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Die Haupt-Fragestellung dieser Studie war, ob Patienten zum Zeitpunkt der Diagnose des
hepatorenalen Syndroms (Gruppe 1) einen signifikant unterschiedlichen NephroCheck®-Wert
aufweisen, im Vergleich zu dekompensierten Leberzirrhotikern mit unauffalliger
Nierenfunktion (Gruppe 2). Als weitere Fragestellungen wurde unter anderem die
Niitzlichkeit von NephroCheck® im Hinblick auf Therapieansprechen auf Terlipressin und im
Hinblick auf Mortalitdt analysiert. Es ist die erste Studie, die NephroCheck® gezielt bei
dekompensierten Leberzirrhotikern und speziell bei Patienten mit hepatorenalem Syndrom

untersucht.

Gruppe 1 bestand aus 22 Patienten und Gruppe 2 bestand aus 30 Patienten. Die
Patientenanzahl ist vergleichbar mit anderen Studien zum hepatorenalen Syndrom. Die
NephroCheck®-Messungen wurden, unmittelbar nach Gewinnung der Urinproben, mittels
des speziell dafiir vorgesehenen NephroCheck®-Gerédtes durchgefiihrt. Bei Gruppe 1 wurde in
regelméBigen Abstinden bis zum Therapieende gemessen. In Gruppe 2 wurde einmalig bei
Studieneinschluss gemessen. Zusétzlich zu den NephroCheck®-Messungen wurden in beiden
Patientengruppen anamnestische Informationen, gingige Laborparameter und klinische

Verlaufsparameter erhoben.

Auf Grundlage der gesammelten Daten konnte kein signifikant unterschiedlicher
NephroCheck®-Wert zwischen Gruppe 1 und Gruppe 2 nachgewiesen werden. Ganz im
Gegenteil, die NephroCheck®-Werte dieser beiden Gruppen zeigten breite Streuungen, die
sich liberlappten. Meiner Ansicht nach kann man daher die Niitzlichkeit des Biomarkers im
Setting der Diagnose des hepatorenalen Syndroms in Frage stellen. Der sinnvollere Einsatz
des Biomarkers wire demnach momentan nur in der Zielgruppe, fiir die er entworfen wurde

und fiir die Cut-off-Punkte bestehen (Patienten mit Verdacht auf akutes Nierenversagen).

75 % der Patienten mit hepatorenalem Syndrom zeigten unter Terlipressin ein
Therapieansprechen. Es bestand in dieser Studie kein signifikanter Zusammenhang zwischen

den Hohen oder dem Verlauf der NephroCheck®-Werte und dem Therapieansprechen. Der



NephroCheck® scheint laut den Ergebnissen dieser Studie kein geeigneter Pradiktor fiir

Therapieansprechen zu sein.

Die Nebenwirkungsrate (jeglicher Natur) unter Terlipressintherapie in dieser Studie lag bei
37,5 %. Eine manifeste Ischdmie als Nebenwirkung der Terlipressintherapie trat vor allem bei
Patienten im (bei Diagnosestellung) acute-kidney-injury-Stadium 1 auf. Dies unterstreicht die
Wichtigkeit einer individuellen Therapieabwégung fiir diese Gruppe. Die Ergebnisse zeigen,
dass die gesonderte Stellung von Patienten im acute-kidney-injury-Stadium 1 im

Therapiealgorithmus sinnvoll ist.

Patienten aus Gruppe 1 verstarben wahrend des Beobachtungszeitraums zu einem hdheren
Prozentsatz und frither als Patienten aus Gruppe 2. Dies bestdtigt, dass die Mortalitdt bei
dekompensierten Leberzirrhotikern mit akutem Nierenversagen deutlich hoher ist, als die

Mortalitdt bei dekompensierten Leberzirrhotikern ohne akutes Nierenversagen.

Auf Basis der gesammelten Daten, konnte keine Vorhersagbarkeit der 1- oder 3-Monats-
Mortalitit der Patienten mit hepatorenalem Syndrom anhand des NephroCheck®-
Diagnosewertes festgestellt werden. Bei der Gesamtzahl aller Studienpatienten zeigte sich
jedoch, dass nach drei Monaten verstorbene Patienten bei Diagnose (bzw. bei
Studieneinschluss) signifikant niedrigere NC-Werte aufzeigten als nach drei Monaten nicht
verstorbene Patienten. Dies konnte man darauf zuriickfiihren, dass hohe NephroCheck®-
Werte bei potentiell reversiblen Tubulusstress den protektiven Zellzyklusarrest induzieren und
somit weiterer Zellschaden durch fehlerhafte Zellteilung verhindert wird. Da die Signifikanz
nur bei der gesamten Studienteilnehmerzahl nach drei Monaten besteht, miissten diese
Ergebnisse bei einer groBeren Patientenkohorte mit hepatorenalem Syndrom wiederholt

werden.

Es wire interessant, NephroCheck® in einem Patientenkollektiv mit sehr hohem Risiko, ein
hepatorenales Syndrom zu entwickeln, zu untersuchen. Es konnte jedoch in einem gut
selektioniertem  acute-kidney-injury-gefahrdetem  Kollektiv ~ (den  Patienten  mit
Aszitespunktion aus Gruppe 2) kein Mehrwert durch das Messen von NephroCheck®-Werten
festgestellt werden. Somit stellt sich die Frage nach den Charakteristika einer solchen
perfekten Risikogruppe. Zudem suggeriert die Fallzahlplanung, basierend auf Daten aus
dieser Studie, dass kiinftige Studien zu NephroCheck®-Werten beim hepatorenalen Syndrom

ein erheblich groBeres Patientenkollektiv einschlieBen sollten.



Mein Fazit, auf Basis der in meinem Studienkollektiv gesammelten Daten, ist, dass der
Einsatz von NephroCheck® beim bereits eingetretenen hepatorenalen Syndrom nicht sinnvoll
scheint. Eine diskriminierende Bedeutung der NephroCheck®-Werte habe ich in dieser Studie

weder in Gruppe 1, noch in Gruppe 2 gesehen.



