; DM = Diabetes mellitus; RR = Bluthochdruck; PP = Pro-
zentpunkte;

Berticksichtigte Grunderkrankungen: ICD E10-E14, 110-115; DM-Nephropathie: ICD E10.2, E11.2, E12.2,
E13.2, E14.2, N08.3; RR-Nephropathie: ICD 112, 113

Im Verlauf einer CKD-Erkrankung kénnen eine Reihe von CKD-assoziierten Komplikationen
auftreten. Diese Folgeerkrankungen der CKD konnen sich aus der herabgesetzten Nieren-
funktion, aber auch aus der pharmakologischen Behandlung ergeben. Komplikationen im Zu-
sammenhang mit der Pharmakotherapie kdnnen insbesondere auftreten, wenn die Dosierung
von Medikamenten, die vollstandig oder zum Teil renal eliminiert werden, nicht oder nicht
rechtzeitig an die herabgesetzte Nierenfunktion angepasst bzw. diese bei einer Kontraindika-
tion abgesetzt werden oder die Nierenfunktion durch nephrotoxische Wirkstoffe weiter be-
eintrachtigt wird.

Die Folgeerkrankungen bei CKD umfassen Stérungen im Mineral- und Knochenstoffwechsel
(ICD EB3), die zu einem sekundaren Hyperparathyreoidismus (ICD N25.8) fiihren kdnnen, wo-
durch der Knochenstoffwechsel beeintrachtigt und eine Demineralisation der Knochen (Os-
teomalazie) auftreten kann. Die Manifestation einer Osteomalazie infolge eines sekundaren
Hyperparathyreoidismus aufgrund einer chronischen Niereninsuffizienz wird als renale Osteo-
dystrophie (ICD N25.0) bezeichnet.

Allgemein sind Storungen des Mineralstoffwechsels (ICD E83) mit keinem statistisch signifi-
kant erhéhten (oder verringertem) Progressionsrisiko verbunden (p-Wert: 0,222). Bei Krankhei-
ten infolge der Schadigung der tubuldren Nierenfunktion (ICD N25.8), zu denen unter anderem
die Entwicklung eines sekundéren Hyperparathyreoidismus gehdrt, ist das Progressionsrisiko



hingegen deutlich +11,2 PP erhoht (OR: 1,74). Eine hieraus entwickelte Osteomalazie, die als re-
nale Osteodystrophie (ICD N25.0) bezeichnet wird, erhéht das Progressionsrisiko um weitere
+12,0 PP (OR: 1,80). Die Manifestation einer Osteomalazie infolge eines sekundaren Hyperpa-
rathyreoidismus aufgrund einer chronischen Niereninsuffizienz tritt allerdings sehr selten auf:
Im Jahr 2017 betraf dies 0,2 % aller CKD-Patientinnen und -Patienten in Stadium G3.

Durch die eingeschrénkte Fahigkeit der Nieren, den Wasser- und Elektrolythaushalt zu re-
gulieren (ICD E87: Sonstige Stérungen des Wasser- und Elektrolythaushaltes sowie des
Séure-Basen-Gleichgewichts) sind Patientinnen und Patienten mit CKD haufiger von Hyper-
und Hypovolamie (ICD E87.7: Hypervoldmie/Flussigkeitsiiberschuss; ICD E86: Volumenman-
gel) betroffen. Hypervolamie ist unter anderem mit peripheren Odemen (ICD R60) verbunden,
Hypovoldmie kann bei CKD-Patientinnen und -Patienten zu einer akuten Verschlechterung der
Nierenfunktion mit akutem Nierenversagen (ICD N17) fiihren.

Storungen des Wasser- und Elektrolythaushaltes sowie des Saure-Basen-Gleichgewichts
(ICD E87) sind gemaR den Ergebnissen der Analyse nicht mit einem statistisch signifikant
erhohten (oder verringertem) Progressionsrisiko verbunden (p-Wert: 0,425). CKD-Patientinnen
und -Patienten mit Volumenmangelzustanden (ICD E86), die mit einer Pravalenz von 9,8 % im
Jahr 2017 weit verbreitet sind, weisen statistisch sogar ein verringertes Progressionsrisiko
auf (AME: -3,6 PP; OR: 0,81). Bei einem akuten Nierenversagen ist das Progressionsrisiko da-
gegen um 5,4 PP erhoht (OR: 1,33). Bei Hypervolamie/Flissigkeitsiiberschuss (ICD E87.7) ist
das Progressionsrisiko nicht statistisch signifikant erhoht (p-Wert: 0,621), allerdings ist hier die
Aussagekraft eingeschrankt, da diese Diagnose moglicherweise untererfasst ist. Odeme (ICD
R60), die eine Folge der Hypervoldmie darstellen konnen, sind im Jahr 2017 dagegen deut-
lich haufiger diagnostiziert (Prévalenz: 14,2 %) und mit einem erhéhten Progressionsrisiko um
+1,9 PP verbunden (OR: 1,11).

Allgemein ist bei fortgeschrittener CKD der Saure-Base-Haushalt zunehmend gestort (ICD
E87), was mit dem Risiko einer metabolischen Azidose (Abfall des pH-Werts des Blutes) ein-
hergeht (ICD EB7.2). Eine Erhohung der Serumharnsédure kann zu Gichtanféllen fiihren (ICD
M10.3).

Bei CKD-Patientinnen und -Patienten, die im Erkrankungsverlauf eine (metabolische) Azido-
se entwickeln, ist das Progressionsrisiko um +9,4 PP erhoht (OR: 1,60). Daraus resultierende
Gichtanfélle treten mit einer Pravalenz von 0,6 % im Jahr 2017 selten auf, sind dann jedoch mit
ginem um +6,1 % hoheren Progressionsrisiko verbunden (OR: 1,37).

Eine weitere haufige Komplikation ist die renale Andmie (verringerte Anzahl von Erythrozyten;
ICD D63.8), die hauptséachlich durch einen CKD-bedingten Mangel an Erythropoetin sowie Sto-
rungen des Eisenhaushalts bedingt ist. Deutlich seltener fithrt die CKD zur Entwicklung eines
renalen Diabetes insipidus (ICD N25.1), der durch eine hohe Harnausscheidung aufgrund eines
CKD-bedingten Mangels bzw. einer CKD-bedingt unzureichende Wirkung des antidiuretischen
Hormons (ADH) gekennzeichnet ist.
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Bei CKD-Patientinnen und -Patienten, die im Erkrankungsverlauf eine renale Andmie entwi-
ckeln, ist das Progressionsrisiko um +9,2 PP héher als bei Patientinnen und Patienten ohne
renale Anamie (OR: 1,59). Renaler Diabetes insipidus und andere nicht naher bezeichneten
Erkrankungen infolge einer Schadigung der tubuldren Nierenfunktion (ICD N25.9), die nur du-
Rerst selten bei CKD in Stadium G3 auftreten, sind mit keinem statistisch signifikanten Pro-
gressionsrisiko verbunden.

Tabelle 20: Ergebnisse der Regressionsanalyse: Zusammenhang zwischen ausgewahiten Komplikatio-
nen bei CKD und der Erkrankungsprogression bei CKD-Stadium G3

Anamie bei chronischer Nieren-
D63.8  krankheit groRRer oder gleich 1,59 9,2PP  <0,001 3.827 3.6 %
Stadium G3

Storungen des

- 0,
E83 Mineralstoffwechsels 0,95 1,0 PP 0,222 2.975 2.8%
E86 Volumenmangel 0,81 -36PP <0,001 10.465 9.8 %
Sonstige Storungen des Wasser-
E87 und Elektrolythaushaltes sowie 0,98 -0,3PP 0,425  22.445 211 %
des Sdure-Basen-Gleichgewichts
E87.2  Azidose 1,60 9,4PP  <0,001 1.885 1.8 %
E87.7  Flissigkeitsiiberschuss 1,09 1,6 PP 0,621 151 0.1 %
V103 G|?ht durch Nierenfunktions- 137 61PP  <0,001 633 0.6%
stérung
N17 Akutes Nierenversagen 1,33 54PP  <0,00 7.856 74 %
N25.0  Renale Osteodystrophie 1,80 12,0PP  <0,001 219 0.2%
N25.1  Renaler Diabetes insipidus 1,27 4,5PP 0,488 41 <01%

Sonstige Krankheiten infolge
N25.8  Schadigung der tubuldren 1,74 11,2PP  <0,001 3.600 3.4%
Nierenfunktion

Krankheit infolge Schadigung der
N25.9  tubuldren Nierenfunktion, 1,03 0,6 PP 0,883 13 0.1%
nicht ndher bezeichnet

Odem, anderenorts nicht

el klassifiziert

11 1,9PP  <0,001 15.045 14,2 %

Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten
Anmerkung: Basiskategorie: Keine Erkrankung an jeweiliger Krankheit; OR = Odds Ratio; AME = Average marginal
effect; N = Anzahl DAK-Versicherte; PP = Prozentpunkte



Bosartige Neubildungen der Harnorgane (ICD C64 — C68) sind mit einem um +3,1 PP erhéhten
Progressionsrisiko verbunden (OR: 1,18). Bei bosartigen Neubildungen der Harnorgane kénnte
ein erhohtes Progressionsrisiko sowohl auf die Tumorerkrankung selbst als auch die nachfol-
gende Tumorbehandlung zuriickzuftihren sein.

Stérungen des Purin- und Pyrimidinstoffwechsels (ICD E79) umfassen neben bestimmten
Krankheitszustanden (asymptomatische Hyperurikdmie) auch hereditare Stoffwechselkrank-
heiten (hereditdre Xanthinurie), die mit Nierenzysten und der Ablagerung von Kalziumsalzen
im Nierengewebe einhergehen und in der Folge zur Entwicklung einer interstitiellen Neph-
ritis fiihren und somit auch ursédchlich an der Entwicklung einer CKD beteiligt sein kénnen.
CKD-Patientinnen und -Patienten mit diesen Krankheiten weisen ein um +4,5 PP erhohtes
Progressionsrisiko auf (OR: 1,27). Auch bei CKD-Patientinnen und -Patienten mit angeborenen
Fehlbildungen des Harnsystems ist das Progressionsrisiko erhoht (AME: +2,4 PP; OR: 1,14).

Unter der Bezeichnung Amyloidose (ICD E85) werden Erkrankungen zusammengefasst, denen
die Stérung der Faltung von normalerweise Igslichen Proteinen zugrunde liegt und die bei sys-
temischen Amyloidosen durch eine extrazelluldre Ablagerung, bei Lokalerkrankungen durch
eine intrazelluldre Ablagerung von unldslichen, polymeren Proteinfibrillen gekennzeichnet
sind, die als Amyloid bezeichnet werden. Es kdnnen unterschiedliche Proteine von Proteinfehl-
faltungen betroffen sein und die Ablagerungen kénnen lokal oder im gesamten Organsystem
(systemische Amyloidose) auftreten. CKD-Patientinnen und -Patienten mit einer Amyloidose
haben ein um +7,3 PP erhdhtes Progressionsrisiko.

Atherosklerose (ICD: 170) geht aufgrund der verursachenden Grunderkrankungen bzw. Risiko-
faktoren (Bluthochdruck, Diabetes mellitus, Fettstoffwechselstérung, Tabakrauchen, Adipo-
sitas, Bewegungsmangel) mit einem erhdhten Progressionsrisiko einher (AME: 1,4 PP; OR:
1,08). Auch Ischdmische Herzkrankheiten (ICD 120-125), zu denen neben Angina pectoris, dem
akuten und rezidivierenden Myokardinfarkt und anderen Akuterkrankungen der Herzkranz-
gefdlle insbesondere die chronische ischdmische Herzkrankheit (auch: Koronare Herzkrank-
heit, KHK) gehdrt, stellen einen unabhéngigen Risikofaktor fiir die Erkrankungsprogression
dar (AME: +0,7 PP; OR: 1,04). Die KHK stellt eine Durchblutungsstorung des Herzens aufgrund
atherosklerotischer Veranderungen der Koronararterien (HerzkranzgefdRe) dar, die sich auf
dem Boden kardiovaskuldrer Risikofaktoren wie Bluthochdruck, Diabetes mellitus, Fettstoff-
wechselstdrung, Tabakrauchabhangigkeit und Bewegungsmangel entwickeln. Der Einfluss
von ischamischen Herzkrankheiten auf die Erkrankungsprogression diirfte eher assoziativ und
nicht unmittelbar kausal sein.

Bei Herzinsuffizienz handelt es sich um ein klinisches Syndrom, das dadurch gekennzeichnet
ist, dass das Herz nicht in der Lage ist, das vom Organismus benétigte Herzzeitvolumen (Blut-
volumen pro Zeiteinheit) bereitzustellen. Herzinsuffizienz stellt eine Folgeerkrankungen unter
anderem der KHK und Bluthochdruckerkrankungen dar und reflektiert damit ein fortgeschritte-
nes Erkrankungsstadium der Grunderkrankungen, die der CKD zugrunde liegen. Das Progressi-
onsrisiko ist bei CKD-Patientinnen und -Patienten mit Herzinsuffizienz um +2,2 PP erhoht (OR:
1,13), wobei der Zusammenhang zur Erkrankungsprogression eher assoziativ zu bewerten ist.
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Tubulointerstitielle Nierenkrankheiten (ohne ICD N13: Obstruktive Uropathie und Refluxuro-
pathie) kdnnen eine CKD verursachen (vgl. Abschnitt 2.3), stellen jedoch — unter Kontrolle des
Einflusses der tibrigen Erkrankungen — keinen unabhéngigen Risikofaktor fiir die Erkrankungs-
progression dar (p-Wert: 0,367). Im Gegensatz dazu kénnen glomeruldre Erkrankungen (neph-
ritisches Syndrom, nephrotisches Syndrom; ohne ICD NO08.3: diabetische Nephropathie, die
bereits bei den Grunderkrankungen erfasst ist, vgl. Tabelle 19) nicht nur einer CKD ursachlich
zugrunde liegen, sondern sind auch mit einer ungiinstigen Prognose fiir den weiteren Erkran-
kungsverlauf verbunden. CKD-Patientinnen und -Patienten mit einer glomeruldren Erkrankung
weisen ein um 7,7 PP erhohtes Progressionsrisiko auf (OR: 1,48).

In der Regressionsanalyse wurde auch geprtift, ob CKD-Patientinnen und -Patienten mit Dia-
betes mellitus Typ 1 (ICD E10) tiber ein abweichendes Progressionsrisiko verfiigen (vgl. Tabel-
le 19, die Ergebnisse fir Diabetes mellitus Typ 1 und Typ 2 enthalt). Dies ist jedoch nicht der
Fall: Das Progressionsrisiko bei Diabetes mellitus Typ 1 ist nicht statistisch signifikant erhdht
(p-Wert: 0,081).

In der S3-Leitlinie der DEGAM zur Versorgung von Patientinnen und Patienten mit chronischer
nicht-nierenersatztherapiepflichtiger Nierenkrankheit in der Hausarztpraxis wird als nicht-
medikamentdse TherapiemaBnahme empfohlen, bei Ubergewicht eine moderate Gewichts-
reduktion durchzufiihren, da Ubergewicht einen Risikofaktor fiir eine Progression der CKD
darstellt. Ebenso wird empfohlen, tibermaRigen Alkoholkonsum zu vermeiden und da auch
Tabakrauchen einen unabhéngigen Risikofaktor fiir die Progression der CKD darstellt, dieses
unbedingt einzustellen. In der Regressionsanalyse konnte ein statistisch signifikanter von
anderen Erkrankungen unabhéngiger Einfluss von Adipositas (ICD E66), Alkohol- und Tabak-
abhéngigkeit (ICD F10 und F17) auf das Progressionsrisiko bei CKD im Stadium G3 dagegen
nicht belegt werden (alle p-Werte > 0,05). CKD-Patientinnen und -Patienten, die in Folge lang-
jahrigen Tabakkonsums eine chronische obstruktive Lungenkrankheit entwickelt haben (ICD
J44. COPD), weisen dagegen ein um +1,1 PP erhéhtes Progressionsrisiko auf.



Tabelle 21: Ergebnisse der Regressionsanalyse: Ausgewahite Begleiterkrankungen als Risikofaktoren
und Indikatoren fiir die Erkrankungsprogression bei CKD-Stadium G3

Bosartige Neubildungen der

C64 -C68 118  31PP <0,001 4.810 4,5%

Harnorgane
E10 Diabetes mellitus, Typ 1 1,06 09PP 0,081 7.810 7.3 %
E66 Adipositas 1,00 00PP 0,915 35080 33,0%
E79 SUECER AT 127  45PP <0001 39271 369%

Pyrimidinstoffwechsels
E85 Amyloidose 1,45  73PP 0,019 184 0.2%

Psychische und Verhaltensstorun-

0,
F10 gen durch Alkohol 1,05 09FPP 0,251 2.824 2.7 %
F17 Psychische und Verhaltensstorun- 101 0.2 PP 0,651 7149 6.7 %
gen durch Tabak
20125  Ischamische Herzkrankheiten 1,04 0,7 PP 0,024 50822 478%
150 Herzinsuffizienz 113 22PP  <0,001 44488 418%
170 Atherosklerose 1,08 14PP <0001 27592 26,0%
Jaa Sonstige chromlsche obstruktive 1,06 11 PP 0001 20528 193%
Lungenkrankheit
NOO — NO8
(ohne Glomerulédre Krankheiten 1,48 77 PP <0,001 2.885 2.7 %
N08.3)

N10—N16 Tubulointerstitielle Nierenkrank-

(ohne N13) heiten 1,04  07PP 0,367 2.855 2,7 %

Angeborene Fehlbildungen des

QI -0t Harnsystems

114 24PP  <0,001 8.649 8.1%

Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten
Anmerkung: Basiskategorie: Keine Erkrankung an jeweiliger Krankheit; OR = Odds Ratio; AME = Average marginal
effect; N = Anzahl DAK-Versicherte; PP = Prozentpunkte

Insulinpflichtige Diabetikerinnen und Diabetiker weisen ein um +4,9 PP erhdhtes Progressions-
risiko auf (OR: 1,30). Die Versorgung mit oralen Antidiabetika ist dagegen nicht mit einem
statistisch signifikant erhéhten Progressionsrisiko verbunden (p-Wert: 0,367). CKD-Patient-
innen und -Patienten, die mit SGLT2-Inhibitoren behandelt werden, weisen im Vergleich zu
CKD-Patientinnen und Patienten ohne SGTL2-Therapie bei ansonsten gleicher Morbiditat und
Arzneimitteltherapie ein um -7,8 PP verringertes Progressionsrisiko auf (OR: 0,62). Hierbei ist
jedoch zu beriicksichtigen, dass der Einsatz von SGLT2-Inhibitoren im Jahr 2017 auf die In-
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dikationen Diabetes mellitus und Herzinsuffizienz beschrénkt war. Fiir CKD-Patientinnen und
-Patienten ohne Diabetes mellitus oder Herzinsuffizienz besteht erst seit dem Jahr 2023 eine
Zulassung zur Behandlung. Unabhangig davon war auch im Jahr 2017 eine Off-Label-Einsatz
von SGLT2-Inhibitoren maglich, der — innerhalb bestimmter Grenzen — auch zu Lasten der GKV
abgerechnet werden konnte.

CKD-Patientinnen und Patienten, die mit Antihypertensiva versorgt werden, weisen ein er-
hohtes Progressionsrisiko auf. Bei CKD-Patientinnen, die mit Diuretika versorgt werden, ist
das Progressionsrisiko um +9,0 PP erhoht (OR: 1,67), bei Betablockern um +1,8 PP (OR: 1,10),
bei Calciumkanalblockern um +2,9 PP (OR: 1,17) und bei Mitteln mit Wirkung auf das Renin-
Angiotensin-System um +3,5 PP (OR: 1,22).

Bei der Interpretation dieser Analyseergebnisse ist zu beriicksichtigen, dass die untersuchten
Arzneimittel die Erkrankungsprogression nicht notwendigerweise kausal befdrdern, sondern
als Indikator fir eine fortgeschrittene bzw. medikamentds behandlungsbediirftige Grunder-
krankung fungieren. Auf der anderen Seite sind Arzneimittel wie beispielsweise Diuretika
auch nicht ganzlich unproblematisch in der Versorgung. So sollten kaliumsparende Diuretika
bei eingeschrankter Nierenfunktion nur mit Vorsicht eingesetzt werden, da das Risiko einer
Hyperkalidmie erhoht ist. Manche Diuretika sind bei einer fortgeschrittenen CKD kontraindi-
ziert. UbermaRige Diurese kann zu Hypovolamie fiihren, was das Risiko einer akuten Nieren-
schadigung erhoht, weshalb eine sorgfaltige Uberwachung des Volumenstatus bedeutsam
ist. Bei gleichzeitiger Gabe von Diuretika und ACE-Hemmern oder ARB besteht ein erhdhtes
Risiko fiir akute Nierenschadigung, besonders bei interkurrenten Erkrankungen mit Dehyd-
ratation. Zudem konnen Diuretika die Wirksamkeit und Toxizitat anderer Medikamente z. B.
durch Veranderungen des Volumenstatus oder der Elektrolytkonzentration beeinflussen. Der
Einsatz solcher Wirkstoffe — obgleich medizinisch erforderlich fir die Blutdruckkontrolle — ist
demnach auch mit einem gewissen Risiko verbunden.

Werden Arzneimittel mit nephrotoxischen Wirkstoffen in der Versorgung eingesetzt, so er-
hoht dies das Risiko fiir eine Erkrankungsprogression tiber die genannten Risiken hinaus. Ver-
ordnungen von nephrotoxischen Wirkstoffen in einer niedrigen Jahresdosis von bis zu 183
DDD erhéhen das Progressionsrisiko um +2,1 PP (OR: 1,13), eine hohe Jahresdosis ist mit einer
Erhéhung des Progressionsrisiko um +3,1 PP verbunden (OR: 1,19).

Wie in Abschnitt 2.6 dargestellt, sollte bei CKD-Patientinnen und Patienten ein regelmaRiger
Review der Dauermedikation und der Nutzung von freiverkduflichen Medikamenten (mindes-
tens einmal jahrlich) durchgefiihrt werden, um nephrotoxische Wirkungen zu vermeiden und
notwendige Dosisanpassungen bei veranderter Nierenfunktion vorzunehmen. Diese Empfeh-
lungen aus der Leitlinie zielen darauf ab, weitere Nierenschaden zu vermeiden und die Pro-
gression der Erkrankung zu verlangsamen. Allgemein empfiehlt die Leitlinie einen wachsamen
Umgang mit nephrotoxischen Medikamenten bei CKD-Patientinnen und -Patienten.
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Tabelle 22: Ergebnisse der Regressionsanalyse: Zusammenhang zwischen der Pharmakotherapie und
der Erkrankungsprogression bei CKD-Stadium G3

Anteil
im Jahr
Bezeichnung 2017

A10A Insuline und Analoga 1,3 49PP  <0,001 22.426 211 %
A10B Antidiabetika exkl. Insuline 1,02 0,3 PP 0,367 26.617 25,0%
A10BK  SGLT2-Inhibitoren 0,62 -78PP  <0,001 2.045 1.9 %
Co3 Diuretika 1,67 90PP  <0,001 67572  63,6%

Beta-Adrenozeptor-

co7 A . 1,10 1,8PP  <0,001 75.363 70,9 %
ntagonisten

Co8 Calciumkanalblocker 117 29PP  <0,001 41126 38,7 %

U e e T ale e 122 35PP <0001 91010 856%
Renin-Angiotensin-System
N_eph_rotomsche Arz_nelmlttel, 113 21PP 0,002 15.004 141%
niedrige Jahresdosis
Nephrotomsche_Arznelmlttel, 119 31PP  <0,001 84973 79.9%
hohe Jahresdosis

Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Anmerkung: Basiskategorie: Keine Verordnung mit jeweiligen Arzneimittelwirkstoffen
OR = Odds Ratio; AME = Average marginal effect; N = Anzahl DAK-Versicherte; PP = Prozentpunkte
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Die S3-Leitlinie der DEGAM zur Versorgung von Patientinnen und Patienten mit chronischer nicht-
nierenersatztherapiepflichtiger Nierenkrankheit in der Hausarztpraxis empfiehlt, mindestens einmal
jahrlich die Nierenfunktion zu priifen. In diesem Zusammenhang wird untersucht, ob die Empfehlun-
gen der Leitlinie zum Monitoring der Nierenfunktion eingehalten werden.

Die Untersuchung fokussiert hierbei auf Patientinnen und Patienten, die ein besonders hohes Risiko
fiir eine Erkrankungsprogression aufweisen. Fiir jeden Betroffenen wird auf Basis des Risikomodells
aus Abschnitt 4.3 das individuelle Progressionsrisiko ermittelt und jeder Betroffene anhand seines
Risikos einer von sechs Risikoschichten zugeordnet, wobei Risikoschicht 1 durch das hdchste und
Risikoschicht 6 durch das niedrigste Progressionsrisiko gekennzeichnet sind. In den ersten fiinf
Risikoschichten befinden sich jeweils 10 % der CKD-Patientinnen und -Patienten, in der sechsten
Risikoschicht die untere Halfte der CKD-Patientinnen und Patienten mit dem niedrigsten Progres-
sionsrisiko.

In Risikoschicht 1 betrégt das Risiko, innerhalb der nachsten fiinf Jahre ein hdheres CKD-Stadium zu
entwickeln, im Durchschnitt 43,5 %, in der Risikoschicht 2 belduft sich das durchschnittliche Pro-
gressionsrisiko auf 33,3 %, in Risikoschicht 3 sind es 29,3 %, in Risikoschicht 4 26,4 % und Betroffe-
ne in Risikoschicht 5 weisen ein Progressionsrisiko von durchschnittlich 24,0 % auf. In der sechsten
Risikoschicht, der die untere Halfte der CKD-Patientinnen und -Patienten mit dem niedrigsten
Progressionsrisiko zugeordnet sind, betragt das Progressionsrisiko 17,0 %. Insgesamt tber alle Ver-
sicherte ist gemaR den Analysen zu erwarten, dass 24,1 % innerhalb der néchsten fiinf Jahre eine
Nierenfunktionsverschlechterung erfahren, die mit einem héheren CKD-Stadium einhergeht.

Die Analyse ergibt, dass von 95.923 CKD-Patientinnen und -Patienten mit CKD-Stadium 3 bei 11.104
CKD-Patientinnen und -Patienten (11,6 %) entgegen den Leitlinienempfehlungen im Jahr 2022 keine
Laboruntersuchung stattgefunden hat, auf deren Grundlage sich die Nierenfunktion bewerten lasst.

Das Progressionsrisiko nicht arztlich iberwachter CKD-Patientinnen und -Patienten fallt mit 21,6 %
im Vergleich mit der Gesamtpopulation (24,1 %) und im Vergleich mit &rztlich tiberwachten CKD-
Patientinnen und -Patienten (24,5 %) zwar etwas niedriger aus, dies kann die fehlende arztliche Kon-
trolle und damit die Abweichung von der Leitlinienempfehlung jedoch nur zum Teil erkl&ren.

Die erwartete Anzahl von nicht arztlich tiberwachten Patientinnen und Patienten mit Erkrankungs-
progression belduft sich auf 2.397. Hiervon wird bei 2.030 CKD-Patientinnen und -Patienten eine Er-
krankungsprogression in Stadium G4 erwartet und bei 366 Betroffenen eine Progression in Stadium
@5 (terminale Niereninsuffizienz).

Da bei diesen Versicherten die Nierenfunktion jedoch nicht arztlich tiberwacht wird, kann es genau-
so gut sein, dass das CKD-Stadium im Jahr 2022 bereits hoher ausfallt, als dies in den Abrechnungs-
daten dokumentiert ist.



Die S3-Leitlinie der DEGAM zur Versorgung von Patientinnen und Patienten mit chronischer
nicht-nierenersatztherapiepflichtiger Nierenkrankheit in der Hausarztpraxis empfiehlt, min-
destens einmal jahrlich die Nierenfunktion zu priifen. In diesem Zusammenhang soll unter-
sucht werden, ob die Empfehlungen der Leitlinie zum Monitoring der Nierenfunktion einge-
halten werden. Die Untersuchung fokussiert hierbei auf Patientinnen und Patienten, die ein
besonders hohes Risiko fiir eine Erkrankungsprogression aufweisen.

Die Studienpopulation besteht aus 95.923 DAK-Versicherten, die im Jahr 2022 ein Alter von
mindestens 40 Jahren aufweisen, an CKD im CKD-Stadium G3 erkrankt sind und auch im
Varjahr schon an CKD erkrankt waren (Ausschluss inzidenter Falle) und keine Nierenersatzthe-
rapie (vorangegangene Nierentransplantation und/oder Dialyse) erhalten. Die Studienpopula-
tion ist damit etwas enger gefasst als die Studienpopulation in Abschnitt 3.4 (,Versorgung der
chronischen Nierenkrankheit im CKD-Stadium G3”), die auch CKD-Patientinnen und -Patienten
mit Nierenersatztherapie beinhaltet.

Fir die Untersuchung dieser Fragestellung wird zunadchst das in Abschnitt 4.3 entwickelte Ri-
sikomodell fir die Schétzung des Progressionsrisikos auf die ausgewahite Studienpopulation
angewandt. Mit dem Risikomodell wird fiir jeden Betroffenen das Risiko bestimmt, innerhalb
der nachsten flnf Jahre eine weitere Verschlechterung der Nierenfunktion und ein hoheres
CKD-Stadium zu entwickeln.

Uber das Progressionsrisiko werden Patientengruppen identifiziert, die ein tiberdurchschnitt-
lich hohes Progressionsrisiko aufweisen. Hierfir werden die Versicherten anhand ihres
Progressionsrisikos in Risikoschichten eingeteilt: Risikoschicht 1 umfasst die 10 % der Ver-
sicherten mit dem hdchsten Progressionsrisiko, Risikoschicht 2 umfasst weitere 10 % der Ver-
sicherten mit dem zweithdchsten Progressionsrisiko, der Risikoschicht 3 werden weitere 10 %
der Versicherten mit dem dritthdchsten Progressionsrisiko zugeordnet und in gleicher Weise
wird fir die Risikoschichten 4 und 5 verfahren. Die Risikoschichten 1 bis 5 umfassen demnach
50 % der CKD-Patientinnen und -Patienten in Stadium G3 mit dem hdchsten CKD-Risiko. Risi-
koschicht 6 schlieBlich fungiert als Sammelkategorie fiir alle CKD-Patientinnen und -Patienten
mit einem sehr geringen Progressionsrisiko: Sie umfasst die untere Halfte aller CKD-Patientin-
nen und -Patienten mit dem niedrigsten CKD-Risiko.

Im zweiten Schritt wird geprtift, zu welchen Anteilen die Nierenfunktion der Versicherten
in den Risikoschichten routineméaRig arztlich kontrolliert wird. Hierfiir werden die Leistungs-
daten aus ambulanten drztlichen Behandlungen ausgewertet. Fiir alle einer Risikoklasse zu-
geordneten Versicherten wird auf Basis der Abrechnungsdaten gepriift, inwieweit bei diesen
Versicherten im Jahr 2022 eine Kontrolle der Nierenfunktion gemal8 der DEGAM-Leitlinie
erfolgt ist. Der Umfang mdéglicher Laboruntersuchungen zur Feststellung einer Nierenfunk-
tionsstdrung wird hierbei bewusst breit gehalten und umfasst neben einer Bestimmung der
eGFR (bspw. auf Basis von Kreatinin oder Cystatin C) und dem Test auf Albumin im Urin auch
die Bestimmung von Harnsaure und Harnstoff, die Durchfiihrung eines Harnstreifentests, der
Bestimmung des Gesamteiweilk im Harn und die Bestimmung von Clearance-Parametern. Die
Liste aller Laboruntersuchungen, deren Durchfiihrung als hinreichender Beleg fiir die arzt-
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liche Uberwachung der Nierenfunktion erachtet wird, lasst sich aus Tabelle 48 im Anhang
entnehmen. Neben den Laborleistungen gemalk EBM verfiigt die DAK-Gesundheit tiber selek-
tivvertragliche Vereinbarungen, die es den behandelnden Arztinnen und Arzten eine Weiter-
behandlung bei diagnostizierter CKD tiber den Regelleistungskatalog hinaus erméglichen. Die
Abrechnungsziffern dieser Leistungen, die nicht Bestandteil des EBM sind, werden in den
Auswertungen ebenfalls beriicksichtigt.

In Tabelle 23 ist die Verteilung der CKD-Patientinnen und -Patienten auf die Risikoschichten
und das korrespondierende Progressionsrisiko dargestellt. DefinitionsgemaR sind jeder der
ersten flinf Risikoschichten eine identische Anzahl von 9.593 CKD-Patientinnen und -Patien-
ten zugeordnet. In Risikoschicht 1, die 10 % der Betroffenen mit dem hdchsten Progressions-
risiko umfasst, betrégt das Risiko, innerhalb der néchsten fiinf Jahre ein hdheres CKD-Stadium
zu entwickeln, im Durchschnitt 43,5 %. In der Risikoschicht 2 belduft sich das durchschnitt-
liche Progressionsrisiko auf 33,3 %, in Risikoschicht 3 sind es 29,3 %, in Risikoschicht 4 26,4 %
und Betroffene in Risikoschicht 5 weisen ein Progressionsrisiko von durchschnittlich 24,0 %
auf. Die sechste Risikoschicht, der die untere Halfte der CKD-Patientinnen und -Patienten mit
dem niedrigsten Progressionsrisiko zugeordnet sind, betrdgt das Progressionsrisiko 17,0 %.
Insgesamt iber alle Versicherte ist gemaR den Analysen zu erwarten, dass 24,1 % innerhalb
der nachsten fiinf Jahre eine Nierenfunktionsverschlechterung erfahren, die mit einem héhe-
ren CKD-Stadium einhergeht.

Aus der Darstellung ist auch ersichtlich, in welchem Umfang die Nierenfunktion gemal den
Empfehlungen der Leitlinie im Jahr 2022 &rztlich tiberwacht wurde. Bei 84.819 CKD-Patientin-
nen und -Patienten mit CKD-Stadium 3 im Jahr 2022 sind in den Abrechnungsdaten Laborleis-
tungen dokumentiert, die zur Verlaufskontrolle der Nierenfunktion bei einer CKD geeignet sind.
Dies entspricht 88,4 % der Betroffenen. Fiir 11.104 CKD-Patientinnen und -Patienten (11,6 %)
hat — entgegen der Leitlinienempfehlungen — keine solche Laboruntersuchung stattgefunden.

Aus der Verteilung der Risikoschichten bei CKD-Patientinnen und -Patienten ohne &rztliche
Kontrolle der Nierenfunktion ist ersichtlich, dass CKD-Patientinnen und -Patienten der hohe-
ren Risikoschichten unterproportional und CKD-Patientinnen und -Patienten der niedrigeren
Risikoschichten tiberproportional vertreten sind. So befinden sich lediglich 471 nicht &rztlich
tiberwachte CKD-Patientinnen und -Patienten in Risikoschicht 1 (mit dem hdchsten Progres-
sionsrisiko), was einem Anteil von 4,2 % an allen nicht arztlich tiberwachten Patientinnen und
Patienten entspricht. In der Gesamtpopulation befinden sich in Risikoschicht 1 dagegen 10 %
aller CKD-Patientinnen und -Patienten. Unterproportional vertreten sind auch Patientinnen
und Patienten der Risikoschicht 2 (740 Betroffene entsprechend 6,7 % der nicht &rztlich iber-
wachten CKD-Patientinnen und -Patienten), der Risikoschicht 3 (951 entsprechend 8,6 % der
nicht drztlich iberwachten Betroffenen) und der Risikoschicht 4 (1.064 entsprechend 9,6 % der
nicht &rztlich tiberwachten Betroffenen). Uberproportional sind vor allem CKD-Patientinnen
und -Patienten der Risikoschicht 6 mit niedrigsten Progressionsrisiko vertreten, die mit 6.702
Betroffenen 60,4 % aller nicht arztlich iberwachten CKD-Patientinnen und -Patienten ausma-
chen, wohingegen in der Gesamtpopulation nur rund 50,0 % dieser Risikoschicht zugeordnet
sind.



Dies impliziert, dass die nicht &rztlich (iberwachten CKD-Patientinnen und -Patienten ein im
Vergleich mit der Gesamtpopulation geringeres Progressionsrisiko aufweisen. Das Progressi-
onsrisiko nicht arztlich Giberwachter CKD-Patientinnen und -Patienten belduft sich auf 21,6 %
gegeniiber 24,1 % in der Gesamtpopulation und 24,5 % bei CKD-Patientinnen und -Patienten,
deren Nierenfunktion arztlich tiberwacht wird. Dies kann die fehlende &rztliche Kontrolle und
damit die Abweichung von der Leitlinienempfehlung jedoch nur zum Teil erkldren, da nicht
arztlich iberwachte Versicherte selbst in der niedrigsten Risikoschicht ein Progressionsrisiko
von 16,6 % aufweisen und sich in den Risikoschichten 1-4 insgesamt 3.226 nicht drztlich
tiberwachte CKD-Patientinnen und -Patienten befinden, die tber ein tiberdurchschnittlich ho-
hes Progressionsrisiko verfiigen.

Tabelle 23: Progressionsrisiko bei CKD-Stadium G3 im Jahr 2022

1 9.122 435% 471 42,0 % 95 435%

2 8.853 33,4 % 740 331% 9.593 33.3%

3 8.642 29,3 % 951 29,2 % 9.593 29,3 %

4 8.529 26,4 % 1.064 26,4 % 9.593 26,4 %

® 8.417 24,0 % 1.176 241 % 9.593 24,0 %

6 41.256 17,0 % 6.702 16,6 % 47.958 17,0 %
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

In Tabelle 24 ist die erwartete Anzahl von nicht &rztlich iberwachten CKD-Patientinnen und
-Patienten mit CKD-Stadium 3 ausgewiesen, die ausgehend vom Jahr 2022 innerhalb der nachs-
ten fiinf Jahre eine Verschlechterung der Nierenfunktion und ein hdheres CKD-Stadium entwi-
ckeln. Die erwartete Anzahl von Patientinnen und Patienten mit Erkrankungsprogression belduft
sich auf 2.397, was einem durchschnittlichen Progressionsrisiko von 21,6 % entspricht (siehe
auch Tabelle 23). Dies impliziert, dass die nicht &rztlich iiberwachten CKD-Patientinnen und
-Patienten ein im Vergleich mit der Gesamtpopulation geringeres Progressionsrisiko aufwei-
sen. Das Progressionsrisiko nicht arztlich iberwachter CKD-Patientinnen und -Patienten be-
lauft sich auf 21,6 % gegeniiber 24,1 % in der Gesamtpopulation und 24,5 % bei CKD-Patient-
innen und -Patienten, deren Nierenfunktion &rztlich (iberwacht wird. Dies kann die fehlende
arztliche Kontrolle und damit die Abweichung von der Leitlinienempfehlung jedoch nur zum
Teil erklaren, da nicht &rztlich Giberwachte Versicherte selbst in der niedrigsten Risikoschicht
ein Progressionsrisiko von 16,6 % aufweisen und sich in den Risikoschichten 1-4 insgesamt
3.226 nicht drztlich iberwachte CKD-Patientinnen und -Patienten befinden, die lber ein tiber-
durchschnittlich hohes Progressionsrisiko verfiigen (Tabelle 23). Hiervon wird bei 2.030 CKD-
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Patientinnen und -Patienten eine Erkrankungsprogression in Stadium G4 erwartet, bei 366
Betroffenen eine Progression in Stadium G5 (terminale Niereninsuffizienz).

Da bei diesen Versicherten die Nierenfunktion jedoch nicht &rztlich tiberwacht wird, kann es
genauso gut sein, dass das CKD-Stadium im Jahr 2022 bereits hoher ausféllt, als dies in den
Abrechnungsdaten dokumentiert ist.

Tabelle 24: Erwartete CKD-Falle mit Erkrankungsprogression innerhalb von fiinf Jahren bei érztlich nicht
iiberwachten Versicherten mit CKD-Stadium G3

Erwartete CKD-Félle mit Erkrankungsprogression
innerhalb von fiinf Jahren bei arztlich nicht iitber-
wachten Versicherten*

Anzahl N18.4 N18.5
Versicherte (Stadium G4) (Stadium G5)

1 471 198 162 36
2 740 245 206 39
3 951 278 236 42
4 1.064 281 239 42
5 1.176 283 242 41
6 6.702 1.112 946 165

[ Gesamt | e 20

Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Anmerkung: * = Rundungsbedingte Differenzen in den Summen méglich



5. Analyse des Potenzials flir ergéanzende
Screening-MafRnahmen

GemaR den Empfehlungen der S3-Leitlinie der DEGAM zur Versorgung von Patientinnen und
Patienten mit chronischer nicht-nierenersatztherapiepflichtiger Nierenkrankheit in der Haus-
arztpraxis soll bei Patientinnen und Patienten, die aufgrund ihrer Grunderkrankung ein erhéh-
tes Risiko fiir die Entwicklung einer CKD aufweisen, regelmaRig auch ohne konkreten Anlass
die Nierenfunktion gepriift werden. Das Ziel des Monitorings der in den Leitlinien genannten
Risikogruppen besteht darin, die Entwicklung einer CKD mdglichst friihzeitig zu entdecken
und geeignete therapeutische Malknahmen einzuleiten, um eine weitere Verschlechterung der
Nierenfunktion zu verhindern oder zeitlich zu verzégern.

Zu den besonderen in der DEGAM-Leitlinie aufgefiihrten Risikogruppen gehéren Patientinnen
und Patienten mit Diabetes mellitus und Bluthochdruckerkrankung sowie Patientinnen und Pa-
tienten, die regelmaRig nephrotoxische Arzneimittel einnehmen. Weitere Risikogruppen um-
fassen Personen mit positiver Familienanamnese fiir ein Nierenversagen bzw. die Entwicklung
einer héhergradigen CKD und Patientinnen und Patienten mit erblichen Nierenerkrankungen
wie beispielsweise die autosomal dominant vererbte polyzystische Nierenkrankheit (ADPKD),
die mit einem erhéhten CKD-Risiko verbunden sind.

Wie in Abschnitt 2.5 dargestellt, empfiehlt die DEGAM-Leitlinie bei asymptomatischen Er-
wachsenen ohne Risikofaktoren fiir eine chronische Nierenkrankheit kein gezieltes Screening
auf CKD durchzufiihren. Unabhangig davon haben alle Versicherten ab dem 18. Lebensjahr
Anspruch auf eine Gesundheitsuntersuchung gemald § 25 SGB V, die zwischen dem 18. und
dem 35. Lebensjahr einmalig zu Lasten der GKV durchgefiihrt werden kann und ab dem 35.
Lebensjahr alle drei Jahre.

Der DAK-Versorgungsreport geht der Frage nach, inwieweit ein Screening auf CKD tiber die
in der DEGAM-Leitlinie genannten Risikogruppen hinaus sinnvoll sein konnte. Hierbei wird
gepriift, ob es mit den neuen Analysemdglichkeiten nach den Digitalgesetzen grundsatzlich
mdglich ware, das CKD-Risiko von Versicherten auf Basis der Abrechnungsdaten zu schatzen
und auf dieser Grundlage gezielte Screening-MaRnahmen anzuregen.

Diese Perspektive auf die Frage des Screenings steht nicht im Widerspruch zu den Leitlinien-
empfehlungen. Vielmehr orientiert sich diese Vorgehensweise an dem in den Leitlinienemp-
fehlungen verankerten Prinzip, in der Risikopopulation routineméRige Kontrolluntersuchungen
durchzufiihren, um eine sich entwickelnde CKD mdglichst friihzeitig zu detektieren und geeig-
nete therapeutische MaBnahmen einzuleiten, um eine weitere Verschlechterung der Nieren-
funktion zu verhindern. Da der Datenbestand der Abrechnungsdaten fiir jeden Versicherten
die (gesicherten) Behandlungsdiagnosen aller behandelnden Arzte und Krankenhéuser sowie
alle Arzneimittelverordnungen enthdlt ist es méglich, auf Basis eines umfassenden Bildes der
gesundheitlichen Versorgung der Versicherten das CKD-Risiko differenzierter einzuschatzen,
als es einer einzelnen Behandlerin oder Behandler méglich ware, die oder der méglicherweise
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nicht vollstandig dariiber orientiert ist, wegen welcher Erkrankungen sich ihre Patientinnen
und Patienten bei anderen Arztinnen und Arzten in anderen Arztpraxen in Behandlung befin-
den und welche Arzneimittel im Rahmen dieser Behandlungen verordnet werden.

Dies gilt auch dann, wenn nach der flachendeckenden Einfiihrung der ePA perspektivisch
alle Behandlungsdiagnosen und Arzneimittelverordnungen in der ePA erfasst und fir die be-
handelnden Arztinnen und Arzte prinzipiell einsehbar waren. Aufgrund der nahezu uniiber-
schaubaren Vielzahl beispielsweise nephrotoxischer Wirkstoffe in Arzneimitteln sowie der
Tatsache, dass nur bislang bekannte Risikofaktoren fiir eine CKD (bspw. Diabetes mellitus,
Bluthochdruck) bei der &rztlichen Einschatzung beriicksichtigt werden kénnen, kénnte eine
systematische Auswertung von Abrechnungsdaten zur Quantifizierung des CKD-Risikos zu
einer besseren Steuerung routineméaRiger Kontrolluntersuchungen beitragen.

Zur Abschdtzung des Umfangs der Versichertenpopulation, die von einem solchen auf Ab-
rechnungsdaten basierenden Screening profitieren kdnnte, wird im ersten Schritt der Analyse
ein statistisches Modell (Risikomodell) entwickelt, mit dem relevante CKD-Risikofaktoren in
Abrechnungsdaten identifiziert und quantifiziert werden und mit dem es mdglich ist, fiir jeden
DAK-Versicherten das individuelle CKD-Risiko zu ermitteln. Die Entwicklung dieses Risikomo-
dells erfolgt auf Basis von Abrechnungsdaten der Jahre 2017 bis 2022. Die Datenjahre 2017
bis 2019 dienen hierbei der Ermittlung von bekannten Vorerkrankungen und der Art und des
Umfangs von Arzneimittelverordnungen. Die Datenjahre 2020 bis 2022 dienen als Nachbeob-
achtungszeitraum, d. h. welche Versicherten innerhalb dieser drei Jahre eine CKD entwickeln.
Details zur Datengrundlage und Methodik dieser Analyse sind in Abschnitt 5.1.1 dargestellt,
die Ergebnisse lassen sich Abschnitt 5.2 entnehmen.

Im zweiten Schritt der Analyse wird das zuvor entwickelte Risikomodell auf Versicherte des
Jahres 2022 angewendet und das CKD-Risiko dieser Versicherten ermittelt. Es werden dann
diejenigen Versicherten ausgewahlt, die ein besonders hohes Risiko fiir die Entwicklung einer
CKD aufweisen. Fiir diese Versicherten wird auf Basis der Abrechnungsdaten gepriift, in wel-
chem Umfang bereits heute schon — bspw. aufgrund einer Erkrankung an Bluthochdruck oder
Diabetes mellitus — routinemalige Kontrolluntersuchungen der Nierenfunktion stattfinden.
Versicherte mit hohem CKD-Risiko, bei denen ausweislich der Abrechnungsdaten keine rou-
tinemaRigen Kontrolluntersuchungen der Nierenfunktion stattfinden, stellen die Zielgruppe
fiir erganzende, risikobasierte Screening-MalRnahmen dar. Hierbei wird auch untersucht, in
welchem Umfang CKD durch ergénzende, risikobasierte Screening-MalRnahmen friihzeitiger
diagnostiziert und behandelt werden kénnte. Die methodischen Details dieser Analyse finden
sich in Abschnitt 5.1.2, die Ergebnisse in Abschnitt 5.3.

Im dritten Analyseschritt wird die Zielpopulation fir ergédnzende Screening-Mafnahmen an-
hand der Haufigkeit und Verbreitung von Risikomerkmalen beschrieben. Fiir die Beschreibung
der Zielpopulation werden Risikomerkmale ausgewahlt, die geeignet sind, Versicherte mit ho-
hem CKD-Risiko von solchen mit niedrigem CKD-Risiko zu unterscheiden. Die Beschreibung
der Zielpopulation fiir erganzende Screening-Malnahmen anhand ihrer Risikomerkmale dient
dazu, Patientengruppen in der Versorgungspraxis identifizieren zu kénnen, um sie fir ergén-



zende Screening-MafRnahmen berticksichtigen zu kénnen. Die Methodik dieser Analyse ist in
Abschnitt 5.1.3 dargestellt, die Ergebnisse folgen in Abschnitt 5.4.

Im ersten Analyseschritt wird mit einer Regressionsanalyse ein CKD-Risikomodell entwickelt,
das fiir jeden Versicherten das Risiko ausweist, innerhalb von drei Jahren an CKD zu erkranken
oder zum Zeitpunkt der Risikoberechnung bereits an einer CKD erkrankt zu sein, ohne dass
diese Erkrankung bereits diagnostiziert wurde und behandelt wird.

Die Datengrundlage der Regressionsanalyse besteht aus DAK-Versicherten ab einem Alter
von 40 Jahren, fiir die im Jahr 2019 (Indexjahr der Analyse) sowie im Vorjahr (2018) keine CKD-
Diagnose in den Abrechnungsdaten dokumentiert ist und die demnach im Aufgreifjahr der
Analyse (2019) ausweislich der Abrechnungsdaten nicht an CKD erkrankt sind. Ausgeschlos-
sen werden Versicherte, die im Jahr 2019 Dialyseleistungen in Anspruch genommen haben
oder bei denen bereits eine Nierentransplantation durchgefiihrt wurde (Zustand nach NTx)
oder die im Verlauf des Jahres 2019 gestorben sind. Bei Versicherten mit Dialyseleistungen
(bspw. aufgrund einer akuten Niereninsuffizienz; ICD N17) und Versicherten mit einem Nie-
rentransplantat (ICD Z94.0) sind regelméaRige Kontrolluntersuchungen der Niere obligatorisch,
auch wenn von den behandelnden Arztinnen und Arzten im Einzelfall keine CKD-Diagnose (ICD
N18.-, N19) gestellt bzw. in den Abrechnungsdaten dokumentiert wird. Insgesamt werden mit
diesen Auswahlkriterien etwa 3,36 Mio. DAK-Versicherte fiir die Analyse ausgewahlt.

Fir die ausgewahlten Versicherten wird gepriift, ob im 3-Jahreszeitraum vom 01.01.2020 bis
31.12.2022 eine CKD-Diagnose in den ambulanten und/oder stationdren Abrechnungsdaten
dokumentiert ist und welche Versicherten demnach innerhalb des 3-Jahreszeitraum erstmals
an CKD erkranken bzw. erstmals mit CKD diagnostiziert werden. Dies ist fiir 188.451 DAK-Ver-
sicherte der Fall. Die 3-Jahres-CKD-Inzidenz belduft sich demnach auf 5,6 %.

In der Regressionsanalyse wird die CKD-Diagnose innerhalb des 3-Jahreszeitraums (ja/nein)
auf das Alter und das Geschlecht der Versicherten sowie die in den Abrechnungsdaten des
Jahres 2019 kodierte Morbiditat und die im Zeitraum 2017 bis 2019 verordneten nephrotoxi-
schen Arzneimittel regressiert. Hieriiber werden relevante Risikofaktoren fir die Entwicklung
einer CKD bzw. das Vorliegen einer nicht diagnostizierten CKD identifiziert und quantifiziert.

In der Modellierung des CKD-Risikos wird die Morbiditat der Versicherten im Indexjahr
(2019) durch ein breites Spektrum unterschiedlicher Symptome und Erkrankungen abgebildet,
die als ICD-Code in den Abrechnungsdaten identifizierbar sind. Die hierbei aus medizinisch-
fachlicher Sicht beriicksichtigten Symptome und Erkrankungen umfassen sowohl potenzielle
Risikofaktoren fiir eine CKD-Erkrankung (bspw. Diabetes mellitus, Bluthochdruck, glomerulére
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Erkrankungen, Nepbhritiden, etc.) als auch potenzielle (Friih-)Symptome einer CKD (bspw. An-
amie, Odeme, Storungen des Wasser- und Elektrolythaushaltes, etc.) sowie Begleiterkran-
kungen (bspw. Herzerkrankungen, ausgewahlte zerebrovaskuldre Erkrankungen, periphere
Gefalkrankheiten, etc.), die keinen unmittelbaren Zusammenhang zu einer CKD-Erkrankung
aufweisen, jedoch haufig (begleitend) mit einer CKD einhergehen. MaRgeblich fiir die Aus-
wahl ist eine Mindesthaufigkeit von 1:5.000 in den Abrechnungsdaten des Jahres 2019, d. h.
mindestens 0,05 % der DAK-Versicherten miissen im Jahr 2019 an der jeweiligen Erkrankung
bzw. dem jeweiligen Symptom erkrankt sein. Alle in diesem Zusammenhang berticksichtigten
Erkrankungen und Symptome sind in Tabelle 49 im Anhang dargestellt.

Dariiber hinaus wird im Rahmen der Regressionsanalyse der Einfluss nephrotoxischer
Wirkstoffe auf die Entwicklung einer CKD gepriift und quantifiziert. Durch eine systema-
tische Auswertung der ABDA-Fachinformationen konnten 179 durch einen siebenstelligen
ATC-Code gekennzeichnete Wirkstoffgruppen identifiziert werden, fiir die als Nebenwirkung
eine Nephritis angegeben ist (siehe Tabelle 50 im Anhang). Die selektierten Wirkstoffgruppen
werden in 18 Arzneimittelwirkstoffgruppen zusammengefasst und in die Modellierung der
CKD-Erkrankung innerhalb des 3-Jahreszeitraums aufgenommen, soweit die Haufigkeit der
Arzneimittelverordnungen mindestens 1:5.000 betragt, d. h. soweit fiir mindestens 0,05 % der
DAK-Versicherten mindestens eine Verordnung der jeweiligen Arzneimittelwirkstoffgruppe in
den Abrechnungsdaten des Jahres 2019 dokumentiert ist. Alle in diesem Zusammenhang be-
riicksichtigten Arzneimittelwirkstoffgruppen sind in Tabelle 51 im Anhang dargestellt.

In der Modellierung wird auch untersucht, inwieweit die Menge der verordneten Arznei-
mittel einen Einfluss auf die Entwicklung einer CKD aufweist. Hierbei wird fiir jede Arznei-
mittelgruppe zwischen Verordnungen von bis zu 183 DDD pro Jahr und ab 183 DDD pro Jahr
unterschieden. Dartiber hinaus wird fiir jede Arzneimittelgruppe bei der Dauer der Einnahme
danach unterschieden, ob eine Verordnung nur im Jahr 2019 dokumentiert ist oder ob (auch)
Verordnungen in den beiden Vorjahren vorliegen und die Verordnung nephrotoxischer Arznei-
mittel somit tiber einen langeren Zeitraum erfolgt.

Neben den auf die einzelnen Arzneimittelgruppen bezogenen Merkmalen der Versorgung mit
nephrotoxischen Arzneimitteln, wird ein zusatzliches Merkmal in die Modellierung aufgenom-
men, mit dem die Gesamtmenge nephrotoxischer Arzneimittel (gemessen in DDD) abgebildet
wird.

Weiterhin werden Merkmale der medikamentdsen Versorgung in die Modellierung auf-
genommen, bei denen nicht unbedingt ein kausaler Zusammenhang zur Entwicklung einer CKD
besteht, sondern ein assoziativer Zusammenhang mit der Schwere der behandelten Grund-
erkrankung. Hierzu gehért die pharmakologische Therapie mit Insulin und Analoga (ATC A10A)
und oralen Antidiabetika (ATC A10B), die einen unterschiedlichen Schweregrad der behandel-
ten Grunderkrankung an Diabetes mellitus reflektieren. Weiterhin wird eine medikamentése
Versorgung mit Diuretika (ATC C03), Beta-Adrenozeptor-Antagonisten (ATC C07), Calciumka-
nalblocker (ATC C08) und Mittel mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-System (ATC C09)
gesondert in der Modellierung beriicksichtigt, bei denen ein assoziativer Zusammenhang zur



Schwere der behandelten Herzerkrankung besteht. Die Operationalisierung dieser Merkmale
in den Abrechnungsdaten erfolgt unabhéngig von der Nephrotoxizitat einzelner Wirkstoffe
innerhalb dieser Wirkstoffgruppen.

Die Entwicklung des CKD-Risikomodells erfolgt in einem zweistufigen Verfahren. Im ersten
Schritt wird fiir alle im Modell berticksichtigen Merkmale und deren Auspragungen der Ein-
fluss auf das CKD-Risiko quantifiziert. Im zweiten Schritt werden in einem iterativen Verfahren
die fiir eine zukiinftige CKD-Erkrankung relevanten und statistisch signifikanten Merkmale
bzw. Merkmalsausprégungen ausgewahlt, gleichgewichtete Auspragungsstufen zusammen-
gelegt (bspw. im Zusammenhang mit nephrotoxischen Arzneimitteln) und das angepasste Re-
gressionsmodell neu geschéatzt. Als relevant werden Merkmale bzw. Merkmalsauspragungen
der gesundheitlichen Versorgung bewertet, deren Odds Ratio in der ersten Verfahrensstufe
mindestens 1,10 betragt. Die statistische Signifikanz wird auf einem Signifikanzniveau von a =
0,05 bewertet. Die Ergebnisse des finalen CKD-Risikomodells sind in Abschnitt 5.2 dargestellt.

Das entwickelte CKD-Risikomodell (siehe Abschnitt 5.1.1) wird auf die korrespondierende Ver-
sichertenpopulation des Jahres 2022 angewendet. Hierbei handelt es sich um DAK-Versi-
cherte ab einem Alter von 40 Jahren, fir die im Jahr 2022 sowie im Vorjahr (2021) keine
CKD-Diagnose in den Abrechnungsdaten dokumentiert ist und die demnach ausweislich der
Abrechnungsdaten im Jahr 2022 nicht an CKD erkrankt sind. Ausgeschlossen werden Ver-
sicherte, die im Jahr 2022 Dialyseleistungen in Anspruch genommen haben oder bei denen
bereits eine Nierentransplantation durchgefiihrt wurde (Zustand nach NTx) oder die im Ver-
lauf des Jahres 2022 gestorben sind. Insgesamt werden mit diesen Auswahlkriterien etwa
3,28 Mio. DAK-Versicherte ausgewahlt, fiir die mittels des CKD-Risikomodells das Risiko be-
stimmt wird, innerhalb der néchsten drei Jahre an CKD zu erkranken bzw. mit CKD diagnosti-
ziert zu werden.

Die DAK-Versicherten werden entsprechend der Ergebnisse der Risikoanalyse unterschied-
lichen Risikoklassen zugeordnet. Der héchsten Risikoklasse 1 werden die 10 % der DAK-Ver-
sicherten mit dem héchsten CKD-Risiko zugeordnet. Die nachfolgenden nach dem CKD-Risiko
gestaffelten Risikoklassen 2 bis 5 beinhalten jeweils etwa 10 % der DAK-Versicherten mit
dem zweit-, dritt-, viert- und finfthochsten CKD-Risiko. Die sechste Risikoklasse umfasst die
untere Halfte der DAK-Versicherten mit dem geringsten CKD-Risiko.

Fir alle einer Risikoklasse zugeordneten Versicherten wird auf Basis der Abrechnungsdaten
gepriift, inwieweit bei diesen Versicherten im Jahr 2022 eine Kontrolle der Nierenfunktion
gemall der DEGAM-Leitlinie erfolgt ist. Hierbei wird — entsprechend der Leitlinienempfehlun-
gen — zwischen Versicherten mit einer Grunderkrankung an Bluthochdruck und/oder Diabetes
mellitus und Versicherten ohne eine solche Grunderkrankung unterschieden. Bei Versicherten
mit einer Grunderkrankung an Bluthochdruck und/oder Diabetes mellitus wird eine Kontrolle
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der Nierenfunktion als leitlinienkonform bewertet, wenn innerhalb des Jahres 2022 in den
Abrechnungsdaten mindestens eine Laboruntersuchung oder Gesundheitsuntersuchung doku-
mentiert ist, die geeignet ist, Funktionsstdrungen der Niere anzuzeigen. Bei Versicherten ohne
die genannten Grunderkrankungen wird die Uberwachung der Nierenfunktion als hinreichend
bewertet, wenn eine solche Laboruntersuchung mindestens einmal innerhalb von drei Jahren
in den Abrechnungsdaten dokumentiert ist. Der 3-Jahreszeitraum entspricht hierbei dem még-
lichen Turnus der Gesundheitsuntersuchungen bei Versicherten ab einem Alter von 35 Jahren
(Check-Up 35).

Der Umfang madglicher Laboruntersuchungen zur Feststellung einer Nierenfunktionsstérung
wird hierbei bewusst breit gehalten und umfasst neben einer Bestimmung der eGFR (bspw. auf
Basis von Kreatinin oder Cystatin C) und dem Test auf Albumin im Urin auch die Bestimmung
von Harnsaure und Harnstoff, die Durchfiihrung eines Harnstreifentests, die Bestimmung des
Gesamteiweil’ im Harn und die Bestimmung von Clearance-Parametern. Hierbei wird davon
ausgegangen, dass jegliche eventuell auftretende Anomalie in den Laborergebnissen im Zu-
sammenhang mit der Nierenfunktion eine &rztliche Bewertung und ggfs. ergdnzende (Labor-)
Untersuchungen (bspw. erganzender Test auf Albumin und Bestimmung der eGFR) auslosen
wiirde, wenn dies fiir die (Differential-)Diagnostik einer CKD erforderlich wére. Die Tatsache,
dass fiir diese Versicherten mit Laboruntersuchung mindestens eines Nierenfunktionspara-
meters keine CKD-Diagnose dokumentiert wurde, wird demnach als hinreichender Beleg da-
flir erachtet, dass tatsachlich keine CKD vorliegt. Die Liste aller Laboruntersuchungen, deren
Durchfiihrung als hinreichender Beleg fiir die &rztliche Uberwachung der Nierenfunktion er-
achtet wird, lasst sich aus Tabelle 48 im Anhang entnehmen.

Dariiber hinaus werden die Gesundheitsuntersuchungen (Check-Up), die alle drei Jahre zu Las-
ten der GKV abgerechnet werden kénnen und die obligatorisch Laboruntersuchungen von Se-
rum und Urin beinhalten, bei den ausgewerteten Leistungen beriicksichtigt. Unabhéangig da-
von wird fiir alle Versicherten, die im Jahr 2022 am DMP Diabetes mellitus (Typ 1 oder Typ 2)
oder am DMP KHK teilnehmen das Monitoring der Nierenfunktion als hinreichend bewertet.

Neben den Laborleistungen gemaR EBM verfiigt die DAK-Gesundheit (iber selektivvertrag-
liche Vereinbarungen, die es den behandelnden Arztinnen und Arzten erméglichen, bei Pa-
tientinnen und Patienten mit Diabetes mellitus und/oder Hypertonie erganzende Leistungen
zu erbringen, die im Rahmen eines Monitorings unter anderem auch die Bestimmung der eGFR
und eine Untersuchung auf Mikroalbuminurie beinhalten. Beide Parameter sind geeignet, Be-
eintrachtigungen der Nierenfunktion festzustellen. Die Abrechnungsziffern dieser Leistungen,
die nicht Bestandteil des EBM sind, werden in den Auswertungen ebenfalls beriicksichtigt.

Bei Versicherten, deren Nierenfunktion ausweislich der Abrechnungsdaten des Jahres 2022
entsprechend der DEGAM-Leitlinie &rztlich iberwacht wird, wird davon ausgegangen, dass
diese im Jahr 2022 tatsachlich nicht an CKD erkrankt waren und das ausgewiesene CKD-
Risiko das Risiko reflektiert, innerhalb der nachsten drei Jahre an CKD zu erkranken. Im Gegen-
satz dazu kénnten Versicherten, deren Nierenfunktion ausweislich der Abrechnungsdaten des
Jahres 2022 nicht entsprechend der DEGAM-Leitlinie &rztlich iiberwacht wird, unbemerkt be-



reits an CKD erkrankt sein. Das ausgewiesene CKD-Risiko reflektiert fiir diese Versicherten
demnach das Risiko, innerhalb der ndchsten drei Jahre an CKD zu erkranken oder bereits an
CKD erkrankt zu sein, ohne dass diese CKD-Erkrankung bereits diagnostiziert wurde und be-
handelt wird.

Zur Zielgruppe fiir ergénzende Screening-Malinahmen gehéren demnach Versicherte, deren
Nierenfunktion im Jahr 2022 nicht tiberwacht wird und die ein Giberdurchschnittlich hohes
Risiko aufweisen, innerhalb der ndchsten drei Jahre an CKD zu erkranken oder unbemerkt
bereits an CKD erkrankt sind. Die Ergebnisse zu dieser Analyse sind in 5.3 dargestellt.

Die Zielgruppe fiir ergénzende Screening-MaRRnahmen besteht aus Versicherten mit einem
hohen CKD-Risiko, die durch die gegenwartigen Screening-Manahmen nicht erreicht werden
(siehe Abschnitt 5.1.2). Diese Versichertenpopulation wird anhand ausgewahlter Risikomerk-
male beschrieben. Das Ziel dieser Beschreibung ist es, Anhaltspunkte zu liefern, wie Versi-
cherte der Risikopopulation in der Versorgungspraxis identifiziert werden konnten.

Die Beschreibung der Risikopopulation, die durch gegenwaértige Screening-Mafnahmen nicht
erreicht wird, erfolgt anhand der Haufigkeit und Verbreitung von Risikomerkmalen. Hierbei
werden Risikomerkmale ausgewahlt und ihre Verbreitung dargestellt, die geeignet sind, Ver-
sicherte mit hohem CKD-Risiko von Versicherten mit niedrigem CKD-Risiko zu unterscheiden.
Hierflr wird die Verteilung dieser ausgewahlten Risikomerkmale bei Versicherten mit einem
hohen CKD-Risiko der Verbreitung dieser Risikomerkmale bei Versicherten mit niedrigem CKD-
Risiko gegeniibergestellt.

Fir die Identifizierung dieser Risikomerkmale und zur Ableitung von Auswahlregeln, anhand
derer sich Versicherte mit hohem CKD-Risiko von Versicherten mit niedrigem CKD-Risiko un-
terscheiden, wird ein Decision Tree Learning durchgefiihrt, eine Methode des (iberwachten
Lernens (supervised learning) aus dem Bereich des maschinellen Lernens. Da CKD aufgrund
der altersbedingt nachlassenden Nierenfunktion und der mit zunehmendem Alter einherge-
henden Pravalenz von CKD-assoziierten Begleiterkrankungen eine Erkrankung des eher hohe-
ren Lebensalters ist, wird die Analyse der Risikomerkmale differenziert nach der Altersgruppe
durchgefiihrt. Hierbei werden Versicherte im Alter von 40 bis 49 Jahre, 50 bis 59 Jahre, 60 bis
69 Jahre, 70 bis 79 Jahre und 80 Jahre und &lter unterschieden.

Das Ergebnis dieser Analyse sind einfache, in der Versorgungspraxis anwendbare Auswahlre-
geln auf Basis von Erkrankungen und der Pharmakotherapie, mit denen Versicherte mit hohem
CKD-Risiko, die durch die gegenwaértigen Screening-Mafnahmen nicht erreicht werden, fiir
die &rztliche Durchfiihrung erganzende Screening-Malinahmen identifiziert werden konnen.
Die Ergebnisse dieser Analyse befinden sich in Abschnitt 5.4

103



104

Mit einer Regressionsanalyse wird untersucht, welche Risikofaktoren und Einflussfaktoren mit der
Neuerkrankung an CKD im Zusammenhang stehen. Hierbei werden auch Friihindikatoren einer CKD
untersucht, deren Vorliegen die Mdglichkeit beinhaltet, dass eine CKD bereits vorliegt, diese aber
noch nicht erkannt und diagnostiziert ist. Berichtet werden die Odds Ratio (OR) und der Average
Marginal Effect (AME) der untersuchten Einflussfaktoren.

Bei den Analysen zu den Einflussfaktoren wurde jeweils der Einfluss der tbrigen in der Analyse
beriicksichtigten Einflussfaktoren — Alter, Morbiditat, Pharmakotherapie, Exposition gegentiber
nephrotoxischen Medikamenten — statistisch kontrolliert. Die Ergebnisse sind also jeweils so zu
verstehen, dass die berichteten Risikoparameter die allein durch den betrachteten Faktor gegeniiber
der Referenzgruppe (ohne diesen Faktor) bewirkte Risikoerhéhung darstellen.

Zusammenhang zwischen Alter und Geschlecht und dem CKD-Risiko:

Aus den Analysen ist ersichtlich, dass das CKD-Risiko mit zunehmendem Alter kontinuierlich an-
steigt. Die Odds-Ratio (OR) fiir Menschen im Alter von 50 bis unter 60 Jahre betrégt 1,83, was im
Durchschnitt mit einem um +1,0 Prozentpunkte (PP) hoheren CKD-Risiko im Vergleich zu 40- bis
49-Jahrigen verbunden ist. Im Alter von 60 bis 69 Jahre belduft sich die OR auf 3,32, was in Bezug
auf die Vergleichsgruppe (Alter 40 bis 49 Jahre) einem um +2,7 PP héheren CKD-Risiko entspricht,
im Alter von 70 bis 79 Jahre mit einer Odds Ratio von 6,14 ist das CKD-Risiko um +5,5 PP héher als in
der Vergleichsgruppe und in der héchsten Altersklasse (80 Jahre und é&lter) ist das CKD-Risiko durch-
schnittlich +8,9 PP hcher als das CKD-Risiko der 40- bis 49-Jahrigen (OR: 10,03).

Bemerkenswert ist, dass unter Kontrolle der Morbiditat, der Pharmakotherapie und der Exposition
gegeniiber nephrotoxischen Arzneimitteln keine geschlechtsspezifischen Unterschiede in Bezug
auf das CKD-Risiko bestehen.

Zusammenhang zwischen der Grunderkrankung und dem CKD-Risiko:

Eine Erkrankung an Bluthochdruck oder Diabetes mellitus ohne kodierte Nephropathie ist mit
einer um durchschnittlich +2,5 PP (OR: 1,93) bzw. +2,6 PP (OR: 1,96) héheren Wahrscheinlichkeit
verbunden, an CKD zu erkranken. Liegen beide Erkrankungen vor, so erhdht sich das CKD-Risiko im
Vergleich zur Vergleichsgruppe (keine der berticksichtigten Grunderkrankungen) um +3,3 PP (OR:
2,26). Im Vergleich zu Personen ohne Grunderkrankung weisen Menschen mit einer Bluthochdruck-
assoziierten Nephropathie ein um +5,1 PP héheres CKD-Risiko auf (OR: 3,06). Eine Diabetes-asso-
ziierte Nephropathie ist mit einem um +5,6 PP hoheren Wahrscheinlichkeit fiir eine CKD verbunden
(OR: 3,29). Das gleichzeitige Vorliegen einer Bluthochdruck- und Diabetes-assoziierten Nephropathie
erhéht das CKD-Risiko im Vergleich zu Menschen ohne Grunderkrankung um +8,3 PP (OR: 4,64).



Zusammenhang zwischen Friihindikatoren einer CKD und dem CKD-Risiko:

Eine diagnostizierte, nicht ndher bezeichnete Anamie (ICD D64.9) erhoht das CKD-Risiko um

+1,4 PP (OR: 1,33), bei Hyperparathyreoidismus und sonstige Erkrankungen der Nebenschild-
driise (ICD E21) belduft sich das zusatzliche CKD-Risiko auf durchschnittlich +1,2 PP (OR: 1,29). Beide
Erkrankungen kénnten auch auf eine bereits bestehende, bislang nicht erkannte CKD hinweisen.
Auch unspezifische, nicht klassifizierte Odeme (ICD R60; Wassereinlagerungen bzw. Fliissigkeits-
ansammlungen im Gewebe), die mit einem leicht erhéhten CKD-Risiko +0,5 PP (OR: 1,12) verbunden
sind, und Krampfe und Spasmen der Muskulatur (ICD R25.2), bei denen das CKD-Risiko eben-
falls leicht um +0,6 PP (OR: 1,14) erhoht ist, kénnten auch auf eine bereits bestehende, bislang nicht
erkannte CKD hinweisen.

Zusammenhang zwischen bekannten CKD-Risikofaktoren und dem CKD-Risiko:

Adipositas (ICD E66) und psychische und Verhaltensstorungen durch Alkehol (ICD F10) stellen un-
abhangige Risikofaktoren fiir die Entwicklung einer CKD dar. Adipositas, die mit einer Pravalenz von
13,5 % weit verbreitet ist, erhoht das CKD-Risiko um +0,6 PP (OR: 1,14), psychische und Verhaltens-
stérungen durch Alkohol, die mit einer Diagnoseprdvalenz von 2,2 % seltener auftreten, um +1,0 PP
(OR: 1,22). Wahrend tibermaRiger Alkoholkonsum kausal zu einer Nierenschadigung beitragen kann,
konnte Adipositas zumindest teilweise auch eher assoziativ mit einer CKD-Erkrankung verbunden
sein, das heif3t begleitend mit der Entwicklung einer CKD einhergehen.

Storungen des Purin- und Pyrimidinstoffwechsels (ICD E79) erhdhen das CKD-Risiko um
+0,6 PP geringfiigig. Die Diagnosegruppe beinhaltet sowohl Krankheitszustande (asymptomatische
Hyperurikémie), die auf eine bereits bestehende, bislang noch nicht diagnostizierte Nierenerkran-
kung hinweisen kdnnen als auch hereditére Stoffwechselkrankheiten (hereditdre Xanthinurie), die
ursachlich an der Entwicklung einer CKD beteiligt sein konnen.

Auch Atherosklerose der Nierenarterien (ICD |70.1) und Atherosklerose der Extremitéiten-
arterien (ICD 170.2) gehen mit einem erhohten CKD-Risiko einher. Die Atherosklerose der Nieren-
arterien kann die Entwicklung einer CKD auch unmittelbar kausal ausldsen. Sie ist mit einem um
+2,0 PP (OR: 1,47) hoheren CKD-Risiko verbunden. Bei der Atherosklerose der Extremitatenarterien
(AME: +1,0 PP; OR: 1,22) ist das zuséatzliche CKD-Risiko etwas geringer.

Glomerul@re Erkrankungen (ohne ICD N08.3: Glomeruldre Krankheiten bei Diabetes mellitus) sind
als Risikofaktor fiir CKD bekannt (vgl. Abschnitt 2.3) und stellen einen bedeutsamen Risikofaktor fiir
eine CKD dar. Sie erhéhen das Risiko an CKD zu erkranken um durchschnittlich 2,8 PP (OR: 1,67).

Eine weitere Patientengruppe mit erhdhtem CKD-Risiko stellen Patientinnen und Patienten mit einer
tubulointerstitiellen Nierenkrankheit (ICD N10-N16; ohne ICD N13) dar. Tubulointerstitielle
Nierenkrankheiten (ohne ICD N13: Obstruktive Uropathie und Refluxuropathie) erhéhen das Risiko an
CKD zu erkranken um durchschnittlich 1,2 PP (OR: 1,28).

Ein akutes Nierenversagen, das nicht unmittelbar zu einer chronischen Nierenkrankheit gefihrt
hat, ist mit einem um +3,3 PP (OR: 1,81) erhohten Risiko verbunden, innerhalb der nachsten drei
Jahre an CKD zu erkranken.

Angeborene Fehlbildungen des Harnsystems (ICD Q60 — Q64) erhohen das CKD-Risiko nur
leicht um +0,5 PP (OR: 1,12).
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Verletzungen der Harnorgane und Beckenorgane (ICD S37) kénnen ursachlich zur Entwicklung
einer CKD beitragen. Traumatische Verletzungen der Niere (bspw. durch stumpfe Gewalteinwirkung)
kénnen zu Komplikationen wie andauernde Blutungen, Infektionen und Niereninsuffizienz fiihren. Bei
giner Verletzung der Harnorgane und Beckenorgane ist das CKD-Risiko um +1,4 PP (OR: 1,31) deutlich
erhoht.

Herz-Kreislauf-Erkrankungen und Lungenkrankheiten, die als Begleiterkrankungen mit
einem erhohten CKD-Risiko assoziiert sind:

Ischamische Herzkrankheiten (ICD 120-125), zu denen neben Angina pectoris, dem akuten und
rezidivierenden Myokardinfarkt und anderen Akuterkrankungen der HerzkranzgeféaRe insbesondere
die chronische ischamische Herzkrankheit (auch: Koronare Herzkrankheit, KHK) gehort, sind in der
DAK-Versichertenpopulation mit einer Prévalenz von 10,1 % weit verbreitet und stellen einen un-
abhangigen Risikofaktor fiir die Entwicklung einer CKD dar. Ischdmische Herzkrankheiten sind mit
einem um +0,6 PP (OR: 1,14) erhéhten CKD-Risiko verbunden, wobei der Einfluss von ischdmischen
Herzkrankheiten auf die Entwicklung einer CKD eher assoziativ und nicht unmittelbar kausal sein
diirfte: Die gleichen Risikofaktoren, die die Entwicklung einer isch&mischen Herzkrankheit in einem
multikausalen Krankheitsprozess begtinstigen, begtinstigen auch die Entwicklung einer CKD.

Der gleich Erkrankungszusammenhang trifft auch auf die Herzinsuffizienz zu, die mit einer Pra-
valenz von 5,5 % ebenfalls weit verbreitet ist und das CKD-Risiko um 1,2 PP (OR: 1,29) erhéht. Sons-
tige periphere GefaBkrankheiten (ICD 173) gehen aufgrund der verursachenden Grunderkrankun-
gen bzw. Risikofaktoren (Bluthochdruck, Diabetes mellitus, Fettstoffwechselstorung, Tabakrauchen,
Adipositas, Bewegungsmangel) mit einem erhéhten CKD-Risiko einher (AME: +0,8 PP; OR: 1,17).

Unter den sonstigen chronischen obstruktiven Lungenkrankheiten (COPD) sind chronische
Erkrankungen der Atemwege zusammengefasst, die durch eine zunehmende Einschrankung der
Lungenventilation gekennzeichnet sind und die als Folge des jahre- bzw. jahrzehntelangen Tabakrau-
chens entstehen. Die Erkrankung stellt einen eigenstandigen Risikofaktor fiir die Entwicklung einer
CKD dar (AME: +0,6 PP; OR: 1,14). Der Zusammenhang zur CKD ist eher assoziativ zu bewerten.

Zusammenhang zwischen nephrotoxischen Arzneimitteln und dem CKD-Risiko:

Die Gesamtmenge nephrotoxischer Arzneimittel weist einen dosis- und zeitdauerabhéngigen
Zusammenhang mit dem CKD-Risiko auf: Je héher die in einem Jahr verordnete Dosis nephrotoxi-

scher Arzneimittel und je langer der Zeitraum, tiber den diese Wirkstoffe verordnet werden, desto
hoher ist das CKD-Risiko (AME: 0,3 - 1,1 PP; OR: 1,08 — 1,27).

Bestimmte Wirkstoffgruppen nephrotoxischer Arzneimittel erhéhen das CKD-Risiko noch dariiber
hinaus. Mit einem besonders hohen zuséatzlichen CKD-Risiko sind nephrotoxische Wirkstoffe aus der
Gruppe der Mittel bei Saure bedingten Erkrankungen (bei einer hohen Jahresdosis: +0,9 PP;
0R: 1,20), nephrotoxische Antidiabetika (+0,7 PP; OR: 1,15), nephrotoxische antithrombotische
Wirkstoffe (bei einer niedrigen Jahresdosis: +0,8 PP; bei einer hohen Jahresdosis: +1,4 PP), nephro-
toxische Antiinfektiva zur systemischen Anwendung (bei einer hohen Jahresdosis +2,3 PP; OR:
1,55), nephrotoxische Immunsuppressiva (+3,1 PP; OR: 1,74) und nephrotoxische Antiphlogistika,
Antirheumatika und topische Mittel gegen Gelenk- und Muskelschmerzen (bei einer hohen
Jahresdosis: +1,2 PP; OR: 1,26) verbunden. Insbesondere bei NSAR ist zu beachten, dass die Analyse
nur arztliche Verordnungen umfasst, die zu Lasten der GKV abgerechnet werden kénnen. Die meis-
ten NSAR sind jedoch bis zu einer bestimmten Dosierung rezeptfrei in Apotheken erhéltlich und nur
bei héheren Dosierungen verschreibungspflichtig. Diese von den Versicherten selbst beschafften



Arzneimitteln sind von der Analyse nicht umfasst, so dass die tatsachliche Exposition gegentiber
nephrotoxischen Wirkstoffen dieser Gruppe hoher ausfallen diirfte als in den Analyseergebnissen
ausgewiesen.

Die Versorgung mit nephrotoxischen Gichtmitteln erhéht das CKD-Risiko unabhéngig von wei-
teren Risikofaktoren um +1,9 PP (OR: 1,45), nephrotoxische Arzneimittel zur Behandlung von
Knochenerkrankungen erhihen das CKD-Risiko um durchschnittlich 1,4 PP (OR: 1,31) und nephro-
toxische Analgetika (Schmerzmittel) um 0,6 PP (OR: 1,14). Wie bei NSAR gilt jedoch auch hier die
Einschrankung, dass die Analyse ausschlieRlich nephrotoxische Analgetika umfasst, die arztlich
verordnet wurden und zu Lasten der GKV abgerechnet werden kdnnen. Da insbesondere schwach
wirksame Analgetika (Paracetamol, Diclofenac, Ibuprofen etc.) bis zu einer bestimmten Dosis auch
frei in der Apotheke erhaltlich sind, diirfte es sich bei der ausgewiesenen Verordnungspravalenz um
eine Untererfassung handeln, da diese Privatkdufe nicht von der Analyse umfasst sind.

Nephrotoxische Antiepileptika erhohen nur bei einer hohen Jahresdosis von 183 DDD oder mehr
das CKD-Risiko moderat um +0,8 PP (OR: 1,17), nephrotoxische Psycholeptika sind bei einer
niedrigen Jahresdosis (< 183 DDD pro Jahr) mit einem um +1,9 PP hoheren CKD-Risiko verbunden
(OR: 1,45), bei einer hohen Jahresdosis (183 DDD oder mehr) erhéht sich das CKD-Risiko um +3,5 PP
deutlich (OR: 1,86). Nephrotoxische Psychoanalepika erhéhen das CKD-Risiko bei einer hohen
Jahresdosis moderat um 0,8 PP (OR: 1,18).

Zusammenhang zwischen der Pharmakotherapie mit Antihypertensiva und Antidiabetika
und dem CKD-Risiko:

Ergdnzend zu den nephrotoxischen Arzneimitteln wurde auch gepriift, inwieweit die Verordnung von
nicht-nephrotoxischen Arzneimitteln, die bei Bluthochdruck- und Stoffwechselerkrankungen ein-
gesetzt werden, mit dem CKD-Risiko verbunden ist. Bei der Interpretation dieser Analyseergebnisse
ist zu beriicksichtigen, dass die untersuchten Arzneimittel eine CKD nicht kausal auslosen, sondern
als Indikator fiir eine fortgeschrittene bzw. medikamentds behandlungsbedirftige Grunderkrankung
fungieren. Untersucht wird somit, ob das CKD-Risiko bestimmter Patientengruppen, die medikamen-
t6s wegen Bluthochdruck oder Diabetes mellitus behandelt werden, von Patientinnen und Patienten
mit Grunderkrankung aber ohne die untersuchten Arzneimittelverordnungen abweicht.

Patientinnen und Patienten mit insulinpflichtigem Diabetes mellitus weisen ein um 2,0 PP er-
hohtes CKD-Risiko auf (OR: 1,48). Bei Diabetikern mit oralen Antidiabetika ist das CKD-Risiko um
0,8 PP erhoht (OR: 1,18).

Bei Patienten, die mit Diuretika behandelt werden, ist das CKD-Risiko um +2,9 PP relativ stark
erhoht (OR: 1,76). Neben dem fortgeschrittenen Erkrankungsstadium der Bluthochdruck- bzw. Herz-
erkrankung reflektiert dieses erhdhte CKD-Risiko méglicherweise auch den medikamentdsen Eingriff
in die Transportprozesse im Tubulussystem der Niere und die Wirkung méglicher Elektrolytverschie-
bungen.

Patientinnen und Patienten mit Verordnung von Betablockern weisen ein um +1,5 PP héheres
CKD-Risiko auf (OR: 1,37), bei Verordnung von Mitteln mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-
Aldosteron-System sind es +2,5 PP (OR: 1,78). Patientinnen und Patienten mit Verordnung von
Calciumkanalblockern weisen dagegen nur ein moderat erhohtes CKD-Risiko auf (AME: +0,5 PP;
OR: 1,11).
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Im Folgenden werden die Ergebnisse zu den in dem Risikomodell beriicksichtigten Einflussfak-
toren gruppiert nach sachlich zusammengehdrenden Faktoren dargestellt. Berichtet werden ne-
ben der Prévalenz der einzelnen Faktoren in der Untersuchungspopulation zwei Kennwerte zur
Quantifizierung der Erhéhung (bzw. Erniedrigung) des CKD-Risikos bei Vorliegen des jeweiligen
Faktors im Vergleich zu der Referenzgruppe ohne Vorliegen des betreffenden Einflussfaktors:

¢ Die Odds Ratio (OR):

Mit Odds (englisch fiir Chance) wird die Relation aus Wahrscheinlichkeit und Gegenwahr-
scheinlichkeit bezeichnet. Bei einer Wahrscheinlichkeit von 5,6 %, innerhalb von drei Jah-
ren an CKD zu erkranken (Gegenwahrscheinlichkeit: 94,4 %), ergibt sich eine Odds von etwa
0,05932 (5,6 % / 94,4 % = 0,05932). Die Odds Ratio (OR, Chancenverhaltnis) bezeichnet
das Verhaltnis (Ratio) der Odds, dass ein Ereignis in einer Gruppe eintritt, zu der Odds, dass
das Ereignis in einer anderen Gruppe eintritt. Betrdgt das CKD-Risiko in einer bestimmen
Teilgruppe beispielsweise 6,6 % (Gegenwahrscheinlichkeit: 93,4 %), so ergibt sich fiir diese
Teilgruppe eine Odds von 0,07066 (6,6 % / 93,4 % = 0,07066) und im Vergleich zum Durch-
schnitt eine Odds Ratio von etwa 1,19 (0,07066 / 0,05932 = 1,19).

Die Odds Ratio ist eine statistische Kennzahl, die haufig in der Epidemiologie verwendet
wird, um auszudriicken, wie stark ein potenzieller Risikofaktor mit einer bestimmten Krank-
heit (bspw. CKD) zusammenhéngt. Hierbei werden Personen mit einem potenziellen Risiko-
faktor mit Personen ohne diesen Risikofaktor verglichen. Die Odds Ratio driickt dann aus,
um wie viel gréRer die ,Chance” zu erkranken in der Gruppe mit Risikofaktor verglichen mit
der Chance in der Gruppe ohne Risikofaktor ist. Ein Wert groer 1 bedeutet ein erhdhtes
Risiko, ein Wert kleiner 1 bedeutet ein verringertes Risiko (protektiver Faktar).

Wenn die Erkrankungswahrscheinlichkeit der Vergleichsgruppe (hier: ohne Risikofaktor)
klein ist (wie es hier der Fall ist), entspricht die OR annahrend dem relativen Risiko.

e Der Average Marginal Effect (AME):

Der AME gibt an, wie sich das absolute Risiko fiir das Auftreten einer CKD bei Vorliegen
des betreffenden Einflussfaktors im Durchschnitt verandert. Wenn von 1.000 Personen in
der Referenzgruppe 56 Personen in den folgenden drei Jahren eine CKD entwickeln, dann
betragt das absolute Risiko 5,6 % (bezogen auf drei Jahre). Ein AME von 1,0 Prozentpunkten
(PP) bedeutet dann, dass Personen, bei denen der betreffende Einflussfaktor vorliegt, im
Durchschnitt ein absolutes Risiko von 6,6 % haben.

Fir die Einordnung aller im Folgenden berichteten quantitativen Ergebnisse ist es sinnvoll, das
absolute CKD-Erkrankungsrisiko fiir die gesamte Untersuchungspopulation bezogen auf den
3-Jahreszeitraum (Ende 2019 bis Ende 2022) im Blick zu behalten, das 5,6 % betrégt (188.451
von 3.359.569 Versicherten).

Bei den Analysen zu jeder Gruppe von Einflussfaktoren wurde jeweils der Einfluss der tibrigen
in der Analyse beriicksichtigten Einflussfaktoren — Alter, Morbiditat, Exposition gegeniiber
nephrotoxischen Medikamenten — statistisch kontrolliert. Die Ergebnisse sind also jeweils so
zu verstehen, dass die berichteten Risikoparameter die allein durch den betrachteten Faktor
gegeniiber der Referenzgruppe (ohne diesen Faktor) bewirkte Risikoerhohung darstellen.



In Tabelle 25 ist der Einfluss des Alters auf die Wahrscheinlichkeit einer CKD-Erkrankung dar-
gestellt. Hieraus ist ersichtlich, dass das CKD-Risiko mit zunehmendem Alter kontinuierlich
ansteigt. Die Odds-Ratio (OR) fir Menschen im Alter von 50 bis unter 60 Jahre betragt 1,83,
was im Durchschnitt mit einem um +1,0 Prozentpunkte (PP) héheren CKD-Risiko im Vergleich
zu 40- bis 49-Jahrigen verbunden ist. Im Alter von 60 bis 69 Jahre belduft sich die OR auf
3,32, was in Bezug auf die Vergleichsgruppe (Alter 40 bis 49 Jahre) einem um +2,7 PP héhe-
ren CKD-Risiko entspricht, im Alter von 70 bis 79 Jahre mit einer Odds Ratio von 6,14 ist das
CKD-Risiko um +5,5 PP héher als in der Vergleichsgruppe und in der héchsten Altersklasse
(80 Jahre und alter) ist das CKD-Risiko durchschnittlich +8,9 PP hoher als das CKD-Risiko der
40- bis 49-Jahrigen (OR: 10,03).

Bei den Angaben ist zu beriicksichtigen, dass es sich hierbei um die reinen Alterseffekte bei
ansonsten gleicher Morbiditat und gleicher Exposition gegeniiber nephrotoxischen Arzneimit-
teln handelt. Die Angaben stellen demnach den allein auf das Alter zuriickzufiihrenden Effekt
auf das CKD-Risiko dar. Ein héheres Lebensalter geht jedoch haufig zumindest mit einer héhe-
ren Morbiditat einher, so dass die Risikounterschiede zwischen &lteren und jlingeren Personen
insgesamt noch starker ausgepragt sind.

Bemerkenswert ist, dass unter Kontrolle der Morbiditét und der Exposition gegeniiber nephroto-
xischen Arzneimitteln keine geschlechtsspezifischen Unterschiede in Bezug auf das CKD-Risiko
bestehen, weshalb in Tabelle 25 auch keine nach Geschlecht differenzierten Ergebnisse aus-
gewiesen sind. Beobachtbare Geschlechtsunterschiede bei der CKD-Pravalenz (siehe Tabelle 3
in Abschnitt 3.1) sind demnach allein auf Unterschiede in der zugrundeliegenden Morbiditét bzw.
Unterschiede in der Exposition gegeniiber nephrotoxischen Arzneimitteln zuriickzufihren.

Tabelle 25: Ergebnisse des CKD-Risikomodells: Zusammenhang zwischen Alter und CKD-Risiko

40 bis 49 Jahre 609.493 18.1 %
50 bis 59 Jahre 1.83 +1,0 PP < 0,001 857.308 255%
60 bis 69 Jahre 3,32 +2,7 PP <0,001 799.269 23,8%
70 bis 79 Jahre 6,14 +5,5 PP < 0,001 655.392 19,5 %
80 Jahre und alter 10,03 +8,9 PP <0,001 438.107 13,0 %
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Anmerkung: * Basiskategorie: 40 bis 49 Jahre; OR = Odds Ratio; AME = Average marginal effect; N = Anzahl DAK-
Versicherte; PP = Prozentpunkte;
Geschlecht ist kein unabhangiger, statistisch signifikanter Risikofaktor
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Die wichtigsten zum Auftreten von CKD beitragenden Grunderkrankungen Diabetes mellitus
und Bluthochdruck sind in der Bevélkerung weit verbreitet: Etwa die Halfte aller DAK-Ver-
sicherten im Alter ab 40 Jahren, die nicht an CKD erkrankt sind, weist eine Erkrankung an
Diabetes mellitus und/oder Bluthochdruck ohne Nephropathie auf. Rund 36,0 % der DAK-Ver-
sicherten weisen eine Bluthochdruckerkrankung ohne Diabetes mellitus auf, 2,3 % Diabetes
mellitus ohne Bluthochdruckerkrankung. Eine Kombination aus Bluthochdruckerkrankung und
Diabetes mellitus liegt bei 10,8 % der DAK-Versicherten vor. Bei insgesamt 1,2 % der DAK-
Versicherten ohne CKD besteht bereits eine bluthochdruck- und/oder diabetesassoziierte Ne-
phropathie, davon etwa zwei Drittel mit einer diabetesassoziierten Nephropathie (Prévalenz:
0,8 %) und ein Drittel mit einer bluthochdruckassoziierten Nephropathie (Prévalenz: 0,4 %).
Die Kombination aus einer bluthochdruck- und diabetesassoziierten Nephropathie ist bei Ver-
sicherten ohne CKD sehr selten (Prévalenz: < 0,1 %).

Eine Erkrankung an Bluthochdruck oder Diabetes mellitus ohne kodierte Nephropathie ist mit
einer um durchschnittlich +2,5 PP (OR: 1,93) bzw. +2,6 PP (OR: 1,96) hoheren Wahrschein-
lichkeit verbunden, an CKD zu erkranken. Liegen beide Erkrankungen vor, so erhoht sich das
CKD-Risiko im Vergleich zur Vergleichsgruppe (keine der beriicksichtigten Grunderkrankungen)
um +3,3 PP (OR: 2,26). Im Vergleich zu Personen ohne Grunderkrankung weisen Menschen mit
einer Bluthochdruck-assoziierten Nephropathie ein um +5,1 PP hoheres CKD-Risiko auf (OR:
3,06). Eine Diabetes-assoziierte Nephropathie ist mit einer um +5,6 PP hoheren Wahrschein-
lichkeit fiir eine CKD verbunden (OR: 3,29). Das gleichzeitige Vorliegen einer Bluthochdruck-
und Diabetes-assoziierten Nephropathie erhoht das CKD-Risiko im Vergleich zu Menschen
ohne Grunderkrankung um +8,3 PP (OR: 4,64).

Die ausgewiesenen Werte stellen das allein auf die Grunderkrankung zuriickzufiihrende zu-
satzliche Erkrankungsrisiko bei ansonsten gleicher Morhiditat und gleicher Exposition gegen-
iber nephrotoxischen Arzneimitteln dar. Die Ergebnisse bestdtigen somit, dass Diabetes
mellitus und Bluthochdruck sehr bedeutsame Einflussfaktoren auf die Entwicklung einer CKD
darstellen.



Tabelle 26: Ergebnisse des CKD-Risikomodells: Zusammenhang zwischen Grunderkrankung und CKD-
Risiko

Keine der beriicksichtigten

0,
Grunderkrankungen™ LHEERER S Rl

i e ot et v 1,93 +25PP <0,001  1209.398 36,0 %

pathie

DM ohne kodierte Nephro- 196 +26PP  <0,001 78.444 2,3%
pathie

LGSR 226 +33PP <0001  364.134 10,8%
Nephropathie

RR-Nephropathie 3,06 +5,1 PP <0,001 12.013 0.4 %
DM-Nephropathie 3.29 +5,6 PP < 0,001 26.136 0.8 %
RR- & DM-Nephropathie 4,64 +8,3 PP <0,001 596 <0,1%
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Anmerkung: * Basiskategorie: Keine der berticksichtigten Grunderkrankungen; OR = Odds Ratio; AME = Average marginal
effect; N = Anzahl DAK-Versicherte; DM = Diabetes mellitus; RR = Bluthochdruck; PP = Prozentpunkte;
Berlicksichtigte Grunderkrankungen: ICD E10-E14, 110-115; DM-Nephropathie: ICD E10.2, E11.2, E12.2,
E13.2, E14.2, N08.3; RR-Nephropathie: ICD 112, 113

Im né&chsten Analyseschritt werden ausgewahlte potenzielle Frithindikatoren fiir eine CKD-
Erkrankung hinsichtlich ihres Einflusses auf das CKD-Risiko betrachtet. Da es sich um Frithindi-
katoren einer CKD handelt, kommt auch in Betracht, dass Versicherte mit diesen Symptomen
bereits an CKD erkrankt sind, die CKD aber noch nicht erkannt und diagnostiziert wurde.

Eine diagnostizierte, nicht naher bezeichnete Andmie (ICD D64.9) erhght das CKD-Risiko
+ 1,4 PP (OR: 1,33), bei Hyperparathyreoidismus und sonstige Erkrankungen der Nebenschild-
driise (ICD E21) belduft sich das zusatzliche CKD-Risiko auf durchschnittlich +1,2 PP (OR: 1,29).
Hyperparathyreoidismus ist mit einer Prévalenz von 0,3 % in der Population der DAK-Ver-
sicherten ab einem Alter von 40 Jahren eher weniger verbreitet. Eine diagnostizierte nicht
naher bezeichnete Andmie kommt mit einer Diagnoseprédvalenz von 2,2 % dagegen etwas
haufiger vor.
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Unspezifische, nicht klassifizierte Odeme (ICD R60; Wassereinlagerungen bzw. Fliissigkeits-
ansammlungen im Gewebe), die mit einem leicht erhdhten CKD-Risiko +0,5 PP (OR: 1,12) ver-
bunden sind, und Krampfe und Spasmen der Muskulatur (ICD R25.2), bei denen das CKD-Risiko
ebenfalls leicht um +0,6 PP (OR: 1,14) erhéht ist, kénnten auch auf eine bereits bestehende, bis-
lang nicht erkannte CKD hinweisen. Die Erhéhung des Blutdrucks und eine damit verbundene
Entwicklung von ausgepragten Wassereinlagerungen gehoren zu den friihesten Symptomen
einer CKD. Krampfe und Spasmen der Muskulatur kdnnen aufgrund von Elektrolytverschie-
bungen auftreten, die sich bei einer Beeintrachtigung der Nierenfunktion einstellen kdnnen.

Tabelle 27: Ergebnisse des CKD-Risikomodells: Friihindikatoren fiir die Entwicklung einer CKD oder das
Bestehen einer nicht erkannten, noch nicht diagnostizierten CKD

Andmie, nicht ndher be-

DEng zeichnet

1,33 +1,4PP <0,001 53.524 1.6 %
Hyperparathyreoidismus

E21 und sonstige Krankheiten 1,29 +1,2 PP < 0,001 9.185 0.3%
der Nebenschilddriise

Krampfe und Spasmen der

R25.2 114 +06PP  <0,001 29.809 0.9 %

Muskulatur

Rep  Ddem anderenorts nicht 112 +05PP <0001 111036  3,3%
klassifiziert

Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Anmerkung: Basiskategorie: Keine Erkrankung an jeweiliger Krankheit; OR = Odds Ratio; AME = Average marginal
effect; N = Anzahl DAK-Versicherte; PP = Prozentpunkte

Im nachsten Analyseschritt werden aus der wissenschaftlichen Literatur bekannte Risikofak-
toren fiir eine CKD-Erkrankung hinsichtlich ihres Einflusses auf das CKD-Risiko betrachtet.
Bésartige Neubildungen der Harnorgane (ICD C64 — C68) sind bei ansonsten gleicher Morbidi-
tat und gleicher Exposition gegeniiber nephrotoxischen Arzneimitteln mit einem um +2,4 PP
héheren CKD-Risiko verbunden (OR: 1,57). Bei bosartigen Neubildungen der Harnorgane konn-
te ein erhdhtes CKD-Risiko sowohl auf die Tumorerkrankung als auch die nachfolgende Tumor-
behandlung zuriickzufiihren sein. Bosartige Neubildungen sind mit einer Prévalenz von 0,7 %
in der Population der DAK-Versicherten ab einem Alter von 40 Jahren eher wenig verbreitet.

Adipositas (ICD E66) und psychische und Verhaltensstérungen durch Alkohol (ICD F10) stellen
unabhangige Risikofaktoren fiir die Entwicklung einer CKD dar. Adipositas, die mit einer Pra-
valenz von 13,5 % weit verbreitet ist, erhdht das CKD-Risiko um +0,6 PP (OR: 1,14), psychische



und Verhaltensstdrungen durch Alkohol, die mit einer Diagnoseprévalenz von 2,2 % seltener
auftreten, um +1,0 PP (OR: 1,22). Wahrend tibermaRiger Alkoholkonsum kausal zu einer Nie-
renschadigung beitragen kann, kdnnte Adipositas zumindest teilweise auch eher assoziativ
mit einer CKD-Erkrankung verbunden sein, das heif8t begleitend mit der Entwicklung einer
CKD einhergehen.

Stérungen des Purin- und Pyrimidinstoffwechsels (ICD E79) erhéhen das CKD-Risiko um
+0,6 PP geringfigig. Die Diagnosegruppe beinhaltet sowohl Krankheitszustande (asympto-
matische Hyperurikdmie), die auf eine bereits bestehende, bislang noch nicht diagnostizierte
Nierenerkrankung hinweisen kdnnen als auch hereditare Stoffwechselkrankheiten (hereditére
Xanthinurie), die mit Nierenzysten und der Ablagerung von Kalziumsalzen im Nierengewebe
einhergehen und in der Folge zur Entwicklung einer interstitiellen Nephritis fiihren und somit
auch urséachlich an der Entwicklung einer CKD beteiligt sein kdnnen. Stérungen des Purin- und
Pyrimidinstoffwechsels werden mit einer Pravalenz von 6,1 % vergleichsweise haufig diag-
nostiziert, wobei erbliche Krankheitszustande sehr selten sind.

Auch Atherosklerose der Nierenarterien (ICD 170.1) und der Extremitatenarterien (ICD 170.2)
gehen aufgrund der verursachenden Grunderkrankungen bzw. Risikofaktoren (Bluthochdruck,
Diabetes mellitus, Fettstoffwechselstorung, Tabakrauchen, Adipositas, Bewegungsman-
gel) mit einem erhéhten CKD-Risiko einher. Die Atherosklerose der Nierenarterien kann die
Entwicklung einer CKD auch unmittelbar kausal auslosen. Sie ist mit einem um +2,0 PP (OR:
1,47) héheren CKD-Risiko verbunden. Bei der Atherosklerose der Extremitatenarterien (AME:
+1,0 PP; OR: 1,22) ist das zuséatzliche CKD-Risiko etwas geringer. Atherosklerosen der Extremi-
tatenarterien sind mit einer Pravalenz von 2,2 % etwas weiter verbreitet, Atherosklerosen der
Nierenarterien treten demgegeniiber deutlich seltener auf (Pravalenz: 0,1 %).

Glomeruldre Erkrankungen (ICD NOO-NOQ8) stellen eine Gruppe von Erkrankungen und Syndro-
men dar, die eine CKD ursé&chlich begriinden oder mit ihr einhergehen konnen. Sie umfassen
insbesondere die rezidivierende und persistierende Hamaturie (ICD N02), das (chronische) ne-
phritische Syndrom (ICD NO3, NO5) und das nephrotische Syndrom (ICD NO4). Glomerulare
Krankheiten bei Diabetes mellitus (ICD N08.3) bleiben bei dieser Betrachtung unberiicksich-
tigt, da diese als Zusatzdiagnose im Zusammenhang mit einer Diabeteserkrankung bereits als
Risikofaktor der Grunderkrankungen berticksichtigt wurden (vgl. Tabelle 26).

Die rezidivierende und persistierende Hamaturie ist durch das Vorkommen von Erythrozyten
bzw. Blut im Urin gekennzeichnet, das begleitend oder in Folge einer Erkrankung im Bereich
der Niere, des Ureters, der Harnblase oder der Urethra auftreten kann, durch Laborbefund
festgestellt wird und dessen Ursache stets abgeklart und entsprechend therapiert werden
sollte. Unter dem nephrotischen Syndrom wird ein Symptomenkomplex aus Proteinurie (er-
hohtes Eiweill im Urin), Hypoproteindmie (erniedrigtes Eiweil® im Blut), erhhten Blutfett-
werten und Wassereinlagerungen verstanden, der auf eine Schadigung der Nierenkdrperchen
(Glomeruli) hinweist und in Folge oder begleitend zu verschiedenen Erkrankungen im Bereich
der Niere auftreten kann. Glomerulonephritis ist eine abakterielle Entzindung der Nieren und
eine der hdufigeren Ursachen fiir eine CKD und die Entwicklung einer terminalen Niereninsuf-
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fizienz. Die mit der Glomerulonephritis verbundenen entziindlichen Prozesse fiihren zu einer
Schadigung der Nierenkérperchen, die mit einer Verringerung der glomeruléren Filtrationsrate
verbunden ist.

Glomerulare Erkrankungen (ohne ICD N08.3: Glomeruldre Krankheiten bei Diabetes mellitus)
sind als Risikofaktor fiir CKD bekannt (vgl. Abschnitt 2.3) und stellen einen bedeutsamen Ri-
sikofaktor fiir eine CKD dar. Sie erhdhen das Risiko an CKD zu erkranken um durchschnittlich
2,8 PP (OR: 1,67). Mit einer Prévalenz von 0,3 % treten glomeruldre Erkrankungen in der Versi-
chertenpopulation der DAK-Gesundheit zwar eher selten auf, aufgrund des hohen CKD-Risikos
sollte bei Patientinnen und Patienten mit einer glomeruldren Erkrankung jedoch mit routine-
maRigen Laboruntersuchungen die Nierenfunktion kontinuierlich iiberwacht werden.

Eine weitere Patientengruppe mit erhdhtem CKD-Risiko stellen Patientinnen und Patienten
mit einer tubulointerstitiellen Nierenkrankheit (ICD N10-N16; ohne ICD N13) dar. Tubulointers-
titielle Nierenkrankheiten treten in der Versichertenpopulation der DAK-Gesundheit mit einer
Prévalenz von 0,4 % zwar etwas haufiger auf als glomerulére Erkrankungen, insgesamt be-
trachtet ist die Erkrankung jedoch wenig verbreitet. Zu den haufigsten Erkrankungen dieser
Krankheitsgruppe gehdren die akute und chronische tubulointerstitielle Nephritis (ICD N10,
N11, N12) sowie arzneimittelinduzierte tubulointerstitielle und tubulére Krankheitszustande
(N14). Isolierte obstruktive Uropathien und Refluxuropathien (ICD N13), die beispielsweise
durch Nieren- oder Blasensteine oder Tumorerkrankungen (durch Verlegung der Harnwege)
ausgeldst werden kénnen, sind in der Atiologie der CKD von untergeordneter Bedeutung und
bleiben bei dieser Betrachtung unberiicksichtigt.

Eine ungiinstige Prognose weist inshesondere die chronische tubulointerstitielle Nephritis auf,
die sich als Folge von Infektionen (bspw. Nierenbeckenentziindung) oder der Exposition gegen-
tiber nephrotoxischen Arzneimitteln herausbilden kann, aber auch durch Systemerkrankungen
(bspw. Gicht oder andere Stoffwechselerkrankungen, Amyloidose), hereditdre Erkrankungen
und Autoimmunerkrankungen hervorgerufen oder als Folge von Tumorerkrankungen mit Ver-
anderung des Mineralstoffwechsels oder als Folge von Strahleneinwirkung entstehen kann.
Die Chronizitat impliziert, dass die Ursache der Nephritis bereits seit langerer Zeit besteht und
sich mdglicherweise auch nicht (kurzfristig) abstellen oder kurativ behandeln Idsst (und ggfs.
auch die Glomeruli mitbetroffen sind).

Tubulointerstitielle Nierenkrankheiten (ohne ICD N13: Obstruktive Uropathie und Refluxuro-
pathie) erhéhen das Risiko an CKD zu erkranken um durchschnittlich 1,2 PP (OR: 1,28). Auf-
grund des hohen mit tubulointerstitiellen Nierenkrankheiten verbundenen CKD-Risikos sollte
bei den betroffenen Patientinnen und Patienten die Nierenfunktion mit routinemaRigen Labor-
untersuchungen kontinuierlich tiberwacht werden.

Unter einem akuten Nierenversagen (ICD N17) wird die rapide Abnahme der Nierenfunktion bei
prinzipieller Reversibilitdt der Nierenschadigungen verzeichnet. Per Definition liegt ein akutes
Nierenversagen vor, wenn das Kreatinin im Serum mehr als 0,3 mg/dl innerhalb von 48 Stun-
den oder auf mindestens das 1,5-fache seines Ausgangswertes innerhalb von sieben Tagen



ansteigt. Auch bei einem Abfall der Urinmenge auf weniger als 0,5 ml/kg (Kérpergewicht) pro
Stunde fir einen Zeitraum von mindestens sechs Stunden liegt ein akutes Nierenversagen vor.

Ein akutes Nierenversagen kann prarenal aufgrund einer Verminderung des Herzzeitvolumens
(durch das Herz in den Blutkreislauf gepumptes Blutvolumen pro Zeiteinheit) eintreten, die zu
einer Verminderung der Durchblutung der Niere und damit einem Riickgang der glomeruléren
Filtrationsrate fiihrt. Ursachen fiir den Riickgang des Herzzeitvolumens kénnen beispielswei-
se Dehydratation (bspw. durch Durchfall, Erbrechen, oder auch Uberdosierung von Diuretika),
Blutverluste, Herzinsuffizienz und Sepsis/septischer Schock sein. Prarenale Nierenversagen
kdnnen durch eine Therapie mit NSAR (nicht-steroidale Antirheumatika) und ACE-Hemmern
und Diuretika (beides Arzneimittel gegen Bluthochdruck) begiinstigt oder sogar ausgeltst
werden, da diese den physiologischen Kompensationsmechanismus (Aktivierung des Renin-
Angiotensin-Aldosteron-Systems zur Verminderung der Ausscheidung von Wasser und Nat-
rium) unterbinden.

Demgegeniiber zeichnen sich intrarenal ausgel6ste Formen des akuten Nierenversagens
durch die primare Schadigung der Nephronen (kleinste Funktionseinheit der Niere, die aus
einem Nierenkdrperchen mit Glomerulus und Bowman-Kapsel und dem angeschlossenen Tu-
bulussystem besteht, und die kontinuierlich Primarharn aus dem Blut filtriert und bestimmte
Stoffe reabsorbiert) aus. Ursache sind zumeist nephrotoxische Stoffe (Medikamente, Gifte,
Drogen), aber auch tiberméRige Mengen von Hamoglobin (bspw. durch Hamolyse, der Auf-
|6sung von Erythrozyten durch Zerstérung der Zellmembran) oder Myoglobin (ausgeldst bspw.
durch Herzinfarkt oder eine Rhabdomyolyse) im Blut kann bei Uberschreitung der tubuléren
Reabsorptionskapazitat zu einem akuten Nierenversagen fiihren.

Da fiir die Analyse der CKD-Risikofaktoren ausschlieRlich Versicherte ausgewahlt wurden, bei
denen keine CKD vorliegt, weisen die betroffenen Versicherten mit akutem Nierenversagen
demnach eine Verlaufsform auf, die zu keiner irreversiblen bzw. dauerhaften Beeintrachti-
gungen der Nierenfunktion im Sinne einer CKD gefiihrt hat. Andernfalls handelte es sich um
pravalente (oder inzidente) CKD-Patientinnen und -Patienten, die von der vorliegenden Ana-
lyse der CKD-Risikofaktoren nicht umfasst sind. Das in Tabelle 28 ausgewiesene erhéhte CKD-
Risiko um +3,3 PP (OR: 1,81) bei akutem Nierenversagen stellt damit das Risiko dar, innerhalb
der nachsten drei Jahre eine CKD zu entwickeln, wenn ein akutes Nierenversagen eingetreten
ist, das nicht unmittelbar zu einer chronischen Nierenkrankheit gefiihrt hat. Hinzu kdme das
in diesem Kontext nicht untersuchte Risiko, nach dem Eintritt eines akuten Nierenversagens
unmittelbar und dauerhaft von einer Einschrankung der Nierenfunktion im Sinne einer CKD
betroffen zu sein.

Angeborene Fehlbildungen des Harnsystems (ICD Q60-Q64) erhéhen das CKD-Risiko nur leicht
um +0,5 PP (OR: 1,12).

Verletzungen der Harnorgane und Beckenorgane (ICD S37) kdnnen dagegen urséchlich zur
Entwicklung einer CKD beitragen. Zu den Harn- und Beckenorganen gehéren neben der Niere
und der Nebenniere insbesondere Harnleiter, Harnblase und Harnréhre, Eierstécke, Eileiter
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und Gebarmutter sowie Prostata und Samenleiter. Im Kern kdnnen traumatische Verletzungen
dieser Organe zu einer Stérung des Harnflusses und damit zu einer Harnstauung fiihren, die
ein CKD auslésen kann. Traumatische Verletzungen der Niere (bspw. durch stumpfe Gewalt-
einwirkung) kdnnen zu Komplikationen wie andauernde Blutungen, Infektionen und Nieren-
insuffizienz fiihren. Bei einer Verletzung der Harnorgane und Beckenorgane ist das CKD-Risiko
um +1,4 PP (OR: 1,31) deutlich erhdht.

Tabelle 28: Ergebnisse des CKD-Risikomodells: Risikofaktoren fiir die Entwicklung einer CKD

Bosartige Neubildungen

C64 - C68 157  424PP <0001  24.905 0.7 %
der Harnorgane

E66 Adipositas 114 +0BPP <0001 452393  135%

E79 StorungendesPurin-und 40 nepp 0001 205238 61%
Pyrimidinstoffwechsels

F10 Psychische und Verhaltens- 5, 1 5pp  <goo1  74.083 2.2%
storungen durch Alkahol

170.1 Atherosklerose der Nieren- )7 o0pp  co001 3,031 0,1 %

arterie

170.2 Atherosklerose der Extre- 405 1 gpp cop01  73.407 22%
mitatenarterien

NOO — NO8 . . 0
(ohne N08.3) Glomerulére Krankheiten 1,67 +2,8PP  <0,001 8.744 0,3%
N10—-N16  Tubulointerstitielle o
(ohne N13)  Nierenkrankheiten 8 +.2PP e L
N17 Akutes Nierenversagen 1,81 +3,3PP  <0,001 9.106 0.3%
Qs0—Qps  ~ngeborene Fehlbildungen 10 5epp goo1 75989 2.3%

des Harnsystems

Verletzung der Harnorgane

S und der Beckenorgane

1,31 +1,4PP  0,0146 1277 >001%

Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten
Anmerkung: Basiskategorie: Keine Erkrankung an jeweiliger Krankheit; OR = Odds Ratio; AME = Average marginal
effect; N = Anzahl DAK-Versicherte; PP = Prozentpunkte
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Als weitere Gruppe von méglichen Risikofaktoren werden ausgewahlte Herz- und Lungen-
erkrankungen untersucht. Hierbei handelt es sich um Begleiterkrankungen, die eine CKD nicht
kausal verursachen, sondern begleitend der Entwicklung einer CKD vorangehen kdnnen.

Ischamische Herzkrankheiten (ICD 120-125), zu denen neben Angina pectoris, dem akuten und
rezidivierenden Myokardinfarkt und anderen Akuterkrankungen der Herzkranzgefale insbe-
sondere die chronische ischamische Herzkrankheit (auch: Koronare Herzkrankheit, KHK) ge-
hort, sind in der DAK-Versichertenpopulation mit einer Pravalenz von 10,1 % weit verbreitet
und stellen einen unabh&ngigen Risikofaktor fiir die Entwicklung einer CKD dar. Die KHK stellt
eine Durchblutungsstorung des Herzens aufgrund atherosklerotischer Veranderungen der Ko-
ronararterien (Herzkranzgefafe) dar, die sich auf dem Boden kardiovaskuldrer Risikofaktoren
wie Bluthochdruck, Diabetes mellitus, Fettstoffwechselstdrung, Tabakrauchabhangigkeit und
Bewegungsmangel entwickeln. Ischamische Herzkrankheiten sind mit einem um +0,6 PP (OR:
1,14) héheren CKD-Risiko verbunden, waobei der Einfluss von ischdmischen Herzkrankheiten
auf die Entwicklung einer CKD eher assoziativ und nicht unmittelbar kausal sein diirfte: Die
gleichen Risikofaktoren, die die Entwicklung einer ischédmischen Herzkrankheit in einem multi-
kausalen Krankheitsprozess begiinstigen, begiinstigen auch die Entwicklung einer CKD.

Der gleiche Erkrankungszusammenhang trifft auch auf die Herzinsuffizienz zu, die mit einer Pra-
valenz von 5,5 % ebenfalls weit verbreitet ist und das CKD-Risiko um 1,2 PP (OR: 1,29) erhdht.
Bei Herzinsuffizienz handelt es sich um ein klinisches Syndrom, das dadurch gekennzeichnet
ist, dass das Herz nicht in der Lage ist, das vom Organismus benétigte Herzzeitvolumen (Blut-
volumen pro Zeiteinheit) bereitzustellen. Herzinsuffizienz stellt eine Folgeerkrankungen unter
anderem der KHK und Bluthochdruckerkrankungen dar und reflektiert damit ein fortgeschrit-
tenes Erkrankungsstadium der Grunderkrankungen, die der Herzinsuffizienz zugrunde liegen.
Der Zusammenhang zur CKD ist daher eher assoziativ zu bewerten.

Sonstige periphere GefaRkrankheiten (ICD 173) gehen aufgrund der verursachenden Grunder-
krankungen bzw. Risikofaktoren (Bluthochdruck, Diabetes mellitus, Fettstoffwechselstérung,
Tabakrauchen, Adipositas, Bewegungsmangel) mit einem erhohten CKD-Risiko einher (AME:
+0,8 PP; OR: 1,17). Sie sind mit einer Prévalenz von 2,2 % etwas weniger weit verbreitet als
ischamische Herzkrankheiten und Herzinsuffizienz.

Unter den sonstigen chronischen obstruktiven Lungenkrankheiten (COPD) sind chronische Er-
krankungen der Atemwege zusammengefasst, die durch eine zunehmende Einschrankung der
Lungenventilation gekennzeichnet sind, haufig mit schleimig-eitrigem produktiven Husten ein-
hergehen, und die als Folge des jahre- bzw. jahrzehntelangen Tabakrauchens entstehen. Die
Erkrankung ist mit einer Prévalenz von 6,8 % stark verbreitet und stellt einen eigensténdigen
Risikofaktor fiir die Entwicklung einer CKD dar (AME: +0,6 PP; OR: 1,14). Der Zusammenhang
zur CKD ist eher assoziativ zu bewerten. Die COPD stellt eine Entziindungsreaktion in den
Atemwegen dar, die durch die {iber Jahrzehnte eingeatmeten Partikel des Tabakrauchs aus-
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geldst wird und zu einer Unterversorgung mit Sauerstoff fiihrt. In gleicher Weise schadigt das
Tabakrauchen iber die Aufnahme von Kohlenmonoxid auch das GefaRsystem. Ein manifester
Schaden im Lungengewebe korreliert mit entsprechenden Schaden im GefdRsystem, die wie-
derum zur Entwicklung einer CKD beitragen kénnen.

Tabelle 29: Ergebnisse des CKD-Risikomodells: Begleiterkrankungen, die mit einem erhohten CKD-Risiko
assoziiert sind

Ischédmische Herzkrank-

[20—125 : 114 +0,6 PP <0,001 340777 10,1 %
heiten

150 Herzinsuffizienz 1,29 +1,2 PP <0,001 184.287 5,5 %

173 Sl e e et 117 +08PP <0001 74932  22%

krankheiten

Sonstige chronische ob-

- struktive Lungenkrankheit

114 +06PP <0001 228198 6.8 %

Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten
Anmerkung: Basiskategorie: Keine Erkrankung an jeweiliger Krankheit; OR = Odds Ratio; AME = Average marginal
effect; N = Anzahl DAK-Versicherte; PP = Prozentpunkte

Ergénzend zu den Erkrankungen wurde untersucht, ob bzw. inwieweit die Einnahme potenziell
nephrotoxischer Arzneimittel die Wahrscheinlichkeit an CKD zu erkranken beeinflusst. Hierfiir
wurden fiir alle DAK-Versicherten ab einem Alter von 40 Jahren die Arzneimittelverordnungen
innerhalb eines Zeitraums von drei Jahren ausgewertet. In den Verordnungsdaten kénnen
iiber die Pharmazentralnummer (PZN) Arzneimittel identifiziert werden, deren Wirkstoff ge-
mal der ABDA-Fachinformation geeignet ist, als Nebenwirkung eine interstitielle oder tubulo-
interstitielle Nephritis auszulosen. Diese Wirkstoffe werden im Folgenden als nephrotoxische
Wirkstoffe bezeichnet.

Uber eine Analyse der ABDA-Fachinformation wurden insgesamt 179 nephrotoxische Wirk-
stoffe identifiziert (siebenstelliger ATC), die fir die Analyse in 22 {ibergeordnete Wirkstoff-
gruppen zusammengefasst wurden. Fir diese Wirkstoffgruppen wurde der Einfluss auf das
CKD-Risiko untersucht. Dariiber hinaus wurde der Einfluss der Gesamtmenge aller verord-
neten nephrotoxischen Wirkstoffe insgesamt auf das Erkrankungsrisiko an CKD analysiert.
Hierflr wurde fiir jeden Versicherten die Gesamtmenge auf Basis aller in den ABDA-Fach-
information identifizierten 179 nephrotoxischen Wirkstoffe ermittelt.



Sowohl fiir einzelne Wirkstoffgruppen als auch fiir die Gesamtmenge wurde untersucht, in-
wieweit sich der Einfluss auf das CKD-Risiko in Abh&ngigkeit von der verordneten Wirkstoff-
menge (Dosis) innerhalb eines Jahres und der Verordnungsdauer (Exposition tber ein Jahr
oder mehrere Jahre) unterscheidet. Bei der Verordnungsdauer wurde zwischen Verordnungen
im aktuellen Jahr und Verordnungen im zweijahrigen Vorzeitraum unterschieden. Bei der ver-
ordneten Wirkstoffmenge wurde zwischen einer niedrigen Jahresdosis mit weniger als 183
DDD (defined daily dosis) und einer hohen Jahresdosis mit 183 DDD oder mehr unterschieden.
Eine niedrige Jahresdosis kann auch auf eine nur kurzzeitige Verordnungsdauer innerhalb ei-
nes Jahres hinweisen (Kurzzeittherapie), wie es insbesondere bei Akuterkrankungen haufiger
der Fall ist (bspw. bestimmte Antibiotika bei Infektionskrankheiten). Demgegeniiber kann eine
Dosis von 183 DDD oder mehr innerhalb eines Jahres auch auf eine Dauertherapie mit einem
entsprechenden Wirkstoff hinweisen.

Sofern sich bei einer Wirkstoffgruppe in der Analyse keine Hinweise auf einen nach Jahresdo-
sis und Dauer differenzierten Zusammenhang der Exposition gegeniber den nephrotoxischen
Wirkstoffen dieser Wirkstoffgruppe und dem CKD-Risiko zeigte, wurde fiir diese Wirkstoff-
gruppe lediglich der Einfluss von Verordnungen des laufenden Jahres untersucht.

Von den 22 untersuchten Wirkstoffgruppen weisen zwdlf Wirkstoffgruppen sowie die Ge-
samtmenge aller nephrotoxischen Wirkstoffe eine hinreichend hohe Verordnungshaufigkeit
(mindestens 0,05 % der Versicherten mit entsprechender Verordnung) und einen relevanten
(OR > 1,10) und statistisch signifikanten (a = 0,05) Einfluss auf das CKD-Risiko auf, zu denen im
Folgenden die Ergebnisse dargestellt sind.

In Tabelle 30 ist der Einfluss der Gesamtmenge nephrotoxischer Wirkstoffe auf die Wahr-
scheinlichkeit an CKD zu erkranken dargestellt. Hieraus ist ersichtlich, dass sowohl eine hg-
here Jahresdosis im aktuellen Jahr als auch eine l&ngere Einnahmedauer mit einem erhohten
CKD-Risiko verbunden sind.

Selbst wenn im aktuellen Jahr keine nephrotoxischen Arzneimittelstoffe verordnet werden,
besteht bei entsprechender Verordnung im Vorzeitraum ein erhdhtes CKD-Risiko: Bei einer
niedrigen Jahresdosis im Vorzeitraum ist das CKD-Risiko um +0,3 PP erhéht (OR: 1,08), bei
einer hohen Jahresdosis im Vorzeitraum um +0,9 PP (OR: 1,24).

Bei einer niedrigen Jahresdosis nephrotoxischer Arzneimittelstoffe im aktuellen Jahr erhoht
sich das CKD-Risiko in Abhangigkeit von der langerfristigen Verordnungsdauer um +0,2 PP
(keine Verordnung im Vorzeitraum; OR: 1,04) bis +0,9 PP (hohe Jahresdosis im Vorzeitraum; OR:
1,23). Bei einer hohen Jahresdosis im aktuellen Jahr ist das CKD-Risiko in Abhéngigkeit von
der langerfristigen Verordnungsdauer um +0,5 PP (keine Verordnung im Vorzeitraum; OR: 1,12)
bis +1,1 PP (hohe Jahresdosis im Vorzeitraum; OR: 1,27) erhoht.

Diese Befunde sind unter Beriicksichtigung der Haufigkeit von Verordnungen nephrotoxischer
Arzneimittelwirkstoffe einzuordnen. Hierbei fallt auf, wie weit verbreitet entsprechende Wirk-
stoffe in der pharmakologischen Therapie von DAK-Versicherten sind. Lediglich 22,5 % der
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DAK-Versicherten haben innerhalb des Untersuchungszeitraums von drei Jahren keinerlei
nephrotoxische Arzneimittel verordnet bekommen. Bei den tibrigen 77,5 % wurden im Unter-
suchungszeitraum zumindest zeitweise nephrotoxische Arzneimittel verordnet, die mit einem
erhéhten CKD-Risiko verbunden sind.

Von den etwa 2,6 Mio. DAK-Versicherten, denen im Untersuchungszeitraum nephrotoxische
Wirkstoffe verordnet wurden, weisen etwa die Halfte (1,275 Mio. Versicherte) eine hohe Jah-
resdosis im aktuellen Jahr oder im Vorzeitraum oder sowohl im aktuellen Jahr als auch im
Vorzeitraum auf. Dies entspricht 38 % aller DAK-Versicherten ab einem Alter von 40 Jahren,
bei denen das CKD-Risiko arzneimittelbedingt um 0,6 PP bis 1,0 PP erhoht ist. Besonders stark
erhoht ist das CKD-Risko, wenn nephrotoxische Arzneimittel sowohl im aktuellen Jahr als
auch im Vorzeitraum in einer hohen Jahresdosis verordnet wurden. Bei iber einem Viertel aller
DAK-Versicherten ab einem Alter von 40 Jahren liegt ein solches um etwa 1,1 PP erhdhtes
arzneimittelbedingtes CKD-Risiko vor.

Die ausgewiesenen Werte stellen das allein auf die Exposition gegeniiber nephrotoxischen
Arzneimitteln zuriickzufiihrende zusétzliche Erkrankungsrisiko bei ansonsten gleicher Mor-
biditat und gleichem Alter dar. Dies verdeutlicht die grofRe Bedeutung routinemaRiger Kon-
trolluntersuchungen der Nierenfunktion, wenn zur Pharmakotherapie anderer Erkrankungen
nephrotoxische Arzneimittelwirkstoffe eingesetzt werden. Hierbei ist die Gesamtmenge ne-
phrotoxischer Wirkstoffe von erheblicher Bedeutung und bei der Indikation fir regelmaRige
Kontrolluntersuchungen sollte nicht nur die aktuelle Medikation, sondern auch die Medikation
im Vorzeitraum beriicksichtigt werden.

In der DEGAM-Leitlinie wird darauf hingewiesen, dass bei der Einnahme von potenziell ne-
phrotoxischen Medikamenten ein Monitoring der Nierenfunktion notwendig sein kann, um
Komplikationen zu vermeiden.® Bei Patientinnen und Patienten, die temporar nephrotoxische
Medikamente erhalten, sollte die Notwendigkeit einer Kontrolle der Nierenfunktion gemaR
Empfehlung der Leitlinie erwogen werden. Bei Patientinnen und Patienten, die dauerhaft
potenziell nephrotoxische Medikamente einnehmen, sollte mindestens einmal jdhrlich eine
Uberpriifung der Nierenfunktion durchgefiihrt werden. In der DEGAM-Leitlinie werden die
Wirkstoffgruppen NSAR, Coxibe, Diuretika, Statine, Aciclovir, Penicilline, Tetracycline, Phe-
nytoin und Allopurinol als potenziell nephrotoxisch aufgefiihrt. Dariiber hinaus wird auf die
ABDA-Fachinformation verwiesen.

Die fiir den vorliegenden Versorgungsreport durchgefiihrte systematische Analyse der ABDA-
Fachinformation zeigt, dass neben den in der Leitlinie aufgefiihrten Wirkstoffgruppen zahlrei-
che weitere Wirkstoffe bzw. Wirkstoffgruppen als magliche Nebenwirkung eine interstitielle
Nephritis aufweisen und daher als nephrotoxisch zu bewerten sind, und dass diese Wirkstof-
fe gemaR den Ergebnissen der vorliegenden Analyse mit einem substantiell erhohten CKD-
Risiko verbunden sind. Dies wirft die Frage auf, ob (1) die behandelnden Arztinnen und Arzte
im hausarztlichen Versorgungsbereich tber das vollstéandige Medikamentenprofil ihrer Patien-

5 Das gleiche gilt bei CKD-Patientinnen und -Patienten fir Arzneimittelwirkstoffe, die nicht genuin nephrotoxisch
sind, aber bei bereits eingeschrankter Nierenfunktion kumulieren kénnen und dann toxisch werden.



tinnen und Patienten (d. h. die Verordnungen aller an der Versorgung beteiligten Arztinnen
und Arzte) informiert sind und (2) ein regelmaRiger Abgleich aller verordneten Arzneimitteln
mit der ABDA-Fachinformation erfolgt, um die Gesamtexposition gegeniiber nephrotoxischen
Arzneimitteln und das daraus resultierende CKD-Risiko in Verbindung mit den sonstigen Er-
krankungen ihrer Patientinnen und Patienten bewerten und die Indikation fiir routinemaRige
Kontrolluntersuchungen bzw. ein Monitoring der Nierenfunktion zielsicher stellen zu kénnen.

Tabelle 30: Ergebnisse des CKD-Risikomodells: Einfluss der Gesamtmenge nephrotoxischer Wirkstoffe
auf das CKD-Risiko

Keine Keine 756.514 225%
Keine Niedrig 1,08 +0,3 PP < 0,001 586.095 17,4 %
Keine Hoch 1,24 +0,9 PP <0,001 100.296 3.0%
Niedrig Keine 1,04 +0,2 PP 0,023 196.862 5,9 %
Niedrig Niedrig 112 +0,5PP < 0,001 544.389 16,2 %
Niedrig Hoch 1,23 +0,9 PP < 0,001 182.062 5,4 %
Hoch Keine 112 +0,5PP <0,001 20.733 0.6 %
Hoch Niedrig 1.16 +0,7 PP < 0,001 93.366 2.8%
Hoch Hoch 1,27 +1,1 PP <0,001 879.252 26,2 %
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Anmerkung: Basiskategorie: Keine Verordnung im Ifd. Jahr und keine Verordnung im Vorzeitraum;
* Niedrig = weniger als 183 DDD innerhalb eines Jahres; Hoch = 183 DDD oder mehr innerhalb eines
Jahres;
OR = Odds Ratio; AME = Average marginal effect; N = Anzahl DAK-Versicherte; PP = Prozentpunkte

Bei einigen nephrotoxischen Arzneimitteln ergibt sich in der Datenanalyse ein zuséatzlich er-
héhtes CKD-Risiko: Die Verordnung dieser Arzneimittelwirkstoffe erhdht demnach das CKD-
Risiko tiber das aus der Gesamtmenge nephrotoxischer Wirkstoffe resultierende CKD-Risiko
hinaus. Hierbei handelt es sich um einzelne nephrotoxische Wirkstoffe aus der Gruppe der
Mittel bei Saure bedingten Erkrankungen (ATC-Gruppe A02), Antidiabetika (ATC-Gruppe A10),
antithrombotische Mittel (ATC-Gruppe B01), Antiinfektiva zur systemischen Anwendung (An-
timykotika und antivirale Mittel; ATC-Gruppe J02, J04 und J05), Immunsuppressiva (ATC-
Gruppe L04), Antiphlogistika, Antirheumatika und topische Mittel gegen Gelenk- und Mus-
kelschmerzen (ATC-Gruppe MO01, M02 und R01), Gichtmittel (ATC-Gruppe M04), Mittel zur
Behandlung von Knochenerkrankungen (ATC-Gruppe M05), Analgetika (ATC-Gruppe N0Z2 und
R05), Antiepileptika (ATC-Gruppe N03), Psycholeptika (ATC-Gruppe NO05) und Psychoanalep-
tika (ATC-Gruppe NO6 und GO4). Untersucht wurde hierbei der Einfluss von einzelnen nephro-
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toxischen Wirkstoffen, die gemal ABDA-Fachinformation als Nebenwirkung eine interstitielle
Nephritis auslosen konnen, und die in den oben aufgefiihrten ATC-Gruppen zusammengefasst
sind. Beispielsweise umfasst die Analyse des Einflusses der Wirkstoffe aus der ATC-Gruppe
A02 (Mittel bei Saure bedingten Erkrankungen) auf das CKD-Risiko nicht alle einzelnen Wirk-
stoffe der ATC 02, sondern nur jene Wirkstoffe, die gemal ABDA-Fachinformation als nephro-
toxisch bewertet werden kénnen.

Aus Tabelle 31 ist ersichtlich, dass nephrotoxische Wirkstoffe aus der Gruppe der Mittel bei
Séure bedingten Erkrankungen bei einer hohen Jahresdosis das CKD-Risiko um durchschnitt-
lich +0,9 PP erhdhen (OR: 1,20). Die Pharmakotherapie mit nephrotoxischen Wirkstoffen aus
dieser Gruppe ist in der Versorgung weit verbreitet: Etwa 21,0 % der DAK-Versicherten ab
einem Alter von 40 Jahren nehmen nephrotoxische Mittel bei S&ure bedingten Erkrankungen
ein, 12,6 % der Versicherten in einer hohen Jahresdosis.

Nephrotoxische Antidiabetika erhdhen das CKD-Risiko in einer ahnlichen Groenordnung
(+0,7 PP; OR: 1,15) und zwar unabhangig von der Jahresdosis. In der Verordnungspraxis sind
diese Wirkstoffe jedoch nicht sehr weit verbreitet (2,5 % der Versicherten). Noch seltener
werden nephrotoxische antithrombotische Wirkstoffe verordnet (< 0,1 % der DAK-Versicher-
ten). Allerdings sind Verordnungen dieser Wirkstoffe bei einer niedrigen Jahresdosis (weniger
als 183 DDD pro Jahr) mit einem um +0,8 PP héheren CKD-Risiko verbunden (OR: 1,19), bei
einer hohen Jahresdosis (183 DDD oder mehr pro Jahr) erhéht sich das CKD-Risiko um durch-
schnittlich +1,4 PP (OR: 1,32).

Die Verordnung nephrotoxischer Wirkstoffe aus der Gruppe der Antiinfektiva zur systemischen
Anwendung in einer hohen Jahresdosis ist ebenfalls selten (< 0,1 % der DAK-Versicherten),
dann aber mit einem erheblichen CKD-Risiko verbunden. Eine hohe Jahresdosis erhoht das
CKD-Risiko um durchschnittlich +2,3 PP (OR: 1,55). Der Einfluss einer niedrigen Jahresdosis auf
das CKD-Risiko ist statistisch nicht signifikant.

Auch Immunsuppressiva werden selten verordnet (< 0,1 % der DAK-Versicherten), tragen dann
aber zu einer erheblichen Erhdhung des CKD-Risikos bei. Unabhéangig von der Jahresdosis
steigt das CKD-Risiko bei Verordnung nephrotoxischer Immunsuppressiva um durchschnittlich
+3,1 PP (OR: 1,74).

Nephrotoxische Antiphlogistika, Antirheumatika und topische Mittel gegen Gelenk- und Mus-
kelschmerzen in einer hohen Jahresdosis sind mit einer Verordnungshaufigkeit von 2,5 % der
DAK-Versicherten in der Versorgung etwas weiter verbreitet. Durch die Verordnung dieser
Wirkstoffe in hoher Jahresdosis erhéht sich das CKD-Risiko um +1,2 PP (OR: 1,26). Hierbei ist
zu beachten, dass die Analyse nur &rztliche Verordnungen umfasst, die zu Lasten der GKV ab-
gerechnet werden konnen. Die meisten NSAR sind jedoch bis zu einer bestimmten Dosierung
rezeptfrei in Apotheken erhaltlich und nur bei héheren Dosierungen verschreibungspflichtig.
Diese von den Versicherten selbst beschafften Arzneimitteln sind von der Analyse nicht um-
fasst, so dass die tatsachliche Exposition gegeniiber nephrotoxischen Wirkstoffen dieser
Gruppe hoher ausfallen diirfte als in den Analyseergebnissen ausgewiesen.



Tabelle 31: Ergebnisse des CKD-Risikomodells: Einfluss ausgewahlter nephrotoxischer Wirkstoffe auf
das CKD-Risiko

I\/Iittel be| Séure bedingten NIBdrIg 1,00 +0,0 PP 0,904 281.691 8,4 %

AD2 Erkrank
rkrankungen Hoch 1,20 +09PP <0001 422144 126%
A10 Antidiabetika - 115 +0,7PP <0001 84299 25%
Niedrig 119  +0,8PP 0,086 782 <01%
BO1 Antithrombotische Mittel
Hoch 1,32  +1,4PP 0,008 692 <01%
Antiinfektiva zur systemi- ~ Niedrig 1,08 +04PP 0315  2.861 0.1 %
J02, Jo4, .
J05 schen Anwendung (Antimy-
kotika und antivirale Mittel) ~ Hoch 1,55  +2,3PP <0,001 1590 <01 %
L04 Immunsuppressiva = 174 +31PP <0,001 1.247 <01%
Antiphlogistika, Antirheu-
S0, matika und topische Mittel
M02, P Hoch 1,26 +1,2PP <0,001 84174 25%
RO1 gegen Gelenk- und Muskel-
schmerzen
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Anmerkung: Basiskategorie: Keine AM-Verordnung bzw. keine hohe Jahresdosis (ATC M01, M02, R01) im Ifd. Jahr
* Dosis innerhalb des aktuellen Jahres: Niedrig = weniger als 183 DDD; Hoch = 183 DDD oder mehr;
OR = Odds Ratio; AME = Average marginal effect; N = Anzahl DAK-Versicherte; PP = Prozentpunkte

Die Versorgung mit nephrotoxischen Gichtmitteln erhoht das CKD-Risiko unabhéngig von wei-
teren Risikofaktoren um +1,9 PP (OR: 1,45). Bei Gichtmitteln besteht — im Unterschied zu den
tibrigen nephrotoxischen Wirkstoffen — die Besonderheit, dass sich das CKD-Risiko nicht nur
unabhangig von der Jahresdosis erhéht, sondern auch unabhéngig davon, ob die Verordnung
im aktuellen Jahr oder im Vorjahreszeitraum stattgefunden hat.

Hintergrund hierfir ist das Krankheitsbild der Gicht, gegen die die Arzneimittel verordnet
werden, und der Zusammenhang zwischen einer Gichterkrankung und CKD. Gicht ist die
Manifestation einer Hyperurikdmie (erhohter Harnsaurespiegel im Blut) mit schmerzhaften
Harnsdureausfallungen in den Gelenken und anderen Geweben. In den meisten Féllen liegt
der Erkrankung eine Stdrung der tubularen Harnsaureausscheidung zu Grunde. Ubersteigt die
Harns&urekonzentration im Serum die Loslichkeitsgrenze, fallen die Salze der Harns&ure (Ura-
te) aus und es kommt zu Uratkristallablagerungen, die bis in tiefe Gewebeschichten reichen
kdnnen. Kommt es zur Ablagerung von Natriumuratkristallen im Nierengewebe, spricht man
von einer Uratnephropathie, die in ihrer chronischen Form auch als Gichtnephropathie bezeich-
net wird (in Abgrenzung zur akuten Uratnephropathie im Zusammenhang mit einem akuten
Gichtanfall, der typischerweise durch stark purinhaltige Nahrungsmittel (Fleisch, Innereien,
etc.) und/oder Alkohol ausgelost wird). Die chronische Uratnephropathie stellt eine Form der
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chronischen interstitiellen Nephritis dar, die wiederum mit einem erhéhten Risiko verbunden
ist, eine CKD auszuldsen.

Die Verordnung nephrotoxischer Gichtmittel weist demnach auf eine darunter liegende St6-
rung der tubuldren Harnsdureausscheidung hin, die ihrerseits selbst ein Risiko fiir eine CKD
darstellt. Auch wenn die konkrete Verordnung der Arzneimittel — beispielsweise im Zusam-
menhang mit einem akuten Gichtanfall — langere Zeit zurlickliegt, ist die Harnsaureausschei-
dung in vielen Fallen nach wie vor gestért. Verordnungen nephrotoxischer Gichtmittel erhohen
demnach zum einen das CKD-Risiko aufgrund der Toxizitat gegeniiber dem Nierengewebe,
zum anderen weist die Verordnung von Gichtmitteln auf eine maglicherweise chronisch verlau-
fende Stdrung der tubuldren Harnsdureausscheidung. Daher sind nephrotoxische Gichtmittel
unabhéngig davon, wie lange der Akutfall und die damit verbundene Arzneimittelverordnung
zuriickliegt, auch ein Indikator fiir ein mit der Harnsdureausscheidungsstérung verbundenes
Risiko, eine chronische Uratnephropathie und in der Folge eine CKD zu entwickeln. Mit einer
Verordnungsprévalenz von 4,8 % aller DAK-Versicherten im Alter ab 40 Jahren ist die Verord-
nung nephrotoxischer Gichtmittel in der Versorgung relativ weit verbreitet. Gicht zahlt —neben
Diabetes mellitus und Fettstoffwechselstdrungen — zu den haufigsten Stoffwechselerkran-
kungen in Industrieldndern.

Nephrotoxische Arzneimittel zur Behandlung von Knochenerkrankungen erhéhen das CKD-
Risiko um durchschnittlich 1,4 PP (OR: 1,31), werden in der Versorgungspraxis jedoch eher
selten verordnet (Verordnungspravalenz: 0,2 %). Deutlich weiter verbreitet ist die Verordnung
nephrotoxische Analgetika (Schmerzmittel): 16,1 % aller DAK-Versicherten ab einem Alter von
40 Jahren werden innerhalb eines Jahres zumindest zeitweise mit nephrotoxischen Analge-
tika behandelt. Das CKD-Risiko ist diesen Versicherten um 0,6 PP (OR: 1,14) erhoht. Wie bei
NSAR gilt jedoch auch hier die Einschrénkung, dass die Analyse ausschlieRlich nephrotoxische
Analgetika umfasst, die drztlich verordnet wurden und zu Lasten der GKV abgerechnet werden
kénnen. Da insbesondere schwach wirksame Analgetika (Paracetamol, Diclofenac, [buprofen
etc.) bis zu einer bestimmten Dosis auch frei in der Apotheke erhéltlich sind, diirfte es sich bei
der ausgewiesenen Verordnungspravalenz um eine Untererfassung handeln, da diese Privat-
kaufe nicht von der Analyse umfasst sind.

Nephrotoxische Antiepileptika erhdhen nur bei einer hohen Jahresdosis von 183 DDD oder
mehr das CKD-Risiko moderat um +0,8 PP (OR: 1,17). Bei einer niedrigen Jahresdosis (weniger
als 183 DDD) fallt der Einfluss auf das CKD-Risiko nur gering aus und ist statistisch nicht signi-
fikant. Etwa 0,6 % der DAK-Versicherten ab einem Alter von 40 Jahren werden mit Antiepilep-
tika in einer hohen Jahresdosis versorgt.

Bei Psycholeptika handelt es sich um Wirkstoffe/Substanzen mit einer ddmpfenden Wirkung
auf das Zentralnervensystem. Zu dieser Gruppe gehéren Tranquilizer und Sedativa (Beruhi-
gungsmittel; angstlésende, beruhigende, entspannende, aktivitdts- und antriebshemmende
Wirkung), Neuroleptika (antipsychotische, antiautistische, sedierende Wirkung) und Hypnoti-
ka (Schlafmittel). Nephrotoxische Wirkstoffe dieser Gruppe sind bei einer niedrigen Jahres-
dosis (< 183 DDD pro Jahr) mit einem um +1,9 PP hoheren CKD-Risiko verbunden (OR: 1,45),



bei einer hohen Jahresdosis (183 DDD oder mehr) erhoht sich das CKD-Risiko um +3,5 PP
deutlich (OR: 1,86). Die Verordnungspravalenz nephrotoxischer Psycholeptika fallt allerdings
gering aus: Etwa 0,3 % der DAK-Versicherten ab einem Alter von 40 Jahren werden mit ne-
phrotoxischen Psycholeptika versorgt, davon etwa ein Drittel mit einer niedrigen Jahresdosis
und zwei Drittel mit einer hohen Jahresdosis.

Bei Psychoanalepika handelt es sich um Wirkstoffe/Substanzen mit einer aktivierenden,
anregenden Wirkung auf das Zentralnervensystem. Hierzu gehdren beispielsweise Anti-
depressiva, Mittel zur Therapie von ADHS (Aufmerksamkeitsdefizitsyndrom) und Mittel bei
Morbus-Alzheimer. Nephrotoxische Psychoanaleptika sind der Versorgungspraxis relativ weit
verbreitet: Etwa 2,0 % aller DAK-Versicherten im Alter ab 40 Jahren wird zumindest zeitweise
mit nephrotoxischen Psychoanaleptika versorgt, zwei Drittel hiervon mit einer hohen Jahres-
dosis (183 DDD oder mehr), ein Drittel mit einer niedrigen Jahresdosis (bis zu 183 DDD). Bei
einer hohen Jahresdosis ist das CKD-Risiko moderat erhht. Im Durchschnitt steigt das CKD-
Risiko um 0,8 PP (OR: 1,18). Eine niedrige Jahresdosis ist dagegen nicht mit einem statistisch
signifikanten CKD-Risiko verbunden.

Alle ausgewiesenen Werte zu den nephrotoxischen Wirkstoffen stellen das allein auf der
Exposition gegeniiber nephrotoxischen Arzneimitteln zurlickzufiihrende zusétzliche Erkran-
kungsrisiko bei ansonsten gleicher Morbiditat und gleichem Alter dar. Die Ergebnisse unter-
streichen die groRe Bedeutung routineméaRiger Kontrolluntersuchungen der Nierenfunktion,
wenn zur Pharmakotherapie anderer Erkrankungen nephrotoxische Arzneimittelwirkstoffe
eingesetzt werden. Neben der Gesamtmenge sind nephrotoxische Wirkstoffe bestimmter
Wirkstoffgruppen von besonderer Bedeutung. Diese ergibt sich aus einer substanziellen zu-
satzlichen Erhéhung des CKD-Risikos auch bei kleinen Patientengruppen und/oder der weiten
Verbreitung in der Versorgungspraxis auch bei Wirkstoffen, die das CKD-Risiko nur gering-
fligig oder moderat erhéhen. Patientinnen und Patienten mit Verordnung von nephrotoxischen
Wirkstoffen aus diesen Wirkstoffgruppen sollten bei routinemaRigen Kontrolluntersuchungen
der Nierenfunktion besonders beriicksichtigt werden.
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Tabelle 32: Ergebnisse des CKD-Risikomodells: Einfluss ausgewahlter nephrotoxischer Wirkstoffe auf
das CKD-Risiko

MO4*  Gichtmittel — 145 419PP <0001 162810  48%

s | Do) A e g ~ 131 +14PP <0001 5424  02%
Knochenerkrankungen

N2, .

ry Analgetika — 114 +06PP <0001 540706  16.1%

Niedrig 1,05  +0,2PP 0,083  18.023 0,5%
Hoch 117 +08PP <0,001 18702 0,6 %
Niedrig 1,45 +1,9PP  <0,001 4.602 0.1%
Hoch 186  +35PP <0,001 6.947 0.2%

NO3 Antiepileptika

NO5 Psycholeptika

Niedrig 1,06  +0,2PP 0,053  23.31 0.7 %
Hoch 118  +08PP <0001 44216 1.3 %

NO6, G04 Psychoanaleptika

Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Anmerkung: * Basiskategorie Gichtmittel (M04): Keine AM-Verordnung im Ifd. Jahr und im Vorzeitraum (M04)
Basiskategorie tibrige ATC-Gruppen: Keine AM-Verordnung im Ifd. Jahr;
KZ = Kurzzeittherapie (< 183 DDD); DT = Dauertherapie (>= 183 DDD); OR = Odds Ratio; AME = Average
marginal effect; N = Anzahl DAK-Versicherte; PP = Prozentpunkte

Ergénzend zu den nephrotoxischen Arzneimitteln wurde auch gepriift, inwieweit die Ver-
ordnung von nicht-nephrotoxischen Arzneimitteln, die bei Bluthochdruck- und Stoffwechsel-
erkrankungen eingesetzt werden, mit dem CKD-Risiko verbunden ist. Bei der Interpretation
dieser Analyseergebnisse ist zu beriicksichtigen, dass die untersuchten Arzneimittel eine CKD
nicht kausal ausldsen, sondern als Indikator fiir eine fortgeschrittene bzw. medikamentds be-
handlungsbedirftige Grunderkrankung fungieren. Untersucht wird somit, ob das CKD-Risiko
bestimmter Patientengruppen, die medikamentés wegen Bluthochdruck oder Diabetes mel-
litus behandelt werden, von Patientinnen und Patienten mit Grunderkrankung aber ohne die
untersuchten Arzneimittelverordnungen abweicht.

Bei den untersuchten Arzneimitteln handelt es sich um Insuline, die ein weit fortgeschrittene
Stadium einer Diabeteserkrankung indizieren, orale Antidiabetika, die auf eine medikamentos
behandlungsbediirftige Diabeteserkrankung hinweisen, sowie vier Arzneimittelgruppen, die
bei Bluthochdruck eingesetzt werden. Hierbei handelt es sich um Diuretika, Beta-Adrenozep-



tor-Antagonisten (auch: Betablocker) sowie Mittel mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-
System (ACE-Hemmer und Calciumkanalblocker.

Patientinnen und Patienten mit insulinpflichtigem Diabetes mellitus weisen ein um 2,0 PP er-
hohtes CKD-Risiko auf (OR: 1,48). Bei Diabetikern mit oralen Antidiabetika ist das CKD-Risiko
um 0,8 PP erhdht (OR: 1,18).

Bei Patienten, die mit Diuretika behandelt werden, ist das CKD-Risiko um +2,9 PP relativ stark
erhoht (OR: 1,76). Neben dem fortgeschrittenen Erkrankungsstadium der Bluthochdruck- bzw.
Herzerkrankung reflektiert dieses erhéhte CKD-Risiko méglicherweise auch den medikamen-
tosen Eingriff in die Transportprozesse im Tubulussystem der Niere und die Wirkung méglicher
Elektrolytverschiebungen. Einige fiir die Dauertherapie geeignete Diuretika (bspw. Thiazid-
diuretika) senken die GFR und die Nierendurchblutung und sind mit dem Risiko der Entwick-
lung einer interstitiellen Nephritis verbunden. Schleifendiuretika kdnnen als Nebenwirkung
zu Harnsdureretention und in der Folge zu Hyperurikdmie und Gichtanfallen fiihren, was mit
einem erhohten CKD-Risiko verbunden ist.

Betablocker und ACE-Hemmer sind in der Verordnungspraxis weit verbreitet und gelten als
Mittel der ersten Wahl bei der Behandlung von Bluthochdruck- und Herzerkrankungen. Arz-
neimittelverordnungen von Betablockern sind bei 24,7 % der DAK-Versicherten im Alter ab
40 Jahren in den Verordnungsdaten dokumentiert, bei Mitteln mit Wirkung auf das Renin-
Angiotensin-Aldosteron-System sind es 35,1 %. Patientinnen und Patienten mit Verordnung
von Betablockern weisen ein um +1,5 PP hoheres CKD-Risiko auf (OR: 1,37), bei Verordnung
von Mitteln mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-Aldosteron-System sind es +2,5 PP (OR:
1,78). Patientinnen und Patienten mit Verordnung von Calciumkanalblockern weisen dagegen
nur ein moderat erhohtes CKD-Risiko auf (AME: +0,5 PP; OR: 1,11).

Alle ausgewiesenen Werte zu den Patientengruppen mit Verordnung grunderkrankungsspezi-
fischer Arzneimittel stellen das allein auf das fortgeschrittene bzw. medikamentés behand-
lungsbediirftige Erkrankungsstadium zuriickzufiihrende zusatzliche CKD-Risiko bei ansonsten
gleicher Morbiditat, gleicher Exposition gegeniiber nephrotoxischen Arzneimitteln und glei-
chem Alter dar. In der Gesamtschau verdeutlichen die Analysen, dass sowohl insulinpflichtige
Diabetiker als auch medikamentds behandelte Bluthochdruck- und Herzpatienten (mit Aus-
nahme von Calciumkanalblockern) ein stark erhohtes CKD-Risiko aufweisen und die Nieren-
funktion bei diesen Patientengruppen routineméafig tiberwacht werden sollte.
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Tabelle 33: Ergebnisse des CKD-Risikomodells: Zusammenhang zwischen Antidiabetika bzw. Antihyper-
tensiva und CKD-Risiko

A10A Insuline und Analoga 1,48 +2,0PP  <0,001 90.145 2.7%

A10B Antidiabetika exkl. Insuline 1,18 +0,8PP  <0,001  246.066 73 %

C03 Diuretika 1,76 +29PP <0001 393128 11,7 %

co7 ~ Deta-Adenozeptor 137 415PP <0001 829907  247%
Antagonisten

C08 Calciumkanalblocker 111 +0,5PP <0001 429.039 12,8 %

cog ~ MielmitWirkungaufdas g6 oppp  cgoo1 1178740 351%
Renin-Angiotensin-System

Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Anmerkung: Basiskategorie: Keine Verordnung im Ifd. Jahr und keine Verordnung im Vorzeitraum
OR = Odds Ratio; AME = Average marginal effect; N = Anzahl DAK-Versicherte; PP = Prozentpunkte

Fir die Abgrenzung der Zielgruppe fiir erganzende Screening-MalRnahmen wird das in Abschnitt 5.2
entwickelte CKD-Risikomodell auf die Population der DAK-Versicherten im Jahr 2022 angewendet,
die nicht an CKD erkrankt ist. Hierbei wird auf Basis der in den Abrechnungsdaten dokumentierten
Diagnosen des Jahres 2022 und der Arzneimittelverordnungen der Jahre 2022 sowie 2020-2021
(Vorzeitraum) fir jeden Versicherten ein individuelles CKD-Risiko bestimmt.

Die Versicherten werden dann anhand ihres CKD-Risikos einer von sechs Risikoschichten zugeord-
net, wobei Risikoschicht 1 durch das hdchste und Risikoschicht 6 durch das niedrigste CKD-Risiko
gekennzeichnet sind. In den ersten fiinf Risikoschichten befinden sich jeweils 10 % der Versicherten,
in der sechsten Risikoschicht die untere Halfte der Versicherten mit dem niedrigsten CKD-Risiko.

Im Jahr 2022 gibt es knapp 3,3 Millionen DAK-Versicherte ab einem Alter von 40 Jahren, die nicht
an CKD erkrankt sind und bei denen auch im Vorjahr keine CKD-Diagnose gestellt wurde, und die
keine Dialyseleistungen erhalten und keine Nierentransplantation aufweisen. Das durchschnittliche
3-Jahres-CKD-Risiko dieser Versicherten belduft sich auf 5,7 %. Das heil’t, dass ausgehend vom
Jahr 2022 innerhalb der nachsten drei Jahre voraussichtlich etwa 188.000 Versicherte an CKD er-
kranken werden.

In der Risikoschicht 1 mit dem héchsten CKD-Risiko belduft sich das Risiko, innerhalb der nichsten
drei Jahre an CKD zu erkranken auf durchschnittlich 27,2 %, in der Risikoschicht 2 auf 12,3 %, in der
Risikoschicht 3 auf 7,1 %, in der Risikoschicht 4 auf 4,1 % und in der Risikoschicht 5 auf 2,4 %. In der
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Risikoschicht 6, wo sich die 50 % der DAK-Versicherten mit dem niedrigsten CKD-Risiko befinden,
betrdgt das durchschnittliche Erkrankungsrisiko innerhalb der néchsten drei Jahre lediglich 0,7 %.

Von insgesamt etwa 3,3 Mio. Versicherten befinden sich 2,4 Mio. Versicherte unter &rztlicher Uber-
wachung der Nierenfunktion, bei rund 860.000 findet eine solche routinemaRige Kontrolle der Nie-
renfunktion nicht statt.

Von den Versicherten, deren Nierenfunktion nicht drztlich tiberwacht wird, weist ein Grofteil ein
niedriges CKD-Risiko auf: 646.026 der insgesamt 856.286 nicht arztlich tiberwachten Versicherten
befindet sich in der niedrigsten Risikoschicht 6 mit einem durchschnittlichen 3-Jahres-CKD-Risiko
von 0,7 %. Insofern zeigen die Ergebnisse, dass die derzeitige Indikationsstellung fiir Kontrollunter-
suchungen der Nierenfunktion weitgehend risikogerecht erfolgt.

Gleichwohl befindet sich auch ein substanzieller Teil der nicht arztlich tiberwachten Versicherten

in den hoheren Risikoschichten: 24.967 DAK-Versicherte befinden sich in Risikoschicht 1 mit einem
durchschnittlichen CKD-Risiko von 25,6 %, ohne dass in den Abrechnungsdaten eine routinemaRige
Kontrolle der Nierenfunktion dokumentiert ist. Weitere 33.295 nicht arztlich tiberwachte DAK-Ver-
sicherte befinden sich in Risikoschicht 2 mit einem durchschnittlichen CKD-Risiko von 12,2 % und
weitere 39.624 in Risikoschicht 3 mit einem durchschnittlichen Risiko von 7,1 %. Insgesamt weisen
demnach knapp 98.000 DAK-Versicherte (Risikoschicht 1 bis 3) ein tiberdurchschnittlich hohes CKD-
Risiko auf (> 5,7 %), ohne dass eine routinemaRige Uberwachung der Nierenfunktion stattfindet.
Diese Versicherten der Risikoschichten 1-3 bilden die potenzielle Zielpopulation fiir ergénzende
Screening-MafRnahmen.

In den obersten drei Risikoschichten entfallen von 13.259 innerhalb der néchsten drei Jahre zu er-
wartenden Neuerkrankungen 853 auf Neuerkrankungen mit Erstdiagnose Stadium G4 oder G5 und
6.485 auf Stadium G3. Hierbei stellt sich die Frage, ob Versicherte, deren Nierenfunktion im Jahr
2022 nicht &rztlich tiberwacht wurde und bei denen innerhalb der nachsten drei Jahre eine CKD-
Neuerkrankung mit Erstdiagnose in einem héheren Stadium erwartet werden kann, bereits im Jahr
2022 tber eine eingeschrankte Nierenfunktion verfiigen, die nicht erkannt und diagnostiziert wurde,
weil ein entsprechendes Screening nicht stattgefunden hat.

Unter der Annahme, dass CKD-Neuerkrankungen in den Stadien G4 und G5 sowie die Halfte der
CKD-Neuerkrankungen mit Erstdiagnose in Stadium G3 durch ein erganzendes Screening frihzeiti-
ger, d. h. bereits im Jahr 2022 hatten entdeckt werden kénnen, ergibt dies 4.096 Neuerkrankungen,
die durch ergénzende Screening-Malinahmen gezielt in den drei obersten Risikoschichten friihzeiti-
ger und damit in einem niedrigeren CKD-Stadium diagnostiziert werden konnten. Die Number nee-
ded to treat (NNT), die ausdriickt, wie viele Behandlungen (in diesem Fall: ergéanzende Screenings)
erforderlich sind, um gegentiber der gegenwartigen Situation einen einzelnen (zusétzlichen) positi-
ven Ausgang zu erreichen (in diesem Fall: friihzeitigere Diagnose einer CKD-Erkrankung) belduft sich
fir ein auf die drei oberen Risikoschichten fokussiertes Screening auf 24.

Die Analyse zeigt auch, dass ein Screening auf Populationsebene (statt einem risikobasierten
Screening) unter Aufwands- und Ressourcengesichtspunkten nicht sinnvoll wére. Wiirde bei allen
Versicherten, bei denen die Nierenfunktion nicht bereits bei anderen Anléssen untersucht wird,
routinemaRig die Nierenfunktion Giberwacht, ergdbe sich eine NNT von 146.
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Fir die Abgrenzung der Zielgruppe fiir ergénzende Screening-MaRnahmen wird das in Ab-
schnitt 5.2 entwickelte CKD-Risikomodell auf die Population der DAK-Versicherten im Jahr
2022 angewendet. Hierbei wird auf Basis der in den Abrechnungsdaten dokumentierten Dia-
gnosen des Jahres 2022 und der Arzneimittelverordnungen der Jahre 2022 sowie 2020-2021
(Vorzeitraum) fiir jeden Versicherten ein individuelles CKD-Risiko bestimmt. Einbezogen wer-
den hierbei alle DAK-Versicherten ab einem Alter von 40 Jahren, bei denen im Jahr 2022 keine
CKD-Diagnose gestellt wurde und die auch im Vorjahr keine CKD-Diagnose aufweisen. Aus-
geschlossen werden Versicherte, die im Jahr 2022 Dialyseleistungen in Anspruch genommen
haben oder bei denen bereits eine Nierentransplantation durchgefiihrt wurde (Zustand nach
NTx) oder die im Verlauf des Jahres 2022 gestorben sind.

Die Versicherten werden dann anhand ihres CKD-Risikos in Risikoschichten eingeteilt: Risi-
koschicht 1 umfasst die 10 % der Versicherten mit dem hochsten CKD-Risiko, Risikoschicht
2 umfasst weitere 10 % der Versicherten mit dem zweithdchsten Risiko, der Risikoschicht
3 werden weitere 10 % der Versicherten mit dem dritthdchsten CKD-Risiko zugeordnet und
in gleicher Weise wird fur die Risikoschichten 4 und 5 verfahren. Die Risikoschichten 1 bis 5
umfassen demnach 50 % der DAK-Versicherten mit dem hochsten CKD-Risiko. Risikoschicht 6
schlieRlich fungiert als Sammelkategorie fir alle Versicherten mit einem sehr geringen CKD-
Risiko: Sie umfasst die untere Halfte aller DAK-Versicherten mit dem niedrigsten CKD-Risiko.

Im zweiten Schritt wird gepriift, zu welchen Anteilen die Nierenfunktion der Versicherten in
den Risikoschichten routinemaRig arztlich kontrolliert wird. Hierfiir werden die Leistungsdaten
aus ambulanten &rztlichen Behandlungen ausgewertet.®

Im Jahr 2022 gibt es knapp 3,3 Millionen DAK-Versicherte ab einem Alter von 40 Jahren, die
nicht an CKD erkrankt sind und bei denen auch im Vorjahr keine CKD-Diagnose gestellt wur-
de, und die keine Dialyseleistungen erhalten und keine Nierentransplantation aufweisen. Das
durchschnittliche CKD-Risiko dieser Versicherten belduft sich auf 5,7 %. Das heifit, dass inner-
halb der nachsten drei Jahre etwa 188.000 Versicherte an CKD erkranken.

Aus Tabelle 34 ist ersichtlich, dass sich in jeder der fiinf Risikoschichten knapp 328.000 DAK-
Versicherte befinden und in der Risikoschicht 6, der Sammelkategorie, die tibrigen 1,64 Mio.
Versicherten mit dem niedrigsten CKD-Risiko. In der Risikoschicht 1 mit dem hdchsten CKD-
Risiko belduft sich das Risiko, innerhalb der nachsten drei Jahre an CKD zu erkranken auf
durchschnittlich 27,2 %, in der Risikoschicht 2 auf 12,3 %, in der Risikoschicht 3 auf 7,1 %,
in der Risikoschicht 4 auf 4,1 % und in der Risikoschicht 5 auf 2,4 % (siehe Tabelle 34). In
der Risikoschicht 6, wo sich die 50 % der DAK-Versicherten mit dem niedrigsten CKD-Risiko
befinden, betrdgt das durchschnittliche Erkrankungsrisiko innerhalb der ndchsten drei Jahre
lediglich 0,7 %.

Aus der Darstellung ist auch ersichtlich, in welchem Umfang die Nierenfunktion der Versi-
cherten routineméaRig kontrolliert/lberwacht wird. Von insgesamt etwa 3,3 Mio. Versicherten
befinden sich 2,4 Mio. Versicherte gemald der von uns getroffenen Definition unter drztlicher

6 Details der Methodik siehe Abschnitt 5.1.2



Uberwachung der Nierenfunktion, bei rund 860.000 findet eine solche routineméRige Kon-
trolle der Nierenfunktion nicht statt. D. h. etwa drei Viertel aller DAK-Versicherten werden
gegenwartig durch mindestens jahrliche (Versicherte mit Diabetes mellitus und/oder Hyper-
tonie) bzw. mindestens dreijahrliche (Versicherte ohne Diabetes mellitus und/oder Hypertonie)
Untersuchungen erreicht, die grundsatzlich eine Kontrolle bzw. Beurteilung der Nierenfunktion
ermdglichen.

Von den Versicherten, deren Nierenfunktion nicht drztlich tiberwacht wird, weist ein GroRteil
ein niedriges CKD-Risiko auf: 646.026 der insgesamt 856.286 nicht arztlich tiberwachten Ver-
sicherten befindet sich in der niedrigsten Risikoschicht 6 mit einem durchschnittlichen 3-Jah-
res-CKD-Risiko von 0,7 %. Insofern zeigen die Ergebnisse, dass die derzeitige Indikationsstel-
lung fiir Kontrolluntersuchungen der Nierenfunktion weitgehend risikogerecht erfolgt. Dem
steht auch nicht entgegen, dass sich rund 40 % der &rztlich Giberwachten DAK-Versicherten
(993.199 von 2.422.164 DAK-Versicherten) ebenfalls in der Risikoschicht 6 mit einem durch-
schnittlichen CKD-Risiko von lediglich 0,8 % befinden. Hierbei handelt es sich um Versicherte,
die entweder die turnusmaRigen Gesundheitsuntersuchungen nutzen, die einmal innerhalb
von drei Jahren zu Lasten der GKV abgerechnet werden kénnen und bei denen neben der Er-
kennung von Nierenkrankheiten vorrangig die friihzeitige Erkennung von kardiovaskuléren und
Stoffwechselkrankheiten im Vordergrund steht, und Versicherten, bei denen anlassbezogen
eine Untersuchung aus dem Kranz der beriicksichtigten Laboruntersuchungen durchgefiihrt
waurde, ohne dass sich daraus Anzeichen fiir eine CKD ergeben haben.

Gleichwohl befindet sich auch ein substanzieller Teil der nicht &rztlich tiberwachten Versicher-
ten in den hoheren Risikoschichten: 24.967 DAK-Versicherte befinden sich in Risikoschicht 1
mit einem durchschnittlichen CKD-Risiko von 25,6 %, ohne dass in den Abrechnungsdaten
eine routinemalige Kontrolle der Nierenfunktion dokumentiert ist. Weitere 33.295 nicht &rzt-
lich iberwachte DAK-Versicherte befinden sich in Risikoschicht 2 mit einem durchschnittlichen
CKD-Risiko von 12,2 % und weitere 39.624 in Risikoschicht 3 mit einem durchschnittlichen
Risiko von 7,1 %. Insgesamt weisen demnach knapp 98.000 DAK-Versicherte (Risikoschicht 1
bis 3) ein tiberdurchschnittlich hohes CKD-Risiko auf (> 5,7 %), ohne dass eine routinemalige
Uberwachung der Nierenfunktion stattfindet.
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Tabelle 34: Risikobasierte Abgrenzung der potenziellen Zielgruppe fiir ergédnzende Screening-MaBnah-
men basierend auf dem 3-Jahres-CKD-Risiko im Jahr 2022

—_

302.878 27.3% 24.967 25,6 % 327.845 27,2 %

2 294.550 12,3 % 33.295 12,2 % 327.845 12,3 %

3 288.221 71 % 39.624 71 % 327.845 71 %

4 283.918 4,1 % 43.927 4,1 % 327.845 4,1 %

5 259.398 24% 68.447 2,5% 327.845 2.4%

6 993.199 0.8% 646.026 07%  1.639.225 0,7 %
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Von den 188.000 innerhalb der nachsten drei Jahre zu erwartenden CKD-Neuerkrankungen
entfallen 21.022 auf DAK-Versicherte, deren Nierenfunktion nicht routinemaRig arztlich tiber-
wacht wird (siehe Tabelle 35). Aus der erwarteten Verteilung des CKD-Stadiums, die ebenfalls
auf Grundlage des entwickelten Risikomodells ermittelt wurde (siehe Abschnitt 5.1), ist er-
sichtlich, dass von den 21.022 erwarteten Neuerkrankungen bei nicht iiberwachten DAK-Ver-
sicherten 822 auf das Stadium G1 entfallen (3,9 % aller Neuerkrankungen), 4.254 auf das Sta-
dium G2 (20,2 %), 9.048 auf das Stadium G3 (43,0 %), 1.090 auf das Stadium G4 (5,2 %) und
280 auf das Stadium G5 (1,3 %). Dartiber hinaus kénnen 1.784 Félle mit sonstiger oder nicht
naherbezeichnete chronische Nierenkrankheit (ICD N18.8, N18.9) erwartet werden (8,5 % aller
Neuerkrankungen) und 3.745 Neuerkrankungen mit nicht naher bezeichneter Niereninsuffi-
zienz (ICD N19: 17,8 %).

Hierbei stellt sich die Frage, ob Versicherte, deren Nierenfunktion im Jahr 2022 nicht arztlich
iiberwacht wurde und bei denen innerhalb der nachsten drei Jahre eine CKD-Neuerkrankung
mit Erstdiagnose in einem hdheren Stadium erwartet werden kann, bereits im Jahr 2022 tiber
eine eingeschrankte Nierenfunktion verfligen, die nicht erkannt und diagnostiziert wurde, weil
gin entsprechendes Screening nicht stattgefunden hat. Diese Frage stellt sich insbesondere
bei den 1.370 zu erwartenden Neuerkrankungen in den Stadien G4 und G5 sowie zumindest
teilweise bei den 9.048 Neuerkrankungen mit zu erwartender CKD-Erstdiagnose in Stadium
G3. Bei den Neuerkrankungen mit Erstdiagnose in den Stadien G1 und G2 sowie Neuerkran-
kungen mit Erstdiagnose sonstige bzw. nicht ndher bezeichnete chronische Nierenerkrankung
(ICD N18.8, N18.9) und nicht naher bezeichnete Niereninsuffizienz (ICD N19) kénnte dagegen
davon ausgegangen werden, dass die Erkrankung im Jahr 2022 tendenziell eher noch nicht
bestanden hat und ein erganzendes Screening mdglicherweise negativ ausgefallen ware.



Unter der Annahme, dass CKD-Neuerkrankungen in den Stadien G4 und G5 sowie die Halfte
der CKD-Neuerkrankungen mit Erstdiagnose in Stadium G3 durch ein ergénzendes Screening
friihzeitiger, d. h. bereits im Jahr 2022 hatten entdeckt werden kénnen, bedeuten diese Er-
gebnisse, dass ein ergdnzendes Screening das Potenzial aufweist, insgesamt 5.894 Neu-
erkrankungen frihzeitiger und damit in einem niedrigeren CKD-Stadium zu diagnostizieren
und eine entsprechende Behandlung mit dem Ziel einzuleiten, die Progression zu vermeiden
oder zumindest zeitlich zu verzogern. Hierfiir waren ergénzende Screening-MaRBnahmen bei
allen 856.286 DAK-Versicherten erforderlich, deren Nierenfunktion im Jahr 2022 nicht arztlich
tiberwacht wurde. Die Number needed to treat (NNT), die ausdriickt, wie viele Behandlungen
(in diesem Fall: ergéanzende Screenings) erforderlich sind, um gegeniber der gegenwértigen
Situation einen einzelnen (zuséatzlichen) positiven Ausgang zu erreichen (in diesem Fall: frih-
zeitigere Diagnose einer CKD-Erkrankung) belduft sich auf 146 (aufgerundet).”

Da jedoch 63 % der erwarteten Neuerkrankungen (13.259 Neuerkrankungen) auf die obers-
ten drei Risikoschichten entfallen, die rund 98.000 DAK-Versicherte umfassen, kénnte eine
effizientere Vorgehensweise darin bestehen, statt eines Screenings auf Ebene der Gesamt-
population ein zielgerichtetes Screening bei Versicherten durchzufiihren, die ein hohes Risiko
fiir eine CKD-Erkrankung aufweisen und die durch die gegenwartigen Screening-MafRnahmen
nicht erreicht werden.

In den obersten drei Risikoschichten entfallen von 13.259 innerhalb der néchsten drei Jahre
erwarteten Neuerkrankungen 853 auf Neuerkrankungen mit Erstdiagnose Stadium G4 oder
G5 und 6.485 auf Stadium G3. Unter der Annahme, dass CKD-Neuerkrankungen in den Stadien
G4 und G5 sowie die Hélfte der CKD-Neuerkrankungen mit Erstdiagnose in Stadium G3 durch
ein erganzendes Screening frihzeitiger, d. h. bereits im Jahr 2022 hatten entdeckt werden
konnen, ergibt dies 4.096 Neuerkrankungen, die durch ergénzende Screening-Malinahmen
gezielt in den drei obersten Risikoschichten frithzeitiger und damit in einem niedrigeren CKD-
Stadium diagnostiziert werden kénnten. Die NNT fir ein auf die drei oberen Risikoschichten
fokussiertes Screening belduft sich auf 24 (aufgerundet). Diese zielgerichtete Vorgehenswei-
se ist demnach deutlich effizienter und auch unter Aufwands- und Ressourcengesichtspunk-
ten iiberzeugender als ein generelles Screening auf Populationsebene.

7 In der Praventivmedizin wird statt NNT auch der Begriff ,Number needed to screen” (NNS) verwendet (Treat-
ment = Screening), der die Anzahl der notwendigen Screeningvorgange ausdriickt, die erforderlich sind, um ein
unerwiinschtes Ereignis (hier: nicht erkannte CKD-Erkrankung) zu verhindern.
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Tabelle 35: Erwartete CKD-Fille arztlich nicht iiberwachter Versicherter im Zeitraum 2023-2025

Erwartete CKD-Fille arztlich nicht iiberwachter Versicherter

=3 1 PP SRS
cherte N18.9
1 24.967 6.397 3.404
2 33.295 4.069 95 786 1.908 198 26 346 708
3 39.624 2.794 95 635 1173 112 28 229 522
4 43.927 1.803 89 452 667 66 28 144 357
5 68.447 1.706 75 379 641 96 28 154 332
646.026 4.254 1.065  1.255
I
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

5.4 Beschreibung der Zielgruppe fiir ergdnzende Screening-
MaRBnahmen

Ergebnisse im Uberblick

Die in Abschnitt 5.3 abgegrenzte Zielpopulation fiir ergédnzende Screening-Mallnahmen wird anhand
der Haufigkeit und Verbreitung von Risikomerkmalen beschrieben. Hierbei werden Risikomerkmale
ausgewahlt und ihre Verbreitung dargestellt, die geeignet sind, Versicherte mit hohem CKD-Risiko
von Versicherten mit niedrigem CKD-Risiko zu unterscheiden. Das Ziel dieser Beschreibung ist es,
Anhaltspunkte zu liefern, wie Versicherte der Risikopopulation in der Versorgungspraxis identifiziert
werden kénnten.

Auf Basis dieser Beschreibung der Zielpopulation werden Auswahlregeln abgeleitet, die darauf ab-
zielen, Versicherte mit einem hohen CKD-Risiko (Risikoschichten 1-3), die durch die gegenwartigen
Screening-Malnahmen nicht erreicht werden, in der Versorgungspraxis zu identifizieren. Da CKD
aufgrund der altersbedingt nachlassenden Nierenfunktion und der mit zunehmendem Alter einher-
gehenden Préavalenz von CKD-assoziierten Begleiterkrankungen eine Erkrankung des eher hdheren
Lebensalters ist, werden diese Auswahlregeln differenziert nach der Altersgruppe entwickelt.

Folgende Versicherte sollten fir erganzende Screening-MaRnahmen ausgewahlt werden, sofern sie
durch die gegenwaértigen Screening-MalRnahmen nicht bereits erreicht werden:



Versicherte im Alter ab 80 Jahren

Versicherte, die an einer Kombination aus Bluthochdruckerkrankung und Diabetes mellitus oder
einer bluthochdruck- oder diabetes-assoziierten Nephropathie erkrankt sind oder mit Diuretika
oder mit Mitteln mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-System versorgt werden

Versicherte die entweder nur an Bluthochdruck oder nur an Diabetes mellitus erkrankt sind und
gleichzeitig mit Antihypertensiva (Diuretika, Betablocker, Calciumkanalblocker, Mittel mit Wir-
kung auf das Renin-Angiotensin-System) oder nephrotoxischen Arzneimitteln versorgt werden
oder an (mindestens) einer der Begleiterkrankungen ischamische Herzkrankheiten, Herzinsuffi-
zienz, Adipositas, oder COPD erkrankt sind

Versicherte im Alter von 70 bis unter 80 Jahren

Versicherte mit einer Grunderkrankung (Bluthochdruckerkrankung oder Diabetes mellitus oder
beides in Kombination, mit und ohne Nephropathie) mit einer Arzneimitteltherapie mit Diuretika
oder mit Mitteln mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-System oder mit Verordnung nephrotoxi-
scher Arzneimittel in einer hohen Jahresdosis und gleichzeitiger Therapie mit Beta-Adrenozeptor-
Antagonisten

Versicherte im Alter von 60 bis unter 70Jahren

Versicherte mit einer Grunderkrankung (Bluthochdruckerkrankung oder Diabetes mellitus oder
deren Kombination, mit und ohne Nephropathie) und einer Arzneimittelkombination aus Diuretika
und Mitteln mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-System

Versicherte mit einer Grunderkrankung (Bluthochdruckerkrankung oder Diabetes mellitus oder
deren Kombination, mit und ohne Nephropathie) und einer Arzneimitteltherapie mit Diuretika oder
Mitteln mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-System jeweils in Kombination mit Beta-Adre-
nozeptor-Antagonisten bei gleichzeitiger Verordnung von nephrotoxischen Arzneimitteln in einer
hohen Jahresdosis (183 DDD oder mehr)

Versicherte mit einer Kombination aus Bluthochdruck und Diabetes mellitus oder einer bluthoch-
druck- oder diabetes-assoziierten Nephropathie mit einer Arzneimitteltherapie mit Mitteln mit
Wirkung auf das Renin-Angiotensin-System in Kombination mit Beta-Adrenozeptor-Antagonisten
oder gleichzeitiger Verordnung von nephrotoxischen Arzneimitteln in einer hohen Jahresdosis
(183 DDD oder mehr)

Versicherte im Alter von 50 bis unter 60Jahren

Versicherte mit einer Arzneimittelkombination aus Diuretika, Beta-Adrenozeptor-Antagonisten
und Mitteln mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-System, die entweder an einer Kombination
aus Bluthochdruckerkrankung und Diabetes mellitus oder an einer bluthochdruck- oder diabetes-
assoziierten Nephropathie oder an Herzinsuffizienz erkrankt sind oder nephrotoxische Arzneimit-
tel in einer hohen Jahresdosis (183 DDD oder mehr) einnehmen

Versicherte mit einer Erkrankung an einer Kombination aus Bluthochdruckerkrankung und Diabe-
tes mellitus oder einer bluthochdruck- oder diabetes-assoziierten Nephropathie bei einer Arznei-
mitteltherapie mit Diuretika und gleichzeitig Verordnungen nephrotoxischer Arzneimittel in einer
hohen Jahresdosis (183 DDD oder mehr)
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Versicherte im Alter von 40 bis unter 50 Jahren

Insgesamt gibt es im untersuchten Datenbestand lediglich 102 Versicherte im Alter von 40 bis unter
50 Jahren, die ein hohes CKD-Risiko aufweisen (Risikoschichten 1-3) und von den gegenwartigen
Screening-Malnahmen nicht erreicht werden.

Aufgrund der geringen Anzahl von Versicherten dieser Altersgruppe, die fiir erganzende Scree-
ning-MaRnahmen in Betracht kdmen, und der geringen Anzahl von CKD-Erkrankungen in dieser
Altersgruppe, kommt die Analyse daher zu dem Schluss, dass erganzende routinemaRige Kontroll-
untersuchungen {iber die bereits bestehenden Regelungen hinaus nicht erforderlich sind, sondern
Kontrolluntersuchungen auf Basis der Empfehlungen in den Leitlinien unter Wiirdigung des Einzel-
falls und der individuellen gesundheitlichen Situation der Betroffenen durchgefiihrt werden sollten.

Ergebnis der Anwendung der Auswahlregeln

Werden die oben angefiihrten Auswahlregeln fiir die Abgrenzung der Zielgruppe fiir ergénzende
Screening-MaRnahmen angewandt, so werden hiertiber insgesamt 91.902 Versicherte fiir ergénzen-
de Screening-MalRnahmen ausgewahlt, die durch die gegenwartigen Screening-Malinahmen nicht
erreicht werden.

Hiervon gehdren 89.426 Versicherte zur Versichertengruppe mit einem hohen CKD-Risiko (True posi-
tive) und 2.476 Versicherte weisen ein niedriges CKD-Risiko auf (False positive). Von den insgesamt
97.886 Versicherten mit einem hohen CKD-Risiko werden durch die Auswahlkriterien 8.460 Ver-
sicherte nicht fiir die ergénzenden Screening-MaRBnahmen ausgewahlt, obwohl ihr Risikoprofil eine
solche Auswahl indizieren wiirde (False negative).

Die Sensitivitat (True Positive Rate) der Auswahlkriterien betragt 91,4 % (d. h. 91.4 % der Ver-
sicherten mit einem hohen CKD-Risiko werden durch die Auswahlregeln erfasst) bei gleichzeitig
hoher Spezifitat (True Negative Rate) in Hohe von 99,7 % (nur 0,3 % der Versicherten mit niedrigem
CKD-Risiko werden fiir erganzende Screening-MaRnahmen ausgewéhlt, obwohl dies aufgrund des
geringen CKD-Risikos eigentlich nicht erforderlich ist).

Die Genauigkeit (Accuracy) der Auswahlkriterien, die als Relation der korrekt ausgewahlten Versi-
cherten (True positive und True negative) zu allen Versicherten definiert ist, belauft sich auf 98,7 %.

Die Number needed to treat (NNT), die ausdriickt, wie viele Behandlungen (in diesem Fall: erganzen-
de Screenings) durch Anwendung der Auswahlregeln erforderlich sind, um gegeniiber der gegenwar-
tigen Situation einen einzelnen (zusatzlichen) positiven Ausgang zu erreichen (in diesem Fall: friih-
zeitigere Diagnose einer CKD-Erkrankung) belduft sich auf 24. Die Effizienz des Auswahlverfahrens
steht einer Auswahl tiber den Risikoscore (siehe Abschnitt 5.3) somit in nichts nach.

Fir eine Krankenkasse ware es auf Basis der Ergebnisse aus Abschnitt 5.3 im Prinzip einfach,
in den Abrechnungsdaten die Zielpopulation fiir ergdnzende Screening-Malinahmen zu identi-
fizieren, die ein hohes Risiko aufweist, innerhalb der nachsten Jahre an CKD zu erkranken
oder bereits unerkannt an CKD erkrankt ist. Der Grund hierfir ist, dass den Krankenkassen die
Abrechnungs- und Verordnungsdaten aller an der Versorgung eines Versicherten beteiligten
Arztinnen, Arzte und Krankenh&user zur Verfiigung stehen. So liegen Krankenkassen nicht nur
alle Diagnosen aus einem langeren Zeitraum vor, die von unterschiedlichen Behandlerinnen
und Behandlern im Zeitverlauf gestellt wurden, sie verfiigen auch tiber einen vollumfanglichen
Uberblick, welche nephrotoxischen Arzneimittel fir einen Versicherten verordnet wurden und
in welchem Umfang. Insbesondere wenn viele unterschiedliche Arztinnen und Arzte an der



Versorgung beteiligt sind, wie es gerade bei &lteren, multimorbiden Versicherten haufig der
Fall ist, ist nicht gesichert, dass die behandelnde Hauséarztin oder der behandelnde Hausarzt
tiber Behandlungen und Verordnungen anderer an der Versorgung beteiligter Arztinnen und
Arzte vollumfanglich informiert ist.

Eine Krankenkasse kdnnte zwar durch Nutzung der Méglichkeiten des Gesundheitsdatennut-
zungsgesetzes die betroffenen Versicherte auf ein erhéhtes CKD-Risiko hinweisen und tiber
Méglichkeiten der diagnostischen Abkldrung im Rahmen der Regelbehandlung informieren.
Andererseits kdnnte ein solches Vorgehen aber auch als Verunsicherung der Versicherten und
Einmischung in die arztliche Behandlung aufgefasst werden. In ihrer Stellungnahme zum Refe-
rentenentwurf des Bundesministeriums fir Gesundheit zum Entwurf des Gesetzes zur verbes-
serten Nutzung von Gesundheitsdaten aulRerte sich die Bundesarztekammer kritisch dartiber,
auf Basis von Leistungsdaten versichertenindividuelle Auswertungen durchzufiihren. Nach
Ansicht der Bundesarztekammer bilden Abrechnungsdaten ,die Morbiditat des Versicherten
nicht derart ab, dass valide Aussagen zu einer Fritherkennung seltener Erkrankungen bzw.
Krebsrisiken oder einer Identifizierung schwerwiegender Gesundheitsgefahrdungen mdglich
waren.”® Die Bundesarztekammer halt es nicht fir vertretbar, dass ,Krankenkassen — zumal
auf einer so unzuverlassigen Grundlage — unmittelbar in die Patientenbehandlung eingreifen
sollen. Dies wiirde zu einer Verunsicherung auf Seiten der Patientinnen und Patienten und
ihrer behandelnden Arztinnen und Arzte filhren."?

Im Folgenden wird daher die Population der Versicherten beschrieben, die ein hohes CKD-
Risiko aufweisen (Risikoschichten 1-3) und die durch die gegenwaértigen Screening-Mafnah-
men nicht erreicht werden. Das Ziel dieser Beschreibung ist es, Anhaltspunkte zu liefern, wie
Versicherte der Risikopopulation in der Versorgungspraxis identifiziert werden konnten. Die
Beschreibung der Risikopopulation, die durch gegenwaértige Screening-Malnahmen nicht
erreicht wird, erfolgt anhand der Haufigkeit und Verbreitung von Risikomerkmalen. Hierbei
werden Risikomerkmale ausgewahlt und ihre Verbreitung dargestellt, die geeignet sind, Ver-
sicherte mit hohem CKD-Risiko von Versicherten mit niedrigem CKD-Risiko zu unterscheiden.
Hierflr wird die Verteilung dieser ausgewahlten Risikomerkmale in den Risikoschichten 1-3
der Verbreitung dieser Risikomerkmale in den Risikoschichten 4—6 gegeniibergestellt.

Fur die Identifizierung dieser Risikomerkmale und zur Ableitung von Auswahlregeln, anhand
derer sich Versicherte der Risikoschichten 1-3 von Versicherten der {ibrigen Risikoschich-
ten unterscheiden, wurde ein Decision Tree Learning durchgefiihrt, eine Methode des tber-
wachten Lernens (supervised learning) aus dem Bereich des maschinellen Lernens. Da CKD
aufgrund der altersbedingt nachlassenden Nierenfunktion und der mit zunehmendem Alter
einhergehenden Pravalenz von CKD-assoziierten Begleiterkrankungen eine Erkrankung des
eher hoheren Lebensalters ist, wurde die Analyse der Risikomerkmale differenziert nach der
Altersgruppe durchgefiihrt. Hierbei wurden Versicherte im Alter von 40 bis 49 Jahre, 50 bis
59 Jahre, 60 bis 69 Jahre, 70 bis 79 Jahre und 80 Jahre und dlter unterschieden.

8 https://www.bundesaerztekammer.de/fileadmin/user_upload/BAEK/Palitik/Stellungnahmen/Gesundheits-
datennutzungsgesetz_GDNG_RefE_Stellungnahme_BAEK_14082023.pdf [abgerufen am 25.05.2025].
9 Ehd.
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Insgesamt umfasst die Gruppe der Versicherten aus den Risikoschichten 1 bis 3, die durch
die gegenwartigen Screening-Malnahmen nicht erreicht werden, 97.886 Versicherte, davon
102 im Alter 40 bis 49 Jahre, 2.288 im Alter 50 bis 59 Jahre, 15.645 im Alter 60 bis 69 Jahre,
36.159 im Alter 70 bis 79 Jahre und 43.692 im Alter 80 Jahre und &lter (siehe Tabelle 36). Dem
stehen 758.400 Versicherte gegeniiber, deren Nierenfunktion ebenfalls nicht routinemalRig
iiberwacht wird, die jedoch tber ein geringeres CKD-Risiko verfiigen und den ibrigen Risiko-
schichten (Risikoschichten 4—6) zugeordnet sind. Hiervon befinden sich 235.883 im Alter 40
bis 49 Jahre, 243.052 im Alter 50 bis 59 Jahre, 177.086 im Alter 60 bis 69 Jahre, 69.888 im
Alter 70 bis 79 Jahre und 32.491 im Alter 80 Jahre und alter.

Tabelle 36: Versicherte ohne routinemiBige Uberwachung der Nierenfunktion nach der Zugehdrigkeit
zur Zielpopulation fiir ergéinzende Screening-MaBnahmen (Risikoschichten 1-3)

40 bis unter 50 Jahre 102 235.883 235.985
50 bis unter 60 Jahre 2.288 243.052 245340
60 bis unter 70 Jahre 15.645 177.086 192.731
70 bis unter 80 Jahre 36.159 69.888 106.047
80 Jahre und alter 43.692 32.491 76.183
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

In Tabelle 37 ist die Verteilung ausgewahlter Risikomerkmal bei Versicherten im Alter von
80 Jahren und éalter dargestellt, die durch die gegenwartigen Screening-MaBnahmen nicht
erreicht werden. Hieraus ist ersichtlich, dass sich Versicherte mit hohem CKD-Risiko (Risiko-
schichten 1-3) von Versicherten mit niedrigem CKD-Risiko (Risikoschichten 3—6) hinsichtlich
der Verteilung der Risikomerkmale deutlich unterscheiden. So weisen 71,4 % der Versicher-
ten in den Risikoschichten 1-3 entweder eine Bluthochdruckerkrankung oder Diabetes mel-
litus auf und 24,4 % der Versicherten sind von einer Kombination aus Diabetes mellitus und
Bluthochdruckerkrankung oder eine diabetes- bzw. bluthochdruckassoziierten Nephropathie
betroffen. Bei Versicherten mit niedrigem CKD-Risiko betrdgt die Pravalenz von entweder
Bluthochdruckerkrankung oder Diabetes mellitus lediglich 5,4 % und die Kombination aus
Bluthochdruckerkrankung und Diabetes mellitus oder eine diabetes- bzw. bluthochdruckas-
soziierten Nephropathie tritt bei Versicherten mit niedrigem CKD-Risiko tiberhaupt nicht auf.

Etwa 33,4 % der Versicherten mit hohem CKD-Risiko erhalten eine Arzneimitteltherapie mit
Diuretika, 49,5 % mit Beta-Adrenozeptor-Antagonisten, 30,5 % mit Calciumkanalblockern und
68,8 % werden mit Mitteln mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-System versorgt. Demge-
geniiber ist eine Therapie mit diesen Arzneimittelwirkstoffen bei Versicherten mit niedrigem



CKD-Risiko eher selten (0,3 % — 1,6 %). In der Hochrisikogruppe erhalten 72,5 % Arzneimittel
mit nephrotoxischen Wirkstoffen. Bei Versicherten mit niedrigem CKD-Risiko sind es 10,9 %.

Deutliche Unterschiede bestehen auch bei der Pravalenz von Begleiterkrankungen. 17,3 % der
Hochrisikogruppe verfiigen tiber eine ischdmische Herzerkrankung (insbesondere KHK) und
18,8 % leiden an Herzinsuffizienz. Bei Versicherten mit einem niedrigen CKD-Risiko betragt
die Pravalenz dieser beiden Erkrankungen weniger als 1 %. Auch Adipositas und obstruktive
Lungenkrankheit (COPD) ist mit einer Haufigkeit von 9,5 % bzw. 8,3 % in der Hochrisikogruppe
deutlich weiter verbreitet als bei Versicherten mit einem niedrigen CKD-Risiko, wo die Pra-
valenz dieser beiden Erkrankungen lediglich 0,5 % bzw. 1,1 % betrégt.

Tabelle 37: Verteilung ausgewdihlter Risikomerkmale bei Versicherten im Alter 80 Jahre und élter, die

durch die gegenwartigen Screening-MaBnahmen nicht erreicht werden

RR oder DM 31194
RR & DM oder Nephropathie 10.660
Diuretika 14.605
Beta—Adr_enozeptor— 21619
Antagonisten

Calciumkanalblocker 13.347
Mittel mit Wirkung auf das
Renin-Angiotensin-System LU
Nephrotoxische Arzneimittel 31.698
Ischamische Herzkrankheiten 7.580
Herzinsuffizienz 8.213
Adipositas 4153
Sonstige chronische obstruk-

tive Lungenkrankheit 3640
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten
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Uber die in Tabelle 37 aufgefiihrten Risikomerkmale lassen sich Versicherte im Alter ab
80 Jahren, die tiber ein hohes CKD-Risiko verfiigen, aber durch die gegenwartigen Screening-
MaRnahmen nicht erreicht werden, abgrenzen. Bei folgenden Versicherten dieser Altersgrup-
pe sollte die Nierenfunktion routinemaRig tiberwacht werden:

e \ersicherte, die an einer Kombination aus Bluthochdruckerkrankung und Diabetes mellitus
oder einer bluthochdruck- oder diabetes-assoziierten Nephropathie erkrankt sind oder mit
Diuretika oder mit Mitteln mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-System versorgt werden

e Versicherte die entweder nur an Bluthochdruck oder nur an Diabetes mellitus erkrankt sind
und gleichzeitig mit (mindestens) einem der in Tabelle 37 aufgefiihrten Arzneimittelwirk-
stoffen oder nephrotoxischen Arzneimitteln versorgt werden oder an (mindestens) einer
der in Tabelle 37 aufgefihrten Begleiterkrankungen (Ischdmische Herzkrankheiten, Herz-
insuffizienz, Adipositas, COPD) erkrankt sind

Werden diese beiden Auswahlkriterien umgesetzt, so werden hierliber 43.235 Versicherte im
Alter ab 80 Jahren selektiert, die durch die gegenwartigen Screening-Malinahmen nicht er-
reicht werden (siehe Tabelle 38). Hiervon gehoren 42.872 Versicherte zur Versichertengruppe
mit einem hohen CKD-Risiko (True positive) und lediglich 363 Versicherte weisen ein niedriges
CKD-Risiko auf (False positive). Von den insgesamt 43.692 Versicherten mit einem hohen CKD-
Risiko werden durch die oben genannten Auswahlkriterien lediglich 820 Versicherte nicht fiir
die ergdnzenden Screening-Malinahmen ausgewahlt, obwohl eine solche Auswahl aufgrund
des Risikoprofils eigentlich indiziert wére (False negative). Die Sensitivitat (True Positive Rate)
der Auswahlkriterien betrdgt 98,1 % bei gleichzeitig hoher Spezifitat (True Negative Rate)
in Hohe von 98,9 %. Die Genauigkeit (Accuracy) der Auswahlkriterien, die als Relation der
korrekt ausgewdhlten Versicherten (True positive und True negative) zu allen Versicherten
definiert ist, belduft sich auf 98,4 %. Mit den oben angefiihrten Auswahlkriterien I&sst sich
die Zielpopulation fir ergdnzende Screening-Maldnahmen damit sehr zielgenau eingrenzen.

Tabelle 38: Ubereinstimmung zwischen der Zugehdrigkeit zur CKD-Hochrisikogruppe und der Auswahl
iiber die Auswabhlkriterien bei Versicherten im Alter ab 80 Jahre, die durch die gegenwartigen
Screening-MaBnahmen nicht erreicht werden

Niedriges CKD-Risiko

(Risikoschicht 4-6) 32128 363 32.491
Hohes CKD-Risiko

(Risikoschicht 1-3) 820 42872 435692
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten



In Tabelle 39 ist die Verteilung ausgewahlter Risikomerkmal bei Versicherten im Alter von 70
bis unter 80 Jahren dargestellt, die durch die gegenwartigen Screening-MalRnahmen nicht
erreicht werden. Hieraus ist ersichtlich, dass sich die Verteilung der Risikomerkmale zwischen
Versicherten mit hohem CKD-Risiko (Risikoschichten 1-3) und Versicherten mit niedrigem
CKD-Risiko (Risikoschichten 3—6) betréchtlich unterscheidet. Wahrend 76,1 % der Versicher-
ten in den Risikoschichten 1-3 entweder eine Bluthochdruckerkrankung oder Diabetes melli-
tus aufweisen und 22,4 % der Versicherten von einer Kombination aus Diabetes mellitus und
Bluthochdruckerkrankung oder einer diabetes- bzw. bluthochdruckassoziierten Nephropathie
betroffen sind, betragen die Pravalenzen bei Versicherten mit niedrigem CKD-Risiko lediglich
13,4 % bzw. 1,1 %.

Etwa 24,9 % der Versicherten mit hohem CKD-Risiko erhalten eine Arzneimitteltherapie mit
Diuretika, 50,3 % mit Beta-Adrenozeptor-Antagonisten, 28,4 % mit Calciumkanalblockern und
85,4 % werden mit Mitteln mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-System versorgt. Dem-
gegeniiber ist eine Therapie mit diesen gegen Bluthochdruck angewendeten Arzneimittel-
wirkstoffen bei Versicherten mit niedrigem CKD-Risiko eher selten. Am héchsten liegt die
Verordnungspravalenz bei Beta-Adrenozeptor-Antagonisten, die 5,9 % der Versicherten mit
einem niedrigen CKD-Risiko erhalten. In der Hochrisikogruppe erhalten 50,2 % Arzneimittel
mit nephrotoxischen Wirkstoffen in einer hohen Jahresdosis mit mindestens 183 DDD. Bei
Versicherten mit niedrigem CKD-Risiko sind es lediglich 4,1 %.

Bedeutsame Unterschiede bestehen auch bei der Pravalenz von Begleiterkrankungen. 12,0 %
der Hochrisikogruppe weisen eine ischamische Herzerkrankung und 11,0 % eine Herzinsuffi-
zienz auf. Bei Versicherten mit einem niedrigen CKD-Risiko betrdgt die Prévalenz dieser beiden
Erkrankungen 1,1 % bzw. 0,6 %. Auch bei Adipositas und der obstruktiven Lungenkrankheit
(COPD) bestehen ausgepragte Unterschiede. In der Hochrisikogruppe betrégt die Pravalenz
dieser beiden Erkrankungen 17,0 % bzw. 9,8 %, bei Versicherten mit einem niedrigen CKD-
Risiko 2,1 % bzw. 2,4 %.
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Tabelle 39: Verteilung ausgewéhlter Risikomerkmale bei Versicherten im Alter von 70 bis unter 80 Jah-
ren, die durch die gegenwirtigen Screening-MaBnahmen nicht erreicht werden

RR oder DM 27510 76,1 % 9.334 13,4 %
RR & DM oder Nephropathie 8.090 22,4 % 738 1.1 %
Diuretika 8.992 24,9 % 306 0.4 %
Beta-Adrenozeptor-Antagonisten 18.195 50,3 % 4144 5,9 %
Calciumkanalblocker 10.268 28,4 % 1.392 2.0%
l\/Iltt_eI mlt_erkung auf das Renin- 30,882 85,4 % 891 13%
Angiotensin-System

Nephrotoxische Arzneimittel in einer 0 0
hohen Jahresdosis (> 183 DDD) LERE Al Lt llte
Ischamische Herzkrankheiten 4.346 12,0 % 785 1.1 %
Herzinsuffizienz 3.995 11,0 % 439 0,6 %
Adipositas 6.130 17,0 % 1.477 21 %
Sonstige chrom_sche obstruktive 3557 9.8% 1684 24%
Lungenkrankheit

Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Uber die in Tabelle 39 aufgefiihrten Risikomerkmale lassen sich Versicherte im Alter von 70
bis unter 80 Jahren, die tber ein hohes CKD-Risiko verfiigen, aber durch die gegenwartigen
Screening-MaBnahmen nicht erreicht werden, abgrenzen. Bei folgenden Versicherten dieser
Altersgruppe sollte die Nierenfunktion routinemalRig Giberwacht werden:

e Versicherte mit einer Grunderkrankung (Bluthochdruckerkrankung oder Diabetes mellitus
oder beides in Kombination, mit und ohne Nephropathie) mit einer Arzneimitteltherapie mit
Diuretika oder mit Mitteln mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-System oder mit Verord-
nung nephrotoxischer Arzneimittel in einer hohen Jahresdosis und gleichzeitiger Therapie
mit Beta-Adrenozeptor-Antagonisten

Wird dieses Auswahlkriterium umgesetzt, so werden hieriiber 33.742 Versicherte im Alter
von 70 bis unter 80 Jahren selektiert, die durch die gegenwartigen Screening-MaRnahmen
nicht erreicht werden (siehe Tabelle 40). Hiervon gehdren 33.431 Versicherte zur Versicherten-
gruppe mit einem hohen CKD-Risiko (True positive) und lediglich 311 Versicherte weisen ein
niedriges CKD-Risiko auf (False positive). Von den insgesamt 36.159 Versicherten mit einem



hohen CKD-Risiko werden durch das oben genannte Auswahlkriterium 2.728 Versicherte nicht
fiir die erganzenden Screening-MaRnahmen ausgewahlt, obwohl ihr Risikoprofil ein solches
indizieren wiirde (False negative). Die Sensitivitat (True Positive Rate) der Auswahlkriterien
betragt 92,5 % bei gleichzeitig hoher Spezifitat (True Negative Rate) in Hohe von 99,6 %. Die
Genauigkeit (Accuracy) der Auswahlkriterien, die als Relation der korrekt ausgewahlten Ver-
sicherten (True positive und True negative) zu allen Versicherten definiert ist, belduft sich auf
971 %.

Auch wenn die Sensitivitdt etwas geringer ausfallt als bei Versicherten ab einem Alter von
80 Jahren (vgl. Tabelle 38), lasst sich die Zielpopulation fiir ergdnzende Screening-Malnah-
men mit dem oben angefiihrten Auswahlkriterium zielgerecht eingrenzen. Eine noch hohere
Sensitivitat lieBe sich durch ergénzende Auswahlregeln erreichen, die jedoch aufgrund der
Heterogenitat der bislang nicht ausgewahlten Versicherten kleinteiliger gestaltet sein miiss-
ten. Hierauf wurde zu Gunsten eines einfach umsetzbaren Auswahlkriteriums verzichtet.

Tabelle 40: Ubereinstimmung zwischen der Zugehdrigkeit zur CKD-Hochrisikogruppe und der Auswahl
iiber die Auswahlkriterien bei Versicherten im Alter von 70 bis unter 80 Jahren, die durch die
gegenwartigen Screening-MaBnahmen nicht erreicht werden

Niedriges CKD-Risiko

(Risikoschicht 4-6) 69.577 31 69.888
Hohes CKD-Risiko

(Risikoschicht 1-3) 2.128 33.431 36.159
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Ganz allgemein ist es bei jlingeren Versicherten schwieriger, die Risikopopulation einzugren-
zen. Im Alter unter 70 Jahren ist die Nierenfunktion nur leicht altersbedingt beeintrachtigt,
CKD tritt in diesem Altersbereich seltener auf und obwohl CKD-assoziierte Begleiterkran-
kungen vorliegen, sind die Risikofaktoren fiir eine CKD-Erkrankung breiter gestreut als in den
héheren Altersklassen. Die Anzahl der Versicherten mit niedrigem CKD-Risiko tiberwiegt bei
weitem die Anzahl der Versicherten mit hohem Risiko. Dennoch gibt es auch im Alter von 60
bis unter 70 Jahren Risikofaktoren, anhand derer sich Versicherte mit hohem CKD-Risiko von
Versicherten mit niedrigem CKD-Risiko unterschieden lassen.

In Tabelle 41 ist die Verteilung ausgewahlter Risikomerkmale bei Versicherten im Alter von
60 bis unter 70 Jahren dargestellt, die durch die gegenwartigen Screening-MalRnahmen nicht
erreicht werden. Hieraus lasse sich Unterschiede in der Verteilung der Risikomerkmale zwi-
schen Versicherten mit hohem CKD-Risiko (Risikoschichten 1-3) und Versicherten mit niedri-
gem CKD-Risiko (Risikoschichten 3—6) erkennen. So sind 66,9 % der Hochrisiko an einer Blut-
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hochdruckerkrankung oder Diabetes mellitus erkrankt und 32,3 % weisen eine Kombination
aus Bluthochdruckerkrankung und Diabetes mellitus oder eine bluthochdruck- oder diabetes-
assoziierte Nephropathie aus. Bei Versicherten mit einem niedrigen CKD-Risiko betrégt die
Prdvalenz von Bluthochdruckerkrankung oder Diabetes mellitus dagegen lediglich 20,5 % und
nur etwa 1,8 % weisen eine Kombination aus Bluthochdruckerkrankung und Diabetes mellitus
oder eine bluthochdruck- oder diabetes-assoziierte Nephropathie aus.

Auch bei der Therapie mit blutdrucksenkenden Arzneimitteln zeigen sich Unterschiede.
43,8 % der Versicherten mit hohem CKD-Risiko erhalten eine Arzneimitteltherapie mit Diu-
retika, 65,1 % werden mit Beta-Adrenozeptor-Antagonisten behandelt, 35,8 % erhalten Cal-
ciumkanalblocker und 91,9 % werden mit Mitteln mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-
System therapiert. Bei Versicherten mit niedrigem CKD-Risiko sind Mittel mit Wirkung auf
das Renin-Angiotensin-System mit einer Verordnungsprévalenz von 12,6 % und Beta-Adre-
nozeptor-Antagonisten mit einer Verordnungspréavalenz von 7,6 % am haufigsten vertreten,
allerdings deutlich seltener als bei Versicherten mit hohem CKD-Risiko. Calciumkanalblocker
(Verordnungsprévalenz: 3,6 %) und Diuretika (Verordnungspravalenz: 0,7 %) werden in der
CKD-Niedrigrisikogruppe noch seltener verordnet.

Bei den Begleiterkrankungen ist der erhéhte Anteil mit Adipositas in der CKD-Hochrisikog-
ruppe augenfallig (Pravalenz: 32,3 %). Bei Versicherten mit einem niedrigen CKD-Risiko sind
lediglich 4,2 % von Adipositas betroffen. Auch bei der Prévalenz der ausgewahlten Herz- und
Lungenerkrankungen bestehen ausgepragte Unterschiede: Wahrend ischamische Herzerkran-
kungen und Herzinsuffizienz in der CKD-Hochrisikogruppe mit Pravalenzen in Hohe von 16,1 %
bzw. 14,0 % vergleichsweise weit verbreitet sind, treten diese Erkrankungen bei Versicherten
mit einem niedrigen CKD-Risiko selten auf (Prévalenzen: 1,1 % bzw. 0,6 %). Die Prévalenz der
COPD belauft sich in der CKD-Hochrisikogruppe auf 13,8 %, bei Versicherten mit einem niedri-
gen CKD-Risiko betrégt die COPD-Pravalenz 2,6 %.



Tabelle 41: Verteilung ausgewéhlter Risikomerkmale bei Versicherten im Alter von 60 bis unter 70 Jah-
ren, die durch die gegenwirtigen Screening-MaBnahmen nicht erreicht werden

RR oder DM 10.466
RR & DM oder Nephropathie 5.048
Diuretika 6.850
Beta-Adrenozeptor-Antagonisten 10.180
Calciumkanalblocker 5.599
O d gy
Nephrotoxische Arzneimittel in einer 10575
hohen Jahresdosis (2 183 DDD)
Ischdmische Herzkrankheiten 2.518
Herzinsuffizienz 2185
Adipositas 5.057
Sonstige chroni_sche obstruktive 2164
Lungenkrankheit
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Uber die in Tabelle 41 aufgefiihrten Risikomerkmale lassen sich Versicherte im Alter von 60 bis
unter 70 Jahren abgrenzen, die tber ein hohes CKD-Risiko verfligen, aber durch die gegenwar-
tigen Screening-Malinahmen nicht erreicht werden. Die Auswahlregeln zur Selektion dieser
Versicherten sind — im Gegensatz zu den héheren Altersgruppen — von der Identifizierung von
Kombinationen von Risikofaktoren gepragt. Es gibt in dieser Altersgruppe demnach nicht ein-
zelne Risikofaktoren, tiber die sich die betroffenen Versicherten auswéhlen lassen, sondern es
handelt sich um bestimmte Kombinationen von Risikomerkmalen/Risikofaktoren, die in ihrer
Gesamtheit zu dem erhdhten CKD-Risiko beitragen. Dies beinhaltet die Arzneimitteltherapie
mit einer Kombination aus blutdrucksenkenden Wirkstoffen jeweils in Kombination mit einer

66,9 %
32,3%
43,8 %
65,1 %
35,8 %

91,9 %

67.6 %

16,1 %
14,0 %
32,3%

13,8 %

Grunderkrankung und ggfs. nephrotoxischen Arzneimitteln.

36.246
3172
1.316

13.400
6.346

22.312

12.881

1.928
1.045
7.465

4.602

20,5 %
1.8 %
0,7 %
7.6 %
3,6 %

12,6 %

7.3%

11%
0,6 %
4,2%

2,6 %
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Bei folgenden Versicherten im Alter von 60 bis unter 70 Jahren sollte die Nierenfunktion rou-
tinemaRig tberwacht werden:

e Versicherte mit einer Grunderkrankung (Bluthochdruckerkrankung oder Diabetes mellitus
oder deren Kombination, mit und ohne Nephropathie) und einer Arzneimittelkombination
aus Diuretika und Mitteln mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-System

e Versicherte mit einer Grunderkrankung (Bluthochdruckerkrankung oder Diabetes mellitus
oder deren Kombination, mit und chne Nephropathie) und einer Arzneimitteltherapie mit Di-
uretika oder Mitteln mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-System jeweils in Kombination
mit Beta-Adrenozeptor-Antagonisten bei gleichzeitiger Verordnung von nephrotoxischen
Arzneimitteln in einer hohen Jahresdosis (183 DDD oder mehr)

o Versicherte mit einer Kombination aus Bluthochdruck und Diabetes mellitus oder einer blut-
hochdruck- oder diabetes-assoziierten Nephropathie mit einer Arzneimitteltherapie mit
Mitteln mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-System in Kombination mit Beta-Adreno-
zeptor-Antagonisten oder gleichzeitiger Verordnung von nephrotoxischen Arzneimitteln in
einer hohen Jahresdosis (183 DDD oder mehr)

Werden diese Auswahlkriterien umgesetzt, so werden hieriiber 13.413 Versicherte im Alter
von 60 bis unter 70 Jahren selektiert, die durch die gegenwartigen Screening-MaRnahmen
nicht erreicht werden (siehe Tabelle 42). Hiervon gehéren 11.863 Versicherte zur Versicherten-
gruppe mit einem hohen CKD-Risiko (True positive) und 1.550 Versicherte weisen ein niedri-
ges CKD-Risiko auf (False positive). Von den insgesamt 15.645 Versicherten mit einem hohen
CKD-Risiko werden durch das oben genannte Auswahlkriterium 3.782 Versicherte nicht fir die
erganzenden Screening-MaRnahmen ausgewahlt, obwohl ihr Risikoprofil eine solche Auswahl
indizieren wiirde (False negative). Die Sensitivitat (True Positive Rate) der Auswahlkriterien
betragt 75,8 % bei gleichzeitig hoher Spezifitat (True Negative Rate) in Hohe von 99,1 %. Die
Genauigkeit (Accuracy) der Auswahlkriterien, die als Relation der korrekt ausgewahlten Ver-
sicherten (True positive und True negative) zu allen Versicherten definiert ist, belduft sich auf
97,2 %.

Auch wenn die Sensitivitat deutlich geringer ausféllt als bei Versicherten ab einem Alter von
70 Jahren (vgl. Tabelle 38 und Tabelle 40), I&sst sich die Zielpopulation firr ergdnzende Scree-
ning-MaRnahmen mit den oben angefiihrten Auswahlkriterien noch zielgerecht eingrenzen.
Eine noch hohere Sensitivitat liee sich durch erganzende Auswahlregeln erreichen, die je-
doch aufgrund der Heterogenitét der bislang nicht ausgewahlten Versicherten kleinteiliger
gestaltet sein miissten. Hierauf wurde zu Gunsten eines noch vergleichsweise einfach um-
setzbaren Satzes an Auswahlkriterien verzichtet.



Tabelle 42: Ubereinstimmung zwischen der Zugeharigkeit zur CKD-Hochrisikogruppe und der Auswahl
iiber die Auswahlkriterien bei Versicherten im Alter von 60 bis unter 70 Jahren, die durch die
gegenwartigen Screening-MaBnahmen nicht erreicht werden

Niedriges CKD-Risiko

(Risikoschicht 4-6) 175.536 1.550 177.086
Hohes CKD-Risiko

(Risikoschicht 1-3) 3.782 11.863 15.645
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Naoch kleiner als in den {ibrigen Altersgruppen fallt die Zielgruppe fiir ergdnzende Screening-
Malnahmen (Risikoschicht 1-3) in der Altersgruppe der 50- bis 59-Jahrigen aus: Lediglich
2.288 Versicherte der CKD-Hochrisikogruppe stehen 243.052 Versicherten mit niedrigem
CKD-Risiko gegeniiber. Dementsprechend schwierig ist es, anhand ausgewahlter Risikomerk-
male die CKD-Hochrisikopopulation von den Gbrigen Versicherten abzugrenzen.

Dies gilt, obwohl die ausgewahlten Risikomerkmale sehr unterschiedlich zwischen diesen bei-
den Gruppen verteilt sind, wie aus Tabelle 43 ersichtlich ist. Der Grund fiir die Schwierigkeit
bei der Abgrenzung ist, dass die absolute Anzahl der von einem Risikomerkmal betroffenen
Versicherten in allen Féllen bei Versicherten mit einem niedrigen CKD-Risiko héher ist als in
der Hochrisikogruppe, obwohl die Prévalenz in der Hochrisikogruppe deutlich héher ausfallt
als bei Versicherten mit einem niedrigen CKD-Risiko. So liegt beispielsweise die Pravalenz
von Bluthochdruckerkrankung oder Diabetes mellitus in der CKD-Hochrisikogruppe mit 53,9 %
deutlich tiber der Prévalenz in der CKD-Niedrigrisikogruppe (14,2 %). Dennoch féllt die ab-
solute Anzahl der Betroffenen bei Versicherten mit niedrigem Risiko (34.581 Versicherte) um
ein Vielfaches hoher aus als in der CKD-Hochrisikogruppe (1.234 Versicherte). Uber dieses
Merkmal lassen sich die beiden Gruppen demnach trotz des groRen Pravalenzunterschieds
nicht zielgerichtet abgrenzen. Ausgeprégte Unterschiede bestehen auch bei der Haufigkeit
und Verbreitung der Kombination aus Bluthochdruckerkrankung und Diabetes mellitus bzw.
einer bluthochdruck- oder diabetes-assoziierten Nephropathie, wo die Pravalenz in der CKD-
Hochrisikogruppe 45,4 % betrdgt, wohingegen bei Versicherten mit einem niedrigen CKD-
Risiko lediglich 1,5 % betroffen sind. Gleichzeitig fallt die absolute Anzahl der Betroffenen in
der CKD-Niedrigrisikogruppe mit 3.550 Versicherten deutlich hoher aus als bei Versicherten
mit einem hohen CKD-Risiko (1.039 Versicherte).

Das gleiche Bild zeigt sich auch bei der Verordnungsprévalenz von blutdrucksenkenden Arz-
neimitteln, die bei allen vier beriicksichtigten Wirkstoffgruppen (Diuretika, Beta-Adrenozep-
tor-Antagonisten, Calciumkanalblocker und Mittel mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-
System) in der CKD-Hochrisikogruppe hoher ist als bei Versicherten mit niedrigem Risiko, die
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absolute Anzahl der Betroffenen in der CKD-Hochrisikogruppe jedoch hinter der Anzahl der
betroffenen Versicherten mit niedrigem CKD-Risiko teilweise um eine GréRenordnung zuriick-
bleibt.

Obwohl in der CKD-Hochrisikogruppe die Pravalenz von ischdmischen Herzkrankheiten (Pra-
valenz: 23,5 %), Herzinsuffizienz (Pravalenz: 23,7 %), Adipositas (Prévalenz: 50,6 %) und obs-
truktiver Lungenerkrankung/COPD (Pravalenz: 15,0 %) deutlich héher ausféllt als bei Versi-
cherten mit niedrigem CKD-Risiko (Prévalenz zwischen 0,4 % und 5,1 %), sind in absoluten
Zahlen mehr Versicherte der CKD-Niedrigrisikogruppe von Begleiterkrankungen betroffen als
Versicherte mit einem hohen CKD-Risiko. Daraus folgt, dass sich tiber keines der untersuchten
Merkmale allein die beiden Gruppen zielgerichtet abgrenzen lassen.

Tabelle 43: Verteilung ausgewabhlter Risikomerkmale bei Versicherten im Alter von 50 bis unter 60 Jah-
ren, die durch die gegenwiértigen Screening-MaBnahmen nicht erreicht werden

RR oder DM 1.234 53,9 % 34.581 14,2 %
RR & DM oder Nephropathie 1.039 45,4% 3.550 1,5 %
Diuretika 1.687 73,7% 3.064 1.3%
Beta-Adrenozeptor-Antagonisten 1.752 76,6 % 12.755 5,2 %
Calciumkanalblocker 892 39,0% 6.325 2,6%

Mittel mit Wirkung auf das Renin-

0, 0
e 2.168 94,8 % 23.004 9,5%
Nephrotoxische Arzneimittel in einer 0 0
hohen Jahresdosis (> 183 DDD) 1755 Hiz s 14129 G5
Ischamische Herzkrankheiten 537 23,5% 1.824 0.8 %
Herzinsuffizienz 543 23,7% 1.014 0,4%
Adipositas 1.157 50,6 % 12.324 51%
Sonstige chrom_sche obstruktive 313 15,0% 3984 16%
Lungenkrankheit
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten



Aufgrund der beschriebenen Problematik bei der Abgrenzung der Zielgruppe fiir ergénzende
Screening-MaRnahmen fokussiert das Decision Tree Learning auf Teilgruppen, die durch eine
Kombination mehrerer Risikomerkmale gekennzeichnet sind und fiir die sich demnach Aus-
wahlregeln ableiten lassen, mit denen ein mdglichst groRer Teil der Zielgruppe umfasst ist,
ohne allzu viele Versicherte mit niedrigem CKD-Risiko einzuschlieRen. Hierbei kristallisierten
sich die zwei folgenden besonderen Teilgruppen von Versicherten im Alter von 50 bis unter
60 Jahren heraus, bei denen die Nierenfunktion routinemaRig tiberwacht werden sollte:

e Versicherte mit einer Arzneimittelkombination aus Diuretika, Beta-Adrenozeptor-Antago-
nisten und Mitteln mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-System, die entweder an einer
Kombination aus Bluthochdruckerkrankung und Diabetes mellitus oder an einer bluthoch-
druck- oder diabetes-assoziierten Nephropathie oder an Herzinsuffizienz erkrankt sind oder
nephrotoxische Arzneimittel in einer hohen Jahresdosis (183 DDD oder mehr) einnehmen

e \ersicherte mit einer Erkrankung an einer Kombination aus Bluthochdruckerkrankung und
Diabetes mellitus oder einer bluthochdruck- oder diabetes-assoziierten Nephropathie bei
einer Arzneimitteltherapie mit Diuretika und gleichzeitig Verordnungen nephrotoxischer
Arzneimittel in einer hohen Jahresdosis (183 DDD oder mehr)

Werden diese Auswahlkriterien umgesetzt, so werden hieriiber 1.512 Versicherte im Alter von
50 bis unter 60 Jahren selektiert, die durch die gegenwaértigen Screening-MaRnahmen nicht
erreicht werden (siehe Tabelle 44). Hiervon gehdren 1.260 Versicherte zur Versichertengruppe
mit einem hohen CKD-Risiko (True positive) und 252 Versicherte weisen ein niedriges CKD-
Risiko auf (False positive). Von den insgesamt 2.288 Versicherten mit einem hohen CKD-Risiko
werden durch das oben genannte Auswahlkriterium 1.028 Versicherte nicht fiir die ergénzen-
den Screening-MaRnahmen ausgewahlt, obwohl ihr Risikoprofil eine solche Auswahl indizie-
ren wirde (False negative). Die Sensitivitdt (True Positive Rate) der Auswahlkriterien betragt
55,1 % bei gleichzeitig hoher Spezifitat (True Negative Rate) in Hohe von 99,9 %. Die Genauig-
keit (Accuracy) der Auswahlkriterien, die als Relation der korrekt ausgewahlten Versicherten
(True positive und True negative) zu allen Versicherten definiert ist, belduft sich auf 99,5 %.

Auch wenn die Sensitivitat erheblich geringer ausfallt als bei Versicherten ab einem Alter von
60 Jahren (vgl. Tabelle 38, Tabelle 40 und Tabelle 42), |asst sich die Zielpopulation fiir ergan-
zende Screening-MalRnahmen mit den oben angefiihrten Auswahlkriterien mehrheitlich ein-
grenzen. Eine noch hohere Sensitivitat lieRe sich durch erganzende Auswahlregeln erreichen,
die jedoch aufgrund der Heterogenitét der bislang nicht ausgewahlten Versicherten sehr klein-
teilig gestaltet sein miissten. Bei der Formulierung zusétzlicher Auswahlregeln miisste zudem
berlicksichtigt werden, dass die Spezifitdt aufgrund der groRen Anzahl von Versicherten mit
niedrigem CKD-Risiko sehr hoch bleiben miisste, da andernfalls zu viele dieser Versicherten
ausgewdhlt wiirden (zu viele False positive). Dies bedeutet, dass die zusatzlichen Auswahl-
regeln sehr zielgenau formuliert werden missten, was die Praktikabilitat beeintrachtigt und
weshalb hierauf zu Gunsten eines noch vergleichsweise einfach umsetzbaren Satzes an Aus-
wahlkriterien verzichtet wurde.
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Tabelle 44: Ubereinstimmung zwischen der Zugeharigkeit zur CKD-Hochrisikogruppe und der Auswahl
iiber die Auswabhlkriterien bei Versicherten im Alter von 50 bis unter 60 Jahren, die durch die
gegenwartigen Screening-MaBnahmen nicht erreicht werden

Niedriges CKD-Risiko

(Risikoschicht 4-6) 242.800 252 243.052
Hohes CKD-Risiko

(Risikoschicht 1-3) 1.028 1.260 2.288
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Insgesamt gibt es im untersuchten Datenbestand lediglich 102 Versicherte im Alter von 40 bis
unter 50 Jahren, die ein hohes CKD-Risiko aufweisen (Risikoschichten 1-3) und von den ge-
genwaértigen Screening-MaRnahmen nicht erreicht werden. Dem stehen 235.883 Versicherte
mit niedrigem CKD-Risiko (Risikoschichten 4—6) gegeniiber. Die Decision Tree Analyse ergibt,
dass diese 102 Versicherte innerhalb der grolien Anzahl von Versicherten mit niedrigem CKD-
Risiko nicht zielsicher identifiziert werden kénnen. Auch eine groRere Teilgruppe dieser Ver-
sicherten lasst sich mit Auswahlregeln nicht identifizieren, ohne nicht gleichzeitig eine grole
Anzahl von Versicherten mit aufzugreifen, die aufgrund des geringen CKD-Risikos fiir ergan-
zende Screening-Malinahmen nicht in Betracht kommen. Die Auswahlregeln miissten {iberaus
kleinteilig gestaltet sein und dennoch waren Sensitivitat und Spezifitat der Auswahlregeln
stark eingeschrankt.

Aufgrund der geringen Anzahl von Versicherten, die fiir ergédnzende Screening-MaRnahmen
in Betracht kdmen, und der geringen Anzahl von CKD-Erkrankungen in dieser Altersgruppe,
kommt die Analyse daher zu dem Schluss, dass erganzende routinemalige Kontrolluntersu-
chungen der Nierenfunktion von bestimmten Patientengruppen in dieser Altersgruppe Uber
die bereits bestehenden Regelungen hinaus nicht erforderlich sind, sondern Kontrolluntersu-
chungen auf Basis der Empfehlungen in den Leitlinien unter Wiirdigung des Einzelfalls und der
individuellen gesundheitlichen Situation der Betroffenen durchgefiihrt werden sollten.

In der Gesamtschau der Auswahlkriterien, die aus den Ergebnissen des Decision Tree Learning
abgeleitet werden konnten, zeigt sich, dass neben dem Altersbezug eine bestehende Grund-
erkrankung an Bluthochdruckerkrankung und/oder Diabetes mellitus (mit und ohne Nephro-
pathie), die Versorgung mit blutdrucksenkenden Arzneimitteln, Verordnungen nephrotoxischer
Arzneimittel und einige Begleiterkrankungen (ischamische Herzerkrankungen, Herzinsuffizienz,
Adipositas und COPD) gute Anhaltspunkte bieten, die Zielgruppe fir erganzende Screening-
MaRnahmen einzugrenzen. Hierbei ist es wichtig zu betonen, dass die genannten Auswahl-



kriterien inshesondere mit Bezug zu den blutdrucksenkenden Arzneimitteln das CKD-Risiko
nicht notwendigerweise ursachlich erhéhen, sondern hieriiber Versicherte identifiziert werden
kdnnen, die eine medikamentds behandlungsbediirftige Bluthochdruck- oder Herzerkrankung
aufweisen und aufgrund dieser behandlungsbediirftigen Erkrankung ein erhéhtes CKD-Risiko
besteht. Uber die blutdrucksenkende Arzneimitteltherapie wird demnach eine Teilgruppe von
Bluthochdruck- und Herzpatienten abgegrenzt, bei denen aufgrund der Schwere der Erkran-
kung bzw. des Erkrankungsfortschritts die Nierenfunktion routinemaRig iberwacht werden
sollte, die tiber die gegenwartigen Screening-MaRBnahmen aber nicht erreicht wird. Dennoch
ist es auch wichtig zu betonen, dass manche blutdrucksenkenden Arzneimittelwirkstoffe,
wie beispielsweise Diuretika, durch den medikamentdsen Eingriff in die Transportprozesse
im Tubulussystem der Niere und aufgrund der Wirkung mdglicher Elektrolytverschiebungen
auch ursachlich mit einem erhéhten CKD-Risiko verbunden sind und insbesondere fiir die Dau-
ertherapie geeignete Diuretika (bspw. Thiaziddiuretika) die GFR und die Nierendurchblutung
senken und mit dem Risiko der Entwicklung einer interstitiellen Nephritis verbunden sind (fr
den Zusammenhang zwischen den Auswahlkriterien und dem CKD-Risiko siehe Abschnitt 5.2).

Werden die oben angefiihrten Auswahlregeln fiir die Abgrenzung der Zielgruppe fir ergan-
zende Screening-MafRnahmen angewandt, so werden hieriiber insgesamt 91.902 Versicherte
flir ergdnzende Screening-Malinahmen ausgewahlt, die durch die gegenwartigen Screening-
MaRnahmen nicht erreicht werden (siehe Tabelle 45). Hiervon gehdren 89.426 Versicherte
zur Versichertengruppe mit einem hohen CKD-Risiko (True positive) und 2.476 Versicherte
weisen ein niedriges CKD-Risiko auf (False positive). Von den insgesamt 97.886 Versicherten
mit einem hohen CKD-Risiko werden durch die Auswahlkriterien 8.460 Versicherte nicht fir
die ergénzenden Screening-Malinahmen ausgewéhlt, obwohl ihr Risikoprofil eine solche Aus-
wahl indizieren wiirde (False negative). Die Sensitivitédt (True Positive Rate) der Auswahlkrite-
rien betrdgt 91,4 % (d. h. 91.4 % der Versicherten mit einem hohen CKD-Risiko werden durch
die Auswahlregeln erfasst) bei gleichzeitig hoher Spezifitat (True Negative Rate) in Hohe von
99,7 % (nur 0,3 % der Versicherten mit niedrigem CKD-Risiko werden fiir ergénzende Scree-
ning-Mafnahmen ausgewahlt, obwohl dies aufgrund des geringen CKD-Risikos eigentlich
nicht erforderlich ist). Die Genauigkeit (Accuracy) der Auswahlkriterien, die als Relation der
korrekt ausgewahlten Versicherten (True positive und True negative) zu allen Versicherten
definiert ist, belduft sich auf 98,7 %.
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Tabelle 45: Ubereinstimmung zwischen der Zugeharigkeit zur CKD-Hochrisikogruppe und der Auswahl
iiber die Auswabhlkriterien bei Versicherten im Alter ab 40 Jahren, die durch die gegenwarti-
gen Screening-MaBnahmen nicht erreicht werden

Niedriges CKD-Risiko

(Risikoschicht 4-6) 795.924 2476 758.400
Hohes CKD-Risiko

(Risikoschicht 1-3) 8.460 89.426 97.886
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

In Tabelle 46 ist die Verteilung der Risikoschicht und das korrespondierende 3-Jahres-CKD-
Risiko von Versicherten dargestellt, die von den gegenwaértigen Screening-MaRnahmen nicht
erreicht werden und mittels der Auswahlregeln fiir ergénzende Screening-Mafnahmen aus-
gewahlt werden. Die Tabelle beinhaltet die gleichen Angaben auch fiir Versicherte, die von
den Auswahlregeln nicht erfasst werden.

Die Darstellung zeigt, dass von insgesamt 24.967 Versicherten der Risikoschicht 1 fast alle
(99,8 %) von den Auswahlregeln erfasst und fiir erganzende Screening-MaRnahmen ausge-
wahlt werden. Lediglich 43 Versicherte der Risikoschicht 1(0,2 %) werden von den Auswahlre-
gelnnicht erfasst, obwohl das Risikoprofil dieser Versicherten ergdnzende Screening-MaRnah-
men indizieren wiirde. Die fir ergdnzende Screening-MaBnahmen ausgewahlten Versicherten
der Risikoschicht 1 weisen ein durchschnittliches 3-Jahres-CKD-Risiko von 25,6 % auf.

Von 33.295 Versicherten der Risikoschicht 2 wird mit 32.597 Versicherten (97,9 %) ein GroRteil
von den Auswahlregeln erfasst. Das 3-Jahres-CKD-Risiko der fiir erganzende Screening-MaR-
nahmen ausgewahlten Versicherten der Risikoschicht 2 belduft sich auf 12,2 %. Lediglich 698
Versicherte der Risikoschicht 2 (2,1 %) werden von den Auswahlregeln nicht erfasst, obwohl
das Risikoprofil dieser Versicherten erganzende Screening-Malinahmen indizieren wiirde.

Von insgesamt 39.624 Versicherten der Risikoschicht 3 werden 31.905 Versicherte mit einem
durchschnittlichen 3-Jahres-CKD-Risiko 6,4 % von den Auswahlregeln fir ergdnzende Scree-
ning-MafRnahmen erfasst. Diers entspricht einem Anteil von 80,5 % an allen Versicherten der
Risikoschicht 3. 7.719 Versicherte der Risikoschicht 3 werden von den Auswahlregeln nicht
erfasst, obwohl das Risikoprofil dieser Versicherten ergdnzende Screening-Mafinahmen indi-
zieren wiirde. Die meisten der Versicherten, die von den Auswahlregeln nicht erfasst werden,
obwohl das Risikoprofil dieser Versicherten eine Auswahl indizieren wiirde, entfallen auf die
Risikoschicht 3. Das durchschnittliche CKD-Risiko dieser nicht ausgewahlten Versicherten be-
lauft sich auf 6,4 %. Rechnerisch entspricht dies 496 CKD-Fallen, die innerhalb der nachsten
drei Jahre aus dieser Patientengruppe zu erwarten sind.



Versicherte der Risikoschichten 4—6 gehoren nicht zur Zielgruppe fiir ergénzende Screening-
Mafnahmen. Dennoch werden mit den Auswahlregeln einige dieser Versicherten fiir ergén-
zende Screening-MaRnahmen ausgewahlt. Betroffen von dieser ,Fehlauswahl” sind 2.456
Versicherte der Risikoschicht 4 und 20 Versicherte der Risikoschicht 5.

Die Auswahl dieser Versicherten aus den Risikoschichten 4 und 5 ist Ungenauigkeiten der Aus-
wahlregeln geschuldet. Der Darstellung ldsst sich jedoch auch entnehmen, dass der Umfang
dieser Ungenauigkeiten gering ausfallt und zumindest bei Versicherten der Risikoschicht 4
nicht véllig grundlos erfolgt: Das durchschnittliche CKD-Risiko der ausgewahlten Versicherten
betragt 5,0 %, was innerhalb der ndchsten drei Jahre 124 CKD-Falle erwarten lasst, die zu-
mindest zum Teil durch die ergdnzenden Screening-MaRnahmen friihzeitiger diagnostiziert
und behandelt werden kdnnen. Die Auswahlregeln sind auch insofern zielgenau, da mit der
Anwendung lediglich 20 Versicherte der Risikoschicht 5 und kein einziger Versicherter der
Risikoschicht 6 ausgewahlt wird, in der das CKD-Risiko am geringsten ausfallt.

Tabelle 46: Verteilung der Risikoschicht und CKD-Risiko von Versicherten, die von den gegenwirtigen
Screening-MaBnahmen nicht erreicht werden und iiber die Auswahlregeln fiir ergdnzende
Screening-MaBnahmen ausgewahlt werden

1 24.924 25,6 % 43 20,0 %

2 32.597 12,2 % 698 10,9 %

3 31.905 7.2% 7719 6.4 %

4 2.456 5,0 % 41.471 4,0%

5 20 2,8% 68.427 25%

6 0 = 646.026 0.7 %
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten

Aus Tabelle 47 lasst sich die Anzahl der innerhalb der ndchsten drei Jahre zu erwartenden
CKD-Neuerkrankungen von Versicherten entnehmen, die durch die gegenwartigen Screening-
Malnahmen nicht erreicht werden und mittels der Auswahlregeln fiir ergénzende Screening-
Mafnahmen ausgewahlt werden. Daraus ist ersichtlich, dass von 91.902 ausgewahlten Versi-
cherten voraussichtlich 12.802 erstmalig innerhalb der ndchsten drei Jahre an CKD erkranken.
Etwa die Halfte der Neuerkrankungen (6.389 CKD-Falle) entfallt auf Versicherte der Risiko-
schicht 1, die das hochste CKD-Risiko aufweisen, 31 % auf Risikoschicht 2 (3.992 CKD-Falle)
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und rund 18 % auf Risikoschicht 3 (2.297 CKD-Félle). Ein kleiner Teil der Neuerkrankungen
entfallt auf Versicherte der Risikoschicht 4 (124 CKD-Félle).

Aus der erwarteten Verteilung des CKD-Stadiums ldsst sich entnehmen, dass 269 Neuerkran-
kungen auf das Stadium G1 entfallen (2,1 % aller Neuerkrankungen), 2.254 auf das Stadium
G2 (17,6 %), 6.306 auf das Stadium G3 (49,3 %), 744 auf das Stadium G4 (5,8 %) und 75 auf
das Stadium G5 (0,6 %). Dariiber hinaus kdnnen 1.060 Falle mit sonstiger oder nicht naher be-
zeichneter chronischer Nierenkrankheit (ICD N18.8, N18.9) erwartet werden (8,3 % aller Neu-
erkrankungen) und 2.095 Neuerkrankungen mit nicht naher bezeichneter Niereninsuffizienz
(ICD N19: 16,4 %).

Unter der Annahme, dass CKD-Neuerkrankungen in den Stadien G4 und G5 sowie die Halfte
der CKD-Neuerkrankungen mit Erstdiagnose in Stadium G3 durch ein ergénzendes Screening
friihzeitiger, d. h. bereits im Jahr 2022 hatten entdeckt werden kdnnen, bedeutet dies, dass ein
erganzendes Screening auf Basis der Auswahlregeln das Potenzial aufweist, insgesamt 3.971
Neuerkrankungen friihzeitiger und damit in einem niedrigeren CKD-Stadium zu diagnostizieren
und eine entsprechende Behandlung mit dem Ziel einzuleiten, die Progression zu vermeiden
oder zumindest zeitlich zu verzogern. Die Number needed to treat (NNT), die ausdriickt, wie
viele Behandlungen (in diesem Fall: erganzende Screenings) erforderlich sind, um gegeniiber
der gegenwartigen Situation einen einzelnen (zusatzlichen) positiven Ausgang zu erreichen (in
diesem Fall: friihzeitigere Diagnose einer CKD-Erkrankung) belduft sich auf 24 (aufgerundet).
Das heil3t, dass bei 24 zusatzlichen Screenings eine CKD-Neuerkrankung entdeckt wird, die
ohne diese zusatzlichen Screenings erst zu einem spateren Zeitpunkt und womdglich in einem
héheren CKD-Stadium entdeckt worden ware.

Obwohl die Eingrenzung der Zielgruppe iber die Auswahlregeln etwas ungenauer ist (siehe
oben) als die Eingrenzung der Zielgruppe tiber das CKD-Risiko (vgl. Abschnitt 5.3), steht die Ef-
fizienz des Auswahlverfahrens einer Auswahl {iber den Risikoscore in nichts nach. Die leichte
Ungenauigkeit des Auswahlverfahrens, die sich vor allem bei der Auswahl von Versicherten
der Risikoschicht 3 zeigt und die tendenziell die Effizienz des Verfahrens verschlechtert, wird
durch die stérkere Fokussierung auf Patientengruppen mit dem hdchsten CKD-Risiko vollstén-
dig kompensiert.



Analyse des Potenzials fiir ergdnzende Screening-MaRBnahmen | 5

Tabelle 47: Erwartete CKD-Falle der mittels der Auswabhlregeln fiir erganzende Screening-MaBnahmen
ausgewabhlten Versicherten 2023-2025, die durch die gegenwartigen Screening-MaBnahmen
nicht erreicht werden

Erwartete CKD-Félle innerhalb der néchsten drei Jahre der
fiir erganzende Screening-MaBnahmen ausgewahlten Ver-

sicherten
. b
o LT
Versicherte N18.9
1 24924 6.389 936 3.400
2 32597  3.992 92 770 1.877 194 23 340 696
3 31905  2.297 73 518 982 91 16 190 427
4 2.456 124 6 30 47 5 1 " 24
D) 20 1 = = = = = = =
6
e | ovon amwa o[22 Lo |t |75 |11 200
Quelle: Berechnungen IGES auf Basis DAK-Routinedaten
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6. Diskussion, Schlussfolgerungen und
Empfehlungen

Nach den Analysen dieses Versorgungsreports litten 2022 in Deutschland etwa 6,9 % der
Bevolkerung ab 40 Jahren unter einer &rztlich festgestellten chronischen Nierenerkrankung
(CKD). Einen sehr ahnlichen Wert (7,1 %) hatte auch das Zentralinstitut fir die kassenérztliche
Versorgung (Z1) auf Grundlage der dort vorliegenden vertragsarztlichen Abrechnungsdaten fir
das Jahr 2022 ermittelt (Holstiege et al. 2024). In absoluten Zahlen handelt es sich um etwa
drei Millionen Menschen (DAK-Gesundheit im Jahr 2022: 302.187 Versicherte).

Die Datenbasis des DAK-Versorgungsreports unterscheidet sich in mehrerlei Hinsicht von den
ZI-Daten, weshalb die leichte Abweichung der Ergebnisse nicht iberrascht: Zum einen be-
ruhen die Analysen nur auf Versicherten der DAK-Gesundheit, wobei Besonderheiten in der
Alters- und Geschlechtsstruktur dieser Versichertenpopulation fiir die Hochrechnung auf die
Bundesrepublik durch Standardisierung ausgeglichen wurden. Die Datenbasis umfasst nicht
nur die vertragsarztlichen Abrechnungen Uber die Kassenérztlichen Vereinigungen, sondern
auch die auf anderem Wege abgerechneten Leistungen der hausarztzentrierten Versorgung.
Wichtigster Unterschied zu der ZI-Analyse ist die abweichende Operationalisierung der CKD:
Wahrend das ZI lediglich die in den vertragsarztlichen Abrechnungsdaten dokumentierten
Diagnosen (gesicherte Diagnosen in mindestens zwei Quartalen, sog. M2Q-Kriterium) be-
riicksichtigt, wird im vorliegenden Versorgungsreport, entsprechend der Vorgehensweise
des morbiditatshezogenen Risikostrukturausgleichs, dariiber hinaus eine Diagnosevalidierung
aufgrund von CKD-assoziierten Arzneimittelverordnungen vorgenommen. Dies konnte zu der
geringfiigig niedrigeren Prévalenzschatzung beigetragen haben.

Absolut leben mehr Frauen als Ménner mit einer CKD, was jedoch lediglich der héheren Le-
benserwartung von Frauen geschuldet ist, die dazu fiihrt, dass in den hoheren Altersgruppen,
in denen die CKD besonders verbreitet ist, mehr Frauen als Manner leben. Relativ gesehen,
d. h. bezogen auf die Personen der jeweiligen Altersgruppe sind Manner durchweg stérker von
CKD betroffen als Frauen. In den Altersgruppen oberhalb von 70 Jahren betragt bei den DAK-
Versicherten der Unterschied in der Pravalenz mehr als fiinf Prozentpunkte (z. B. 70 bis unter
80 Jahre: Frauen 10,3 %, Manner 15,5 %). Die ZI-Studie kommt beziiglich der Geschlechts-
unterschiede zu dhnlichen Ergebnissen.

Bei der Mehrzahl der Versicherten liegt ausweislich der codierten Diagnose eine CKD im Sta-
dium G3 vor (41,2 %). Auf die beiden niedrigeren Stadien G1 (5,3 %) und G2 (17,6 %) entfallen
demgegeniiber deutlich niedrigere Anteile, obwohl plausiblerweise anzunehmen ist, dass
diese niedrigeren Krankheitsstadien deutlich starker verbreitet sind. Hintergrund diirfte sein,
dass eine explizite Diagnosedokumentation meist erst ab dem Krankheitsstadium G3 erfolgt.
Auch die Definition der CKD in der DEGAM-Leitlinie zur Versorgung der Nierenkrankheit in
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der Hausarztpraxis entspricht weitgehend dem Stadium G3. Fast 15 % der DAK-Versicherten
mit CKD haben eine CKD in einem der beiden besonders kritischen, weil zunehmend mit der
Notwendigkeit einer Nierenersatztherapie verbundenen, Stadien G4 (9,8 %) und G5 (3,9 %).

In der Population der DAK-Versicherten ab 40 Jahren hat der Versorgungsreport im Jahr 2022
bei etwas (iber 63.000 Versicherten eine erstmalige Diagnose einer CKD ermittelt. Dies ent-
spricht einer Inzidenzrate von 1,7 %. Bei der Mehrzahl dieser Betroffenen ist im Jahr der ers-
ten Diagnosestellung das CKD-Stadium G3 codiert (43,9 %) oder eines der beiden niedrigeren
Stadien (23,7 %) bzw. eine sonstige oder nicht ndher bezeichnete chronische Nierenkrankheit
bzw. Niereninsuffizienz (25,6 %).

Anlass zur Besorgnis gibt der Befund, dass bei 5,8 % bereits bei der ersten Diagnosestellung
ein Stadium G4 und bei weiteren 1,1 % sogar ein Stadium G5 diagnostiziert wurde. Bei diesen
insgesamt etwa 4.300 DAK-Versicherten ist die Erkrankung bereits so weit fortgeschritten,
dass ein hohes Risiko fiir eine Nierenersatztherapie in absehbarer Zeit besteht. Ziel muss es
sein, CKD-Erkrankungen in einem friiheren Stadium zu entdecken, so dass die Chance besteht,
gin Fortschreiten der Erkrankung in ein kritisches Stadium zu verhindern. Entsprechende An-
satzpunkt fiir ein gezieltere Uberwachung von Risikopatienten beschreibt dieser DAK-Versor-
gungspunkt.

Zusammenfassend ist aus den Ergebnissen folgende Schlussfolgerung abzuleiten:

* Die Uberwachung von Patienten mit erhhtem Risiko fiir die Entwicklung einer CKD sollte
verbessert werden, um zu verhindern, dass eine Feststellung der Erkrankung erst in einem
hoheren Krankheitsstadium (G4, Gb) erfolgt.

Die DEGAM-Leitlinie erachtet eine grundsatzliche Vorstellung von CKD-Patienten bei einem
Facharzt fiir Nephrologie angesichts der Haufigkeit des Krankheitshildes und des in den friihen
Krankheitsstadien geringen Komplikationsrisikos nicht fir erforderlich. Die Entscheidung tiber
eine Uberweisung sollte vor allem das Risiko einer Krankheitsprogression berticksichtigen. Zur
Unterstiitzung des Abwégungsprozesses bietet die Leitlinie eine Liste von Kriterien, die ne-
ben medizinischen Aspekten auch den Patientenwunsch und die Lebenserwartung umfassen
(vgl. Abschnitt 2.7). Ferner sollte zwischen einer einmaligen Vorstellung und einer kontinuier-
lichen nephrologischen Mitbetreuung unterschieden werden (DEGAM 2024).

Nach den Ergebnissen dieses Versorgungsreports hatten im Jahr 16,7 % der DAK-Versicher-
ten mit CKD mindestens einen Kontakt zu einer Facharztin oder einem Facharzt fiir Nephro-
logie. Der Anteil liegt erwartungsgemaR in den héheren Krankheitsstadien deutlich hoher, er-
reicht aber auch bei den Versicherten, bei denen ein Stadium G5 codiert ist, nur etwa 77 %. In
einer Studie auf Grundlage der vertragsarztlichen Abrechnungsdaten aller GKV-Versicherten



in Deutschland wurde im Jahr 2022 fiir die Patienten mit CKD-Stadium 3 eine Mitversorgungs-
quote von etwa 36 % (DAK-Versorgungsreport: 18,0 %) und im Stadium 4 von knapp 65 %
(DAK-Versorgungsreport: ca. 45 %) gefunden. Patienten im Stadium 5 ohne Nierenersatz-
therapie sahen zu etwa 75 % und diejenigen mit Ersatztherapie zu 98 % einen Nephrologen
(DAK-Versorgungsreport, alle Patienten in G5: 77 %) (Samson-Himmelsstjerna et al. 2024). Die
Ursachen fiir diese deutlichen Unterschiede in der Mitversorgung durch eine nephrologische
Facharztpraxis missten durch detailliertere Analysen geklart werden, die — ebenso wie eine
Untersuchung der Intensitdt der Mitversorgung — im Rahmen des Versorgungsreports nicht
durchgefiihrt werden konnten. Unter Umsténden spielen auch Unterschiede in der Methodik
eine Rolle (im vorliegenden Versorgungsreport wurden Facharztkontakte nur gezahlt, wenn
auch eine CKD-Diagnose codiert wurde).

Eine Dialysebehandlung erfolgt bei 2,7 % der Versicherten mit einem CKD-Stadium G4 und
bei 64,5 % im Stadium G5. Ferner leben knapp 2.800 Versicherte — entsprechend 0,9 % der
CKD-Patienten — mit einem Nierentransplantat. Die Verhinderung eines Fortschreitens der
Erkrankung bis zur Notwendigkeit einer Nierenersatztherapie ist ein Hauptziel der CKD-
Behandlung. Die Ergebnisse zur Krankheitsprogression in Abschnitt 4 (vgl. auch Abschnitt 6.3)
zeigen, dass innerhalb von fiinf Jahren bei ber 6 % der Patienten die Krankheit bis zum Sta-
dium G5 fortschreitet.

Es gibt fast keine CKD-Patienten, die nicht wegen einer der beiden wichtigsten Grunderkran-
kungen — Bluthochdruck und Diabetes mellitus (Typ 1 und Typ 2) — in arztlicher Behandlung
sind (97,7 %). Die Nierenschadigung (Nephropathie) ist bei diesen Erkrankungen eine verbrei-
tete Komplikation und soll entsprechend auch als Diagnose codiert werden. Bei insgesamt
29,1 % der CKD-Patienten ist eine diabetische oder vaskuldre Nephropathie als Diagnose do-
kumentiert, wobei die erstere mit 18,3 % dominiert (vaskuldre: 7.5 %, beide 3,3 %).

Die Ergebnisse zur aktuellen Versorgung unterstreichen ferner die besondere Bedeutung der
vergleichsweise selteneren, aber fir die schweren Verldufe und die Notwendigkeit einer Nie-
renersatztherapie besonders bedeutsamen spezifischen Nierenerkrankungen. Wegen einer
glomerularen Erkrankung (NOO bis NO8, ohne N08.3) werden 3,1 % der CKD-Patienten behan-
delt, wegen einer tubulointerstitiellen Erkrankung (N10 — N16, ohne N13) 2,1 %. Beide Grup-
pen zusammen stellen jedoch 29,1 % der DAK-Versicherten in Dialysebehandlung. Bei 39,1 %
der Versicherten mit vorangegangener Nierentransplantation ist ebenfalls eine Behandlung
wegen Erkrankungen aus diesen beiden Gruppen dokumentiert.

Ein eigener Untersuchungsteil wurde den Ko-Morbiditdten sowie der Versorgung der DAK-
Versicherten mit einer CKD im Stadium G3 gewidmet. Diese Patienten sind sowoh! unter den
Neuerkrankungen (44 %) als auch bei den pravalenten CKD-Patienten (41 %) die am stérksten
besetzte Teilgruppe.

Bei 11,5 % der Patienten im Stadium G3 wurde in den Abrechnungsdaten im Laufe des ganzen
Untersuchungsjahres 2022 keine Laboruntersuchung zur Uberwachung der Nierenfunktion ge-
funden. Dies steht im Widerspruch zur Leitlinienempfehlung, die bei diesen Patienten eine
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jahrliche Kontrolluntersuchung vorsieht. Empfehlungen zur gezielten Identifikation von CKD-
Patienten mit erhéhtem Progressionsrisiko, die nach den analysierten Versorgungsdaten keine
geeigneten Laboruntersuchungen erhalten haben, werden in Abschnitt 6.4 diskutiert.

Die Analysen zeigen ferner, dass viele Patienten im CKD-Stadium G3 Begleiterkrankungen
aus dem Spektrum der Herz-Kreislauf-Erkrankungen aufweisen, wobei auffiel, dass nur die
Halfte der Herzkranken am DMP-Programm Koronare Herzerkrankung teilnimmt, wogegen die
Teilnahme der Versicherten mit Diabetes am jeweiligen DMP mit etwa drei Vierteln der Be-
troffenen besser ist. Mdglicherweise nehmen Patienten, die fiir beide DMP-Programme in
Frage kommen vielfach nur an einem DMP teil, obwohl eine parallele Teilnahme mdglich ist.

Die Behandlung des hohen Blutdrucks ist eine der zentralen Therapiemafnahmen bei CKD-
Patienten und tragt sowohl zur Senkung des CKD-Progressionsrisikos als auch des generellen
kardiovaskuldren Risikos bei (DEGAM 2024). Als Mittel der ersten Wahl, vor allem wenn eine
Proteinurie vorliegt, gelten Medikamente aus der Substanzgruppe der RAS-Hemmer. Auch
CKD-Patienten ohne Bluthochdruck, aber mit Diabetes und Proteinurie kdnnen wegen des
positiven Effekts auf das Progressionsrisiko von der Behandlung mit diesen Substanzen profi-
tieren. Die Analyseergebnisse zeigen, dass iber 85 % der Patienten im CKD-Stadium G3 mit
einem Medikament aus dieser Wirkstoffgruppe behandelt werden. Dariiber hinaus kommen
auch die anderen antihypertensiven Wirkstoffgruppen breit zum Einsatz.

Besondere Bedeutung in der Behandlung der CKD haben inzwischen die urspriinglich fiir die
Behandlung des Diabetes mellitus entwickelten SGLT2-Hemmer, die sich als wirksam gegen
das Fortschreiten der Krankheit erwiesen haben. Internationale medizinische Leitlinien und
auch die DEGAM-Leitlinie empfehlen den Einsatz dieser Medikamente bei Patienten mit stark
erhohter Albuminurie (> 300 mg/g) oder maRig bis hochgradig eingeschrankter Nierenfunktion
(eGFR < 45 ml ml/min/1,73 m?). Diese Empfehlung gilt auch fiir CKD-Patienten ohne Diabetes-
erkrankung.

Die deskriptiven Ergebnisse dieses Versorgungsreports zum Einsatz von SGLT2-Hemmern sind
fiir die Situation im Jahr 2025 nur noch bedingt aussagekréftig, da es im Analysejahr 2022
noch keine Zulassung fir den Einsatz von SGLT2-Hemmern bei CKD-Patienten ohne Diabetes-
erkrankung gab. Mit Blick auf die CKD-Patienten des Stadiums G3, bei denen auch ein Diabe-
tes mellitus dokumentiert ist, zeigen die Ergebnisse, dass zwischen etwas tiber 50 % (Patien-
ten ohne codierte Nephropathie) und nahezu 70 % (mit Nephropathie) mit oralen Antidiabetika
behandelt werden, davon. 40 % mit SGLT2-Hemmer. Betrachtet man die CKD-Patienten ohne
dokumentierten Diabetes — bei denen im Jahr 2022 in Bezug auf die SGLT2-Hemmer somit
noch ein ,off-label use” vorlag — so erhielten etwa 20 % der Patienten mit Nephropathie-Dia-
gnose ein orales Antidiabetikum, davon knapp 60 % mit einem SGLT2-Hemmer. Von den (ibri-
gen CKD-Patienten im Stadium G3 ohne Diabetes wurde nur ein kleiner Teil (5—6 %) mit einem
Antidiabetikum behandelt, davon 95 % mit einem SGLT2-Hemmer. Es ist anzunehmen, dass
SGLT2-Hemmer inzwischen bei CKD-Patienten haufiger als im Jahr 2022 verordnet werden.
Auch im folgenden Abschnitt kommentierten Ergebnisse aus den Analysen zum Progressions-
risiko bestatigen den positiven Effekt dieser Wirkstoffe.



Neben den Grunderkrankungen Bluthochdruck und Diabetes spielt auch der Gebrauch von nie-
renschadlichen Arzneimitteln eine Rolle bei der Entstehung bzw. dem Verlauf der chronischen
Nierenkrankheit. Die Leitlinien empfehlen daher besondere Wachsamkeit bzw. Zuriickhaltung
beim Einsatz von Arzneimitteln, die als Nebenwirkung die Nieren schadigen kdnnen. Um die-
sen Aspekt untersuchen zu kénnen, wurden potenziell ,nephrotoxische Arzneimittel” anhand
der ABDA-Fachinformationen identifiziert. Sofern Verordnungen von Wirkstoffen aus einer
dieser 179 Wirkstoffgruppen dokumentiert waren, wurde zusatzlich zwischen einer ,kurzzeiti-
gen” (weniger als 183 definierte Tagesdosen/DDD) und einer , langerfristigen” Exposition (ab
183 DDD) unterschieden. Die Analyseergebnisse zeigen, dass tber 91 % der CKD-Patienten
im Stadium G3 zumindest kurzfristig mit entsprechenden Arzneimitteln behandelt werden,
die Mehrzahl (ca. 74 %) sogar langerfristig (17 % kurzfristig). Am haufigsten sind dabei Mittel
bei Saurebedingten Erkrankungen (49 % mit Verordnung: 41 % langerfristig, 8 % kurzfristig),
Analgetika (44 % mit Verordnung: 1 % langerfristig, 43 % kurzfristig) und Mittel, die den Li-
pidstoffwechseln beeinflussen (33 % mit Verordnung: 26 % langerfristig, 7 % kurzfristig) ver-
treten.

In den Analysen des Versorgungsreports wurden signifikante Effekte der Exposition gegen-
iber nephrotoxischen Arzneimitteln sowohl auf das Auftreten einer CKD-Erkrankung als auch
auf das Voranschreiten einer bestehenden Erkrankung im Stadium G3 gefunden. Der breite
Einsatz solcher Wirkstoffe sollte daher noch kritischer hinterfragt bzw. starker nach alter-
nativen Behandlungsoptionen gesucht werden.

Zusammenfassend sind mit Blick auf die aktuelle Versorgung folgende Punkte hervorzuheben,
bei denen u. U. Verbesserungen sinnvoll und méglich sind:

e Der Anteil von Patienten im hochsten CKD-Stadium G5, der im Laufe eines Jahres mindes-
tens einen Kontakt zu einer nephrologischen Praxis hatte erscheint mit 77 % niedrig.

* Die von der DEGAM:-Leitlinie empfohlene jahrliche Uberpriifung der Nierenfunktion bei Pa-
tienten im CKD-Stadium G3 wird noch nicht vollsténdig umgesetzt.

¢ Der Einsatz von potenziell nierenschadigenden Arzneimitteln sollte noch kritischer gepriift
werden.

Die Verhinderung eines Fortschreitens der Erkrankung bis zum Nierenversagen ist das zentrale
Ziel der CKD-Behandlung. Dementsprechend spielt auch die Beurteilung des Progressionsrisi-
kos im Rahmen der kontinuierlichen, meist hausérztlichen, Versorgung dieser Patienten eine
wichtige Rolle. Auch das in Tabelle 1 wiedergegebene KDIGO-Risikomodell fokussiert diesen
Aspekt, indem zu jeder Kombination von Stadien der Nierenschadigung die Zahl, der im Laufe
eines Jahres pro 1.000 Patienten erwarteten Falle von Nierenversagen angegeben ist.
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Der DAK-Versorgungsreport hat das Thema der Krankheitsprogression anhand von Routineda-
ten der Krankenkassen zum einen deskriptiv untersucht: Wie viele Patienten eines gegebenen
CKD-Stadiums erreichen innerhalb eines 5-Jahreszeitraums ein héheres Krankheitsstadium?
Diese Analysen beziehen alle DAK-Versicherten ein, bei denen gemaR den Kriterien dieser
Studie im Jahr 2017 eine CKD im Stadium G1 bis G4 vorlag.

Zum anderen wurde ermittelt, inwieweit sich in diesem Datenmaterial relevante Risikofakto-
ren flr eine Progression identifizieren bzw. wie gut sich besonders gefahrdete Patienten auf
dieser methodischen Grundlage beschreiben und eingrenzen lassen. Ferner wurde gepriift,
inwieweit Patienten mit hohem Progressionsrisiko entsprechend der Leitlinienempfehlung re-
gelmaRig hinsichtlich der Nierenfunktion durch geeignete Laboruntersuchungen Gberwacht
werden. Diese Analysen beziehen sich nur auf Versicherte, bei denen im Jahr 2017 eine CKD
des Stadiums G3 diagnostiziert war und bei denen die Verhinderung eines weiteren Fort-
schreitens der Erkrankung besonders wichtig ist.

Von allen Patienten mit CKD-Stadium G1 bis G4 im Ausgangsjahr zeigen 31 % tiber den 5-Jah-
reszeitraum eine Progression in ein hoheres Stadium. Am haufigsten ist ein Fortschreiten aus
den beiden niedrigen Stadien G1 und G2 (jeweils ca. 42 % mit Progression). Eine Progression
von G3 nach G4 bzw. G5 erfolgt in etwa 26 % der Patienten, von G4 nach G5 bei etwa 21 %
der Betroffenen. Von den Versicherten, die im ersten Jahr des Zeitraums ein Stadium G1 bis
G4 aufwiesen, erreichen 6,3 % innerhalb von fiinf Jahren das Stadium G5. Bezieht man auch
die Patienten mit ein, die im Ausgangsjahr eine CKD-Diagnose ohne Angabe des Stadiums
hatten, dann erreichen 5,4 % (13.845/258.922) innerhalb von fiinf Jahren das CKD-Stadium
G5, in dem fast zwei Drittel der Betroffenen eine Nierenersatztherapie erhalten.

Die regressionsanalytische Untersuchung der Einflussfaktoren beriicksichtigt 106.320 DAK-
Versicherte, bei denen im Jahr 2017 ein CKD-Stadium G3 dokumentiert war und die im Jahr
2017 keinerlei Dialyseleistungen erhalten haben. Gut ein Viertel dieser Patienten (25,5 %)
weist in den folgenden fiinf Jahren eine Krankheitsprogression auf, die meisten (ca. 21 %) in
das Stadium G4. Die Ergebnisse der Regressionsanalyse stellen jeweils den isolierten Effekt
des betrachteten Einflussfaktors unter Kontrolle des Einflusses aller {ibrigen einbezogenen
Faktoren dar (Verdnderung des Risikos bei einer Person, die den Faktor aufweist gegeniiber
einer Person, die den Faktor nicht aufweist, aber ansonsten der ersten Person gleicht). Bei der
Interpretation der Ergebnisse ist zu beriicksichtigen, dass die identifizierten Faktoren, auch
wenn sie in der statistischen Analyse einen starken Effekt zeigen, nicht unbedingt kausal fiir
die Progression verantwortlich sein miissen. Unter Umsténden zeigt ein Faktor — wie bspw.
die Verordnung bestimmter Arzneimittel — nur an, dass die eigentlich ftir die Progression ver-
antwortliche Grunderkrankung ein bestimmtes (fortgeschrittenes) Stadium erreicht hat.

Die Ergebnisse lassen sich folgendermaRen zusammenfassen:
¢ Das niedrigste Progressionsrisiko haben Patienten im Altersbereich von 60 bis 69 Jahren,

das hdchste Risiko haben demgegentiber die jiingste (40 bis 49 J.) und die hochste Alters-
gruppe (80 und alter).



¢ Unter statistischer Kontrolle von Alter, Morbiditdt und Pharmakotherapie (inkl. der Exposi-
tion gegentiber nephrotoxischen Arzneimitteln) zeigt sich kein Geschlechtsunterschied in
Bezug auf die Progression von G3 in ein héheres CKD-Stadium.

e Komplikationen der CKD-Erkrankung haben vielfach starke oder sehr starke Effekte auf den
Krankheitsfortschritt. Neben seltenen Komplikationen betrifft dies auch vergleichsweise
haufigere Komplikationen (z. B. akutes Nierenversagen, Andmie).

e Sofern bei den Grunderkrankungen eine Nierenschadigung dokumentiert ist (insbes. bei
vaskuldrer Nephropathie) sowie bei Vorliegen zahlreicher weiterer Begleiterkrankungen
steigt die Wahrscheinlichkeit einer Progression. Besonders hervorzuheben sind dabei St6-
rungen des Purin- und Pyrimidinstoffwechsels, die unter den Patienten weit verbreitet sind
(ca. 37 %) und mit einer starken Risikoerhéhung einher gehen.

¢ |n Bezug auf die Pharmakotherapie der Grunderkrankungen zeigen sich teilweise sehr star-
ke Effekte auf das Progressionsrisiko (z. B. flir Diuretika, Insuline), die jedoch vermutlich vor
allem das fortgeschrittene Stadium der Grunderkrankungen reflektieren.

e Der ausgepragteste protektive Effekt der gesamten Analyse wurde fiir die Behandlung mit
einem SGLT2-Hemmer festgestellt. Die Behandlung mit diesen Wirkstoffen reduziert das
Risiko eines Krankheitsfortschritts in erheblichem Male.

* Die weit verbreitete Anwendung potenziell nephrotoxischer Arzneimittel erhoht bei kurz-
dauernder und noch stérker bei langerfristiger (183 DDD und mehr) Anwendung das Risiko.

Basierend auf den Ergebnissen der Analyse der Einflussfaktoren wurden die Versicherten ent-
sprechend ihres daraus berechneten Risikoscores fiir eine Krankheitsprogression in Schichten
mit absteigendem Progressionsrisiko eingruppiert. Jede der obersten fiinf Schichten umfasst
jeweils 10 % der Patienten, die sechste Schicht die verbleibenden 50 % mit dem niedrigs-
ten Progressionsrisiko. AnschlieRend wurde ermittelt, inwieweit bei den Patienten eine der
DEGAM-Leitlinie entsprechende Untersuchung der Nierenfunktion stattgefunden hat.

Die Patienten in der obersten Risikoschicht weisen ein durchschnittliches Progressionsrisiko
von fast 44 % auf (Progressionsrisiko der gesamten Untersuchungspopulation: 24 %). Von die-
sen Patienten wurden knapp 5 % nicht leitliniengerecht iberwacht. Der Anteil der nicht tiber-
wachten Patienten nimmt mit sinkendem Progressionsrisiko zu, in der vierten Risikoschicht
(Progressionsrisiko 26 %) betragt er 11,1 %, in der fiinften Schicht (Progressionsrisiko 24 %)
12,2 % und bei den unteren 50 % der Patienten 14 %.

Die Stringenz der 4rztlichen Uberwachung der Nierenfunktion bei Patienten mit CKD-Stadi-
um G3 orientiert sich also grundsétzlich am Risiko der Patienten fiir ein Fortschreiten der
Erkrankung. Anzumerken bleibt jedoch, dass gemaR der Leitlinie eigentlich alle Patienten im
Stadium G3 (mindestens) eine jahrliche Untersuchung der Nierenfunktion erhalten sollten, um
ggf. rechtzeitig durch eine Anpassung der Behandlung reagieren zu kénnen. Diese Empfehlung
enthielt auch bereits die friihere Fassung (Stand 2019) der DEGAM-Leitlinie (DEGAM 2019).
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RegelméRige Untersuchungen der Nierenfunktion zur Entdeckung einer chronischen Nierener-
krankung empfehlen die medizinischen Leitlinien nur bei Patienten mit einem erhdhten Risiko
fiir eine CKD, also vor allem bei Vorliegen der wichtigsten Grunderkrankungen (Bluthochdruck,
Diabetes) sowie bei ausgewahlten weiteren Risikofaktoren (z. B. regelmaRige Einnahme neph-
rotoxischer Arzneimittel, Familienanamnese, relevante Nierenerkrankungen). Ein allgemeines
bevolkerungsbezogenes Screening, d.h. eine Untersuchung mit dem alleinigen Ziel der Ent-
deckung einer CKD ohne einen anderweitigen Anlass zur Untersuchung der Nierenfunktion,
wird dagegen nicht empfohlen (DEGAM 2024). Die Frage eines allgemeinen Bevdlkerungs-
screenings ab einer bestimmten Altersschwelle wird jedoch in der Fachliteratur immer wieder
kontrovers diskutiert.

Der DAK-Versorgungsreport hat die Frage nach dem potenziellen Nutzen erweiterter Scree-
ning-MaRnahmen nicht zuletzt vor dem Hintergrund der neuen Mdglichkeiten zur datenge-
stlitzten Eingrenzung von Risikogruppen aufgegriffen, die den Krankenkassen durch den 2024
in Kraft getretenen 8 25b SGB V eingerdumt wurden. Diese Rechtsgrundlage gestattet es den
Krankenkassen, gestiitzt auf Analysen der bei ihnen ohnehin vorhandenen Leistungsdaten,
Versicherte auf das Vorliegen schwerwiegender Gesundheitsgefahrdungen hinzuweisen. Ob
ein solches Vorgehen grundsétzlich in Betracht kommt, héngt nicht allein von der rechtlichen
Grundlage, sondern auch von der technischen Realisierbarkeit ab, also der Frage, ob mit den
Routinedaten tiberhaupt eine sinnvolle Identifikation bzw. Eingrenzung von geféhrdeten Ver-
sicherten mdglich ist. Sollte dies der Fall sein, ware in weiteren Schritten zu priifen, ob eine
Benachrichtigung der betreffenden Versicherten effektiv ware, d. h. zu einer relevanten Re-
duktion der Gesundheitsgefahrdung fiihren wiirde, und zudem in einem angemessenen Ver-
haltnis zu dem erforderlichen Aufwand stiinde.

Im Rahmen des Versorgungsreports wurde primar die technische Realisierbarkeit untersucht,
also die Leistungsfahigkeit von statistischen Modellen zur Vorhersage des CKD-Risikos und
einer daran ankniipfenden Identifikation von Versichertengruppen mit einem hohen Risiko fiir
die Entwicklung einer CKD in absehbarer Zeit. Ein gezieltes Screening von Versichertengrup-
pen aufgrund routinedatenbasierter Risikoabschatzungen wére eine mogliche Ergénzung der
in den medizinischen Leitlinien empfohlenen risikobasierten Vorgehensweise. Angesichts der
nach wie vor wenig entwickelten Versorgungstransparenz ist nicht auszuschlieRen, dass ei-
nem einzelnen Arzt die erforderlichen Informationen zur Beurteilung der Risikosituation eines
Versicherten nicht vollstandig vorliegen (z. B. bzgl. der von anderen Arzten verordneten Medi-
kamente). Die Kassendaten ergeben dagegen ein weitgehend vollstandiges Bild zumindest der
zu Lasten der GKV erbrachten Versorgung.

Als Besonderheit der Analyse ist hervorzuheben, dass nicht nur die Wahrscheinlichkeit fiir
eine CKD-Diagnose in den folgenden drei Jahren geschéatzt, sondern auch gepriift wird, in-
wieweit die Nierenfunktion der Versicherten mit einem erhéhten Risiko bereits im Kontext



von anderen Anldssen tiberwacht wird. Als Potenzial fiir erganzende Screening-MafRnahmen
werden somit nur Patienten mit erhdhtem Risiko und fehlender Uberwachung gewertet.

Im ersten Analyseschritt wurde ein komplexes statistisches Modell zur Vorhersage der Erst-
diagnose einer CKD-Erkrankung entwickelt. Das Modell umfasst zahlreiche aus der Literatur
bekannte Risikofaktoren und quantifiziert deren Relevanz. Wesentliche Ergebnisse sind bspw.
die starke Altersabhéngigkeit des CKD-Risikos und die zentrale Rolle der Grunderkrankungen
Bluthochdruck und Diabetes insbesondere, wenn sich eine diabetische bzw. vaskuldre Neph-
ropathie entwickelt hat.

Eindeutige Effekte zeigen sich auch beziiglich der Exposition gegentiber nephrotoxischen Arz-
neimitteln, die das Risiko um so starker erhéhen, je langer sie eingenommen werden. Auffallig
ist vor allem auch die starke Verbreitung der Verordnung dieser Medikamente: Von den ins-
gesamt in die Analyse der CKD-Risikofaktoren einbezogenen 3,36 Mio. DAK-Versicherten ab
40 Jahren wiesen innerhalb der drei Jahre des Untersuchungszeitraums (2020—2022) etwa
2,6 Mio. Versicherte (77,5 %) Verordnungen von Arzneimitteln auf, bei denen als Nebenwir-
kung eine Schadigung der Nieren angegeben ist. Von diesen 2,6 Mio. erhielt etwa die Halfte
(1,275 Mio.) eine hohe Jahresdosis (183 DDD und mehr) im aktuellen, dem Vorjahr oder in
beiden Jahren. Das bedeutet, dass bei 38 % der DAK-Versicherten ab 40 Jahren allein auf-
grund der Exposition gegeniiber potenziell nierenschadlichen Arzneimitteln eine Erhéhung des
CKD-Risikos um 0,6 bis 1,0 Prozentpunkte vorliegt.

Im ndchsten Analyseschritt wurde das Modell zur Vorhersage des CKD-Risikos auf die Popu-
lation der DAK-Versicherten ohne CKD-Diagnose des Jahres 2022 (N=3,3 Mio.) angewandt.
Analog zu der Vorgehensweise bei der Untersuchung des Progressionsrisikos wurden die
Versicherten auf Grundlage ihres aus dem Modell berechneten CKD-Risikoscores in sechs
Schichten mit absteigendem CKD-Risiko eingruppiert, wobei in den ersten fiinf Schichten je-
weils 10 % der Versicherten und in der sechsten Schicht die 50 % mit dem niedrigsten Risiko
zusammengefasst sind.

Das durchschnittliche, aufgrund des Vorhersagemodells geschatzte, Risiko der Untersu-
chungspopulation, im Laufe der folgenden drei Jahre an einer CKD zu erkranken betréagt 5,7 %,
d. h. bei ca. 188.000 der insgesamt etwa 3.3 Mio. DAK-Versicherten der Untersuchungsgrup-
pe wird eine CKD diagnostiziert werden. Die 50 % der Versicherten mit dem niedrigsten Risiko
(Risikoschicht 6) haben ein Risiko von 0,7 % fiir die Entwicklung einer CKD in den folgenden
drei Jahren, bei den 10 % der Versicherten in der hochsten Schicht betrégt es 27,2 %.

Bei 2,4 Mio. (74 %) der 3,3 Mio. Versicherten ab 40 Jahren wird die Nierenfunktion ausweis-
lich der Abrechnungsdaten der DAK-Gesundheit im Untersuchungszeitraum bereits durch
geeignete Laboruntersuchungen tberwacht. Fiir ein zusatzliches Screening kdmen etwa
0,856 Mio. Versicherte (26 %) in Betracht, deren Nierenfunktion nicht arztlich kontrolliert
wird. Dieses erste Ergebnis zeigt, dass ein Screening der Allgemeinbevélkerung ab 40 Jahren
— beispielsweise nach Art des in den Niederlanden erprobten ,hauslichen Screenings” (van
Mil et al. 2023, vgl. Abschnitt 1) — ganz iiberwiegend Personen einbeziehen wiirde, bei denen
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bereits eine arztliche Untersuchung der Nierenfunktion im Rahmen anderer Versorgungsan-
|asse stattfindet.

Abbildung 2: Anteil Versicherte mit arztlicher Uberwachung der Nierenfunktion nach vorhergesagtem
Risiko fiir das Auftreten einer CKD in den folgenden 3 Jahren

100,0% 92,4%
° 89,8% 87,9% 86,6% m{berwacht  mnicht berwacht

90,0%
79,1%
80,0% 73,9%
70,0%
60,6%
60,0%
50,0%
39,4%
40,0%
30,0% 20.5% 26,1%
(]
20,0% 9
76,,/ 102% 121% 13“’

10,0%

0,0%

1(27,2%)2(12,3%) 3(7,1% 4(41% 5(24%) 6(0,7%) Gesamt

Risikoschicht 1 bis 6 (CKD-Risiko in der Schicht bezogen auf 3 Jahre)

Quelle: IGES auf Basis von Daten der DAK-Gesundheit

Die nach Risikoschichten differenzierte Analyse zeigt, dass der Anteil Versicherte, bei denen
eine Uberwachung der Nierenfunktion erfolgt von der hdchsten zur niedrigsten Risikoschicht
abnimmt (Abbildung 2). Das bedeutet, dass in der aktuellen Versorgung bereits eine risiko-
abhangige Uberwachung der Nierenfunktion stattfindet. Bemerkenswert ist auch der hohe
Anteil von Versicherten in der untersten Risikoschicht, der Untersuchungen erhélt, die eine
Beurteilung der Nierenfunktion erlauben (60,6 % in Risikoschicht 6).

Von den ca. 188.000 Versicherten, bei denen gemaR dem Préadiktionsmodell in den folgenden
drei Jahren mit der Diagnose einer CKD zu rechnen ist, werden 21.022 (11,2 %) nicht &rztlich
tiberwacht. Das Risikomodell ermdglicht auch eine Vorhersage des CKD-Stadiums, das bei
diesen Versicherten festgestellt werden wird. Demnach ist damit zu rechnen, dass bei 1.370
Versicherten (6,5 % der nicht 21.022 nicht Uberwachten) bereits initial ein CKD-Stadium G4
oder G5 festgestellt wird und bei 9.048 Personen ein Stadium G3. Insbesondere mit Blick auf
die G4/G5-Falle ist nicht auszuschliefen, dass die Erkrankung im Bezugsjahr 2022 bereits vor-
handen, aber noch nicht festgestellt bzw. dokumentiert ist.

Nimmt man an, dass durch ergénzende Screening-Malinahmen alle Neuerkrankungen der Sta-
dien G4/G5 und die Halfte der Personen im Stadium G3 entdeckt werden kénnten, dann ergibt
sich ein Potenzial von 5.894 Neuerkrankungen, die durch das Screening einer frithzeitigeren
Behandlung zugefiihrt werden kénnten.



e Fin Screening, dass sich lediglich auf das Auswahlkriterium ,Nierenfunktion nicht tber-
wacht” stiitzte, misste alle 0,856 Mio. DAK-Versicherten einbeziehen, deren Nierenfunk-
tion im Jahr 2022 nicht arztlich iberwacht wurde. Dies ergabe ein Verhaltnis von 146 zu
untersuchende Personen je neu entdeckter CKD-Fall (Number needed to treat, NNT).

e Deutlich effizienter wére ein Screening, das nur Versicherte aus den drei obersten Risiko-
schichten einbezieht. Unter der gleichen Annahme zur Wirksamkeit des Screenings (alle
G4/Gb, die Halfte der G3) kénnten in den oberen drei Schichten 4.096 Neufélle entdeckt
werden. Dafiir miissten 97.616 bisher nicht iberwachte Versicherte untersucht werden,
entsprechend einer NNT von ca. 24 zu untersuchenden Personen je entdeckter Krankheits-
fall.

Die effizientere Vorgehensweise setzt allerdings voraus, dass das in diesem Versorgungs-
report entwickelte Risikovorhersagemodell zum Einsatz kéme, d. h. dass den Arzten die Infor-
mation (ber den CKD-Risikostatus des Versicherten (sowie ggf. tiber das Fehlen einer Labor-
untersuchung der Nierenfunktion) zur Verfiigung stiinde.

Im abschliefenden Untersuchungsteil wurde der Frage nachgegangen, ob sich ggf. auch ohne
den Einsatz eines Risikopradiktionsmodells auf Basis von Krankenkassendaten, aber unter
Nutzung der in diesem Versorgungsreport gewonnenen Erkenntnisse tiber Risikofaktoren eine
effiziente Auswahl von Versicherten fiir ein zusatzliches Screening realisieren lieRe. Dazu
wurden mit Hilfe eines statistischen Verfahrens (Decision Tree Learning) Auswahlregeln abge-
leitet, die auf Informationen zurtickgreifen, die in der Versorgungspraxis prinzipiell verfiigbar
sind (Alter, Diagnosen, Arzneimittelverordnungen). Differenziert nach Altersgruppen ergeben
sich Regeln, mit denen Patienten aufgriffen werden kdnnen, bei denen die Nierenfunktion re-
gelmaRig untersucht werden sollte, weil ein hohes CKD-Risiko besteht. Je nach Altersgruppe
ergeben sich zwischen einer und drei Auswahlregeln.

Die Vorgehensweise erweist sich als sehr zielgenau, d. h. die Gblichen Kennwerte fiir Test-
verfahren (Sensitivitat, Spezifitat, Genauigkeit) fallen — je nach Altersgruppe — sehr gut bis
akzeptabel aus. Von den Versicherten, bei denen im Status quo keine Uberwachung der Nie-
renfunktion erfolgt, werden durch die Auswahlregeln etwa 14 % (ca. 91.902 Versicherte) fiir
ein Screening ausgewahlt. Aus dieser Population werden in den anschlieRenden drei Jahren
fast 13.000 neue CKD-Falle hervorgehen. Wendet man auch hier die Annahme zur Wirksam-
keit des Screenings (Entdeckung aller G4/G5 und der Halfte der G3-Falle) an, so wiirden bei
Anwendung der Auswahlregeln knapp 4.000 Neuerkrankungen (friihzeitiger) entdeckt. Daraus
errechnet sich eine NNT von ca. 24, das Auswahlverfahren ist also etwa genauso effizient,
wie die Eingrenzung tiber das Pradiktionsmodell.

Zusammenfassend lassen sich aus den Analysen zum Potenzial ergdnzender Screening-MafR-
nahmen folgende Schlussfolgerungen ziehen:

e Ein bevélkerungshezogenes Screening auf CKD ab dem Alter von 40 Jahren ohne Berick-
sichtigung der Frage, ob die Nierenfunktion nicht bereits in anderen Kontexten é&rztlich
untersucht wird, ist nicht sinnvoll. Bei etwa drei Vierteln der DAK-Versicherten ab 40 Jah-
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ren ist im Jahr 2022 eine — zumindest orientierende — Untersuchung der Nierenfunktion
dokumentiert.

e Auch ein Screening, das nur die Versicherten ohne arztliche Untersuchung der Nierenfunk-
tion einbezieht, ist gegeniiber einer noch starker risikobasierten Eingrenzung der Zielgruppe
ineffizient (NNT von ca. 146 unter der Annahme, dass durch das Screening alle Personen im
CKD-Stadium G4/G5 und die Halfte der G3 entdeckt werden).

e Bei Anwendung des in diesem Versorgungsreport entwickelten CKD-Risikomodells auf
Basis von Routinedaten der Krankenkassen und Fokussierung von Screening-Mafnahmen
auf Versicherte in den obersten Risikoschichten wére ein effizientes Screening (NNT von
ca. 24) realisierbar. Im Hinblick auf die Umsetzung kdme hier am ehesten eine Auswertung
der entsprechenden Daten durch die Krankenkasse, verbunden mit einem Hinweis an die
Versicherten, wenn ein erhéhtes CKD-Risiko vorliegt und keine Untersuchung der Nieren-
funktion dokumentiert ist, in Betracht (§ 25b SGB V).

e Fine effiziente Auswahl von Versicherten, bei denen eine dringende Notwendigkeit fiir eine
regelmaRige Untersuchung der Nierenfunktion besteht, ist auch ohne kassendatenbasierte
Risikomodelle tiber ein in der Versorgungspraxis implementierbares Regelsystem mdglich.
Eine Umsetzung erforderte entsprechende Vorkehrungen zur Nutzung der in den Praxisver-
waltungssystemen vorhandenen Daten, idealerweise ergénzt um eine Nutzung der von den
Krankenkassen in der elektronischen Patientenakte bereitgestellten Daten.

Angesichts der allein demografiebedingt wachsenden Bedeutung der chronischen Nierener-
krankungen sowie der verbesserten Méglichkeiten zur Beeinflussung des Krankheitsverlaufs
bei rechtzeitigem Behandlungsbeginn, sollte die Nierenfunktion bei Versicherten mit entspre-
chenden Risikofaktoren regelmalig und entsprechend den Empfehlungen der medizinischen
Leitlinien (DEGAM 2024) &rztlich iiberwacht werden. Ein Verbesserungspotenzial besteht vor
allem hinsichtlich der Vermeidung einer erstmaligen Diagnosestellung in einem bereits fort-
geschrittenen Stadium der CKD-Erkrankung.

Die Analysen des Versorgungsreports zeigen, dass bei einem groRen Teil der Versicherten ab
40 Jahren bereits im Kontext anderer Versorgungsanlédsse (einschlieRlich der Gesundheits-
untersuchung gem. 8 25 SGB V) regelméaRige Untersuchungen erfolgen, die zumindest eine
orientierende Beurteilung der Nierenfunktion erlauben, so dass ein rein bevdlkerungsbezo-
genes CKD-Screening, ohne Berlicksichtigung der bereits stattfindenden MalRnahmen nicht
sinnvoll wére.

Ergénzende Screening-Malnahmen sollten fiir Versicherte in Betracht gezogen werden, bei
denen noch keine regelmaRige Kontrolle der Nierenfunktion erfolgt und die aufgrund beste-
hender Krankheitsdiagnosen, Arzneimittelbehandlungen sowie ihres Alters ein erhéhtes CKD-
Risiko aufweisen. Die Identifikation dieser Versicherten kann durch Auswertungen der bei den
Krankenkassen vorhandenen Versorgungsdaten, verbunden mit einer Benachrichtigung der



betreffenden Versicherten, ihren Arzt oder Arztin deshalb anzusprechen, erfolgen (Grundlage:
§ 25b SGB V). Ebenso leistungsfahig wére eine Identifikation tiber wenige Auswahlregeln, die
prinzipiell in der Versorgungspraxis vorhanden sind. Dazu miissten technische Vorkehrungen
auf Ebene der Praxisverwaltungssysteme umgesetzt werden sowie eine gezielte Nutzung der
Daten erfolgen, die die Krankenkassen in den elektronischen Patientenakten der Versicherten
einstellen.

Die Behandlung von CKD-Patienten ist in erste Linie eine hausarztliche Aufgabe. In bestimm-
ten Konstellationen sowie bei fortgeschrittenen Krankheitsstadien sollte eine Vorstellung
bei bzw. kontinuierliche Mitbehandlung durch Fachérztinnen und Fachérzte fiir Nephrologie
erfolgen. Der Versorgungsreport hat Hinweise gefunden, dass Patienten in hohen Krankheits-
stadien nicht die erwartete Haufigkeit von Kontakten zur Nephrologie aufweisen, konnte aber
dieser Frage nicht im Detail nachgehen. Daher sollten vertiefende Analysen zur Umsetzung
der Leitlinienempfehlungen in Bezug auf die kooperative Versorgung von CKD-Patienten
durchgefiihrt werden.

Sowohl bei der Entstehung von chronischen Nierenerkrankungen als auch beim Fortschreiten
der Erkrankung in hohere Stadien spielt die Einnahme von Arzneimitteln, die als Nebenwirkung
die Nieren schadigen konnen, eine wichtige Rolle. Die statistischen Analysen des DAK-Ver-
sorgungsreports haben das Risikopotenzial nephrotoxischer Arzneimittel bestéatigt und zudem
gezeigt, dass einer sehr groRen Zahl von Versicherten entsprechende Arzneimittel verordnet
werden. Die Empfehlungen der medizinischen Leitlinien, den Einsatz entsprechender Medika-
mente bei bereits nierenkranken Patienten sehr kritisch zu priifen bzw. sofern méglich alter-
native Wirkstoffe einzusetzen, ist zu unterstreichen. Dariiber hinaus sollte auch bei (noch) nie-
rengesunden Patienten darauf geachtet werden, potenziell nierenschadigende Medikamente
zu vermeiden oder in Anwendungsdauer und Dosierung so weit wie mdglich zu begrenzen.

Dariiber hinaus sollten Patientinnen und Patienten verstarkt auf mogliche nierenschédigende
Nebenwirkungen von frei verkduflichen Arzneimitteln (z. B. bestimmte Schmerzmittel) hinge-
wiesen werden.
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Tabelle 48: EBM-Abrechnungsziffern von Laboruntersuchungen zur Bewertung der Nierenfunktion

01732
01930
32033
32056
32064
32065
32066
32067
32124
32125
32135
32136
32196

32197

32198
32237
32463

32880

Quelle

Check-Up

Kreatinin im Serum/Plasma und eGFR (PrEP)
Harnstreifentest

Gesamteiweild

Harnsdure

Harnstoff

Kreatinin (Jaffe)

Kreatinin (enzymatisch)
Kreatinin-Clearance

Prdoperative Labordiagnostik
Urin-Mikroalbumin
Urin-Alpha-1-Mikroglobulin
Funktionspriifung Niere Inulin-Clearance

Funktionspriifung Niere Harnstoff-, Phosphat- und/oder Calcium-
Clearance

Funktionspriifung Niere Ahnliche Untersuchungen
Gesamteiweil Liquor / Harn

Cystatin C

Harnstreifentest gemal Anlage 1 der Gesundheitsuntersuchungs-

Richtlinie

IGES auf Basis des EBM

Priméar
Primé&r
Primar
Primér
Sekundér
Sekundér
Primér
Primar
Sekundér
Priméar
Priméar
Primé&r

Sekundar

Sekundar

Sekundar
Primar

Primar

Primér
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Tabelle 49: Erkrankungen bzw. Erkrankungsgruppen und Symptome mit potenziellem Einfluss auf die

C64-C68
D649
E10
E21
E55
EG6
E748
E79
E790
E833
E85
E86
E87

E880
F10
F15
F17
F55
G25
120-125
150
160-164

Entwicklung einer CKD bzw. mit potenziellem Zusammenhang mit einer bestehenden, aber
(noch) nicht diagnostizierten CKD

Bésartige Neubildungen der Harnorgane

Anémie, nicht n&her bezeichnet

Diabetes mellitus, Typ 1

Hyperparathyreoidismus und sonstige Krankheiten der Nebenschilddriise
Vitamin-D-Mangel

Adipositas

Sonstige naher bezeichnete Storungen des Kohlenhydratstoffwechsels
Storungen des Purin- und Pyrimidinstoffwechsels

Hyperurikdmie ohne Zeichen von entziindlicher Arthritis oder tophischer Gicht
Storungen des Phosphorstoffwechsels und der Phosphatase

Amyloidose

Volumenmangel

Sonstige Storungen des Wasser- und Elektrolythaushaltes sowie des Saure-Basen-
Gleichgewichts

Stérungen des Plasmaprotein-Stoffwechsels, anderenorts nicht klassifiziert
Psychische und Verhaltensstdrungen durch Alkohol

Psychische und Verhaltensstorungen durch andere Stimulanzien, einschlieRlich Koffein
Psychische und Verhaltensstorungen durch Tabak

Schadlicher Gebrauch von nichtabhéngigkeitserzeugenden Substanzen

Sonstige extrapyramidale Krankheiten und Bewegungsstdrungen

Ischdmische Herzkrankheiten

Herzinsuffizienz

Ausgewahlte zerebrovaskulare Krankheiten



170
1701
1702
173
Ja4
K05
L298
L299

M30-
M36

NOO-
NO8

N10-N16
N17

N23

N40
060-064
ROO
R252
R31-R35
R52-R54
R60

R63

R73

R77
R823
R934
S37

Quelle:

Atherosklerose

Atherosklerose der Nierenarterie

Atherosklerose der Extremitatenarterien
Sonstige periphere GefaRkrankheiten

Sonstige chronische obstruktive Lungenkrankheit
Gingivitis und Krankheiten des Parodonts
Sonstiger Pruritus

Pruritus, nicht naher bezeichnet

Systemkrankheiten des Bindegewebes

Glomeruldre Krankheiten

Tubulointerstitielle Nierenkrankheiten

Akutes Nierenversagen

Nicht néher bezeichnete Nierenkolik

Prostatahyperplasie

Angeborene Fehlbildungen des Harnsystems

Storungen des Herzschlages

Krampfe und Spasmen der Muskulatur

Ausgewdhlte Symptome, die das Harnsystem betreffen

Schmerz, Unwohlsein, Ermiidung, Senilitét

Odem, anderenorts nicht klassifiziert

Symptome, die die Nahrungs- und Fliissigkeitsaufnahme betreffen
Erhohter Blutglukosewert

Sonstige Veranderungen der Plasmaproteine

Hamoglobinurie

Abnorme Befunde bei der bildgebenden Diagnostik der Harnorgane
Verletzung der Harnorgane und der Beckenorgane

IGES auf Basis ICD-10-GM
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Tabelle 50: Nephrotoxische Arzneimittelwirkstoffe

A02BA01
A02BCO1
A02BC02
A02BCO3
A02BC04
A02BC05
A02BC06
A02BD04
A02BD05
A02BD08
AO07AA09
A07EC02
A10BDO7
A10BD24
A10BHO1

A10BKO1

BO1AC05
BO1AC23
B0O1AC34
C03AAD3
C03CAD1

CO3EA21

CO3EA33
CO3EA41

CO3EB21

C07DA25
C07DA26

Cimetidin

Omeprazol

Pantoprazo

Lansoprazo

Rabeprazol

Esomeprazol

Dexlansoprazol

Pantoprazol, Amoxicillin und Clarithromycin
Omeprazol, Amoxicillin und Clarithromycin
Bismutsubcitrat, Tetracyclin und Metronidazol
Vancomycin

Mesalazin

Metformin und Sitagliptin

Sitagliptin und Ertugliflozin

Sitagliptin

Dapagliflozin

Ticlopidin

Cilostazo

Clopidogrel und Acetylsalicylséaure
Hydrochlorothiazid

Furosemid

Hydrochlorothiazid und Triamteren
Bendroflumethiazid und Amilorid
Hydrochlorothiazid und Amilorid

Furosemid und Triamteren

Propranolol, Hydrochlorothiazid und Triamteren

Timolol, Hydrochlorothiazid und Amilorid



C08GA53
C09AAD8
C09BA21
C09BA22
C09BA23
C09BAZ5
C09BA26
C09BAZ27
C09BA28
C09BA35
C09BX03
C09CA07
CO9DA21
C09DA24
C09DA26
C09DA27
C09DA28
C09DB04
C09DX03
C10AAQ1
C10AAD3
C10AAD4
C10AA07
C10AAD8
C10AB02
C10AB05
C10BA02
C10BA03
C10BX05

Verapamil, Hydrochlorothiazid und Triamteren
Cilazapril

Captopril und Hydrochlorothiazid

Enalapril und Hydrochlorothiazid

Lisinopril und Hydrochlorothiazid

Ramipril und Hydrochlorothiazid

Quinapril und Hydrochlorothiazid

Benazepril und Hydrochlorothiazid

Cilazapril und Hydrochlorothiazid

Zofenopril und Hydrochlorothiazid

Ramipril, Amlodipin und Hydrochlorothiazid
Telmisartan

Losartan und Hydrochlorothiazid

Irbesartan und Hydrochlorothiazid
Candesartan und Hydrochlorothiazid
Telmisartan und Hydrochlorothiazid
Olmesartanmedoxomil und Hydrochlorothiazid

Telmisartan und Amlodipin

OImesartan medoxomil, Amlodipin und Hydrochlorothiazid

Simvastatin

Pravastatin

Fluvastatin

Rosuvastatin

Pitavastatin

Bezafibrat

Fenofibrat

Simvastatin und Ezetimib
Pravastatin und Fenofibrat

Rosuvastatin und Acetylsalicylsaure
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C10BX06
C10BX11
C10BX18
(G04BX18
HO3BAO02
JO1AAD2
JOTAA08
JO1CA01
JO1CRO1
JO1CRO5
Jo1DD01
J01DD02
JO1EC02
JO1EEO1
JOTFAD9
JO1FA10
JOTMAO1
JOTMAQ2
JOTMAQ6
JOTMA12
JO1XAO01
JOTXEO1
JOTXE51
JO1XX09
J02AC03
J02AC04
JO4AB02
JO5AB11
JO5AF07

Atorvastatin, Acetylsalicylsdure und Ramipril
Atorvastatin, Perindopril und Amlodipin
Atorvastatin, Amlodipin und Ramipril
Duloxetin

Propylthiouracil

Doxycyclin

Minocyclin

Ampicillin

Ampicillin und Beta-Lactamase-Inhibitoren
Piperacillin und Beta-Lactamase-Inhibitoren
Cefotaxim

Ceftazidim

Sulfadiazin

Sulfamethoxazol und Trimethoprim
Clarithromycin

Azithromycin

Ofloxacin

Ciprofloxacin

Norfloxacin

Levofloxacin

Vancomycin

Nitrofurantoin

Nitrofurantoin, Kombinationen
Daptomycin

Voriconazol

Posaconazol

Rifampicin

Valaciclovir

Tenofovirdisoproxil



JO5AJ01
JO5APO1
JO5AR03
JO5AR06
JO5AR08
JO5AR09
J05AR12
JO5AR24
LO1AAO1
LOTAAQG
L01ADO2
LO1BAO1
L01BA04
L01BB04
L01BCO5
L01BCO7
L01BC59
LO1BC73
LO1CAD4
L01CBO1
L01CDO1
L01CD02
L01CD04
L01CE02
L01DCO3
LOTEAO1
LO1EA02
LOTEAD4
LO1EBO3

Raltegravir

Ribavirin

Tenofovirdisoproxil und Emtricitabin
Emtricitabin, Tenofovirdisoproxil und Efavirenz
Emtricitabin, Tenofovirdisoproxil und Rilpivirin
Emtricitabin, Tenofovirdisoproxil, Elvitegravir und Cobicistat
Lamivudin und Tenofovirdisoproxil

Lamivudin, Tenofovirdisoproxil und Doravirin
Cyclophosphamid

Ifosfamid

Lomustin

Methotrexat

Pemetrexed

Cladribin

Gemcitabin

Azacitidin

Trifluridin und Tipiracil

Tegafur, Gimeracil und Oteracil

Vinorelbin

Etoposid

Paclitaxel

Docetaxel

Cabazitaxel

Irinotecan

Mitomycin

Imatinib

Dasatinib

Bosutinib

Afatinib
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Anhang

Bezeichnung

L01EC02 Dabrafenib
LOTEDO1 Crizotinib
L01EDO2 Ceritinib
LOTEEO1 Trametinib
LO1EGO1 Temsirolimus
LO1EGO2 Everolimus
LO1EX02 Sorafenib
LO1EX04 Vandetanib
LO1EX07 Cabozantinib
LOTEX09 Nintedanib
LOTFAO1 Rituximab
LO1FDO1 Trastuzumab
LO1FFO1 Nivolumab
LO1FF02 Pembrolizumab
LO1FFO4 Avelumab
LO1FF06 Cemiplimab
LO1FX04 Ipilimumab
L01XA03 Oxaliplatin
L01XGO1 Bortezomib
L01XG02 Carfilzomib
LO1XX05 Hydroxycarbamid
L01XX35 Anagrelid
LOTXX41 Eribulin
L03AB18 Interferon gamma 1b
L03AX03 BCG-Impfstoff
L04AX02 Thalidomid
L04AX03 Methotrexat
L04AX04 Lenalidomid
L04AX06 Pomalidomid
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MO1ABO1 Indometacin

MOTABO5  Diclofenac

MO1AB16  Aceclofenac

MO1AB55  Diclofenac, Kombinationen
MO1ACO1 Piroxicam

MO1AC06  Meloxicam

MOQ1AEQ1 Ibuprofen

MO1AE02 Naproxen

MO1AEQ3 Ketoprofen

MO1AE14 Dexibuprofen

MO1AE17 Dexketoprofen

MO1AHO1 Celecoxib

MOTAHO5  Etoricoxib

MO1AX01 Nabumeton

MQ1CX01 Methotrexat

MO02AA07  Piroxicam

MO04AA01T  Allopurinol

MO4AA03  Febuxostat

MO05BA03  Pamidronséure

MO5BA08  Zoledronséure

MO05BB08  Zoledronsaure, Calcium und Colecalciferol, Sequenzialpréparate
N02BB02 Metamizol-Natrium
NO2BEO1 Paracetamol

NOZBE51 Paracetamol, Kombinationen exkl. Psycholeptika
NO3AFO01 Carbamazepin

NO3AF02 Oxcarbazepin

NO3AGO1 Valproinséure

NO3AX09 Lamotrigin

NO5AH02 Clozapin
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NO5ANO1 Lithium

NO6AX16 Venlafaxin

NO6AX21 Duloxetin

RO1BA57 Pseudoephedrin und Ibuprofen
RO5XA01 Paracetamol, Kombinationen
VO3ACO1 Deferoxamin

VO3ACO03 Deferasirox

Quelle: IGES auf Basis der ABDA-Fachinformation
Anmerkung: ATC = Anatomisch-therapeutisch-chemische Klassifikationssystem (Anatomical Therapeutic Chemical /

Defined Daily Dose Classification)
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Tabelle 51: Arzneimittelgruppen ausgewahlter nephrotoxischer Wirkstoffe mit potenziellem Einfluss auf
die Entwicklung einer CKD bzw. mit potenziellem Zusammenhang mit einer bestehenden,
aber (noch) nicht diagnostizierten CKD

A02

A07

A10
BO1
Co3

Co9

C10

Jo1

J02/J04/J05

LO1

L04

M01/M02/R01

Mo4

M05

NO02/R05

NO3

Nephrotoxische Wirkstoffe aus Tabelle 50 der ATC A02 (Mittel bei S&ure be-
dingten Erkrankungen)

Nephrotoxische Wirkstoffe aus Tabelle 50 der ATC A07 (Antidiarrhoika und
Intestinale Antiphlogistika/Antiinfektiva)

Nephrotoxische Wirkstoffe aus Tabelle 50 der ATC A10 (Antidiabetika)
Nephrotoxische Wirkstoffe aus Tabelle 50 der ATC BO1 (Antihdamorrhagika)
Nephrotoxische Wirkstoffe aus Tabelle 50 der ATC C03 (Diuretika)

Nephrotoxische Wirkstoffe aus Tabelle 50 der ATC C09 (Mittel mit Wirkung
auf das Renin-Angiotensin-System)

Nephrotoxische Wirkstoffe aus Tabelle 50 der ATC C10 (Mittel, die den Lipid-
stoffwechsel beeinflussen)

Nephrotoxische Wirkstoffe aus Tabelle 50 der ATC JO1 (Antibiotika)

Nephrotoxische Wirkstoffe aus Tabelle 50 der ATC J02 (Antimykotika), J04
(Mittel gegen Mykobakterien) und JO5 (Antivirale Substanzen zur systemi-
schen Anwendung)

Nephrotoxische Wirkstoffe aus Tabelle 50 der ATC LO1 (Antineoplastische
Mittel)

Nephrotoxische Wirkstoffe aus Tabelle 50 der ATC L04 (immunsuppressive
Substanzen)

Nephrotoxische Wirkstoffe aus Tabelle 50 der ATC MO01 (Antiphlogistika und
Antirheumatika), M02 (Topische Mittel gegen Gelenk- und Muskelschmerzen)
und RO1 (Rhinologika)

Nephrotoxische Wirkstoffe aus Tabelle 50 der ATC M04 (Gichtmittel)

Nephrotoxische Wirkstoffe aus Tabelle 50 der ATC M05 (Mittel zur Behand-
lung von Knochenerkrankungen)

Nephrotoxische Wirkstoffe aus Tabelle 50 der ATC NO2 (Analgetika) und R05
(Husten- und Erkéltungspraparate)

Nephrotoxische Wirkstoffe aus Tabelle 50 der ATC NO3 (Antiepileptika)
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Arzneimittel-
gruppe Bezeichnung

NO5 Nephrotoxische Wirkstoffe aus Tabelle 50 der ATC NO5 (Psycholeptika)
Nephrotoxische Wirkstoffe aus Tabelle 50 der ATC NOG6 (Psychoanaleptika) und
N06/G04 .
(04 (Urologika)

Quelle: IGES auf Basis der ABDA-Fachinformation
Anmerkung: ATC = Anatomisch-therapeutisch-chemische Klassifikationssystem (Anatomical Therapeutic Chemical /
Defined Daily Dose Classification)
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Abkiirzungsverzeichnis

Abkiirzung Erlduterung

AER
ATC-Code

CKD
DDD
DEGAM

DEGS1
eGFR

GFR
ICD-10

KDIGO

KFRE
Morbi-RSA
NSAR
RAAS
UACR

Albuminausscheidungsrate (albumin excretion rate)

Anatomisch-therapeutisch-chemische Klassifikation von Arzneimittel-
wirkstoffen

Chronische Nierenkrankheit (chronic kidney disease)
Definierte Tagesdosis (defined daily doses)
Deutsche Gesellschaft fiir Allgemeinmedizin und Familienmedizin

Studie zur Gesundheit Erwachsener in Deutschland (DEGST)
Geschatzte glomerulare Filtrationsrate (estimated glomerular filtration rate)

Glomeruldre Filtrationsrate

Internationale statistische Klassifikation der Krankheiten und verwandter
Gesundheitsprobleme, 10. Version

Kidney Disease: Improving Global Outcomes (internationale medizinische
Fachgesellschaft)

Kidney Failure Risk Equation

Morbiditatsorientierter Risikostrukturausgleich

Nicht-steroidale Antirheumatika

Renin-Angiotensin-Aldosteron-System

Urin-Albumin-Kreatinin-Quotient
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DAK-Versorgungsreport

Jahr fir Jahr leben Millionen Menschen mit einer schleichenden Bedrohung — ohne es zu
wissen. Chronische Nierenerkrankungen (CKD) entwickeln sich oft unbemerkt. Menschen mit
chronischen Erkrankungen wie z. B. Diabetes oder Bluthochdruck sind besonders haufig
betroffen. Dabei bleibt die Erkrankung lange symptomlos und wird oft erst im fort-
geschrittenen Stadium entdeckt. Dieser Versorgungsreport geht u. a. gezielt der Frage nach,
inwieweit durch zusatzliche Screening-MaRnahmen CKD friihzeitiger als bislang entdeckt
und somit bereits in einem frilhen Stadium behandelt werden kann. Mit Hilfe eines eigens
entwickelten Risikovorhersagemodells wird untersucht, inwieweit die Nutzung von Routine-
daten der Krankenkassen dazu beitragen konnte, die Zielgruppe fir solche zuséatzlichen
Screening-MaRnahmen abzugrenzen und Arztinnen und Arzte bei der Identifikation dieser
Hochrisikopatienten zu unterstiitzen.

.Der Pravention und friihzeitigen Behandlung von chronischen
Nierenerkrankungen muss starkere Aufmerksamkeit gewidmet
werden. Der DAK-Versorgungsreport zeigt zum einen, welche
Chancen die Digitalisierung im Bereich der Friiherkennung von
Nierenkrankheiten bietet. Zum anderen unterstreicht er, wie
wichtig ein sorgsamer Umgang mit Arzneimitteln ist, denn zu vie-
le Menschen greifen ahnungslos zu Medikamenten, die ihrer
Niere schaden kénnen”, so Andreas Storm, Vorstandsvorsitzen-
der der DAK-Gesundheit.
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