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Zusammenfassung FEine Hyperkalidmie ist eine po-
tenziell lebensbedrohliche Stérung des Elektrolyt-
haushaltes, welche deshalb eine rasche Diagnostik
und Therapie notwendig macht. Wahrend Hyperka-
lidmien in der Allgemeinbevolkerung selten auftreten,
steigt das Risiko in Abhéngigkeit von Komorbiditdten
wie chronischer Nierenerkrankung, Diabetes mellitus
oder Herzinsuffizienz deutlich an. Auch die Behand-
lung dieser Erkrankungen mit Medikamenten, welche
das Renin-Angiotensin-Aldosteron-System beeinflus-
sen, erhohen das Risiko zusétzlich. Die Therapie der
Hyperkalidmie beruht einerseits auf MaBnahmen, um
mogliche Stérungen des Herzreizleitungssystems zu
behandeln und andererseits den Transport von Ka-
lium in den Intrazellularraum zu stimulieren sowie
die renale und intestinale Kaliumelimination zu er-
hoéhen. Wichtig ist zudem das rasche Erfassen von
klinischen Situationen wie Fieber, Diarrho u.a., die
bei Risikopatient:innen zu schweren Hyperkalidmien

Zusatzmaterial online Zusitzliche Informationen sind in
der Online-Version dieses Artikels (https://doi.org/10.1007/
s00508-026-02708-w) enthalten.
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Summary Hyperkalemia represents a potentially life-
threatening electrolyte disturbance that often necessi-
tates prompt diagnosis and treatment. Although un-
common in the general population, the risk is sub-
stantially increased in the presence of comorbidities,
such as chronic kidney disease, diabetes mellitus or
heart failure. Pharmacological therapies that inter-
fere with the renin-angiotensin—-aldosterone system
further increase this risk. The treatment of hyper-
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Abb. 1 Hyperkaliamie-
Schweregrade

EKG

+ Moderat
- Mild Moderat
5,0-5,9 6,0-6,4

[S-K*] in mmol/I

kalemia is based on acute interventions to stabilize
cardiac conduction abnormalities, promote intracel-
lular potassium redistribution, and enhance renal or
gastrointestinal potassium elimination. Early identi-
fication of clinical situations that can lead to severe
hyperkalemia, such as fever or diarrhea is essential in
high-risk patients to timely initiate preventive mea-
sures.
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Abkiirzungen

ACEi ACE-Hemmer

AKI Akute Nierenschddigung

ARB Angiotensin-Rezeptor-Blocker

CKD Chronische Nierenerkrankung

DM Diabetes mellitus

ENaC Epithelialer Natriumkanal

EZR Extrazelluldrer Raum

(e)GFR (Berechnete) glomeruldre Filtrati-
onsrate

HD Héamodialyse

HF Herzinsuffizienz

HT Hypertonie

IZR Intrazelluldrer Raum

NET Nierenersatztherapie (Hdmo- und
Peritonealdialyse)

NSAR Nichtsteroidale Antirheumatika

(n)s-MRA (Nicht)steroidale Mineralokorti-

koidrezeptorantagonisten
PD Peritonealdialyse

RAAS(i) Renin-Angiotensin-Aldosteron-
System (Hemmer)

SGLT-2i Sodium-Glukose-Transporter-2-
Inhibitoren

SPS Natrium-Polystyrol-Sulfonat

SZC Sodium-Zirkonium-Cyclosilicat

Einleitung

Die Hyperkalidmie ist eine im klinischen Alltag regel-
milig anzutreffende und bei bestimmten Patient:in-
nenpopulationen héufige Elektrolytstérung. Die mit
der Hyperkalidmie verbundene Symptomatik ist kli-
nisch oft subtil, kann aber potenziell lebensbedrohlich
sein. Aus diesem Grund sind bei einem hohen Ver-
dachtsmoment eine rasche Diagnostik und addqua-
te Therapie zur Vermeidung von schweren Komplika-
tionen unumginglich. Das Wissen iiber Grundlagen,
Entstehung und Management einer Hyperkalidmie ist

fiir ein breites Spektrum an klinisch tatigen Arzt:innen
von hoher Bedeutung.

Definitionen

Eine Hyperkalidmie kann angelehnt an die Defini-
tion der Kidney Disease Improving Global Outcomes
(KDIGO) als ein Wert iiber dem oberen Referenz-
wert fiir die Kaliumkonzentration im Plasma oder
Serum [S-K*] angesehen werden [1]. Der entspre-
chende Referenzwert fiir die [S-K*] kann von Labor
zu Labor variieren, wird aber oft mit 3,5-5,0 mmol/l
angegeben (fiir die Plasma-Kaliumkonzentration bei
ca. 3,4-4,5mmol/]) [2, 3].

e Kalium Umrechnung g/mmol: 1 g=25,6 mmol
Klassifikation

Der Schweregrad einer Hyperkalidmie wird auf Ba-
sis einer Expertenempfehlung in 3 Stadien, von mild
bis schwer eingeteilt [1]. Die Einteilung basiert einer-
seits auf der absoluten Hohe der [S-K*] und anderer-
seits auf dem Vorliegen von Hyperkalidmie-assoziier-
ten EKG-Verdnderungen als Ausdruck einer schweren
Gesundheitsgefdhrdung (Abb. 1; [1, 4]).

Kommentar Aufgrund der geringen Sensitivitdt der
EKG-Verdanderungen unterliegt diese Einteilung er-
heblichen Limitationen (s. EKG-Verdnderungen bei
schwerer Hyperkalidmie) [5, 6].

Epidemiologie der Hyperkaliamie

Die Pravalenz der Hyperkalidmie wird in einer breiten
Allgemeinpopulation mit 1,5-2,5% angegeben, wenn
als Grenze eine [S-K*] von >5,0 mmol/l angenommen
wird [7, 8]. Bei Notfallpatient:innen wurde die Préva-
lenz einer Hyperkalidmie bei gleicher Definition mit
3,6 % beschrieben [9]. Die H&ufigkeit der Hyperka-
lidgmie ist abhidngig von Komorbiditdten, v.a. chro-
nische Nierenkrankheit (CKD), Herzinsuffizienz (HF)
oder Diabetes (DM) und von der Einnahme von Me-
dikamenten, v. a. mit Wirkung auf das Renin-Angio-
tensin-Aldosteron-System (RAAS) (s. Tab. 1). Oft liegen
mehrere dieser Faktoren gleichzeitig vor [10].

Bei Patient:innen mit Hypertonie ohne weitere Ri-
sikofaktoren werden nach Beginn einer Medikation
mit einem RAAS-Inhibitor (RAASi) Inzidenzen einer
Hyperkalidmie von >5,0mmol/l mit unter 5% und
>5,5-6,0mmol/l mit unter 2% angegeben [11, 12].
Dies gilt auch fiir neuere Medikamente mit Einfluss
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Tab.1 Medikamente, welche mit einem erhdhten Risiko flr Hyperkalidmie assoziiert sind

Klasse Mechanismus Beispiel
ACEi Hemmung der AT-Il und damit der Aldosteronproduktion Lisinopril, Ramipril . ...
Zilebesiran
ARB Hemmung der AT-lI-Wirkung und damit der Aldosteronproduktion Candesartan, Valsartan, Telmisartan ...

Aldosteronsynthasehemmer
Heparin, Antimykotika
Steroidale und ns-MRA
K-sparende Diuretika

Hemmung der Aldosteronproduktion
Hemmung der Aldosteronproduktion

Hemmung des ENaC

Antibiotika Hemmung des ENaC
Nichtselektive Betablocker Hemmung der Reninfreisetzung und des K-Shifts
NSAR Hemmung der Reninfreisetzung

Calcineurininhibitoren
Digitalisglykoside

Kaliumsupplemente Kaliumbelastung

Hemmung der Wirkung von Aldosteron am Mineralokortikoidrezeptors

Multiple Mechanismenstorung der tubuléren K-Sekretion
Hemmung der NaKATPase — Storung der tubuléren K-Sekretion + K-Shift

Baxdrostat, Lorundrostat

Ketokonazol, Fluconazol, ltraconazol
Spironolacton, Eplerenon bzw. Finerenon
Amilorid, Triamteren

Trimethoprim, Pentamidin

Metoprolol, Atenolol

Ibuprofen, Diclofenac

Cyclosporin A, Tacrolimus ...

Digoxin, Digitoxin

KCl-Diétsalz, Konservierungsmittel

ACEi ACE-Hemmer, ARB Angiotensin-Rezeptor-Blocker, MRA Mineralokortikoidrezeptorantagonisten, NSAR nichtsteroidale Antirheumatika, ENaC epithelialer

Natriumkanal

auf das RAAS wie nichtsteroidale Mineralokortikoid-
rezeptorantagonisten (ns-MRA; z. B. Finerenon), Aldo-
steronsynthasehemmer (ASI), Zilebesiran, Sparsentan
oder Aliskiren [13-18].

Bestehen zusitzliche Risikofaktoren (s. unten), so
ist bei 5-10% der Patient:innen unter einer Monothe-
rapie mit RAASi mit einer Hyperkalidmie zu rechnen
[11, 19-22]. Bei der Kombination von mehreren RAASi
in den Risikopopulationen (CKD + DM oder CKD + HF)
kann das Risiko einer Hyperkalidmie 10 % iibersteigen
[23-29]. Bei diesen Patient:innen sind auch schwere
Hyperkalidmien (>6,0mmol/l) hdufiger zu beobach-
ten (>5%) [29, 30]. Das Risiko fiir eine Hyperkalidmie
unterscheidet sich bei Patient:innen mit HF nicht we-
sentlich zwischen ,alten“, steroidalen MRA und ns-
MRA, wenn diese mit ACEi/ARB kombiniert werden
(12-16%); ist aber mit ns-MRA deutlich niedriger bei
Patient:innen mit Hypertonie oder Diabetes und (mil-
der) Nierenfunktionseinschrankung [31-33].

Bei Patient:innen mit hohergradig eingeschrankter
Nierenfunktion (CKD G4-5) kénnen Hyperkalidmien
mit/ohne RAASi bei mehr als 50% der Patient:innen
auftreten [34]. Die Abb. 2 stellt das Hyperkalidimierisi-
ko in verschiedenen Risikokonstellationen dar.

Auch akute Nierenfunktionseinschrankungen (AKI)
sind hdufig von einer Hyperkalidmie begleitet (Préava-
lenz von >10-20 %). Ist eine CKD bereits vorbestehend
(,akut-auf-chronisch®), so ist die Pravalenz nochmals
hoher [34, 45]. Bei kritisch kranken Patient:innen auf
der Intensivstation kann die Prédvalenz fiir eine Hyper-
kalidmie bei >50% liegen [46].

Bei Patient:innen mit CKD variieren die in Studien
dargelegten Prdvalenzraten stark, was v. a. an den
Komorbidititen und der Medikation, aber auch an
der Grunderkrankung liegt. Unter einer eGFR von
30ml/min/1,73m? steigt die Hyperkalidmiepriva-
lenz, bei einer weiteren Abnahme der eGFR, kon-
tinuierlich an. Bei einer eGFR >90ml/min/1,73 m?
ist die Priavalenz <1 %, diese erhoht sich bis zu einer

eGFR <15ml/min/1,73m? (ohne Nierenersatztherapie
[NET)) auf 35-50% [34, 47].

Auch édltere Patient:innen haben ein hoheres Risi-
ko fiir eine Hyperkalidmie als jiingere: In einer Popu-
lation von iiber 80-jdhrigen Patient:innen betrug die
Préavalenz 16,9 %, verglichen mit nur 2,3 % in einer jun-
gen Kohorte (16 bis 21 Jahre) [48].

Aktuell gibt es kaum Daten zum biologischen
Geschlecht und Hyperkalidmie. Eine rezente Stu-
die konnte jedoch eine signifikant hohere Privalenz
von Hyperkalidmien bei Madnnern mit CKD vergli-
chen mit Frauen mit CKD finden [49]. Zu erwdhnen
ist hierbei aber, dass sich in dieser Studie Manner
und Frauen in den Baseline-Charakteristika relevant
hinsichtlich des Vorliegens von Diabetes mellitus, kar-
diovaskuldren Erkrankungen, Verwendung von RAAS;,
Antihypertensiva und BMI unterschieden, diese Fak-
toren kamen allesamt deutlich hadufiger bei Mdnnern
VOr.

Im klinischen Alltag ist ein Zusammentreffen die-
ser Risikofaktoren ein hdufiges Szenario. Eine CKD
(hier definiert als eGFR <60ml/min/1,73 m?) besteht
bei mehr als der Hilfte aller Patient:innen mit Herz-
insuffizienz und/oder Diabetes. Diese Patient:innen
erhalten h&ufig RAASi sowohl in Mono- als auch in
Kombinationstherapien — und begiinstigt durch inter-
kurrente Erkrankungen treten dementsprechend hiu-
fig Hyperkalidmien auf [10].

Hyperkalidmie & Outcome

Eine Hyperkalidmie ist in verschiedenen Patient:in-
nenpopulationen mit einer erhohten Wahrschein-
lichkeit fiir Hospitalisierung, intensivmedizinische
Behandlung, kardiovaskuldre Ereignisse und Mortali-
tdt assoziiert [50]. Bei Notfallpatient:innen mit einer
Hyperkalidmie relevanter Ausprigung (moderat bis
schwer) sind die Hospitalisierungsrate und Mortalitit
klar erhdht [51, 52]. Um 2- bis 7-fach hohere Mortali-
tatsraten werden bei Hyperkalidmien von vulnerablen
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AKI 25%
Schock —
HF:
NSAR
TMP 20%
CNI —
Alter HE:
ACEi/ARB +
b 15% s-MRA (low dose)
rihere
Hyper-
kaliamien .
ACEi +5-MRA
10%| HT o
ACEi+ARB

Thiazide

Schleifen- 59 HT, HF, DM:

Monotherapie mit:

diuretika
SGLT2-1

RAASI

Kombinationstherapie
ACEi/ARB + s-MRA (high dose)

CKD (+/- HF, DM):

Kombinationstherapie
ACEi/ARB + s-MRA?

CKD ohne RAASI bei

GFR < 15 ml
e
ACE'/ARi_F bl Monotherapie

ACEi /ARB, Aliskiren

ACEi/ARB + s-MRA/ns-MRA ACEI/ARB +ns-MRA

DM: Monotherapie RAASI
HF: ACEi/ARB + ns-MRA
HT: ASI
CKD: RAASI, MRA, Sparsentan

Pravalenz der Hyperkaliamie
[S-K*] > 5,5 mmol/I

ACEi, ARB, s-MRA, ns-MRA, ASI,

Zilebesiran, Aliskiren, CKD ohne
1 <10% - 20-30% >30%

GFR > 60 ml/min

Abb. 2 Risiko einer Hyperkaliamie in Abhangigkeit von un-
terschiedlichen Risikofaktoren. Die Abbildung zeigt nahe-
rungsweise die Pravalenzraten einer Hyperkalidmie ([S-K*]
>5,5mmol/l) anhand einer Auswahl von verschiedenen Stu-
dien mit unterschiedlichen Risikofaktoren und RAAS-Inter-
ventionen. Es wurden sowohl Interventionsstudien als auch
Observationsstudien mit unterschiedlichen Beobachtungs-
zeitrdumen und unterschiedlicher Medikamentendosierung
verwendet. Andere, hier nicht angefiihrte Studien kdnnen zum

Patient:innen mit CKD, DM, HF an der Intensivstation
beobachtet [50, 53-56].

Bei nicht-kritisch kranken Patient:innen mit CKD
>G3 ist das kurzfristige Risiko, bei Hyperkalidmien
(5,5-6,0 bzw. >6,0mmol/l) zu versterben, geringer als
bei Patient:innen ohne CKD [57]. Die Langzeitmor-
talitdt ist hingegen bereits ab [S-K*] >5,5mmol/] er-
hoht [56, 58]. Bei Dialysepatient:innen ist die Mor-
talitdt erst mit einer Hyperkalidmie >6,0 mmol/l um
das 1,5- bis 2-Fache hoher und zuséatzlich mit einer
erhohten Wahrscheinlichkeit fiir Hospitalisierung as-
soziiert [59-61]. Des Weiteren wurden auch rezidivie-
rende oder auch nur transiente Hyperkalidmieepiso-
den als Risikofaktor fiir Arrhythmien, kardiovaskulére
Ereignisse und einer erhohten Sterblichkeit identifi-
ziert [62-64]. Jede weitere Komorbiditdt (CKD + DM +
HF) steigert zudem das Mortalitétsrisiko additiv zum
Schweregrad der Hyperkalidmie [54].

Physiologie des Kaliumhaushaltes - Regulation
bei Kaliumbelastung

Kalium ist ein lebenswichtiger Mineralstoff und das
wichtigste intrazelluldre Kation (98% befinden sich

GFR 30-60 ml/min GFR < 30 ml/min

Teil auch héhere Pravalenzraten zeigen, was zum Teil an lan-
geren Beobachtungszeitraumen liegt. HT Hypertonie, DM Dia-
betes mellitus, HF Herzinsuffizienz, CKD chronische Nieren-
erkrankung, TMP Trimethoprim, CNI Calcineurininhibitoren,
NSAR nichtsteroidale Antirheumatika, AK/ akute Nierenerkran-
kung, AS/ Aldosteronsynthaseinhibitoren. Literatur zu den ein-
zelnen Boxen: Box 1 [15, 20, 21, 23, 35-37], Box 2 [24, 36],
Box 3 [16-18, 38-41], Box 4 [26, 42], Box 5 [29, 39], Box 6 [38,
43, 44], Box 7 [27] und Box 8 [34]

im intrazelluldiren Raum [IZR], entsprechend ei-
nem Gesamtkorperkalium von 3000-3500 mmol).
Es ist, reguliert durch die Na*-K*-ATPase, fiir die
Aufrechterhaltung des zelluldiren Ruhemembranpo-
tenzials verantwortlich. Mit einer iiblichen ,westli-
chen“ Erndhrung werden tdglich hohe Kaliummengen
(60-120mmol/Tag) tiber die Nahrung aufgenommen;
diese Werte kénnen aber je nach Art der Nahrung
erheblich schwanken. Gesunde Nieren konnen die-
se grolen Unterschiede der tdglichen Kaliumzufuhr
kompensieren. Auch andere physiologische Vorgidnge
sind fiir eine stabile Kaliumkonzentration im Blut und
damit fiir die Funktion von Muskel- und Nervenzellen
erforderlich.

Kalium ist Bestandteil von tierischen und pflanzli-
chen Nahrungsmitteln. Nach oraler Zufuhr wird das
Elektrolyt innerhalb von 30-60min tber parazellu-
ldare Wege passiv im Diinndarm resorbiert [65, 66].
Die Bioverfiigbarkeit betrdgt in Abhdngigkeit von der
Nahrungsquelle 60-90 %; Kalium tierischen Ursprungs
wird deutlich besser resorbiert als aus pflanzlichen
Quellen mit hohem Faseranteil (ca. 90 vs. 70 %) [67].

Nach der intestinalen Resorption wird Kalium sehr
rasch in den IZR geshiftet, v.a. in die Muskulatur und
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Leber, um so einen zu raschen Anstieg der [S-K*] zu
verhindern. Diese postprandiale Reaktion wird iiber
die Na*-K*-ATPase vermittelt, welche v.a. durch Insu-
lin, aber auch durch Aldosteron und den aktuellen
pH-Wert beeinflusst wird. Insbesondere die Zufuhr
von Kohlehydraten gemeinsam mit Kalium, beispiels-
weise in Friichten, bewirkt durch die Insulinsekretion
einen effektiven Kaliumshift [68]. Dadurch wird nur
etwa die Haélfte der oral zugefithrten Kaliummenge
innerhalb von 3-6h nach der Mahlzeit renal ausge-
schieden und der Rest in den Zellen ,,abgepuffert” [69,
70]. Bei korperlicher Aktivitdt konnen Katecholamine
via Beta-2-adrenerge Rezeptoren und organische An-
ionen wie Laktat den Shift von Kalium in den IZR zu-
satzlich stimulieren [71].

Letztendlich muss aber der prandiale Kaliumiiber-
schuss primar renal eliminiert werden (s. unten). Be-
reits bei der Nahrungszufuhr kann {iber einen noch
nicht bekannten (intestinalen, hepatalen?) Faktor
ein sog. Feed-forward-Mechanismus aktiviert werden
[72]. Es setzt eine Kaliurese ein, noch bevor es zu
einem Anstieg der [S-K*] kommt, was auf Aldosteron-
unabhéngige Mechanismen hinweist (s. unten) [65].
Kalium wird frei glomeruldr filtriert und anschlieBend
im proximalen Tubulus bzw. im aufsteigenden Teil der
Henle-Schleife unabhingig von der Nahrungszufuhr
zu 90 % wieder riickresorbiert. Die renale Kaliumaus-
scheidung findet folglich vorwiegend in den distalen
Tubulusabschnitten statt. Hier erfolgt die Regulati-
on der renalen Kaliumelimination in Abhéngigkeit
vom Natriumhaushalt (Volumenstatus). Bei Kalium-
zufuhr und Euvoldmie (kein erh6htes Angiotensin II)
wird die Natriumriickresorption am distalen Tubulus
gehemmt, u.a. vermittelt durch ,basolaterale Kali-
umsensoren®, und in die Region des Sammelrohrs
verschoben [73]. Dort erfolgt in der Akutphase, auch
unabhéngig von Aldosteron, die Natriumresorption
durch den auf der luminalen Seite der Hauptzellen
exprimierten epithelialen Natriumkanal (ENaC); dies
liefert den elektrochemischen Gradienten, damit Ka-
lium tiber die 2 wesentlichen Kaliumkanidle ROMK
(,renal outer medulla channel“) und BK (,big kid-
ney potassium channel“) sezerniert werden kann,
ohne dass dabei zu viel Natrium verloren geht [74].
Wihrend der ROMK konstitutionell aktiv ist, wird der
BK bei Zunahme der tubuldren Flussrate durch zir-
kumferenzielle Dehnreize zusétzlich aktiviert (,flow-
induced K*secretion®) [75]. Grundsitzlich ist aber ein
gewisser Natriumanstrom an den distalen Tubulus
erforderlich, damit Kalium im Austausch sezerniert
werden kann - die Kaliumsekretion ist hier also eng
an die Natriumresorption gekoppelt. Wird Kalium
in Kombination mit Alkali zugefiihrt, kann es auch
zusitzlich iiber die Zwischenzellen vom Typ B ver-
mehrt ausgeschieden werden (Anmerkung: K-Citrat
wird besser ausgeschieden als KCI) (s. Abbildung Sup-
plement 1) [76].

Binnen 30 min nach oraler Zufuhr von Kalium kann
auch ein Anstieg von Aldosteron im Blut beobachtet

werden. Kalium ist ein starker Stimulus fiir eine Al-
dosteronsekretion der Nebenniere, vermittelt durch
Kaliumkanéle der Zona glomerulosa; ein Anstieg der
[S-K*] um 0,1 mmol/l erhoht die Aldosteronsekretion
um 25% [77]. Aufgrund seiner genomischen Wirkung
ist aber der Effekt auf die Kaliumelimination erst ei-
nige Stunden spéter zu erwarten. Deshalb wird ange-
nommen, dass Aldosteron v. a. fiir die Regulation der
Kaliumelimination bei einer konstant hohen Zufuhr
von Kalium verantwortlich ist [65]. Neben diesen Fak-
toren beeinflussen auch die Kaliumkonzentration im
Serum, der Sdure-Basen-Haushalt und die Vasopress-
insekretion (stimuliert bei Hypovoldmie den ROMK)
die renale Kaliumelimination [78]. Eine weitere Aus-
wirkung einer linger bestehenden Hyperkalidmie ist
eine Reduktion der renalen Ammoniumausscheidung.
Dies konnte sowohl im Tiermodell als auch am Men-
schen festgestellt werden und fiihrt bei zusédtzlicher
Nierenfunktionseinschrdankung zu einer metabolen
Azidose (renal tubuldre Azidose [RTA] Typ IV) [79].

Ein verminderter Anstrom von Natrium im Sam-
melrohr (oft in Kombination mit der erhohten Sekreti-
on von Angiotensin II) verhindert, dass trotz hoher Al-
dosteronkonzentrationen Kalium renal verloren geht.
Eine Hypovoldmie kann also das Risiko fiir eine Hy-
perkalidmie deutlich erhohen.

Zusammengefasst sind die Hauptmechanismen
der renalen Kaliumsekretion die Natriumkonzentrati-
on im distalen Tubulus und die daraus resultierende
Natriumreabsorption (via ENaC) im Aldosteron-sen-
sitiven distalen Nephron — also auch die Aldosteron-
konzentration — sowie die tubuldre Harnflussrate. Die
malgeblichen Organe der Kaliumhomdostase sind
folglich Niere und Nebenniere.

Das Ausmal3 der physiologischen intestinalen Kali-
umelimination ist {blicherweise gering (10-
15mmol/Tag). Vor allem im Kolon kann, abhingig
von der [S-K*] und der Aldosteronkonzentration, Ka-
lium aktiv sezerniert werden [80]. Bei anurischen
Dialysepatient:innen kann dieser Weg der Kaliumeli-
mination durchaus relevante Ausmale annehmen,
wie weiter unten ausgefiihrt ist.

Der Korper benotigt letztendlich in etwa 6-12h, um
die gesamte, oral zugefiihrte Menge an Kalium wieder
zu eliminieren [81].

Symptome einer Hyperkalidmie

Die klinischen Manifestationen einer Hyperkalidmie
betreffen Herz- und Skelettmuskulatur. Aufgrund der
Gefahr des Herztods durch Arrhythmien ist eine
schwere Hyperkalidmie ein medizinischer Notfall —
nicht zuletzt gilt die Hyperkalidmie als eines der ,4 H*
und somit als eine reversible Ursache eines Kreislauf-
stillstands. Allerdings erscheinen viele Patient:innen
mit Hyperkalidmie klinisch asymptomatisch oder
weisen nur subtile Symptome, wie beispielsweise all-
gemeine Schwiche, auf [4]. Eine Hyperkalidmie kann
jedoch zu schwerer, typischerweise aszendierender
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Muskelschwiche fiihren, die letztlich auf den Stamm
und die obere Extremitit {ibergreifen kann [82-84].
Die klinische Symptomatik einer Hyperkalidmie-as-
soziierten Myopathie wird mitunter mit jener eines
Guillain-Barré-Syndroms verglichen [4].

Die potenziell unmittelbar vital bedrohlichen Aus-
wirkungen einer Hyperkalidmie sind jene auf das
Myokard: Ein Anstieg der [S-K*] fiihrt initial zu ei-
ner Beschleunigung der kardialen Reizleitung durch
ein Anheben des kardialen Ruhemembranpotenzials,
d.h. es wird weniger negativ: -90mV —-80mV und
nihert sich an das Schwellenpotenzial, was leichter
Tachykardien verursachen kann. Weiters kommt es
zu einer Beschleunigung der kardialen Repolarisation
durch Aktivierung von Kaliumkanélen und damit zur
Verkiirzung des Aktionspotenzials [85]. Klassischer-
weise werden hohe T-Wellen mit schmaler Basis als
EKG-Verdanderungen in der frithen Phase einer Hy-
perkalidmie beschrieben [86, 87]. Mit Zunahme der
[S-K*] kommt es hingegen durch ein weiteres Anhe-
ben des Ruhemembranpotenzials (>—75mV) zu einer
Inaktivierung der schnellen Natriumkanéle (Navl.5)
und damit zu einer Verzdgerung des schnellen Ein-
stroms von Natrium in der Phase 0 der Depolarisation
[88]. Dadurch kann es zu einer Verldngerung des PR-
Intervalls, einer Verbreiterung des QRS-Komplexes
und einer Verkleinerung der Amplitude oder sogar
einem Verlust der P-Welle kommen [86, 89]. Schliel3-
lich kann es zum Auftreten einer Sinuswellenform im
EKG und Bradykardien kommen ([86, 89]; s. Abb. 3).
Obschon in der Literatur wiederholt ein typisches
Muster von EKG-Verdnderungen bei Hyperkalidmie
in Abhédngigkeit der Kaliumkonzentration angegeben
wird, ist die diesbeziigliche Studienlage {iberschaubar
und teils widerspriichlich [90]. So konnten einige Stu-
dien zeigen, dass diese klassisch angegebenen Muster
nicht verldsslich sind und Patient:innen mit relevanter
Hyperkalidmie keine EKG-Verdnderungen aufweisen
miissen, bzw. die EKG-Verdnderungen nicht zwangs-
laufig mit der [S-K*] korrelieren [91, 92].

Abb. 3 Mégliche EKG-
Veranderungen bei Hyper- [S-K*] > 6,0 mmol/I
kaliamie l

steigendes S-Kalium

Bradykardie

4

[S-K*]> 7,5 mmol/I

Kommentar Insgesamt wird das EKG als ein unver-
lasslicher Parameter zur Detektion einer Hyperkali-
amie angesehen, auch weil der Schweregrad der Hy-
perkalidmie nicht mit den EKG-Verdnderungen kor-
reliert [1, 93, 94]. Erste Studien zur kiinstliche Intel-
ligenz-basierten EKG-Interpretation beziiglich Detek-
tion einer Hyperkalidmie sind vielversprechend, zum
aktuellen Zeitpunkt aber noch nicht in einem ausge-
reiften Stadium der klinischen Verladsslichkeit [95, 96].

Diagnostik der Hyperkaliamie
Messung der Kaliumkonzentration

Empfehlung Die Blutabnahme sollte moglichst ohne
Stauung erfolgen. Danach ist eine rasche Probenver-
arbeitung notwendig. Wird eine Hyperkaliiimie fest-
gestellt, so empfiehlt es sich, diese durch eine zweite
Bestimmung, am besten durch eine vendselarterielle
Blutgasanalyse, zu bestdtigen.

Kalium kann sowohl im Vollblut als auch im Se-
rum bzw. Plasma gemessen werden. Bestimmungen
im Serum ergeben typischerweise einen etwas hohe-
ren Kaliumwert (ca.+0,35+0,3mmol/l) als im Plasma
[2, 3]. Aufgrund der raschen Verfiigbarkeit der Ana-
lyse spielen Point-of-Care-Analysegeréte eine zentrale
Rolle in der Diagnostik und im Management der Hy-
perkalidmie. Mitunter kénnen aber klinisch relevan-
te Unterschiede zwischen den Resultaten dieser Be-
stimmungsmethoden auftreten [97]. Insbesondere zur
Kontrolle bei fraglich erhéhten Kaliumwerten kann
die Analyse mittels Point-of-Care-Gerédten eine wert-
volle und rasche Hilfe darstellen [98]. Falsch erhohte
Kaliumwerte stellen in der klinischen Praxis ein hdu-
figes Problem dar (s. Differenzialdiagnose der Hyper-
kalidmie-SCHRITT 2).

Bei einer [S-K*] >6,0mmol/] steht primér die The-
rapie der Hyperkalidmie im Vordergrund (s. Abschnitt:
Therapie der schweren Hyperkalidmie und Abb. 5).
Eine Labordiagnostik zur Differenzialdiagnose sollte
idealerweise parallel zur Therapie eingeleitet werden.

- hohe spitze T-Welle
Abflachung der P-Welle
Verldangerung des PR-Intervalls

Verbreiterung des QRS-Komplexes
Absenkung und Verlangerung der ST-Strecke

Sinuswellen-Form
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‘ EMERGENCY = EKG +/-Symptome }

[ Check Medikamente (Tab. 2) }
zusitzliche Faktoren ausschlieRen

AKI
CKD

Pseudo-Hyperkalidmie?
{ S-Kalium > 5,5 mmol/l ‘ In vivo: Blutabnahme-Stauung
invitro: Transport, Thrombozytose, Leukozytose
GFR -

[ Ko: arterielle BGA ]

i > 20 ml/min
FE K > 10%

Y

ALDOSTERON 1-4, FEK <10% ALDOSTERON T
I Shift nach EZR
Aldosteronmangel U-Na < 20 mmol/I Zelllyije
B v = ,low distal Aldosteronresistenz HNAGiAlnk?S?
{ RENIN 1- ] [ RENIN J sodium delivery” YPErglykamie
HF?
\_ A 4 L Shift nach IZR
L F hyporenindmischer +Renin 1 N Betablocker
- s ; Hypoaldosteronismus Pseudohypoaldosteronismus 1+ Low: insulln
Prim. NNR-Insuffizienz (Addison) vP Hyperkaliamische
Kongenitale adrenale Hyperplasie DM Typ Il St.p. NTX periodische Paralyse
obstruktive Uropathie ; ’
ACEi, ARB, chron. Heparin AIN/CIN P Medlkamer?te.
Aldosteronsynthasehemmer MR-Antagonisten
k Ketokonazol NSAR, B;I:I?blocker ENaC-Hemmer und TMP

Abb. 4 Differenzialdiagnose der Hyperkaliamie. AKI aku-
te Nierenerkrankung, CKD chronische Nierenerkrankung,
HF Herzinsuffizienz, DM Diabetes mellitus, AIN/CIN akute/
chronische interstitielle Nephritis, NTX Nierentransplantation,

Erweiterte Labordiagnostik zur Abkldrung der
Ursachen einer Hyperkaliémie

Fir die Differenzialdiagnose werden die Anamnese
(Risikofaktoren fiir eine Hyperkalidmie, Erndhrung,
Medikamente) und Klinik sowie eine erweiterte La-
bordiagnostik bendotigt (Abb. 4: Differenzialdiagnose
der Hyperkalidmie). Zuerst ist die Bestimmung der
Nierenfunktion (Serum-Kreatinin, eGFR) erforderlich,
in den meisten Féllen wird ein aktueller Kreatininwert
bereits vorliegen [99]. Eine hohergradig eingeschrank-
te Nierenfunktion (akut oder chronisch) kann per se
fiir eine Hyperkalidmie verantwortlich sein, das Risiko
wird aber durch Kofaktoren entscheidend beeinflusst.
Liegt die eGFR {iber 20-30ml/min/1,73m?, gewinnen
andere bzw. zusitzliche Ursachen der Hyperkalidmie
an Bedeutung - es sollte deshalb als Néachstes die
renale Kaliumelimination beurteilt werden.

Der Goldstandard wire die Messung der Kali-
umausscheidung im 24-h-Harn. Dieser Test eignet
sich naturgemdl nur fiir die Abkldrung einer chro-
nischen Hyperkalidmie. Gesunde Nieren kénnen pro
Tag 250-400 mmol Kalium ausscheiden, liegt ein Kali-
ummangel vor, kann die Ausfuhr auf 15-20 mmol/Tag
reduziert werden [100]. Schneller, da aus dem Spon-
tanharn berechenbar, ist die Bestimmung der fraktio-
nellen Exkretionsrate von Kalium (FeK*) oder die Kali-
um-Kreatinin-Ratio im Harn, welche der Berechnung
des transtubuldren Kaliumgradienten in manchen
Situationen iiberlegen ist [101] (Berechnung iiber:
Nieren.app der OGN: Rechner). Aus einer téglichen

MR Mineralokortikoidrezeptor, TMP Trimethoprim, CNI Calci-
neurininhibitor, EZR/IZR extra-/intrazelluldrer Raum, NAG nor-
male Anionenliicke

Kaliumelimination von 250-400mmol sollte — bei
normaler GFR - rein rechnerisch die FeK* >40-50%
bzw. die K+*-Kreatinin-Ratio >20mmol/mmol sein,
wenn eine adidquate renale Kaliumelimination vor-
handen ist [101]. Bei Hyperkalidmie weist eine FeK*
von >15-20% auf eine gute renale Kaliumeliminati-
on hin. Ist die FeK* bei guter Nierenfunktion <10%,
so ist von einer renalen Ursache der Hyperkalidmie
auszugehen [102]. Mit Abfall der GFR steigt die FeK*
physiologisch an, sodass trotz hoherer Werte der FeK*
eine inaddquate renale Kaliumelimination vorhanden
sein konnte.

Ist die renale Kaliumexkretion gestort, so kann dies
bei guter Nierenfunktion nur durch eine Beeintrich-
tigung des RAAS oder durch einen verminderten An-
strom von Natrium an den distalen Tubulus (Harn-
Na* <20mmol/]) verursacht sein. Da die diagnostische
Wertigkeit der Harndiagnostik (24-h-Harnkalium oder
FeK*) eingeschriankt sein kann, empfiehlt es sich, bei
allen Patient:innen mit persistierender Hyperkalidmie
das RAAS zu evaluieren: Es ist deshalb als Néchstes
notwendig, Renin und Aldosteron im Serum zu be-
stimmen, wenn keine RAAS-Hemmer eingenommen
werden (s. Tab. 1).

Wie erwidhnt, ist eine Hyperkalidmie ein starker Sti-
mulus fiir die Produktion von Aldosteron. Bereits bei
[S-K*] >5,5mmol/] ist eine Verdopplung der Plasma-
Aldosteronkonzentration zu erwarten, steigt die [S-K*]
weiter an, kommt es zu einer Erh6hung um das 5- bis
10-Fache [103].
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Bei einer [S-K*] von >5,5mmol/] ist eine Aldoste-
ronkonzentration <9ng/dl typisch fiir einen Aldoste-
ronmangel, wihrend ein Wert >20ng/dl (= addquater
Anstieg) auf eine Aldosteronresistenz hinweist [104].
Auch eine Aldosteron/Kalium-Ratio von <2-3 kann
als inaddquate Reaktion auf eine Hyperkalidmie bzw.
Hinweis auf einen selektiven Aldosteronmangel her-
angezogen werden (Einheiten: Aldosteron [ng/dl]/
Kalium [mmol/l]) [105]. Ist der Aldosteronmangel
durch eine Unterfunktion der Nebenniere selbst be-
dingt (primédre Nebenniereninsuffizienz, Morbus Ad-
dison), verdoppelt sich die Reninkonzentration im
Serum (ca.>50-100plU/ml). Eine niedrige Renin-
(<5plU/ml) und Aldosteronkonzentration wird als
hyporenindmischer Hypoaldosteronismus bezeichnet.

Kommentar Die Referenzwerte fiir Aldosteron und
Renin konnen zwischen unterschiedlichen Laborinsti-
tuten schwanken.

Aufgrund der Assoziation von metabolen Azidosen
mit Hyperkalidmie wird bei jeder moderaten oder
schweren Hyperkalidmie empfohlen, eine arterielle
oder venose Blutgasanalyse durchzufiihren.

Differenzialdiagnose der Hyperkalidmie —
Algorithmus und dessen Erkldrung

Die Differenzialdiagnose erfolgt anhand eines Algo-
rithmus (Abb. 4).

Schwere Hyperkalidmie

— T

SCHRITT 1: Besteht eine Notfallsituation
(symptomatische Hyperkaliamie)?

Wenn ja, s. Abb. 5.

SCHRITT 2: Ausschluss einer Pseudohyperkalidmie
Als Pseudohyperkalidmie bezeichnet man eine artifi-
zielle Erh6hung der [S-K*]. Es kommt dabei zu keiner
klinischen Symptomatik oder EKG-Verdnderungen.
Die hédufigste Ursache ist eine Himolyse bei der Blut-
abnahme (langes Stauen, heftiges Pumpen mit der
Hand, starke Sogwirkung bei Blutabnahme), welche
von einer Erhohung der LDH begleitet wird und im
Labor durch Bestimmung des freien Hdmoglobins
nachgewiesen werden kann (H-Index=Hé&molysegrad
in der Probe) [106]. Es kann aber auch zu einer Ex-
vivo-Freisetzung von Kalium bei Thrombozytose oder
Leukozytose im Rahmen von myelo- oder lymphopro-
liferativen Erkrankungen oder bei langem Transport
von gekiihlten Proben kommen [107-110]. Die irr-
tlimliche Verwendung von K*-EDTA-beschichteten
Blutrohrchen oder die Blutabnahme bei laufender
Infusion einer kaliumhaltigen Losung erhoht eben-
falls die Kaliumkonzentration [111]. Sehr selten sind
die familidren Formen der Pseudohyperkalidmie, bei
denen es bei niedrigen Temperaturen (<20°C) in vi-
tro durch Mutation am ABCB6 oder SLC4AI zu einer
Freisetzung von Kalium aus den Erythrozyten kommt
[112]. Im Zweifelsfall sollte eine Hyperkalidmie durch
eine Blutgasanalyse bestdtigt werden. Miissen Blut-
proben versendet werden, dann sollten diese vorher
zentrifugiert werden.

Initiales Assessment:
ABCDE
Vitalparameter

Bestatigung Kaliumwert

insbes. bei infrage kommender Fehlmessung
vorzugsweise mittels POCT

Monitoring bei moderater-schwerer Hyperkalimie
(optional bei leichter Hyperkaliamie)

!

I 12-Kanal-EKG |

i

I Hyperkalidmie-assoziierte EKG-Veranderungen? |

3x10 ml Ca?*-Gluconat i.v. iiber 5-10 min erwage

Red Flags — Wann an Hyperkalidmie denken?

+ Chronische Nierenerkrankung (speziell bei eGFR < 30 ml/min)
* Akute Nierenerkrankung

* Herzinsuffizienz

* Diabetes mellitus

+ schwere Gewebsnekrosen (z.B. Rhabdomyolyse)

* Schockzustande

* RAAS-Inhibitoren

* Nichtsteroidale Antirheumatika (NSAR)

* Kalium-sparende Diuretika

(wiederholung bei Persistenz der

|

Kalium= 6,5 mmol/|

EKG-Verdnderungen erwagen)

NEIN

und

Insulin 5-10 E (+ 25-50 g Glucose*) i.v. Uber 5-15 min

Salbutamol 10-20 mg inhalativ
(alternativ 0,5 mg i.v. als Kurzinfusion)

Erwdge:

. Patiromer (Start: 2x8,4 g/Tag)
Natriumzirconiumcyclosilicat (Start: 3x10 g/Tag)

' Furosemid 40 mg i.v. bei Hypervoldmie

1. Natriumbikarbonat (z.B. 8,4% 100 mli.v.) bei schwerer

'

metabolischer Azidamie (CAVE: Hypervoldmie)

Engmaschige Kaliumkontrollen (erstmals 30 min nach Ersttherapie)
Monitoring bei moderater und schwerer Hyperkaliamie

Didtberatung bei rezidivierender Hyperkalidmie

Behandlung unter Uberwachung bis Kalium < 5,5 mmol/I und keine EKG-Verinderungen mehr nachweisbar
Stoppe/behandle provozierende Faktoren (akute Niereninsuffizienz, provozierende Medikation etc.)
Erwdge Dialyse bei Therapie-refraktdrer Hyperkalidmie, schwerer/terminaler Niereninsuffizienz, Rebound-Hyperkalidmie

*25 g Glukose= 500 ml G5% oder 250 ml G10%

Abb. 5 Therapie der schweren Hyperkalidmie
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Es gibt auch tageszeitliche Schwankungen der
[S-K*]. Nachts sind die Konzentrationen um ca. 0,3—
0,4mmol/l niedriger als unter Tag, aber immer im
Normbereich gelegen [113, 114]. Auch nach einer
sehr kaliumreichen Kost kann die [S-K*] um bis zu
0,5mmol/l ansteigen [70]. Bis auf wenige Ausnah-
men, z.B. bei Dialysepatient:innen, macht es keinen
signifikanten Unterschied, ob die Blutabnahme niich-
tern oder nicht niichtern erfolgt. Bei Patient:innen mit
CKD konnen auch erhebliche Unterschiede zwischen
prda- und den héheren postprandialen Kaliumwerten
bestehen [115].

SCHRITT 3: Wie ist die Nierenfunktion?
eGFR <20-30ml/min/1,73m? Eine hochgradig redu-
zierte exkretorische Nierenfunktion (akut oder chro-
nisch) kann eine Hyperkalidmie per se erkldaren. In vie-
len Fillen sind aber zusétzliche Faktoren relevant. In
der Praxis sollte deshalb auch bei diesen Patient:innen
an andere Ursache fiir eine Hyperkalidmie gedacht
werden (s. Abb. 4), z.B. neu eingeleitete Therapie mit
RAASI, kaliumreiche Kost, Kaliumshift, Zelllyse etc.
eGFR >20-30ml/min/1,73m?: Eine normale oder
nicht hochgradig eingeschrénkte Nierenfunktion soll-
te die [S-K*] stabil halten konnen. Fir die DD
s. SCHRITT 4.

SCHRITT 4: Wie ist die renale Kaliumelimination?
FeK* >10%: Die renale Kaliumelimination ist addquat.
Es kann aber durch Shiftbewegungen zwischen extra-
zellulirem Raum (EZR) und IZR die [S-K*] erhoht sein.
Vermehrter Ausstrom von Kalium aus der Zelle in
den EZR: Ein Zellzerfall bei Tumorlysesyndrom oder
eine Rhabdomyolyse kénnen schwere Hyperkalidmi-
en verursachen. Diese Diagnosen ergeben sich aber
tiblicherweise aus dem klinischen Kontext. Auch eine
Aziddmie kann zu einem Shift von K* im Austausch
mit H* aus der Zelle fithren: Dabei sind metabole
Azidosen mit normaler Anionenliicke im Gegensatz
zu Formen mit hoher Anionenliicke oder respiratori-
sche Azidosen viel hédufiger von einer Hyperkalidmie
begleitet [116]. Einzige Ausnahme ist die distale RTA
(Typ 1), welche zu einer Hypokalidmie fiihrt [79, 117].
Auch Zustinde mit hoher Plasmatonizitdt (schwere
Hyperglykdmie — v.a. mit Ketoazidose, oder nach der
Verabreichung von groflen Mengen an Kontrastmittel)
filhren durch einen Shift von Wasser in den EZR zu
einer Erhohung der [K*] im IZR und in Folge zum
Shift von Kalium in den EZR (,solvent drag“) [118].
Verminderte Aufnahme von Kalium in die Zelle: Be-
tablocker oder eine zu niedrige Insulinkonzentration
hemmen den postprandialen Kaliumtransport in die
Zelle. Auch die hyperkalidmische periodische Paraly-
se ist durch eine Stérung des Natrium-vermittelten
Kaliumtransports (SCN4A) in die Muskelzelle charak-
terisiert. Hyperkalidmien sind getriggert durch Kilte,
Hunger und Kaliumzufuhr bzw. nach kérperlicher An-
strengung [119].

FeK* <10%: Die renale Kaliumelimination ist ge-
stort — weiter mit SCHRITT 5.

SCHRITT 5: Messung von Renin und Aldosteron (wenn
keine RAASi eingenommen werden)

Bei gering eingeschrédnkter Nierenfunktion ist ein Hy-
poaldosteronismus die wichtigste Ursache fiir eine
Hyperkalidmie mit verminderter renaler Kaliumeli-
mination. Wir unterscheiden eine Aldosteronresis-
tenz von einem Aldosteronmangel (s. Diagnostik und
Abb. 4). Beide Formen sind mit einer metabolen Azi-
dose assoziiert und werden entsprechend auch als
RTA Typ IV bezeichnet [120]. Durch die Interpretati-
on von Renin und Aldosteron bzw. der Messung des
systemischen Blutdrucks erfolgt die weitere Differen-
zialdiagnose:

1. Aldosteronresistenz (Renin 1, Aldosteron 1): An ers-
ter Stelle in der DD gilt es, medikamentdse Ursa-
chen auszuschlieBen: MRA, kaliumsparende Diure-
tika, aber auch Trimethoprim hemmen die Wirkung
von Aldosteron durch die Blockade des MR bzw. des
ENaC. An zweiter Stelle ist an tubulointerstitielle
Nierenerkrankungen zu denken.

Viel seltener sind angeborene Loss-of-Function-
Mutationen des ENaC oder MR (Pseudohypoaldos-
teronismus Typ Ia/Ib): Diese Erkrankungen sind
charakterisiert durch renalen Salzverlust (Hypoto-
nie), Hyponatriimie und Hyperkalidmie [121]. Ahn-
liche Zustinde konnen auch (v.a. bei Kindern) bei
obstruktiver Uropathie beobachtet werden [122].
Wichtig ist es in dieser Situation, auch noch auszu-
schliel3en, dass ein geringer Anstrom von Na* an das
Sammelrohr die Kaliumsekretion hemmt ([Harn-
Na*] <20mmol/]l). Dieser Mechanismus kann bei
Hypovoldmie oder kardialer Dekompensation die
Ursache fiir eine Hyperkalidmie sein. Ein anschauli-
ches Beispiel stellt das BRASH-Syndrom dar (Brady-
kardie, Renal Failure, AV-Block, Schock und Hyper-
kalidmie). Beim BRASH-Syndrom konnen auch
[S-K*] <6,0mmol/] zu relevanten EKG-Veranderun-
gen fithren [123].

2. Aldosteronmangel: Dieser kann entweder durch ei-
ne direkte Storung der Aldosteronproduktion der
Nebenniere (Renin 1, Aldosteron 1-|), oder indirekt
durch eine verminderte Reninproduktion (Renin |,
Aldosteron L-|) bedingt sein.

a) Direkte Storung der Aldosteronproduktion
(Renin 1, Aldosteron L—|)

aa) Primire Nebennierenrindeninsuffizienz:
Bei dieser Form des Hypoaldosteronis-
mus muss immer ein begleitender Hypo-
cortisolismus ausgeschlossen werden, da
dieser wesentlich hdufiger anzutreffen ist
als der isolierte Hypoaldosteronismus.
Erworbene Ursachen fiir eine vermin-
derte Aldosteronproduktion im Rahmen
einer primiren Nebennierenrindenin-
suffizienz sind die Autoimmunadrena-
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litis oder Metastasen/Tuberkulose der
Nebennieren, welche auch Ursache fiir
eine Addison-Krise sein konnen. Da bei
sekundarer Nebenniereninsuffizienz (al-
so bei zugrunde liegender hypophysérer
Pathologie mit ACTH-Mangel) die Zo-
na glomerulosa, also der Ort der Aldos-
teronproduktion, intakt ist (und Aldos-
teron v.a. iiber die Renin-Angiotensin-
Achse stimuliert wird), findet sich hier
tiblicherweise keine Hyperkalidmie.
Auch bei einigen Formen der kongeni-
talen adrenalen Hyperplasie, welche mit
einem Mangel an Mineralokortikoiden
(Mutationen am CYP21A2, HSD3B2 oder
CYP11B2) einhergehen, konnen Hyper-
kalidgmien beobachtet werden [124].

ab) Isolierter Hypoaldosteronismus:
Der klassische isolierte Hypoaldostero-
nismus (mit Renin 1) ist gekennzeichnet
durch eine Hypovoldmie [125]. Dieser
hyperrenindmische Hypoaldosteronis-
mus kann manchmal bei kritisch kranken
Patient:innen beobachtet werden [126].
Héufiger sind Zustidnde, bei denen Medi-
kamente die Aldosteronproduktion hem-
men. ACEi hemmen die Bildung von ATII,
wéhrend ARB direkt die Wirkung von ATII
an der Nebenniere hemmen. Beide un-
terdriicken die ATII (und damit v.a. die
durch eine Hypovoldmie) induzierte Bil-
dung von Aldosteron. Heparin reduziert
hingegen die Expression von ATII-Re-
zeptoren an der Nebenniere [127]. Die
Aldosteronsynthese wird direkt durch
Aldosteronsynthasehemmer, wie z. B. Lo-
rundrostat, gechemmt [128].

b) Indirekte Storung der Aldosteronproduktion
(Renin|, Aldosteron —|)

ba) Hyporenindmischer Hypoaldosteronis-
mus: mit normalem oder erh6htem Blut-
druck
In dieser Situation ist die Cortisolproduk-
tion nicht verdndert.
Medikamente: NSAR, Renininhibitoren
und Betablocker kénnen durch Hem-
mung der Reninbildung sekundér zu ei-
nem Hypoaldosteronismus fiihren.
Bei Menschen mit Diabetes kann héufig
eine inaddquat niedrige Stimulation der
Reninbildung beobachtet werden [129].
Daneben sind auch andere Faktoren bei
Diabetes relevant fiir die reduzierte rena-
le Kaliumelimination. Ein Hyperinsuli-
nismus stimuliert die Na*-Resorption am
proximalen und distalen Tubulus und
stort damit die Na*-Anflutung ans Sam-
melrohr [130].

bb) Pseudohypoaldosteronismus Typ II (Gor-
don-Syndrom): Durch eine Gain-of-Func-
tion-Mutation kommt es zu einer Stimu-
lierung des Na*-Transportes am distalen
Tubulus, was die Na*-abhéngige Kali-
umsekretion am Sammelrohr stort; die
Folge ist neben einer Hyperkalidmie ei-
ne Hypertonie. Auch in dieser Situation
sind Renin und Aldosteron durch die Hy-
pervoldmie supprimiert [131, 132]. Die
Einnahme von Calcineurininhibitoren
(Cyclosporin A, Tacrolimus) hat einen
dhnlichen stimulierenden Effekt auf den
NaCl-Kotransporter am distalen Tubulus,
beeinflusst aber auch tiber andere Me-
chanismen die renale Kaliumsekretion
[133, 134]. Neben der Immunsuppressi-
on bestehen bei Patient:innen nach einer
Nierentransplantation mehrere Faktoren
(Komorbiditaten, Medikamente), welche
das Risiko fiir eine Hyperkalidmie erho-
hen [135, 136].

Risikofaktoren fiir eine Hyperkaliamie

Basierend auf der Physiologie der Kaliumhomoosta-
se konnen typische Risikofaktoren fiir die Entwick-
lung einer Hyperkalidmie definiert werden [137]. Wie
eingangs erwdhnt, liegen in der Praxis jedoch oftmals
mehrere dieser Risikofaktoren gleichzeitig vor [54].

Nierenfunktion

Die Nieren sind das Schliisselorgan fiir die Kaliumaus-
scheidung. Bei CKD adaptieren sich die noch funktio-
nierenden Nephrone und erhéhen den Anteil der tu-
bulédren Kaliumsekretion und damit die Kaliumelimi-
nation, sodass erst ab einer eGFR <30ml/min/1,73 m?
das Risiko fiir eine Hyperkalidmie ([S-K*] >5,5 mmol/])
deutlich ansteigt [138]. Bei AKI sind diese adaptiven
Mechanismen noch nicht aktiv, was die Wahrschein-
lichkeit fiir Hyperkalidmien deutlich erhéht [45, 139].

Bei Patient:innen an der Himodialyse sind moderat
erhohte pradialytische Kaliumwerte bei ca. 50-70 %,
schwere Hyperkalidmien bei 17% anzutreffen [81,
140]. Das Risiko fiir eine pradialytische Hyperkali-
dmie ist nach dem langen dialysefreien Intervall (Sa—
Di oder Fr— Mo) mehr als doppelt so hoch wie vor
den anderen Dialysetagen und erhoht das Risiko eines
plotzlichen Herztodes [141, 142]. Speziell bei Dialyse-
patient:innen kann auch eine Niichternhyperkalidmie
beobachtet werden. Ursache dafiir ist ein Shift von K*
aus dem IZR durch einen niedrigen Insulinspiegel,
welcher renal nicht kompensiert werden kann [143].
Dies kann beispielsweise pridoperativ von Relevanz
sein, wenn Patient:innen tiber Nacht niichtern bleiben
und am Folgetag eine Hyperkalidmie aufweisen. Die
Kaliumelimination tiber das Kolon (via BK-Kanile)
ist bei terminaler Nierenerkrankung von Bedeutung,
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weil sie im Vergleich zu nierengesunden Menschen
von 10-20mmol/Tag auf ca. 40-75mmol/Tag gestei-
gert sein kann [66, 144]. Wahrend ACEi und ARB das
Risiko fiir Hyperkalidgmien bei NET nicht relevant
erhohen, konnte dies bei Betablocker, Digoxin und
Heparin beobachtet werden [145]. In der rezenten
ACHIEVE-Studie wurde aber ein um 50% hoheres
Risiko fiir schwere Hyperkalidmien unter dem MRA
Spironolacton in der Dosis von 25mg/Tag beobach-
tet, Ahnliches gilt auch fiir Eplerenon bei Dialyse [146,
147]. Insulin, Salbutamol, Hyperglykdmie und Azidose
beeinflussen an der NET den K*-Shift dhnlich wie bei
normaler Nierenfunktion. Auch nach stédrkerer kor-
perlicher Anstrengung (Rhabdomyolyse), Riickgang
der Restnierenfunktion, Problemen mit dem Dialyse-
zugang oder ldngeren Phasen von Obstipation werden
Hyperkalidmien beobachtet [81, 148].
Peritonealdialysepatient:innen haben ein etwas ge-
ringeres Risiko fiir eine Hyperkalidmie, was auf die
kontinuierliche Dialyse mit einem kaliumfreien Dia-
lysat und eine initial bessere Restnierenfunktion in-
klusive einer tiblicherweise breiteren Anwendung von
Schleifendiuretika zuriickzufiihren ist. Dies begiinstigt
aber auch die Neigung zu Hypokalidmien (10-36 % der
Patient:innen). Mit Riickgang der Restnierenfunktion
steigt aber das Risiko fiir Hyperkalidmien auch bei Pe-
ritonealdialysepatient:innen wieder an [145].

Medikamente, welche die renale Kaliumelimination
beeinflussen

Medikamente, welche die renale Kaliumelimination
beeinflussen, sind in Tab. 1 abgebildet.

Am bedeutendsten sind Hemmer des RAAS, da
sie die renale Kaliumelimination storen [149]. Der
Eingriff in das RAAS kann an verschiedenen Stel-
len erfolgen: Hemmung der Reninfreisetzung, ACE;,
ARB, Storung der Aldosteronsynthese, MRA, Hemmer
des ENaC [87]. Die Relevanz von ACEi, ARB, MRA,
Renininhibitoren und ASI, welche die Aldosteron-
abhingige renale Kaliumelimination beeinflussen,
ist im Abschnitt Epidemiologie und in Abb. 2 be-
schrieben, welche auch auf die Interaktion zwischen
Medikation und Komorbidititen eingeht. Kaliumspa-
rende Diuretika wie Amilorid erhdhen die [S-K*] etwas
weniger stark als Spironolacton [150]. Nicht zu ver-
gessen ist auch eine dosisabhdngige Risikoerh6hung
bei Verwendung von MRA (Hyperkalidmieprédvalenz
bei 25 mg Spironolacton 13,5 %, bei 50 mg Spironolac-
ton 41% - RALES) oder kaliumsparenden Diuretika
[26, 150]. Trimethoprim ist ein kompetitiver Inhibitor
des ENaC (dhnlich wie Amilorid) und kann v. a. bei
dlteren Patient:innen mit CKD innerhalb von wenigen
Tagen die [S-K*] um bis zu 1,2mmol/l erh6hen [151].

NSAR hemmen die Prostaglandin-vermittelte Frei-
setzung von Renin und Aldosteron, v.a. bei Hypovola-
mie, und erhéhen damit das Risiko einer Hyperkali-
dmie [152]. Wahrend das Risiko fiir Hyperkalidmien
bei der Einnahme von NSAR bei dlteren Menschen

ohne Risikofaktoren insgesamt sehr gering ist (<1%),
steigt die Prévalenz in der Risikopopulation deut-
lich (bis ca. 15%) [153, 154]. Vor allem bei einer
begleitenden Hypovoldmie oder unter RAASi wirkt
sich der Effekt von NSAR auf die Kaliumelimination
am deutlichsten aus [152, 155]. Auch nichtselektive
Betablocker (Hemmung der Reninbildung) oder Cal-
cineurininhibitoren beeinflussen das RAAS und damit
die renale Kaliumelimination [29, 156].

Kommentar

1. Viele prospektiven Studien zur Therapie mit RAASi
inkludierten ausschlieRlich Patient:innen mit [S-K*]
von maximal 4,8 mmol/l vor Therapiebeginn oder
mit niedrigem Risikoprofil, z.B. Hypertonie ohne
CKD, sodass bei breiter Anwendung in ,real life“
hohere Raten an Hyperkalidmien zu erwarten sind,
wie es bereits nach der Publikation der RALES-Stu-
die zu beobachten war [157]. Obwohl die meisten
Hyperkalidgmien unter RAASi bereits wenige Wo-
chen nach dem Therapiebeginn auftreten, beein-
flusst auch die unterschiedliche Studiendauer die
Zahlen zur Privalenz der Hyperkalidmie.

2. Im Prinzip sind Substanzen, welche das RAAS hem-
men, bei stabilen Patient:innen relativ sichere Me-
dikamente in Bezug auf das Risiko, eine Hyperka-
lidmie zu entwickeln. Die meisten Episoden treten
dann auf, wenn ein aktives RAAS benétigt wird (z. B.
bei Hypovoldmie-AKI), weshalb die Einhaltung der
»sick day rules” essenziell ist. In dieser Situation gilt
es zu beachten, dass manche RAASi wie Spironolac-
ton eine deutlich langere Wirkdauer haben als an-
dere, wie z. B. Eplerenon und Finerenon.

3. Jede Dosiserhohung eines RAASi, jeder Neube-
ginn einer Medikation, welche das RAAS beein-
flussen kann (z.B. NSAR), und jede Aggravierung
einer Komorbiditdt erh6hen das Hyperkalidmieri-
siko und erfordern deshalb eine zeitnahe Kontrolle
der [S-K*].

Komorbiditdten Herzinsuffizienz, Diabetes und
Hypertonie

Bei HF sind sowohl die Phasen der Dekompensation
als auch jene der Hypovoldmie relevant; durch die ver-
mehrte Natriumretention am weiter proximal gelege-
nen Tubulusapparat reduziert sich der Na*-Anstrom
an den distalen Tubulus und verhindert dadurch
- trotz hoher Aldosteronaktivitit — eine suffiziente
Kaliumelimination. Weiters werden Patient:innen mit
HF fast immer mit RAASi behandelt [10, 158].

Menschen mit Diabetes haben neben einer CKD
oft auch unabhingig von einer RAASi-Therapie Zei-
chen eines hyporenindmischen Hypoaldosteronismus
[159]. Auch ein nicht optimal therapierter Diabetes
kann durch die Aktivierung des Shifts von Kalium in
den EZR bei Hyperglykdmie eine Hyperkalidmie be-
glinstigen.
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Eine therapierefraktdre Hypertonie ist eine der
Hauptgriinde fiir eine Intensivierung der RAASI, v. a.
durch Einleitung einer Therapie mit einem MRA.
Diese Wirkstoffgruppe hat bei Abwesenheit anderer
Komorbiditédten ein geringeres Risiko fiir eine Hyper-
kalidmie, was zum Teil auch auf einen begleitenden
Hyperaldosteronismus zuriickzufithren sein kdnnte
(2% in der PATHWAY-2-Studie) [35].

Kaliumzufuhr

Wie weiter oben dargelegt, ist die Kaliumelimina-
tionskapazitdt der gesunden Niere sehr hoch. Nur
in Kombination mit anderen Risikofaktoren (CKD,
Medikamente) kann eine hohe Kaliumzufuhr zu ei-
ner Hyperkalidmie fiihren. Bei Patient:innen mit weit
fortgeschrittener CKD ist die basale Kaliumsekretion
maximiert und kann nach einer oralen Kaliumbe-
lastung nicht weiter stimuliert werden. Daher kann
es zu einem relevanten postprandialen Anstieg der
[S-K*] kommen (0,4-1,0mmol/l), der bis zu 6h nach
der Mahlzeit anhélt [1, 115, 143, 160, 161]. Wird das
Kalium in Alkali-Form und in Friichten mit hohem
Faseranteil zugefiihrt, so reduziert sich das Risiko
einer postprandialen Hyperkalidmie, weshalb Diit-
vorschriften fiir Dialysepatient:innen zuletzt etwas
gelockert wurden bzw. differenzierter betrachtet wer-
den [115]. Vorsicht ist auch bei Risikopatient:innen
gegeben, wenn Kaliumsupplemente verordnet werden
(inklusive Diétsalz-KCl).

Die innerhalb von 24 Stunden ausgeschiedene Ka-
liummenge im Harn eignet sich selbst bei normaler
Nierenfunktion nur eingeschrankt zur Beurteilung der
tdglichen Kaliumzufuhr und verliert bei CKD oder un-
ter Beeinflussung des RAAS vollstdndig ihre Aussage-
kraft [149, 162]. Die Erhebung der Kaliumzufuhr er-
folgt durch die Erndhrungsberatung anhand von Auf-
zeichnungen der konsumierten Nahrungsmittel tiber
zumindest 3 Tage.

Friihere Episoden einer Hyperkaliédmie

Patient:innen, welche schon einmal eine Episode ei-
ner Hyperkalidmie erlitten haben, haben ein deutlich
erhohtes Risiko fiir weitere Episoden; je ofter die Hy-
perkalidmie aufgetreten ist, umso wahrscheinlicher ist
eine neuerliche Episode und umso héher ist auch die
Mortalitét [29, 163, 164].

Alter

Im Alter steigt das Risiko fiir Hyperkalidmien. Dies be-
ruht nicht nur auf einer Abnahme der GFR und einer
reduzierten Reninsekretion, sondern auch auf einer
verminderten Aldosteronproduktion nach Kaliumzu-
fuhr [165]. Weitere Risikofaktoren fiir Hyperkalidmie,
speziell bei &lteren Patient:innen, sind ein niedriger
BMI und Gebrechlichkeit; beides ist assoziiert mit ei-

ner niedrigeren Muskelmasse, was die Kapazitit, Ka-
lium aufzunehmen, reduziert [166].

Protektive Faktoren

Dem allen stehen gewisse protektive Faktoren ge-
geniiber: Medikamente wie Schleifendiuretika, Thia-
ziddiuretika und SGLT2-Hemmer kénnen das Risiko
fiir eine Hyperkalidmie in verschiedenen Situationen
(RAASI, CKD, DM) reduzieren [29, 167].

Risikokalkulatoren

Optimal wére es, das Risiko fiir die Entwicklung ei-
ner Hyperkalidmie z.B. vor dem Beginn einer RAASI-
Therapie zu evaluieren, um entsprechende Kontrollin-
tervalle zur Messung der [S-K*] definieren zu konnen.
Ein mdéglicher Risikoscore wurde anhand der FIDE-
LITY-Studie (CKD + DM) evaluiert. Die Risikofaktoren
eGFR <45ml/min/1,73m?, Albumin/Kreatinin-Ratio
im Harn (UACR) >1g/g, [S-K*] >4,5mmol/l, Anamne-
se einer fritheren Hyperkalidmieepisode, Hb <12 g/d],
keine Thiaziddiuretika oder SGLT2-Hemmer in der ad-
juvanten Therapie beeinflussten das Hyperkalidmie-
risiko signifikant [168]. Der SCREAM-Score hilft, das
Hyperkalidmierisiko basierend auf dhnlichen Fakto-
ren (zusitzlich DM) bei Einleitung einer ACEi oder
ARB-Therapie abzuschitzen [11]. Bei Patient:innen
mit CKD existiert ebenfalls ein Risikokalkulator fiir
die Hyperkalidmie (Faktoren: ACEi, Azidose, DM, HE
frithere Hyperkalidmie, CKD-Stadium, Alter >75 a)
[169].

Management der schweren Hyperkaliamie

Oft werden die Begriffe akute und schwere Hyper-
kalidmie synonym verwendet, was nachvollziehbar
ist, da diese hdufig gleichzeitig auftreten. Da sich die
Therapie der Hyperkalidmie am Schweregrad orien-
tiert, wird hier der Begriff schwere Hyperkalidmie
bevorzugt verwendet. Eine sich schnell entwickelnde,
schwere Hyperkalidmie ist aber (auch aufgrund der
auslosenden Ursache) meistens bedrohlicher als eine
langsam entstehende, was sich aus den Mortalitdtsda-
ten bei chronisch nierenkranken Menschen ableiten
lasst [57].

Grundsdtzlich gilt: Eine akute Stérung ist bedrohli-
cher als eine chronische!

Bislang gibt es nur wenige hochqualitative Studien
zum Management der Hyperkalidmie. Eine 2018 ab-
gehaltene , Controversies Conference der KDIGO und
2 daraus resultierende Publikationen erarbeiteten Ex-
pertenempfehlungen auf Basis der vorhandenen Evi-
denz [1, 4]. Im Folgenden wird auf diesen Empfeh-
lungen aufgebaut und um seither publizierte Studien
erganzt.
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Basismanagement der schweren Hyperkalidmie

Bei Verdacht auf das Vorliegen einer schweren Hyper-
kalidmie empfehlen wir eine ziigige Ersteinschidtzung
durch Messung der Vitalparameter, einer fokussierten
Anamnese inklusive sorgfiltiger Medikamentenana-
mnese und korperlicher Untersuchung, um eine aku-
te vitale Bedrohung auszuschlief3en [4]. Klinische Er-
scheinungen sind zumeist erst bei [S-K*] >6,0mmol/l
zu erwarten. Die A (Airway), B (Breathing), C (Circula-
tion), D (Disability), E (Exposure)-Herangehensweise
erscheint dabei eine effiziente Methodik darzustellen
[170]. Red Flags, die an das Vorliegen einer schweren
Hyperkalidmie denken lassen sollen, sind wie folgt [4]:

CKD (speziell bei eGFR <30ml/min/1,73m?),
akute Nierenerkrankung,

Herzinsuffizienz,

Diabetes mellitus,

schwere Gewebsnekrosen (z. B. Rhabdomyolyse),
Schockzustidnde,

RAASI, NSAR, kaliumsparende Diuretika (s. Abb. 5).

Eine ziigige Bestimmung der [K*] ist anzustreben, wo-
bei hierfiir eine Analyse des Kaliums aus Vollblut mit-
tels Point-of-Care-Gerdten aufgrund des rasch verfiig-
baren Ergebnisses zu préferieren ist. Die Bestdtigung

Abb.6 EKG bei schwe- }
rer Hyperkalidmie: vor/nach
Therapie mit Kalziumsal- r
zen. Effekt der Verabrei- |
chung von 30ml Calcium- | |~
gluconat auf das EKG ei- 1
ner Patientin mit schwerer,
symptomatischer Hyperka- | |-
ligdmie ([S-K*] 7,48 mmol/I). m i
EKG: 25mm/s, 10mm/mV. i
a Vor der Gabe: Brady-

einer Hyperkalidmie durch Bestimmung der [S-K*] im
Zentrallabor oder durch eine Blutgasanalyse ist anzu-
streben. Im klinischen Alltag wird selbst eine schwere
Hyperkalidmie hdufig im Rahmen einer routineméaRi-
gen Blutabnahme als Zufallsbefund zum Aufnahme-
zeitpunkt diagnostiziert.

Die Anfertigung eines 12-Kanal-EKGs ist so rasch
wie moglich in jedem Fall einer [S-K*] >6,0mmol/]
indiziert. Finden sich EKG-Verdnderungen, so muss
sofort eine Therapie eingeleitet werden. Die Etablie-
rung einer Uberwachung mit kontinuierlichem EKG-
Monitoring, nicht-invasive Intervallmessung des Blut-
druckes sowie Messung der Sauerstoffsdttigung sind
bei allen Patient:innen mit moderater bis schwerer Hy-
perkalidmie (s. Abb. 1 und 5) in der Notaufnahme indi-
ziert. Besondere Beachtung ist der Tatsache zu schen-
ken, dass auch sehr hohe [S-K*] (>7,0mmol/l) mit-
unter nicht in (typischen) EKG-Verdnderungen resul-
tieren miissen (s. Symptome) [86, 93, 94, 171]. Pati-
ent:innen mit EKG-Verdnderungen haben ein erhoh-
tes Risiko fiir das kurzfristige Auftreten eines kardio-
vaskuldren Ereignisses [172].
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Therapie einer schweren Hyperkaliédmie

Die medikament6se Therapie einer schweren Hyper-
kalidmie kann in 3 Sdulen eingeteilt werden, wobei
den ersten beiden initial die grolte Bedeutung zu-
kommt:

1. Antagonisierung der Kaliumwirkung auf die Erre-
gungsleitung des Herzens bei EKG-Verdnderungen,

2. Kalium-Shift von extra- nach intrazellular,

3. Kaliumelimination (Niere, Darm).

Alle MaBnahmen kénnen und sollen so rasch wie
moglich und parallel zueinander initiiert werden, da
sich dies positiv auf die Mortalitdt auswirken kann
[173].

Weitere Mallnahmen zur Therapie der schweren
Hyperkalidmie:

4. Therapie von Risikofaktoren
5. Nierenersatztherapie
6. Monitoring

1. Therapie von Arrhythmien mittels Kalziumsalzen

Bei Patient:innen mit moderater bis schwerer Hyper-
kalicimie und lebensbedrohlichen-EKG-Verdinderungen
(Verlust von P-Wellen, verbreiterter QRS-Komplex, Si-
nuswellenform, Bradykardie) empfehlen wir die Ver-
abreichung von Kalziumsalzen, préiferenziell Calcium-
gluconat 3-mal 10ml 10 % i.v. iiber einen Zeitraum von
5-10min. Bei Persistenz der EKG-Verdnderungen 5min
nach der Verabreichung kann eine wiederholte Gabe in
Betracht gezogen werden [ 4, 156]. Die Verabreichung
soll zeitgleich von anderen Mafsnahmen zur Kalium-
senkung begleitet werden.

Die Verabreichung von Kalziumsalzen ist in ak-
tuellen Behandlungsrichtlinien wie den Guidelines
des European Resuscitation Councils (ERC), einem
Positionspapier der KDIGO sowie der UK Kidney As-
sociation ein zentraler Pfeiler der Akuttherapie einer
schweren Hyperkalidmie bzw. einer Hyperkalidmie
mit Vorliegen von EKG Verdnderungen [1, 4, 156, 174].

Die Infusion von Kalzium hat keinen Effekt auf die
Kaliumkonzentration selbst, jedoch antagonisiert Kal-
zium die potenziell bedrohlichen Auswirkungen der
Hyperkalidmie auf die Reizleitung. Als Grund dafiir
wurde in der dlteren Literatur angegeben, dass sich
das Ruhemembranpotenzial durch die Kalziumgabe
wieder normalisierte (oder stabilisierte) [87]. Rezen-
tere Studien deuten jedoch darauf hin, dass Kalzium
durch die Bindung an spannungsabhéngige Natrium-
kanédle deren Aktivitdt trotz erhéhten Ruhemembran-
potenzials wiederherstellt. Dies ermoglicht wieder ei-
ne Depolarisation, da der hemmende Effekt der Hy-
perkalidmie antagonisiert wird [85, 175, 176]. Der Ef-
fekt von Kalziumsalzen bei Hyperkalidmie-assoziier-
ten Storungen des Reizleitungssystems ist in Abb. 6
illustriert.

Kalzium kann im Rahmen einer Hyperkalidmie in
2 Formulierungen verabreicht werden: Calciumchlo-

rid oder Calciumgluconat. Calciumchlorid ist zwar
phlebotoxischer, es wird ihm aber eine schnellere
Wirkung zugeschrieben, da es nicht wie Calciumglu-
conat in der Leber metabolisiert werden muss, um
freigesetzt zu werden [177].

Aufgrund des hoheren Kalziumgehaltes ist die Initi-
aldosis an 10% Calciumchlorid mit 10ml iiber einen
Zeitraum von 2-5min zu wihlen, wihrend sie fiir
Calciumgluconat 30ml betrégt (4, 174]. Der Verabrei-
chungszeitraum fiir Calciumgluconat variiert in der
Literatur zwischen 2 und 5min in den American Heart
Association (AHA) Guidelines sowie bis zu 15min in
den britischen ALS Guidelines [178] (RCUK Advanced
Life Support Manual 8th Edition, May 2021). Auf Basis
rezenter Evidenz erscheint es zentral zu sein, eine
Dosis von 30ml Calciumgluconat zu verabreichen,
da es in einer Vielzahl an Féllen notwendig war, bei
Gabe von 10ml 10% Calciumgluconat eine nochma-
lige oder sogar eine dritte Dosis an i.v.-Kalzium zu
verabreichen, um einen Effekt zu erzielen [179]. Da
die Wirkung nach 30-60min abklingt, kdnnen auch
repetitive Gaben von Kalzium notwendig sein, falls es
in der Zwischenzeit durch andere Mallnahmen nicht
moglich war, den Kaliumspiegel zu senken [156].

Kalziumsalze in klinischen Studien

Die Evidenz fiir die Gabe von Kalziumsalzen im
Rahmen einer vital bedrohlichen Hyperkalidmie (in-
klusive Herz-Kreislauf-Stillstand) ist jedoch limitiert
[180]: In 2 Tiermodellen mit Hyperkalidmie-indu-
ziertem Herz-Kreislauf-Stillstand zeigte sich durch
die Gabe von Calciumchlorid keine erhohte Rate
an Return-of-spontaneous-Circulation (ROSC) bzw.
Uberleben [181, 182]. In einem klinischen Versuch
bei Patient:innen mit Out-of-hospital-cardiac-Arrest
mit pulsloser elektrischer Aktivitdt und EKG-Verdnde-
rungen, welche als suggestiv fiir eine Hyperkalidmie
eingeschétzt wurden, zeigte sich unter Gabe von Kal-
zium keine erhohte ROSC-Rate, und es wurde (bei
jedoch sehr weitem Konfidenzintervall) sogar ein
schlechteres Outcome diskutiert. Als klare Limitation
ist hier jedoch zu nennen, dass das Vorliegen einer
Hyperkalidmie nicht bestétigt war [183].

In einer Metaanalyse zu den verschiedenen The-
rapieoptionen einer Hyperkalidmie (mit/ohne Herz-
Kreislauf-Stillstand) kamen die Autoren zu dem
Schluss, dass es keine Evidenz fiir den Einsatz von
Kalziumsalzen in der Therapie einer Hyperkalidmie
geben wiirde [184].

Zumindest eine prospektive Studie aus der Tiirkei
mit Patient:innen mit Hyperkalidmie ohne Kreislauf-
stillstand zeigte einen positiven Effekt von Calcium-
gluconat auf Hyperkalidmie-assoziierte Rhythmussto-
rungen im Sinne einer Riickbildung ebendieser [179].

Zusammengefasst ist die Evidenz fiir oder gegen
den Einsatz von Kalziumsalzen bei Hyperkalidmie
stark limitiert. Fest steht, dass eine Wirkung von Kal-
ziumsalzen bei Hyperkalidmie sowohl anekdotisch als
auch in Fallserien beschrieben wird bei gleichzeitig
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begrenzten unerwiinschten Arzneimittelwirkungen.
Auf der anderen Seite weisen die Studien mit ne-
gativen Daten relevante Limitationen auf, wie z.B.
fehlende Daten zur konkomitanten Senkung des er-
hohten Kaliums.

Kommentar Der Einsatz von i.v.-Kalzium wird v. a.
bei Patient:innen mit Kalium-assoziierten EKG-Veran-
derungen empfohlen (s. oben). Wahrscheinlich ist es
sinnvoll], i.v.-Kalzium bei Patient:innen mit extremer
Hyperkalidmie ([S-K+] >7,0mmol/l) auch ohne EKG-
Verdnderungen zu verabreichen, wenn Risikofaktoren
fiir einen weiteren Kaliumanstieg oder Arrhythmien
vorhanden sind. Dies dient dazu, die Zeit, bis MaR-
nahmen zur Kaliumsenkung wirken, zu iiberbriicken
und damit die Wahrscheinlichkeit fiir Rhythmussto-
rungen zu reduzieren. Ahnliches gilt, wenn typische
EKG-Verdanderungen, die auf eine schwere Hyperka-
lidmie hinweisen (schwere Bradykardie, Sinuswellen-
EKG), vorhanden sind, aber die Bestimmung der
[S-K*] noch nicht méglich war [156].

2. Kaliumshift

Zur Senkung der Kaliumkonzentration ist das Shif-
ting von extra- nach intrazelluldr eine Moglichkeit,
welche rasch und komplikationsarm umgesetzt wer-
den kann. Dafiir stehen prinzipiell Insulin, Betami-
metika sowie Natriumbikarbonat zur Verfiigung. Ubli-
cherweise werden diese Mallnahmen ab einem [S-K*]
>6,5mmol/l ergriffen.

Insulin

Wir empfehlen ab einem [S-K*] >6,5mmol/l die Ver-
abreichung von 5 Einheiten Insulin intravenés mit
zeitgleicher Gabe von 25g Glukose oder alternativ
10 Einheiten Insulin mit 50g Glukose intravends iiber
5-15min. Bei Patient:innen mit relevanter Hypergly-
kdmie (>200mg/dl) kann ein Verzicht der Glukosega-
be erwogen werden. In jedem Fall empfehlen wir an-
schliefsend ein engmaschiges Glukosemonitoring (alle
30min).

Insulin bewirkt einen Shift von Kalium nach intra-
zelluldr tiber eine Steigerung der Aktivitdt der Na*-
K+-ATPase [87]. Die intravenose Gabe von Insulin be-
ginnt nach etwa 15min einen kaliumsenkenden Ef-
fekt zu entfalten, erreicht einen Peak nach 30-60 min
und bewirkt eine Kaliumsenkung tiber ca. 4h. Dem
gegeniiber steht eine etwas verzogerte, dafiir linger
anhaltende Wirkung von subkutan verabreichtem In-
sulin [87]. Die [S-K*] kann so voriibergehend um etwa
1mmol/l gesenkt werden. Die Kombination mit Be-
tamimetika erhoht die Effektivitdt der Kaliumsenkung
(Senkung um bis zu 1,5mmol/l) [185].

Basierend auf der vorhandenen Evidenz, zeigt Insu-
lin einen klaren und klinisch relevanten, wenngleich
passageren Effekt auf die [S-K*] in der Behandlung
einer Hyperkalidmie: In einer rezenten Metaanalyse
konnte anhand der Auswertung von tiber 50 Studien

gezeigt werden, dass die Applikation von 5 Einheiten
Insulin zu einer vergleichbaren Senkung des Kali-
ums fiihrt wie die Verabreichung von 10 Einheiten
Insulin (jeweils in Kombination mit Glukose) (-0,6
bis —1,2mmol/l vs. -0,7 bis —1,4mmol/l) [184]. Die-
se Daten bestédtigen Ergebnisse eines systematischen
Reviews aus dem Jahr 2016, welcher keinen Unter-
schied in der Verdnderung der Kaliumkonzentrati-
on zwischen den verschiedenen Insulindosen fand,
hingegen fiihrte die hohere Insulindosis signifikant
hédufiger zu Hypoglykdmien [186]. Zur Vermeidung
von Hypoglykdmien im Rahmen der Behandlung ei-
ner Hyperkalidmie wurde in einer US-amerikanischen
Studie ein Protokoll eingefiihrt, welches anhand der
Nierenfunktion und des Glukosewertes eine Anpas-
sung der Insulindosis vorsah. In einer retrospektiven
Auswertung dieser Studie zeigte diese Mallnahme
jedoch keinen Effekt auf die Inzidenz einer Hypo-
glykdmie [187]. Eine Ko-Verabreichung von 25-50g
Glukose intravends wird bei Insulingabe zur Vermei-
dung von Hypoglykdmien empfohlen [4, 186]. Bei
Patient:innen mit einer relevanten Hyperglykdmie
(>200mg/dl) kann auf die Ko-Applikation nach Ab-
wdgung der Risiken verzichtet werden [4].

Grundsitzlich empfiehlt sich neben einer Kontrol-
le der [S-K*] auch eine Glukosekontrolle etwa 30 min
nach Insulingabe. In Folge muss der Blutzucker bis
5h nach Ende der Insulin-Glukosetherapie alle 30 min
evaluiert werden. Das Risiko fiir Hypoglykdmien ist
besonders erhoht bei édlteren Patient:innen ohne Dia-
betes, mit AKI/CKD, Blutzucker <120 mg/dl vor Thera-
piebeginn und niedrigem Koérpergewicht. Andere Leit-
linien empfehlen 101E Insulin und 25g Glukose i.v,,
gefolgt von weiteren 25g Glukose i.v. tiber 5h um auch
das spidte Hypoglykdmierisiko zu senken [156].

Eine wiederholte Therapie mit Insulin-Glukose bei
Persistenz einer Hyperkalidmie (4h nach der Initial-
therapie) wurde nur in einer Studie untersucht und
war in dieser mit einem erhéhten Mortalitétsrisiko as-
soziiert [188].

Anmerkung: 500 ml 5% Glukose enthalten 25g Glu-
kose, 500ml 10 % Glukose enthalten 50 g Glukose und
100ml 33 % Glukose enthalten 33 g Glukose.

Betamimetika
Wir empfehlen bei [S-K*] >6,0-6,5mmol/l und unter
Abwiigung etwaiger Kontraindikationen (Tachykardie,
Arrhythmien, koronare Herzkrankheit) die Gabe von
Salbutamol 10-20mg inhalativ oder alternativ 0,5mg
intravends als Kurzinfusion zur Senkung der [S-K*]. Die
Therapie kann mit einer Gabe von Insulin (und Glu-
kose) kombiniert werden. Aufgrund des potenziellen
Nebenwirkungsprofils empfehlen wir bei Risikopati-
ent:innen ein zeitgleiches kardiales Monitoring.
Betamimetika fithren zu einem Shift von Kalium
nach intrazelluldr iiber eine (,-Rezeptor-vermittelte
Aktivierung der Nat*-K*-ATPase [87]. Betamimetika
werden in der Literatur hdufig als Alternative oder
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zusitzliche Therapieoption zu Insulin und Glukose
bei Hyperkalidamie angegeben [4, 189].

In einer rezenten Metaanalyse zu den verschie-
denen pharmakologischen Therapieoptionen einer
Hyperkalidmie konnte fiir eine Dosis von 10-20 mg in-
halativ appliziertem Salbutamol ein kaliumsenkender
Effekt von —0,9 mmol/l (95% CI: -1,2, -0,7) innerhalb
von 120min gezeigt werden [184]. Hierbei wurden
7 Studien mit insgesamt 87 Patient:innen inkludiert.
Fir die Anwendung von 0,5mg intravenésem Salbu-
tamol als Kurzinfusion wurde ein kaliumsenkender
Effekt von —1,0mmol/l (95% CI: -1,4, -0,6) beschrie-
ben [184]. Unerwiinschte Effekte beinhalten das Auf-
treten von Tachykardie und Tachyarrhythmien und
potenziell myokardiale Ischdmien bei Vorhandensein
einer koronaren Herzkrankheit [87].

Aufgrund von Uberlegungen hinsichtlich einer In-
konsistenz in der Wirkung von inhalativ applizierten
Betamimetika wird diese Applikationsroute von man-
chen Autoren nur bei gleichzeitig angewandter The-
rapie mit einer alternativen kaliumsenkenden Thera-
pie (z.B. Insulin/Glukose) empfohlen [87]. Diese Ein-
schitzung wird durch Ergebnisse einer aktuellen Me-
taanalyse jedoch nicht gestiitzt [184].

Kommentar — Anmerkung fiir die Praxis Salbuta-
mol ist erhiltlich: 1) z.B. als Sultanol Dosieraerosol®
(GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG, London, UK)
(Cave: 1 Hub enthilt nur ca. 0,1 mg Sultanol), 2) als
Inhalationslésung (1 ml=5mg Sultanol); davon soll-
ten 2ml vernebelt werden, 3) als Ampullen (1 Ampulle
mit 0,5mg Sultanol), alternativ kann auch Terbuta-
lin 0,5mg verabreicht werden: entweder als Bolus,
aber nur 0,25mg Sultanol/Terbutalin in 10ml NaCl
langsam i.v. oder auch als s.c. Injektion mit 0,5mg
Sultanol/Terbutalin. Die kaliumsenkende Wirkung
setzt nach ca. 30min ein und héilt zumindest 2h an.
Nichtselektive Betablocker reduzieren die kaliumsen-
kende Wirkung deutlich.

Bikarbonat

Aufgrund des vermutlich sehr limitierten kaliumsen-
kenden Effekts und des nicht unerheblichen Nebenwir-
kungsprofils empfehlen wir, die Gabe von Natriumbi-
karbonat ausschliefslich bei Patient:innen mit schwerer
Hyperkalidimie und konkomitanter schwerer hyper-
chloriddmischer metabolischer Aziddmie (pH <7,2) als
zusdtzliche Therapie in Betracht zu ziehen.

Die intraventse Gabe von Natriumbikarbonat im
Rahmen einer schweren Hyperkalidmie ist theore-
tisch durch 3 Mechanismen gerechtfertigt (87, 181]:
1. Bei Vorliegen einer hyperchloriddmischen meta-
bolischen Aziddmie kann es durch die alkalisierende
Wirkung von Natriumbikarbonat zu einem Shift von
Kalium nach intrazelluldar kommen. 2. Das hyperos-
molare Natriumbikarbonat fithrt zu einer intravasku-
laren Volumenexpansion mit konsekutiver Dilution
der [S-K*]. 3. Die hohe Natriumkonzentration ver-
bessert die Phase der raschen Depolarisation durch

eine Erhohung des Natriumeinstroms (dhnlich wie
Kalziumsalze) [190].

Die Evidenz fiir den Einsatz von Natriumbikarbonat
in der Therapie einer schweren Hyperkalidmie ist als
limitiert anzusehen. In der bereits genannten Meta-
analyse konnte in den insgesamt 5 eingeschlossenen
Studien kein kaliumsenkender Effekt gefunden wer-
den [184]. Unerwiinschte Wirkungen einer Gabe von
Natriumbikarbonat sind Volumeniiberladung, Hyper-
natridmie, eine Reduktion des ionisierten Kalziums
sowie eine CO;-Retention [87].

3. Kaliumelimination

a. Diuretika

Der Einsatz von Diuretika, insbesondere i.v.-Schleifen-
diuretika, kann in der Therapie einer schweren Hyper-
kalidimie erwogen werden, sollte aber auf Patient:innen
ohne zeitgleiche Hypovoldmie beschrdnkt bleiben.

Die theoretische Basis fiir den Einsatz von Diure-
tika (Schleifendiuretika, Thiazid[-artige] Diuretika) in
der Therapie einer schweren Hyperkalidmie liegt in
der gesteigerten renalen Kaliumausscheidung. Die
Effektivitdat kann limitiert sein, da bei Patient:innen
mit schwere Hyperkalidmie hédufig eine relevante Ein-
schrankung der glomerulédren Filtrationsrate vorhan-
den ist [45, 87]. Bislang gibt es keine Studie, welche
die Wirksamkeit von Schleifen- oder Thiaziddiuretika
in der Therapie einer schweren Hyperkalidmie un-
tersucht hat [1]. Zumindest an gesunden Probanden
(ohne Hyperkalidmie) konnte ein kaliuretischer Ef-
fekt mit verschiedenen Diuretika beobachtet werden
[191].

In einzelnen Kliniken wird die Kombination von
Furosemid (80mg i.v.)+isotoner NaCl Losung (500-
1000ml), im Sinne einer forcierten Kaliurese bei Pa-
tient:innen mit Euvoldmie angewendet; obwohl aus
pathophysiologischer Sicht diese Therapiestrategie
nachvollziehbar ist, gibt es keine Evidenz beziiglich
der Effektivitét dafiir.

Auf Basis der aktuellen Datenlage sehen wir fiir wei-
tere potenzielle Therapien wie SGLT2-Hemmer oder
Laxanzien in der initialen Therapie einer schweren
Hyperkalidmie zu diesem Zeitpunkt keine Relevanz.

b. Kaliumbinder
Aufgrund der verzdgerten Wirkung und des mutmays-
lich interindividuell schwer abschdtzbaren Effekts sind
Patiromer und Natrium-Zirkonium-Cyclosilicat (SZC)
ausschliefslich als Zusatz zu den oben genannten Mafs-
nahmen in der Behandlung einer schweren Hyperkali-
dmie anzusehen, insbesondere in der weiterfiihrenden
Therapie zur Vermeidung eines Kaliumrebounds.
Natrium-Polystyrol-Sulfonat (SPS) erhielt 1958 die
FDA-Zulassung, seit etwa 10 Jahren existieren 2 neue-
re Prédparate, Patiromer und SZC. Ein kaliumsenken-
der Effekt bei einer schweren Hyperkalidmie in unter-
schiedlicher Auspriagung konnte fiir die zur Verfiigung
stehenden Wirkstoffe in verschiedenen Studien nach-
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Tab. 2 Intestinale Kaliumbinder: Dosis, Wirkung und Nebenwirkungen

Patiromer

Bindet K+, Na++, Mg*+ — im Austausch gegen Ca++

Vor allem Kolon
4-7h

5-10%
Nein, Na+-Gehalt: 0
Obstipation 6 %

Diarrh6 3%
Schmerzen 3%

3h Abstand zu anderen Medikamenten: z. B. Metfor-

min, Ciprofloxacin . ..
8,49 1-mal taglich bis 25,2 g 1-mal tiglich

SZC SPS

Wirkmechanismus ~ Bindet selektiv K+ — im Austausch gegen Na+, H*, Bindet K*, Ca*+, Mg*+ —
NHa* im Austausch gegen Na*

Wirkungsort Gesamter Gl-Trakt Vor allem Kolon

Wirkbeginn 1h Einige Stunden

Nebenwirkungen

Hypomagnesidmie  Nein Ja

(Odeme Ja, dosisabhangig (6 %) Ja, Na+-Gehalt: 1,59/159
Na+-Gehalt: 400 mg/5g SZC

Gastrointestinale Obstipation 3% Ja

Nebenwirkungen Diarrh6 1% Selten Darmwandnekrosen
Schmerzen 0,5 %

Interaktionen Medikamente mit pH-Wert-abhéngiger Bioverfiighar- Mind. 3 (-6)h Abstand zu
keit — 2h Abstand anderen Medikamenten

Dosierung Korrekturphase: 154 bis zu 4-mal taglich
3-mal 10g tgl. bis max. 3 Tage (TD 60g)
Erhaltungsphase: 59 jeden 2. Tag bis 159 tgl.

Verabreichung Mit und ohne Nahrung 3h vor oder nach einer

2h vor oder nach einer Medikamentengabe

SZC Sodium-Zirkonium-Cyclosilicat, SPS Sodium-Polystyrol-Sulfonat

gewiesen werden [192-199]. Patiromer und SZC wei-
sen gegeniiber SPS ein giinstigeres Nebenwirkungs-
profil auf [87, 200]. Sowohl fiir SZC als auch fiir Pati-
romer gibt es nur kleine Studien, welche deren Effekti-
vitdt zur raschen Kaliumsenkung nachweisen konnten
[196, 201]. Einige Studien zur Therapie mit Kaliumbin-
dern im akuten Setting sind noch nicht abgeschlossen
[202, 203].

Es gilt zu beachten, dass sowohl SZC als auch SPS
durch seinen Natriumgehalt bei Patient:innen mit HF
ein erhohtes Risiko fiir eine Odembildung und kardia-
le Dekompensationen darstellt [204-207]. Dies diirfte
aber in der initialen Behandlungsphase wahrschein-
lich weniger bedeutend sein als in der Langzeitthe-
rapie. SZC diirfte zudem auch in den ersten 6h nach
Therapiebeginn keinen Vorteil in der Kaliumsenkung
gegeniiber Patiromer haben [208, 209]. Beziiglich
der Dosierung und Wirkung bzw. Nebenwirkungen
s. Tab. 2 und Abschnitt CKD.

4. Therapie von Risikofaktoren

Wir empfehlen eine Suche nach provozierenden Fakto-
ren (Medikamente, Didt, Komorbiditéten, Kaliumsup-

Medikamentengabe

Mit und ohne Nahrung, nicht mit heiBen Speisen/
Getranken
3h vor oder nach einer Medikamentengabe

plemente) bei allen Patient:innen mit schwerer Hyper-
kalicimie; auch um das Risiko einer nochmaligen Hy-
perkalicimie zu reduzieren.

Provozierende Faktoren fiir die schwere Hyper-
kalidmie (s. Risikofaktoren und Red Flags) sollen
identifiziert und nach Moglichkeit beseitigt werden
[25, 153, 210-216]. Dies beinhaltet eine detaillierte
Durchsicht der aktuellen und rezenten Medikamen-
te, Evaluierung der Komorbidititen (CKD, DM, HF)
und Erhebung der Erndhrungsgewohnheiten. Ebenso
kommt der Behandlung einer akuten Nierenfunkti-
onseinschrankung eine hohe Prioritit zu, da diese als
klar kausaler Faktor anzusehen ist [45]. Eine tempo-
rdare Pausierung von RAAS-modifizierenden Medika-
menten kann erwogen werden (v.a. bei Hypotonie).
Es sollten andere Medikamente, welche ursichlich
fir die Hyperkalidmie verantwortlich sein kénnten
(NSAR, Trimethoprim ...) pausiert werden; dies gilt
auch fiir Kaliumsupplemente. In der Akutsituation
sollten kaliumreiche Nahrungsmittel (z.B. Bananen,
Smoothies) vermieden werden. Das Ziel ist es, zu-
kiinftige Episoden einer Hyperkalidmie zu vermeiden

[1].

Abb. 7 Hamodialyse: Dia-
lysat-[K*]-Konzentration bei
Hyperkaliamie [217, 218]

Pradialyse [S-K*] (mmol/l)

Dialysat-[K*] (mmol/I)

chronische Hamodialyse

akute Hamodialyse

<4,0 3 oder 4 (je nach individuellem Trend) | 4
4,1-5,5 2 oder 3 (je nach individuellem Trend) | 3
>5,5-8,0 2k 28
> 8,0 1

+ EKG-Monitoring + alle 30 min Kontrolle der [S-K']

Wechsel auf Dialysat-[K'] 2 mmol/l: sobald [S-K'] < 7,0 mmol/I

*Optional: repetitive HD-Sitzungen mit Dialysat-[K*] 3 mmol/| bei Arrhythmie-gefdhrdeten Patient:innen
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Kommentar Im Fall einer potenziell lebensbedroh-
lichen Hyperkalidmie sollte — bei entsprechendem kli-
nischem Kontext — auch das Vorhandensein einer Pa-
tientenverfiigung gepriift werden, bevor weitreichen-
de/invasive Mallnahmen (Intensivstation, Dialyse ...)
gesetzt werden.

5. Indikation zur Nierenersatztherapie

Bei allen Patient:innen mit terminaler Nierenerkran-
kung unter chronischer Nierenersatztherapie mit schwe-
rer Hyperkalidimie sollte eine Hdmodialyse zur Kalium-
elimination durchgefiihrt werden (1, 4, 145]. Ebenso
sollte bei Patient:innen mit therapierefraktdrer (inklu-
sive Rebound-)Hyperkalicimie sowie im Kontext mit
einer schweren akuten Nierenerkrankung (z. B. Anurie)
eine Dialyse erfolgen. Die Indikation zur Nierenersatz-
therapie sollte mit einem/einer Facharzt/-drztin fiir
Nephrologie abgesprochen werden [1, 4].

Da die Anlage eines Dialysekatheters und die Vor-
bereitung der Dialysemaschine Zeit benotigen (bis
zu 1h), miissen iiberbriickend andere Maflnahmen
eingesetzt werden (Kalzium, Insulin-Glukose, Salbu-
tamol) [156]. Es konnen intermittierende oder kon-
tinuierliche Nierenersatztherapieverfahren (NET) an-
gewendet werden:

Intermittierende Hamodialyse

Bei Patient:innen mit symptomatischer Hyperkali-
dmie und/oder [S-K*] >8,0mmol/]l wird eine Kalium-
konzentration im Dialysat von 1mmol/l empfohlen
(s. Abb. 7; [217]). Wird ein Dialysat [K*] von 1,0 mmol/]
gewdhlt, muss der Patient mit einem EKG-Monitor
iiberwacht werden und alle 30 min die [S-K*] gemes-
sen zu werden. Bei einer [S-K*] <7,0mmol/] sollte auf
ein Dialysat-Kalium von 2,0mmol/l umgestellt wer-
den. Unter der Dialyse kommt es rasch zum Abfall der
[S-K*] (ca. 1,0mmol/1/h) [218]. Ein rascher Abfall der
[S-K*] widhrend der HD kann Herzrhythmusstérun-
gen auslésen, weshalb initial die [S-K*] nicht unter
4,5mmol/l gesenkt werden sollte. Es ist innerhalb
von 6h nach Ende der Dialysebehandlung in Ab-
héngigkeit von der [S-K'] bei Dialysestart mit einem
Wiederanstieg der [S-K*] um bis zu 70% zu rechnen
(je hoher die [S-K*] bei HD-Start, umso stirker der
Rebound), was weitere Dialysebehandlungen (u.a.
am selben Tag) nétig machen konnte [219, 220]. Zu-
sdtzliche Therapien mit Kaliumbinder kénnen diesen
Rebound vielleicht etwas abmildern. Mit dem Beginn
der NET sollen alle Mallnahmen, die den Shift von
Kalium in den IZR anregen, pausiert werden, um die
Kaliumelimination mit der Dialyse zu erhéhen [218].
Eine Peritonealdialyse ist zwar eine alternative Mog-
lichkeit zur Kaliumsenkung in dieser Situation, wird
aber in westlichen Liandern fast ausschlieflich nur
bei priavalenten Peritonealdialysepatient:innen ange-
wendet (limitierter Zugang zur akuten Anlage eines
Peritonealdialysekatheters) [221]. Bei Peritonealdialy-

se kann die [S-K*] durch rasche und hochvolumige
Dialysatwechsel gesenkt werden [222].

Kontinuierliche Nierenersatztherapieverfahren
Aufgrund der niedrigeren Blut- und Dialysatfliisse
bei kontinuierlicher NET ist die Kaliumelimination
etwas langsamer als bei einer intermittierenden HD.
Es sollte entweder eine CVVHD oder CVVHDF ange-
wendet werden. Die Absenkung der [S-K*] kann bei
kontinuierlicher NET deutlich verkiirzt werden (45 vs.
120min), wenn sehr hohe Dialysatfliisse (81/h) und
ein kaliumfreies Dialysat verwendet werden [223].
Der Vorteil einer kontinuierlichen NET liegt in der
Vermeidung eines Rebound-Effekts, da in der Regel
iuber 48-72h behandelt wird [220].

6. Monitoring bei schwerer Hyperkalidmie

Wir empfehlen, Patient:innen mit schwerer Hyperkali-
dmie zu monitorisieren (EKG, Herzfrequenz, Blutdruck,
S,02), bis die Hyperkalicimie normalisiert oder deutlich
riickléufig ist, insbesondere bei initialem Vorhanden-
sein von EKG-Verdnderungen. Eine engmaschige Kon-
trolle der Kaliumkonzentration ist bei jeder moderaten
und schweren Hyperkaliiimie erforderlich. Bei Gabe
von Insulin sollte eine Kontrolle der Blutglukose zur
Vermeidung einer Hypoglykdmie erfolgen.

EKG-Monitoring

Patient:innen in der Notaufnahme mit moderater oder
schwerer Hyperkalidmie sollen monitorisiert bleiben,
bis der Kaliumwert normalisiert oder der Schwere-
grad reduziert wurde (Zielwerte [S-K*] <5,0mmol/l)
[4]. Dies ist insbesondere bei schwerer Hyperkalidmie,
Vorhandensein von EKG-Verdnderungen, bei kardio-
respiratorischer Beeintrdchtigung oder bei Risikopa-
tient:innen mit moderater Hyperkalidmie erforderlich
(s. unten). Retrospektive Daten implizieren, dass eine
Verlegung auferhalb eines Uberwachungsbereiches
bei einer Kaliumkonzentration =5,5mmol/l mit ei-
nem schlechteren Outcome assoziiert sein konnte
[173].

Anmerkung In der Praxis kénnen wahrscheinlich
nicht alle Patient:innen mit einer [S-K*] >6,0 mmol/l
adidquat iiberwacht werden. Risikopatient:innen fiir
einen komplizierten Verlauf sollten jedoch identifi-
ziert und strikt tiberwacht werden, selbst wenn nur
eine moderate Hyperkalidmie vorhanden ist:

e Patient:innen mit Risiko fiir raschen weiteren An-
stieg der [S-K*]: Rhabdomyolyse, Tumorlyse, akutes
Nierenversagen oder Schock,

e Patient:innen mit hohem Risiko fiir Herzrhythmus-
storungen: strukturelle Herzerkrankung, sowie zu-
sdtzliche Hypokalzidmie oder Hypomagnesidmie
[224].

Asymptomatische Patient:innen, ausschlieflich mit
moderater und vorbekannter Hyperkalidmie ohne zu-
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sdtzliche Risikofaktoren oder akute Erkrankung, kén-
nen bei fehlenden Ressourcen auch ohne Monitoring
behandelt werden.

Kontrolle der [S-K*]

Bei schwerer Hyperkalidmie sollte 1 und 2h nach Ein-
leitung der medikament6sen Malnahmen die [S-K*]
kontrolliert werden, um die Effektivitat der Malknah-
men zu iberpriifen [156]. Weitere Kontrollen nach
4 und 6h dienen zur Kontrolle eines moglichen Re-
bounds nach medikament6sem Kaliumshifting in den
IZR [4, 225, 226]. Die Kontrollen sind durchzufiihren,
bis die [S-K*] normalisiert ist bzw. ein klarer Trend hin
zur Normokalidmie absehbar ist [4]. 24 h nach Norma-
lisierung der [S-K*] sollte eine abschlieRende Messung
erfolgen. Hier ist anzumerken, dass trotz Beendigung
der Therapie mit Spironolacton aufgrund der langen
Wirkdauer (im Vergleich zur Eplerenon und v. a. Fine-
renon) auch spéter noch Hyperkalidmien beobachtet
werden kénnen. Die Kontrolle der Blutglukose ist bei
Gabe von Insulin/Glukose ebenfalls erforderlich.

Therapie bei milder bis moderater Hyperkaliamie

Eine einheitliche Definition fiir die chronische Hy-
perkalidmie existiert nicht [99]. Wahrend akute Hy-
perkalidmien meist durch klinisch offensichtliche Er-
eignisse bedingt sind, ist eine chronische Hyperkali-
dmie durch eine milde-moderate Erh6hung der [S-K*]
>5,0mmol/], fehlende Symptome sowie das Fehlen ei-
ner akuten Erkrankung charakterisiert und ist deshalb
oft ein Zufallsbefund im Rahmen von Routineunter-
suchungen [1]. Es wird deshalb der Begriff der milden
bis moderaten Hyperkalidmie gegeniiber dem Begriff
der chronischen Hyperkalidmie bevorzugt.

Aufgrund der steigenden Mortalitdt bei [S-K*]
>5,5mmol/] sollte oberhalb dieses Wertes ein Thera-
piekonzept fiir die Hyperkalidmie angestrebt werden
[54, 57, 227]. Anzumerken ist, dass die meisten Inter-
ventionsstudien blof8 die Effizienz einer Kaliumsen-
kung und nur einzelne Studien den Effekt der Kali-
umsenkung auf die Mortalitdt untersuchten [228]. Bei
schweren Hyperkalidmien ([S-K*] >6,0-6,5mmol/])
sind meistens eine stationdre Aufnahme und akute
Intervention (s. schwere Hyperkalidmie) notwendig
[156]. Im Rahmen des Aufenthaltes sollte, falls es sich
tatsdchlich um eine chronische Hyperkalidmie ge-
handelt hat, ein Konzept fiir die langfristige Therapie
erstellt werden.

Bei der Behandlung der chronischen Hyperkali-
dmie sind grundsitzlich folgende Therapieoptionen
moglich:

e Erndhrungsempfehlungen zur Kaliumzufuhr,

e Erhohung der intestinalen Kaliumelimination,

e Erhohung der renalen K*-Elimination durch Erho-
hung der Na*-Anflutung an den distalen Tubulus,
Erhéhung der Aldosteronwirkung.

Ziel ist es, die [S-K*] auf <5,0-5,5mmol/l zu senken,
um damit das Risiko fiir Arrhythmien zu reduzieren,
welche hauptsichlich fiir die akute Mortalitédt verant-
wortlich gemacht werden. Die Erh6hung der Langzeit-
mortalitét ist aber nicht nur auf das Risiko fiir Herz-
rhythmusstorungen, sondern auch auf die Griinde fiir
die Hyperkalidmie zuriickzufiihren, v.a. auf die Ko-
morbiditdten. Eventuell kann die Kaliumsenkung z. B.
durch Kaliumbinder auch langfristig positive Auswir-
kungen auf die kardiovaskuldre Situation haben, da
diese zu einem Abfall des Aldosterons fiihrt [229]. Ein-
zig negative Auswirkung einer geringeren Aldosteron-
konzentration ist ein verringerter Shift von K* in den
IZR.

Es werden in Folge die Therapiemdglichkeiten bei
chronischer Hyperkalidmie in Anlehnung an die Ko-
morbiditdten bzw. Ursachen dargestellt.

Chronische Therapie der Hyperkalidmie
bei chronischer Nierenerkrankung ohne
Nierenersatztherapie

Erndhrungsempfehlungen

Die Reduktion der Kaliumzufuhr in Situationen, bei
denen die renale Kaliumeliminationskapazitit einge-
schrankt ist, erscheint logisch, ist aber nicht bei allen
Patient:innen unbedingt erforderlich bzw. effektiv.

Es wird die Erhebung der aktuellen Kaliumzufuhr
im Rahmen einer professionellen Erndhrungsberatung
(,food record”) empfohlen. Eine Reduktion der Kalium-
zufuhr bei einer hohen Kaliumzufuhr >100mmol/Tag
ist angezeigt. Bevorzugte Kaliumquellen sollten Gemii-
se und Obst mit hohem Faseranteil sein. Vermieden
werden sollen Kalium aus prozessierten Lebensmitteln,
aus tierischer Herkunft und Kaliumsupplemente, sowie
Dictsalz (KCl). Durch Kochen kann der Kaliumgehalt
verschiedener Lebensmittel deutlich reduziert werden.

Die Kaliumzufuhr bei Patient:innen mit CKD ist tra-
ditionell niedrig. Es nehmen weniger als 15% der Pa-
tient:innen die fiir Nierengesunde empfohlene Menge
an Kalium (>100mmol/d) zu sich [230]. Observations-
studien bei Patient:innen ohne/mit CKD oder mit Dia-
lyse zeigen eine schwache Korrelation zwischen der
tdglichen Kaliumzufuhr und der [S-K*] [70, 230-234].
Eine niedrige Zufuhr an Kalium bei CKD ist mit ei-
ner hoheren Mortalitat assoziiert, da offensichtlich da-
durch v. a. in Friichten und Gemiise enthaltene Nihr-
stoffe in geringerem Ausmall zugefiihrt werden [1].

Dennoch kann ein Effekt der Kaliumzufuhr auf
die [S-K*] beobachtet werden. In einer kleinen, ran-
domisierten Studie (n=29), welche den Effekt einer
kaliumarmen (40mmol/d) vs. kaliumreichen Diét
(100 mmol/Tag — Zusammensetzung wie bei DASH-
Didt) bei Patient:innen mit gering eingeschrdnkter
Nierenfunktion untersuchte (CKD G3), war das Risiko
fiir eine Hyperkalidmie 2,5-mal hoher (K*-arm vs. K*-
reich: 7 vs. 17% entwickelten eine Hyperkalidmie)
als in der Gruppe mit niedriger Kaliumzufuhr [235].
Ahnliche Ergebnisse konnten in der Run-in-Phase ei-
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ner Studie beobachtet werden, bei der Patient:innen
mit CKD G4, zusitzlich tgl. 40mmol KCl erhielten
und es zu einem Anstieg der [S-K*] um 0,4 mmol/]
kam bzw. 11% der Patient:innen eine Hyperkalidmie
entwickelten [236].

Umgekehrt hat die Einleitung einer Erndhrungs-
therapie nach dem ersten Auftreten einer Hyperka-
lidzmie ([S-K*] >5,0mmol/]l) bei CKD G3-4 nur einen
geringen Effekt auf zukiinftige Episoden von Hyper-
kalidmien. Immerhin entwickelten 56 % innerhalb von
6 Monaten eine neuerliche Episode einer Hyperkali-
dmie [237]. Ein Grund dafiir kann die fehlende Adha-
renz sein, die sich aus den komplexen Anleitungen zur
Durchfiihrung der Didtmallnahmen erkldrt: Was darf
ich in welcher Menge essen? Was muss ich kochen?
Wo verstecken sich Kaliumsalze? etc.

Diese Daten zeigen, dass eine Adaptierung der
Art der Kaliumzufuhr und das Vermeiden von ho-
heren Kaliummengen (>100mmol/d) bei einzelnen
Patient:innen mit CKD und chronischer Hyperkali-
dmie notwendig sein kann, obwohl die Evidenz dafiir
nicht gut ist. Auch reduziert ein geringerer Konsum
von Lebensmitteln mit sehr hohem Kaliumgehalt den
postprandialen Anstieg der [S-K*] [115]. Dazu ist aber
eine professionelle Beratung notwendig, die auch die
aktuelle Kaliumzufuhr klinisch erheben soll (Ernih-
rungsprotokoll).

Die Adaptierung der Art der Kaliumzufuhr bedeu-
tet konkret: Kalium aus Friichten und Gemdiise mit
einem hohen Faseranteil sollten bevorzugt werden,
da sie zu einem geringeren Ausmal} resorbiert wer-
den (50-60 %), alkalihaltig sind und viele Kohlehydrate
beinhalten, was den postprandialen Anstieg der [S-K*]
vermindert (,shift“) und die renale Elimination er-
leichtert. Zudem beschleunigt der Faseranteil die Ko-
lontransitzeit und damit die intestinale Kaliumelimi-
nation. Dies konnte in einer kleinen Studie an Pati-
ent:innen mit CKD G4 bestitigt werden [238]. Dem
gegeniiber sollte Kalium aus tierischen Quellen, ver-
arbeiteten Lebensmittel (welche als Konservierungs-
mittel Kaliumsorbit [E202], Kaliumphosphat [E450],
Kaliumsulfat [E224] etc. enthalten) und Kaliumchlo-
rid (Didtsalz), die eine héhere Bioverfiigbarkeit haben
(tierische Quellen: 70-90% bzw. alle anderen: 90 %)
und azidifizierend wirken, vermieden werden [99, 239,
240].

Weiters kann das Kochen von Lebensmitteln den
Kaliumgehalt von verschiedenen kaliumreichen Le-
bensmitteln (z.B. Kartoffel) reduzieren [67]. Derzeit
laufende Studien wie der ,DK-Lib-CKD-trial“, in dem
direkt zwischen einer Kaliumzufuhr von 2g vs. 3,5g
verglichen wird, konnen vielleicht in Zukunft neue In-
formationen liefern [241].

Adaptierung der Medikation

Medikamente ohne prognostischen Benefit, welche den
Kaliumspiegel anheben (z. B. NSAR, Trimethoprim, Ka-
liumsupplemente), sollten abgesetzt werden. Ein Ab-
setzen der RAASi-Therapie aufgrund einer Hyperkali-

dmie ist ausschliefSlich bei einer persistierenden [S-K*]
>6,0 mmol/l trotz Ausschépfung kaliumsenkender The-
rapieoptionen indiziert.

Das Absetzen von RAASi bei Hyperkalidmie und ei-
ner eGFR <30ml/min/1,73 m? ist mit einer erhdhten
Mortalitét assoziiert und sollte deshalb moglichst ver-
mieden werden, indem andere MalSnahmen, z.B. Ka-
liumbinder, eingesetzt werden [242, 243]. Nur bei per-
sistierender Hyperkalidmie (>6,0 mmol/l) trotz dieser
Mafinahmen sollten die RAASi-Therapie in der Dosis
reduziert oder abgesetzt werden.

Kaliumelimination

Kaliumbinder (Patiromer oder SZC) sollen bei Pati-
ent:innen mit CKD+ [S-K*] >6,0 mmol/l eingesetzt wer-
den, v.a. um den Einsatz bzw. die maximale Dosierung
einer nephroprotektiven RAASi-Therapie zu ermogli-
chen.

Schleifen- und Thiaziddiuretika kinnen zur Sen-
kung der [S-K*] eingesetzt werden, wenn primdr bereits
eine Indikation dafiir besteht (Hypervoldmie, Hyperto-
nie, Proteinurie), ebenso SGLT-2-Hemmier.

Laxanzien zur Stuhlregulation bei Obstipation kén-
nen die [S-K*] ebenfalls senken.

Der Einsatz von Puffersubstanzen (wie Natrium-
hydrogenkarbonat) zur Senkung der [S-K*] kann auf-
grund der geringen Wirkung und des Risikos der Natri-
umbelastung nicht empfohlen werden.

Kaliumbinder Kaliumbinder wirken unabhéngig
von der oralen Kaliumzufuhr und werden mittags oft
deshalb eingenommen, um potenzielle Interaktionen
(Resorptionshemmung) mit anderen Medikamenten
zu vermeiden. Sie binden Kalium, indem ein anderes
Kation (Nat*, Ca?*, H*) freigesetzt wird (Kationen-
tauscher); die Wirkung setzt nach 1-7h ein. Damit
kann die intestinale Kaliumelimination um bis zu 1g
(25mmol) tgl. ethoht werden [244] (Eigenschaften
der Kaliumbinder s. Tab. 2). Allerdings gibt es keine
Daten, die zeigen, dass Kaliumbinder den postpran-
dialen Anstieg der [S-K*] reduzieren, was aufgrund
ihrer Wirkungsweise auch unwahrscheinlich ist [115].

Bei CKD (G3-5, mit/ohne DM und RAASI) ist die
Effizienz der Therapie (fiir bis zu einem Jahr) v. a.
mit dem intestinalen Kaliumbinder Patiromer nach-
gewiesen worden [245-247]. Auch SZC (bei RAASI) ist
wirksam, sodass tiber 75 % der Patient:innen (teilwei-
se mit DM und HF) mit ca. 10g SZC/Tag oft inner-
halb von 48h eine [S-K*] <5,0mmol/] erreichen, und
das ohne der Vorgabe einer speziellen kaliumarmen
Didt [248-250]. Die maximale in Studien beobachte-
te effektive Behandlungszeit fiir SZC betrug 12 Mo-
nate [251]. Die NEUTRALIZE-Studie zeigte zusitzlich
eine Besserung des S-Bikarbonats unter SZC [252].
Zumindest in einer Kohortenstudie konnte ebenfalls
ein positiver Effekt einer Langzeittherapie mit Patiro-
mer auf die Mortalitiat beobachtet werden [228]. Die
STABILIZE-CKD-Studie mit dem Ziel, den Effekt von
SZC bei CKD und RAASi-Therapie auf die Mortalitit zu
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untersuchen, wurde wegen Rekrutierungsproblemen
abgebrochen (ClinicalTrials.gov ID NCT05056727).

Insgesamt sind die Daten gerade ausreichend, um
den Einsatz von Patiromer/SZC bei Patient:innen
mit CKD+ [S-K*] >6,0mmol/l zu empfehlen, v.a. um
den Einsatz bzw. die maximale Dosierung einer ne-
phroprotektiven RAASi-Therapie zu ermdglichen. Die
zu erwartende Senkung der [S-K*] liegt bei etwa
0,4-1,0mmol/l. Als spezielles Risiko von SZC muss
die Natriumbelastung bei Patient:innen mit zusétz-
licher Herzinsuffizienz erwdahnt werden, welche in
Abhingigkeit von der Dosis das Risiko fiir Odembil-
dung und kardiale Dekompensationen erhoht [204,
205, 207, 253].

Nicht sicher ist, ob die Therapie mit intestinalen
Kaliumbindern eine liberalere Kaliumzufuhr ermog-
licht, da die meisten Studien zuséitzlich eine kaliumre-
duzierte Kost im Therapieprotokoll hatten [115, 156].
Zumindest in einer Studie konnte gezeigt werden, dass
mit einer Kaliumbindertherapie auch eine kaliumrei-
chere Kost zugefiihrt werden kann, ohne das Risiko fiir
eine Hyperkalidmie zu erh6hen [254]. SZC kann sich
zusitzlich durch seine intestinale Bindung von NH,
positiv auf eine metabole Azidose auswirken [252].

Die Verwendung der neueren intestinalen Kalium-
binder wie Patiromer oder SZC sollte gegeniiber von
Natrium-Polystyrol-Sulfonat bevorzugt werden [200].
Dies beruht nicht auf der fehlenden Wirkung, sondern
auf: a) dem erhohten Risiko fiir potenziell schwere Ne-
benwirkungen (V.a. Darmwandnekrosen bei glz. Sor-
bitol), b) der etwas h6heren Rate an milden gastroin-
testinalen Nebenwirkungen bzw. des unangenehmen
Geschmacks und c) v. a. der damit verbundenen nied-
rigen Therapieadhdrenz [156, 255-259]. Wahrschein-
lich ist der negative Effekt von Natrium-Polystyrol-
Sulfonat zeitabhingig, da keine Unterschiede an gas-
trointestinalen Nebenwirkungen im Vergleich zu Pati-
romer oder SZC bei hospitalisierten Patient:innen be-
obachtet werden konnte [260].

Diuretika Bei guter Restnierenfunktion kénnen
Thiaziddiuretika (v.a. Chlortalidon) und Schleifen-
diuretika die renale Kaliumelimination erhéhen [87,
261, 262]. Insgesamt diirfte der kaliuretische Effekt
von Schleifendiuretika besser sein als der von Thia-
ziddiuretika; es ist eine Absenkung des [S-K*] um
0,6 vs. 0,3mmol/l zu erwarten [38]. Obwohl es fiir die-
se Indikation keine Interventionsstudien gibt, konnte
z.B. in Studien beobachtet werden, dass der Einsatz
von Thiaziddiuretika oder Schleifendiuretika das Risi-
ko fiir eine Hyperkalidmie (in der FIDELIO-DKD um
ca. 24 %) senkt [29, 168].

Durch eine sequenzielle Nephronenblockade (Kom-
bination Schleifendiuretikum und Thiaziddiuretikum)
kann der kaliumsenkende Effekt noch starker ausge-
prédgt sein [263]. Diese wurde aber nicht gezielt in
Studien zur Therapie der Hyperkalidmie untersucht.
Der Einsatz ist nur bei Patient:innen mit Hypertonie

und Hypervoldmie moglich, Hypovoldmien sollten
unbedingt verhindert werden [139, 264].

Auch fiir SGLT2-Hemmer ist ein kaliumsenkender
Effekt beschrieben, der jedoch geringer als unter Di-
uretika sein diirfte. In verschiedenen Risikogruppen
(CKD, DM, RAASi-Therapie) konnte im Gesamten die
Rate an schweren Hyperkalidmien um 16 % reduziert
werden, ohne das Risiko fiir Hypokalidmien zu erho-
hen [265-267]. In der FIDELIO-DKD-Studie war die
Rate der Hyperkalidmien unter SGLT-2-Hemmer + ns-
MRA deutlich geringer als ohne (8,1 vs. 18,7 %) [29].
Obwohl es fiir den gezielten Einsatz von SGLT-2-Hem-
mern zur Therapie der Hyperkalidmie keine Evidenz
gibt, empfiehlt sich die Therapie eines SGLT-2-Hem-
mers zumindest, wenn ein ns-MRA verwendet wird,
da die Kombination auch kardio- und nephroprotek-
tiv ist [167, 268].

Laxanzien Obstipation ist bei Patient:innen mit
CKD mit hoherem Kaliumspiegel assoziiert. Der Ein-
satz von Laxanzien ist hingegen mit niedrigeren Kali-
umwerten assoziiert, was den Einsatz von Laxanzien
bei CKD-assoziierter Hyperkalidmie und Obstipation
sinnvoll macht [269].

Puffertherapie Die metabole Azidose bei CKD ist
mit Hyperkaliéimie assoziiert. Studien an Patient:innen
(CKD ohne Dialyse) mit Puffersubstanzen konnten
zeigen, dass bei Patient:innen mit metaboler Azi-
dose unter Puffertherapie die [S-K*] niedriger (um
ca. 0,7mmol/l) war als in der Placebogruppe [270].
Diese Beobachtung konnte von anderen Studien je-
doch nicht bestétigt werden [271]. Da der Einsatz
von Na*-Bikarbonat als Puffersubstanz zudem keinen
zusdtzlich positiven Effekt auf CKD-Progression oder
Mortalitédt [272], jedoch potenzielle Nebenwirkungen
durch die Natriumbelastung zeigt, ist ein Einsatz zur
Behandlung der Hyperkalidmie bei einem Serum-
Bikarbonat >18 mmol/]l primér nicht zu empfehlen.

Kommentar — Hinweis fiir die Praxis Bei CKD und
milder Hyperkalidmie empfehlen wir folgende Vor-
gehensweise: zuerst Korrektur der leicht modifi-
zierbaren Faktoren: Absetzten von Medikamenten,
welche die [S-K*] erhOhen konnen (mit Ausnahme
der RAASI, evtl. Dosisreduktion {iiberlegen), Einsatz
von Schleifen-/Thiaziddiuretika bei Hypervoldmie/
Hypertonie, Puffertherapie nur bei schwerer Azido-
se, Behandlung einer Obstipation, Start einer SGLT2-
Hemmer-Therapie sowie Didtberatung, um einen
postprandialen Kaliumanstieg durch zu hohe Kali-
umbelastung zu vermeiden. Falls dies zu keinem Ab-
sinken der [S-K*] <5,5mmol/] fiihrt oder primér eine
moderate Hyperkalidmie besteht, sollten intestinale
Kaliumbinder zum Einsatz kommen [99].
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Chronische Therapie der Hyperkalidmie bei
Nierenersatztherapie

Eine extrakorporale Nierenersatztherapie (Hdmodia-
lyse [HD] und Peritonealdialyse [PD]) kann v.a. durch
Diffusion relevante Mengen an Kalium eliminieren.
Dabei ist die Menge der Kaliumelimination pro Zeit-
einheit abhdngig vom Kalium-Konzentrationsgradien-
ten zwischen Blut und Dialysat. Mit der HD kénnen
pro Behandlung (ca. 4h) 70-100mmol Kalium eli-
miniert werden [145]. Da die HD nur 3-mal/Woche
durchgefiihrt wird, ist bei anurischen Patient:innen
eine zusitzliche Kaliumelimination tiber den Darm
erforderlich, um die Kaliumhomdoostase aufrecht-
zuerhalten [273]. Bei Patient:innen mit chronischer
Héamodialyse sind prédialytische [S-K*] >6,5mmol/]
nicht ungewohnlich. Die Kaliummessung erfolgt da-
bei meistens bei Start der Dialysebehandlung. Sind
die Patient:innen asymptomatisch, ist nur bei [S-K]
>7,5-8,0mmol/l ein EKG-Monitoring empfohlen, da
eine Kaliumsenkung mit der Dialyse sehr rasch er-
folgt. Nach Ursachen der Hyperkalidmie (wie Diétfeh-
ler, unzureichende Dialysequalitdt ...) ist gezielt zu
suchen.

Mittels PD wird ebenfalls tiber Diffusion pro Wo-
che eine dhnliche Menge an Kalium eliminiert wie
mit HD (ca. 30-40 mmol/Tag, pro Woche somit iiber
200mmol); die tiblicherweise bessere Restnierenfunk-
tion stellt hier einen bedeutenden zusétzlichen Fak-
tor der Kaliumelimination dar [274]. PD-Patient:innen
entwickeln deshalb erst mit dem Riickgang der Rest-
nierenfunktion eine Hyperkalidmie, sodass diese in
den ersten 12 Monaten nach Start der PD deutlich
seltener (ca. 10-15%) auftritt. Bei langerer Therapie-
dauer kann bei bis zu 50 % der Patient:innen eine Hy-
perkalidmie vorliegen [275, 276].

Nierenersatztherapie

Bei der chronischen Hdmodialyse sollte bis zu einer
prddialytischen [S-K*] von 8,0 mmol/l die Dialysat-Ka-
liumkonzentration nicht <2,0mmol/l abgesenkt wer-
den. Bei der Peritonealdialyse kann eine Intensivierung
der Behandlung (mehr Behandlungsvolumen) die Ka-
liumelimination erhéhen.

An der HD kann durch Anderung der Dialysat-
Kaliumkonzentration (Standard 2,0-4,0mmol/l) die
Kaliumelimination durch Diffusion gesteuert werden.
Altere Daten weisen auf ein erhohtes Arrhythmieri-
siko bei der Verwendung von niedrigen Dialysat-[K*]
hin, was aber darauf zurtickzufiihren ist, dass auch
Patient:innen mit normalen [S-K*] in diese Studien
inkludiert wurden [277, 278]. Andererseits kann nur
eine niedrige Dialysat-[K*] addquate Kaliummengen
eliminieren [279]. Rezentere Daten bei chronischen
HD-Patient:innen mit Hyperkalidmie zeigen keinen
Hinweis auf eine erhéhte Mortalitdt bei Verwendung
von niedrigen Dialysat-[K*] (bis 1 mmol/l). Es sollte
deshalb die Berechnung der Dialysat-[K*] anhand der
Abb. 7 durchgefiihrt werden. In der Praxis kdnnen je-

doch bei einzelnen Patient:innen trotz pradialytischer
[S-K*] >6,0mmol/l bei Verwendung von Dialysat-
[K*] 2,0mmol/] Vorhofflimmerarrhythmien beobach-
tet werden. Bei diesen konnte die Kombination aus
Dialysat-[K*] 3,0mmol/l und einer interdialytischen
Therapie mit intestinalem Kaliumbinder (SZC) iiber-
legt werden, da diese Kombination sich positiv auf
das Arrhythmierisiko auswirkt [280]. Wichtig ist, dass
es nach einer intermittierenden Himodialysebehand-
lung zu einem Rebound-Phdnomen kommt; je hoher
das prédialytische [S-K*], desto hoher steigt die [S-K*]
3-4h nach Ende der Dialyse wieder an. Beispiel: Vor
der HD: [S-K*] 7,0 mmol/l, unmittelbar nach HD-Ende
[S-K*] 4,0mmol/]l, 4h nach der HD [S-K*] 6,0 mmol/]
[219].

Bei der Peritonealdialyse (Dialysat-Kalium immer
0Ommol/l) kann durch Intensivierung der Therapie
(hoheres Behandlungsvolumen) die Kaliumeliminati-
on ebenfalls erhoht werden, oder intestinale Kalium-
binder kénnen angewendet werden, obwohl es dafiir
noch keine ausreichenden Studiendaten gibt.

Erndhrungsempfehlungen

Erhebung der aktuellen Kaliumzufuhr im Rahmen
einer professionellen Erndhrungsberatung (,food re-
cord®). Reduktion der Kaliumzufuhr bei einer hohen
Kaliumzufuhr >100 mmol/Tag. Es gelten dieselben Di-
dtempfehlungen beziiglich der Art und Menge der Kali-
umzufuhr wie bei CKD ohne Dialyse.

In einigen (dlteren) Leitlinien wird bei Dialyse-
patient:innen eine maximale Kaliumzufuhr von 3g
(ca. 75mmol/Tag) empfohlen. Dies ist in den aktuel-
len Stellungnahmen modifiziert worden, mit einem
Schwerpunkt auf die Art der Kaliumzufuhr und keiner
generellen Kaliumrestriktion, was auch fiir Dialysepa-
tient:innen giiltig ist [1].

Auch bei Dialysepatient:innen gibt es keine bzw.
nur eine schwache Korrelation zwischen Kaliumzu-
fuhr und prédialytischen [S-K*] [231, 281, 282]. Vor al-
lem in der DIET-HD-Studie, bei der eine groe Anzahl
an Hamodialysepatient:innen mit einer Kaliumzufuhr
von <64 bis >128 mmol/Tag konnte keine Korrelation
mit der [S-K*] bzw. dem Auftreten von Hyperkalidmien
beobachtet werden. Es konnte aber auch kein protek-
tiver Effekt einer hohen Kaliumzufuhr gezeigt werden,
obwohl bei den Patient:innen mit hoher Kaliumzufuhr
v.a. pflanzliche Kaliumquellen dominierten [231]. In
einer fritheren Studie konnte sogar ein leicht negativer
Effekt einer hohen Kaliumzufuhr beobachtet werden,
wobei hier v. a. Kalium aus tierischen Quellen oder
iiber Konservierungsstoffe konsumiert wurden [282].
Nur eine kleine, aber randomisiert kontrollierte Studie
zeigte eine gering hohere [S-K*] (4,8 vs. 4,6 mmol/l),
wenn eine normale Didt mit einer Kaliumrestriktion
verglichen wurde [283].
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Kaliumbinder

Kaliumbinder (Patiromer oder SZC) konnen bei Pati-
ent:innen mit NET+ [S-K*] >6,0 mmol/l eingesetzt wer-
den.

Bei HD-Patient:innen mit Hyperkalidmie fiihrt die
Therapie mit SZC (Start 5g bis max. 15g/Tag) am
Nicht-Dialysetag im Vergleich zu Placebo bei fast 42 %
der Patient:innen (vs. 1% bei Placebo) zu einer Sen-
kung der pradialytischen Kaliumwerte (<5,5mmol/l)
[284]. Die Effektivitdt konnte tiber einen ldngeren Zeit-
raum und in anderen Studien bestétigt werden [251,
285]. Ein mogliches Problem der Therapie mit SZC
ist die Natriumbelastung, wobei in der Studie kein
Einfluss auf die interdialytische Gewichtszunahme
beobachtet wurde [284]. Die Therapie reduziert aber
trotz effektiver Kaliumsenkung nicht Arrhythmie-as-
soziierte kardiovaskuldre Endpunkte [286]. Patiromer
senkt ebenfalls bei hyperkalidmischen Dialysepati-
ent:innen die [S-K*] [258, 287, 288]. Daten zur Anwen-
dung von Patiromer oder SZC an der Peritonealdialyse
sind nicht ausreichend vorhanden, um eine Beurtei-
lung hinsichtlich der Effektivitit abzugeben, es ist
aber davon auszugehen, dass sie dhnlich gut wie bei
Héamodialysepatient:innen wirken [285].

Weitere TherapiemaBnahmen

Vermeidung von Obstipation: In kleinen Studien
konnte die Verabreichung von Laxanzien (z.B. Bi-
sacodyl) die Wahrscheinlichkeit einer Hyperkalidmie
deutlich reduzieren [289, 290].

Schleifendiuretika: Fiir eine kaliumsenkende Wir-
kung von Schleifendiuretika an der Himodialyse gibt
es widerspriichliche Daten, wobei die DOPPS-Ana-
lysen seltener schwere Hyperkalidmien unter Diure-
tikatherapie zeigten [291, 292]. Auch kénnen hyper-
kalidmische Dialysepatient:innen zusétzlich einen
(hyporenindmischen) Hypoaldosteronismus aufwei-
sen [293]. Prinzipiell ist aber Fludrocortison in der
Behandlung einer Hyperkalidmie an der Himodialyse
nicht sehr wirkungsvoll [294].

Zur Vorbeugung von Niichternhyperkalidmien
empfiehlt es sich, vor operativen Eingriffen die Pa-
tient:innen mit einer glukosehaltigen Infusion zu
behandeln [295].

Therapie der Hyperkalidmie unter RAAS-Blockade

Kaliumbinder (Patiromer oder SZC) konnen bei Pati-
ent:innen unter RAASi+ [S-K¥] >5,5mmol/l eingesetzt
werden, v.a. um den Einsatz bzw. die maximale Dosie-
rung einer kardio- und nephroprotektiven RAASi-The-
rapie zu erméglichen. Liegt die [S-K*] unter Ausschop-
fung der K*-senkenden Therapie aber >6,0mmol/l, so
sollte die RAASI in der Dosis passager reduziert oder
pausiert werden. Schleifen- und Thiaziddiuretika kén-
nen ebenso wie SGLT-2-Hemmer zur Senkung der [K*]
eingesetzt werden, wenn primdir bereits eine Indikation
dafiir besteht (Hypervoldmie, Proteinurie etc.).

Erndhrung

Es gelten dieselben diitologischen Uberlegungen wie
bei CKD.

Medikamente — RAASI

Fiir Patient:innen mit CKD, DM und HF konnte ge-
zeigt werden, dass das Auftreten einer Hyperkalidmie
der limitierende Faktor fiir eine maximal-intensive
RAASIi-Therapie ist [296]. Eine Beendigung der RAAS-
Blockade verbessert zwar die [S-K*], ist aber mit einem
erhohten kardiovaskuldren Risiko bei Patient:innen
mit HF oder CKD assoziiert [243, 297, 298]. Durch
den Einsatz von intestinalen Kaliumbindern wie Pa-
tiromer kann die Hyperkalidmie in vielen Risikosi-
tuationen (CKD, HE DM) effektiv behandelt werden,
sodass die RAAS-Blockade deutlich seltener beendet
werden muss [245-247, 299-301]. Eine dhnliche ka-
liumsenkende Wirkung kann auch mit SZC erreicht
werden, die aktuelle Evidenz ist aber geringer als mit
Patiromer [251, 302-304]. Auch Real-Life-Daten ha-
ben gezeigt, dass mit SZC oder Patiromer in mehr als
80% die RAASi-Therapie beibehalten werden konnte
[302, 305]. Der Einsatz von Kaliumbindern sollte bei
Risikopatient:innen ab einem [S-K*] von >5,5mmol/]
erwogenen werden. Es gilt wieder die oben erwédhnte
Einschrdankung fiir SZC beziiglich der Entwicklung
von Odemen.

Aber auch begleitende Therapien mit Hydrochlo-
rothiazid, Schleifendiuretika oder SGLT-2-Hemmern
reduzieren das Hyperkalidmierisiko unter RAASi. Sie
konnen, je nach Komorbiditdten (z.B. Diuretika bei
Hypertonie oder HF), gezielt zur Kaliumsenkung ein-
gesetzt werden [266, 306-309]. Ob die , prophylakti-
sche” Gabe eines Kaliumbinders/Diuretikums bei Pa-
tient:innen mit [S-K*] >4,5-5,0mmol/l vor Beginn ei-
ner RAASI einen klinischen Vorteil hinsichtlich Mor-
talitdt oder zumindest des Auftretens einer Hyperka-
lidmie ergibt, ist derzeit noch nicht gekléart.

Kommentar Bei AKI und Hyperkalidmie ist ein pas-
sageres Absetzten der RAASI in der Akutphase sinnvoll
[310].

Chronische Therapie der Hyperkalidmie bei
Herzinsuffizienz

Es wird empfohlen, die Herzinsuffizienztherapie (RAASI,
Betablocker, MRA) méglichst aufrechtzuerhalten. Liegt
die [S-K*] unter Ausschéopfung der kaliumsenkenden
Therapie aber >6,0mmol/l, so sollte die RAASi in der
Dosis reduziert oder abgesetzt werden. Natriumfreie Ka-
liumbinder (z. B. Patiromer) konnen bei Patient:innen
unter RAASi+ [S-K*] >5,5mmol/l eingesetzt werden,
v.a. um den Einsatz bzw. die maximale Dosierung ei-
ner nephroprotektiven RAASi-Therapie zu erméglichen.
SGLT-2-Hemmer konnen die [S-K*] senken und sollten
als Teil der Herzinsuffizienztherapie eingesetzt werden.
Schleifen- und Thiaziddiuretika kdonnen zur Senkung
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der [K*] eingesetzt werden, wenn primdr bereits eine
Indikation dafiir besteht (Hypervoldmie . ..).

Erndhrung

Es gelten dieselben didtologischen Empfehlungen wie
bei CKD.

Medikamente — RAASI

Das Absetzen von RAASI sollte vermieden und des-
halb sollten primér andere Mafnahmen zur Kalium-
senkung begonnen werden [311]. Sacubitril/Valsartan
verringert das Risiko v.a. fiir schwere Hyperkalidmien
bei gleichzeitiger Therapie mit MRA im Vergleich zu
ACEi bzw. Valsartan [307, 312]. Eplerenon und Finere-
non haben gegeniiber Spironolacton den Vorteil einer
kiirzeren Halbwertszeit, was ggf. die Therapie der Hy-
perkalidmie erleichtert [32].

Kaliumbinder

In Effektivitatsstudien konnten sowohl Patiromer als
auch SZC die [S-K*] bei Patient:innen unter RAASi und
MRA bei HFrEF senken [300, 313-315]. Das primére
Ziel der Studien war es, die [S-K*] in den Zielbereich zu
senken (oder zu halten in PEARL-HF) und eine effek-
tive RAAS-Blockade zu ermdoglichen, was die Studien
auch zum Teil zeigen konnten [316]. Aber der Effekt ei-
ner Kaliumbindertherapie auf die Einhaltung der Ziel-
dosis einer RAAS-Blockade ist relativ klein [317]. Es
existieren keine Studien, welche einen Mortalitdatsvor-
teil durch eine medikamentdse Kaliumsenkung be-
weisen. In der REALIZE-K-Studie konnte trotz Opti-
mierung des [S-K*] mit SZC und der damit verbunde-
nen effektiveren RAAS-Blockade ein moglicherweise
negativer Effekt auf den kardiovaskuldren Endpunkt
(Tod oder Verschlechterung der HF) im Vergleich zu
Placebo beobachtet werden (11% vs. 3%); die Stu-
die war aber fiir diesen Endpunkt nicht ausgelegt. Ei-
ne potenzielle Ursache dafiir war die Na*-Belastung
durch SZC (Dosis 10-15g/Tag) [314]. Das Risiko fiir
Odembildung, kardiale Dekompensationen und Mor-
talitdt war in einer retrospektiven Analyse mit SZC ho-
her als mit Patiromer [204]. Eine entsprechende War-
nung fiir die Verwendung von SZC bei Patient:innen
mit Herzinsuffizienz wurde 2025 ausgegeben.

Eine Therapie mit Patiromer kann bei Patient:innen
mit HF und einer [S-K*] >5,5-6,0 mmol/l empfohlen
werden, um eine Therapie mit RAASi zu erméglichen
bzw. in den Dosiszielbereich zu bringen [318]. Sollte
damit die [S-K*] nicht <5,1 mmol/]l absinken, sollte die
RAASI in der Dosis reduziert bzw. abgesetzt werden.

Diuretika
Schleifen- und Thiaziddiuretika fithren zu einer effek-
tiven Kaliumelimination, v. a. bei guter Nierenfunkti-
on und kénnen deshalb bei Patient:innen mit Hyper-
voldmie und Hyperkalidmie eingesetzt werden [139,
319].

Bei Patient:innen mit HF unter einer MRA-Therapie
sinkt das Hyperkalidmierisiko unter zusétzlicher The-

rapie mit SGLT2-Hemmer um bis zu 50% [265, 320,
321].

Positive Effekte auf die [S-K*] wurden auch unter
Vericiguat beobachtet [322].

Eine Puffertherapie bei metaboler Azidose mit
NaHCOs; kann aufgrund der Na*-Belastung und des
Risikos fiir einer Hypervoldmie nicht empfohlen wer-
den.

Chronische Therapie der Hyperkalidmie bei Diabetes

Es wird empfohlen, die kardio- und nephroprotekti-
ve Therapie mit RAASi bei Diabetes mellitus Typ 2
moglichst aufrechtzuerhalten. Liegt die [S-K*] unter
Ausschopfung der kaliumsenkenden Therapie aber
>6,0mmol/l, so sollte die RAASI in der Dosis reduziert
oder abgesetzt werden. Kaliumbinder (Patiromer oder
SZC) konnen bei Patient:innen unter RAASi+ [S-KY]
>5,5mmol/l eingesetzt werden, v.a. um den Einsatz
bzw. die maximale Dosierung einer nephroprotektiven
RAASi-Therapie zu erméglichen. SGLT-2-Hemmer kén-
nen die [S-K*] senken und sollten als Teil der Nephro-
protektion bei Diabetes eingesetzt werden. Schleifen-
und Thiaziddiuretika kénnen zur Senkung der [K*] ein-
gesetzt werden, wenn primdr bereits eine Indikation
dafiir besteht (Hypervoldmie, Hypertonie etc.).

Erndhrung

Es wird wie bei CKD empfohlen, die Kaliumzufuhr
zu evaluieren und bei hoher Kaliumzufuhr eine Ein-
schriankung anzustreben. Eine geplante Studie bei DM
vergleicht Didt vs. SZC konnte helfen, zukiinftig diese
Frage besser beantworten zu konnen [323].

Kaliumbinder

Patiromer senkt effektiv die [S-K*] unter 5,0 mmol/l
bei >75% der Patient:innen mit DM, CKD und Hyper-
kaliimie unter RAASi-Therapie [245]. Ahnliche posi-
tive Effekte konnte auch in der OPAL-HK-Studie, bei
der ca. 50% der Patient:innen mit DM eingeschlos-
sen wurden, beobachtet werden [246]. Wirksam diirfte
auch SZC sein, wie die HARMONIZE-Studie zeigte, bei
der ca. 70 % der Patient:innen einen DM hatten [249].
In dieser Studie (viele Patient:innen mit CKD/HF/DM)
wurde erstmals beobachtet, dass dosisabhingig, das
Risiko fiir eine Odembildung durch den Natriumge-
halt von SZC steigt. Bei einer Tagesdosis von 5 glag das
Odemrisiko mit 2,2% auf Placeboniveau, bei 10g be-
reits bei 5,9% und bei 15g immerhin bei 14,3 % [249].

SGLT-2-Hemmer

SGLT2-Hemmer kénnen das Hyperkalidmierisiko et-
was reduzieren (Absinken der [S-KY] um ca.
0,3mmol/l). Dieser Effekt ist v. a. bei hoheren [S-K*]
zu beobachten. Hypokalidmien werden unter SGLT-
2-Hemmer hingegen nicht beobachtet. Bei Pati-
ent:innen mit CKD und DM senkt eine vorbestehende
Therapie mit SGLT-2-Hemmer das Risiko, nach Ein-
leitung einer ns-MRA-Therapie eine Hyperkalidmie
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zu entwickeln, signifikant [29]. Werden SGLT-2-Hem-
mer bei DM unter RAASi-Therapie eingesetzt, so ist
das Hyperkalidmierisiko um ca. 10% geringer [308].
Diese Beobachtung konnte in der prospektiven CON-
FIDENCE-Studie bestétigt werden, obwohl die Risiko-
reduktion fiir Hyperkalidmien ([S-K*] 5,5-6,0 mmol/l)
in der Gruppe mit Finerenon + Empagliflozin im Ver-
gleich zu Finerenon alleine gering war (ca. 15-20 %;
absolut: 13 vs. 16,7%) [167]. Auch bei der Therapie
mit Eplerenon reduziert die Kombination mit einem
SGLT-2-Hemmer das Risiko einer Hyperkalidmie bei
CKD und DM (17,4 % vs. 4,3 %) [265].

Therapie des hyporenindmischen Hypoaldosteronismus
Eine spezielle Situation bei Menschen mit Diabetes
ist der hyporenindmische Hypoaldosteronismus: Die-
se Patient:innengruppe ist besonders gefdahrdet, unter
einer RAASi eine Hyperkalidmie zu entwickeln. Ne-
ben der Therapie mit Kaliumbinder und Diit zeigen
Thiaziddiuretika oder Schleifendiuretika eine gut kali-
umsenkende Wirkung [324]. Auch eine Puffertherapie
konnte die [S-K*] positiv beeinflussen, aber die Azi-
dose ist stark abhidngig von der Hyperkalidmie, sodass
eine effektive Senkung der [S-K*] auch die Azidose ver-
bessert [325]. Dies griindet darauf, dass eine Hyperka-
lidamie die renale Ammoniumproduktion/-elimination
hemmt und damit die Sdureeliminationskapazitit ver-
ringert [79]. In einer &lteren Studie wurde der Einsatz
von Fludrocortison iiberpriift, welches ebenfalls zu ei-
ner Absenkung der [S-K*] und einer Besserung der
Azidose fiihrt [326]. Aufgrund der meist notwendigen
hohen Dosis von >0,2mg/Tag ist das Risiko fiir ei-
ne Odembildung und Steigerung des Blutdrucks aber
sehr hoch, sodass diese Therapie nur fiir Einzelfélle
infrage kommt [159, 325].

Spezielle Therapiesituationen

Hypoaldosteronismus

Bei primérer Nebenniereninsuffizienz ist neben der
Substitution von Cortisol auch die Gabe von Minera-
lokortikoiden notwendig; meistens sobald die Hydro-
cortisondosis <50mg/Tag betrdgt (40mg Hydrocorti-
son hat eine mineralokortikoide Wirkung von 0,1 mg
Fludrocortison) [327]. Die Fludrocortison-Startdosis
liegt bei 0,05-0,1 mg/Tag und wird je nach Wirkung
nach oben titriert. Bei isoliertem Hypoaldosteronis-
mus ist die Therapie der Wahl ebenfalls Fludrocor-
tison mit derselben Dosierung. Beziiglich des hypo-
renindmischen Hypoaldosteronismus s. Therapie des
Diabetes.

Gordon-Syndrome (PHA 11)

Aufgrund der Pathophysiologie mit einer Uberstimu-
lation des NaCl-Transporters am distalen Tubulus ist
die Therapie mit Thiaziddiuretika das Mittel der Wahl,
da diese direkt die Wirkung des Transporters inhibie-
ren [328].

Pseudohypoaldosteronismus Typ 1

Wiéhrend der Typ 1a im Erwachsenenalter einen mil-
deren Phédnotyp aufweist, der meistens keiner Thera-
pie bedarf, ist beim PHA 1b eine lebenslange hoch do-
sierte Salzsubstitution (NaCl ca. 15-20 g/ Tag und/oder
NaHCOs ca. 1 mmol/kg/Tag) gemeinsam mit einer Ka-
liumrestriktion (<100mmol/Tag) und einer hoch do-
sierten Kaliumbindertherapie notwendig. Die Dosis
muss je nach Klinik und Labor (Na*, K*, HCO;s") an-
gepasst werden [329].

Hyperkalidgmie: Screening und Monitoring von
Risikopatient:innen

e Beioben genannten Risikopatient:innen (CKD, DM,
HF) sollte im Rahmen der klinischen Routinekon-
trollen der Grunderkrankung und angepasst an
den Schweregrad der chronischen Erkrankung (z.B.
eGFR), aber mindestens 2 bis 4 mal/Jahr die [S-K*]
gemessen werden (,Screening”). Gleichzeitig sollte
auch die Nierenfunktion tiberpriift werden [156].

e Eine zusitzliche Kontrolle der [S-K*] ist in dieser
Patient:innengruppe auch bei jeder akut aufgetrete-
nen Erkrankung (Fieber, Diarrhd etc.) empfehlens-
wert, ebenso in Situationen, die mit einem Abfall
der GFR einhergehen kénnen, sowie Verschlech-
terung der kardialen Situation oder Beginn einer
Medikation, welche die [S-K*] erh6hen konnte.

e Wird eine milde Hyperkalidmie festgestellt, so sollte
innerhalb von 3 Tagen, bei moderater Hyperkali-
dmie innerhalb von 24 h, die [S-K*] kontrolliert wer-
den. Bei milder Hyperkalidmie mit unklarer Dyna-
mik oder bei Patient:innen mit akuter Erkrankung
(z.B. AKI, Rhabdomyolyse) ist aber eine kurzfristige
Kontrolle (nach 1-2h) erforderlich. Eine schwere
Hyperkalidmie benotigt kurzfristigere Kontrollen
und einen stationdren Aufenthalt (s. schwere Hy-
perkalidmie).

e Die Kontrolle der [S-K*] dient auch dazu, Hypo-
kalidmien nach Einleitung einer kaliumsenkenden
Maflnahme zu erkennen, obwohl das Risiko dafiir
eher gering ist (z.B. bei Kaliumbinder 2-10%) [246,
249, 284, 300].

e Wird eine Episode einer Hyperkalidmie festgestellt
und therapiert, so ist bei diesen Patient:innen das
Risiko fiir weitere Episoden deutlich erhoht [140,
330, 331]. Deshalb sollten diese Patient:innen auch
im Langzeitverlauf 6fter kontrolliert werden.

e Es wird empfohlen, vor dem Beginn einer RAASi
und 2 Wochen nach dem Start bzw. nach einer Do-
siserh6hung eine Kontrolle der [S-K*] durchzufiih-
ren [1, 156, 332]. Liegt die [S-K*] >4,5-5,0mmol/l
vor dem Therapiebeginn, so sollte die Therapie mit
einem ACEi oder ARB, aber v. a. der Einsatz von
MRA abgewogen werden bzw. entsprechend eng-
maschig kontrolliert werden. Die Anwendung von
MRA bei einer [S-K*] >5mmol/l und/oder eGFR
<30ml/min/1,73 m? sollte vermieden werden [156].
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e Nach Absetzen einer RAASi-Therapie sollte die
[S-K*] nach spéitestens einer Woche kontrolliert
werden. Die Therapie mit einem Kaliumbinder soll-
te parallel dazu abgesetzt werden (oder in halber
Dosis weitergefiihrt werden) [156].

e Auch wenn eine Hypokalidmie (bei Risikopatient:in-
nen) mit oraler Kaliumsubstitution behandelt wird,
sollten regelmélig die [S-K*] kontrolliert werden,
um sog. posthypokalidmische Hyperkalidmien zu
erkennen [333, 334].

Kommentar Die Empfehlungen zur Kontrolle der
[S-K*] beschreiben nicht, wer (Hausarzt, Facharzt) die
Kontrolle und Therapieanpassung veranlassen soll
und wo (Krankenhausambulanz, niedergelassener
Bereich) dies erfolgen soll, da diese von lokal unter-
schiedlich verfiigbaren personellen und technischen
Ressourcen (z.B. Blutgasanalysegeréte) abhingig ist.
Es wird empfohlen, eine entsprechende Strategie, an-
gepasst an die lokalen Gegebenheiten, zu entwickeln,
um die Versorgung der Patient:innen zu erméglichen.
So sollte zum Beispiel eine Auslagerung der Kontrollen
vom Krankenhaus in den niedergelassenen Bereich
nur mit einer exakten Empfehlung zum Kontrollin-
tervall und der Therapie erfolgen. Auch Gerédte zur
Selbstmessung der Kaliumwerte (dhnlich wie Blut-
zuckermessgerite) konnten in Zukunft die Kontrolle
von Risikopatient:innen unterstiitzen [335, 336].

Préavention der Hyperkaliamie

Die ,sick day rules“ sollten den Patient:innen erklart
werden: Folgende Medikamente sollten bei Risikosi-
tuationen (Diarrho, Fieber, schwere kardiale Dekom-
pensation etc.) pausiert werden: ACEi, ARB, MRA,
Aldosteronsynthasehemmer, (kaliumsparende) Di-
uretika; sowie unabhingig von einem Hyperkalidmie-
risiko: Metformin, SGLT2-Hemmer. Diese kardio- und
renoprotektiven Medikamente sollten nach der Stabi-
lisierung der Patient:innen sobald wie moglich wieder
begonnen werden [99]. Medikamente, mit Ausnah-
me der RAASI, welche eine Hyperkalidmie induzieren
(NSAR, Trimethoprim, CNI), sollten bei Risikopati-
ent:innen vermieden werden.

»,Choosing wisely“ — Empfehlungen

Der prognostische Nutzen einer RAAS-modifizieren-
den Therapie (z.B. bei HF) bei hochbetagten oder
multimorbiden Patient:innen ist ebenso limitiert wie
der Einsatz von MRA bei Patient:innen mit einer eGFR
<30ml/min/1,73m?2. Umgekehrt ist die Wahrschein-
lichkeit der Nebenwirkungen einer RAAS-Hemmung
(AKI, symptomatische Hypotonie, Stiirze und Hyper-
kalidmie) in diesem Patient:innenkollektiv héher. In
der Praxis stellen diese Patient:innen die mengen-
maillig grofite Gruppe dar, welche eine intensivmedi-
zinische Behandlung wegen einer schweren Hyper-
kalidmie bendtigen [337-339]. Es sollte deshalb bei
allen Patient:innen der zu erwartende Benefit einer
RAASi-Therapie ebenso kritisch gepriift werden wie

der Einsatz von Kaliumbinder. In der Praxis kann es
gerechtfertigt sein, die RAASi-Therapie abzusetzen/
nicht zu beginnen oder deutlich die entsprechenden
Dosierungen zu reduzieren, um schwere Hyperka-
lidmien zu vermeiden.
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