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Laktatazidose-Risiko unter Metformin:
abhangig von der Nierenfunktion
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Zusammenfassung: Renato L. Galeazzi

In den meisten Guidelines zur Betreuung Diabeteskranker
vom Typ 2 wird Metformin (Glucophage® u.a.) als blutzucker-
senkendes Medikament der ersten Wahl empfohlen. Bis vor
kurzem wurde jedoch wegen der Gefahr einer Azidose, der
meistgefiirchteten unerwiinschten Wirkung, eine Kreatinin-
Clearance von unter 60 ml/min/1,72 m2 als Kontraindikation
angegeben. Neuerdings wird aber auf Grund ausgedehnter
Studien auch der Einsatz bei Clearance-Werten von 30 bis 60
ml/min akzeptiert, wenn gewisse Vorsichtsmassnahmen wie
haufigere Kreatinin-Kontrollen und eventuell eine Dosisanpas-
sung eingehalten werden.

Eine amerikanische Kohortenstudie geht dem Zusammenhang
zwischen Metformin und Azidose (unter Ausschluss der diabe-
tischen Ketoazidose) nach, unter Beriicksichtigung der Ver-
schlechterung der Nierenfunktion im Zeitverlauf. 75'413 Mit-
glieder einer grossen Krankenkasse wurden eingeschlossen:
Diabetes-Diagnose zwischen 2004 und 2017, mindestens ein
Kreatininwert bestimmt, mittlere Beobachtungszeit 5,7 Jahre,
mittleres Alter 60,4 Jahre (SD +15,5), 51% Frauen, mittlerer
BMI 34,1 (£8,1). 47'876 Personen wurde Metformin wahrend
mindestens eines Teils dieser Zeit (im Median fir 2,8 Jahre)
verschrieben.

In dieser Zeit wurden 2'335 Diabetiker und Diabetikerinnen
mit einer Azidose hospitalisiert, 737 pro 188'578 Personenjah-
re unter Metformin und 1'598 pro 281'536 Personenjahre oh-
ne Metformin. Ein Unterschied fand sich einzig bei einer Cle-
arance von <30 ml/min/1,73 m2: Hazard Ratio 2,21 (95% ClI
1,4223,44). Bei dieser Kohorte wurde mit Hilfe einer «Propen-
sity score matched»-Analyse statistisch eine Fallkontrollstudie
simuliert, bei der in keiner Clearance-Gruppe ein statistisch si-
gnifikanter Unterschied zwischen Behandelten mit und ohne
Metformin gefunden werden konnte. Einzig bei einer Clear-
ance von <30 mL/min ergab sich ein leichter Trend zu Un-
gunsten von Metformin (HR 1,46 [95% Cl 0,8672,48]).

Die Evidenz, dass Metformin auch bei eingeschrdnkter Nieren-
funktion gegeben werden darf, wird immer besser. In dieser
Studie wurde auch der Einfluss einer sich (ber die Zeit ver-
schlechternden Nierenfunktion untersucht, und auch dabei
wurde kein Unterschied gefunden, bis auf eine Clearance von
30 ml/min und weniger. Das ist eine gute Nachricht, denn Met-
formin ist ein relativ gut vertragliches Medikament und hat
moglicherweise erst noch einen positiven Effekt auf das kardio-
vaskuldre Risikoprofil. Somit kénnen wohl einige Tausend
Zuckerkranke in der Schweiz davon profitieren.
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