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J. Auer

Urinary sodium excretion, blood pressure, cardiovascular disease, and mortality:
a community-level prospective epidemiological cohort study

Mente A, O’Donnell M, Rangarajan S, McQueen M et al. Lancet 2018; 392: 496-506.

Summary

Background: WHO recommends that
populations consume less than 2 g/day
sodium as a preventive measure against
cardiovascular disease, but this target
has not been achieved in any country.
This recommendation is primarily
based on individual-level data from
short-term trials of blood pressure (BP)
without data relating low sodium intake
to reduced cardiovascular events from
randomised trials or observational
studies. We investigated the associa-
tions between community-level mean
sodium and potassium intake, cardio-
vascular disease, and mortality.
Methods: The Prospective Urban Rural
Epidemiology study is ongoing in 21
countries. Here we report an analysis
done in 18 countries with data on
clinical outcomes. Eligible participants
were adults aged 35-70 years without
cardiovascular disease, sampled from
the general population. We used morn-
ing fasting urine to estimate 24 h sodi-
um and potassium excretion as a sur-
rogate for intake. We assessed commu-
nity-level associations between sodium
and potassium intake and BP in 369

communities (all > 50 participants) and
cardiovascular disease and mortality

in 255 communities (all > 100 partici-
pants), and used individual-level data
to adjust for known confounders.
Findings: 95 767 participants in 369
communities were assessed for BP and
82 544 in 255 communities for cardio-
vascular outcomes with follow-up for a
median of 8.1 years. 82 (80%) of 103
communities in China had a mean so-
dium intake greater than 5 g/day,
whereas in other countries 224 (84%) of
266 communities had a mean intake

of 3-5 g/day. Overall, mean systolic BP
increased by 2.86 mm Hg per 1 g in-
crease in mean sodium intake, but posi-
tive associations were only seen among
the communities in the highest tertile
of sodium intake (p < 0.0001 for hetero-
geneity). The association between mean
sodium intake and major cardiovascu-
lar events showed significant deviations
from linearity (p = 0.043) due to a sig-
nificant inverse association in the low-
est tertile of sodium intake (lowest ter-
tile < 4.43 g/day, mean intake 4.04 g/
day, range 3.42-4.43; change -1.00

events per 1000 years, 95% CI -2.00 to
-0.01, p = 0.0497), no association in the
middle tertile (middle tertile 4.43-5.08
g/day, mean intake 4.70 g/day, 4.44—
5.05; change 0.24 events per 1000 years,
-2.12t0 2.61, p = 0.8391), and a posi-
tive but non-significant association in
the highest tertile (highest tertile

> 5.08 g/day, mean intake 5.75 g/day,

> 5.08-7.49; change 0.37 events per
1000 years, —0.03 to 0.78, p = 0.0712).
A strong association was seen with
stroke in China (mean sodium intake
5.58 g/day, 0.42 events per 1000 years,
95% CI 0.16 to 0.67, p = 0.0020) com-
pared with in other countries (4.49 g/
day, -0.26 events, —0.46 to -0.06, p =
0.0124; p < 0.0001 for heterogeneity).
All major cardiovascular outcomes de-
creased with increasing potassium in-
take in all countries.

Interpretation: Sodium intake was as-
sociated with cardiovascular disease
and strokes only in communities where
mean intake was greater than 5 g/day.
A strategy of sodium reduction in these
communities and countries but not in
others might be appropriate.

Kommentar zur ,Prospective Urban Rural Epide-
miology Study” (PURE), betreffend Kochsalzaus-
scheidung, Blutdruck, kardiovaskulare Erkrankun-
gen und Mortalitat

1. Die vorliegende Analyse bestitigt einen Zusammenhang
zwischen Salzzufuhr und Hohe des Blutdrucks. Der mittlere
systolische Blutdruck steigt um 3 mmHg pro 1 Gramm Zunah-
me der Natriumzufuhr, wobei allerdings diese Assoziation nur
in jenen Regionen mit der hochsten Kochsalzzufuhr (oberstes
Drittel) nachgewiesen werden konnte.

2. Der Zusammenhang zwischen Kochsalzzufuhr und kardio-
vaskuldren Ereignissen war nicht linear, sondern zeigte eine
inverse Assoziation mit einem erhohten Risiko bei Kochsalz-
einschriankung in den Regionen mit der im Mittel niedrigsten
Kochsalzzufuhr. In Regionen mit mittlerer Kochsalzzufuhr
(mittlere Tertile) bestand kein Zusammenhang zwischen Na-
triumaufnahme und kardiovaskuldarem Risiko und nur in der
Gruppe mit hoher Kochsalzzufuhr war die Rate an kardiovas-
kuldren Ereignissen hoher mit steigendem Natriumkonsum.
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3. In China wurde bei einer mittleren Natriumaufnahme von
knapp 5,6 Gramm pro Tag eine starke Assoziation zwischen
Natriumaufnahme und Schlaganfallrisiko nachgewiesen.

4. Die Menge an zugefiihrtem Kalium scheint protektiv zu sein.
Die Rate an kardiovaskuldren Ereignissen nahm mit zuneh-
mender Zufuhr von Kalium in allen Landern ab.

5. Die vorliegende Arbeit unterstreicht frithere Analysen und
gibt Hinweise dafiir, dass der Zusammenhang zwischen Na-
triumzufuhr, Blutdruck sowie kardiovaskuldren Ereignissen
nicht linear ist. In Regionen, in denen sich Menschen grund-
satzlich natriumarm ernéhren, ist eine weitere Beschrankung
der Kochsalzzufuhr nicht angezeigt und potenziell mit einer
zunehmenden Ereignisrate assoziiert.

6. Es gilt allerdings weiterhin, dass in Regionen mit einer Er-
ndhrung, die reich an Natrium ist (,Western-style diet®), eine
moderate Salzbeschrinkung zu einer Reduktion sowohl des
Blutdrucks als auch kardiovaskulérer Ereignisse beitrégt.
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7. Die derzeitigen Empfehlungen der WHO (weniger als 2
Gramm Natrium pro Tag) und der American Heart Associa-
tion (weniger als 2,3 Gramm pro Tag, ideale Obergrenze 1,5
Gramm Natrium pro Tag), werden durch die vorliegenden ak-
tuellen Daten in Frage gestellt und miissten sicher tiberdacht
werden.

8. Zur definitiven Klarung dieser Kochsalzdebatte ist eine ran-
domisierte kontrollierte Studie zu fordern, die prospektiv eine
niedrige Natriumzufuhr mit einer moderaten Natriumzufuhr
vergleicht. In einer rezenten Publikation in Hypertension
[Jones DW et al. Can we end the salt wars with a randomized
clinical trial in a controlled environment? Hypertension 2018;
72: 10-11] wurden Gefangnisse als ideales Setting fiir die
Durchfithrung einer solchen Studie vorgeschlagen, zumal es
in der allgemeinen Bevolkerung schwierig ist, zu kontrollieren,
wie viel Natrium eine Person definitiv konsumiert.

9. Der Fokus in den Erndhrungsempfehlungen sollte nicht al-
leine auf das Natrium gerichtet sein, sondern die gesamte Qua-
litat der Erndhrung einschliefllich kaliumreicher Nahrungsbe-
standteile wie Friichte, Gemiise und Milchprodukte beachten.
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