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DIFFERENTIAL EFFECTS OF
BETA-BLOCKERS ON
ALBUMINURIA IN PATIENTS
WITH TYPE-2 DIABETES

Bakris GL et al.; for the GEMINI
Investigators. Hypertension 2005;
46: 1309–15.

Hintergrund

Die Betablocker sind als Substanz-
gruppe kein monolytischer Block.
Zwar haben sie alle das Ziel, den
stimulierenden Effekt des Sympathi-
kus auf diverse Zielorgane zu verrin-
gern, allerdings zeigen sie – je nach-
dem welche ß-Adrenozeptoren blok-
kiert werden – unterschiedliche Ne-
beneffekte. So blockiert etwa Carve-
dilol (Dilatrend®) neben Beta-1- und
Beta-2-Rezeptoren auch Alpha-1-
Rezeptoren und sorgt damit für eine
umfassende antiadrenerge Abschir-
mung. Diesem Umstand verdankt
Carvedilol wohl auch seine zusätzli-
chen günstigen Einflüsse.

Die Mikroalbuminurie hat sich zwi-
schenzeitlich als entscheidender
Vorbote einer Proteinurie und als
kardiovaskulärer Risikomarker eta-
bliert. Erhöhte Mikroalbuminurie
wird mittels Blutdrucksenker (ACE-
Hemmer, Angiotensin-Rezeptor-
blocker) und mit Blockern des Renin-
Angiotensin-Systems (RAAS) gemil-
dert. Ähnliche Verbesserungen galten
für Betablocker bislang umstritten.
Daher sollte die GEMINI-Studie (The
Glycemic Effects in Diabetes mellitus:
Carvedilol-Metoprolol Comparison in
Hypertensives) unter anderem die
Effekte von zwei verschiedenen Beta-
blockern, bei gleichzeitiger Blockade
des RAAS, auf die Albuminurie erfas-
sen.

Methoden

1235 Patienten mit Hypertonie (über
130/80 mmHg) und Diabetes mellitus

Typ II (HbA1c zwischen 6,5 % und
8,5 %) wurden in der GEMINI-Studie
in jeweils zwei Gruppen randomi-
siert und erhielten mindestens fünf
Monate lang Carvedilol (n = 498)
oder Metoprololtartrat (n = 737).
Das primäre Ziel der Studienleiter
war zunächst die Fragestellung, ob
zwischen Carvedilol und Metopro-
loltartrat ein signifikanter Unter-
schied bezüglich der Langzeit-Blut-
zuckereinstellung (wichtigster Para-
meter HbA1c) besteht. Das Follow-
up der Teilnehmer verlief über 35
Wochen. Die vorliegende Analyse
überprüfte die Progression bzw. Re-
gression einer bestehenden Mikro-
albuminurie anhand des Albumin :
Kreatinin-Verhältnisses (mg Albumin
: g Kreatinin) bzw. untersuchte das
Risiko in beiden Patientengruppen,
eine neue Mikroalbuminurie zu ent-
wickeln.

Ergebnisse (Abb. 1)

Im Carvedilol-Kollektiv offenbarte
sich eine größere Reduktion der
Mikroalbuminurie (–16,2 % Delta;
95 % KI: –25,3, –5,9; p = 0,003). Von

den Probanden mit initialer Norm-
albuminurie entwickelten unter Carve-
dilol weniger eine Mikroalbuminurie
als unter Metoprolol (20 von 302
[6,6 %] vs. 48 von 431 [11,1 %];
Risikoreduktion –47 %, p = 0,03). In
beiden Gruppen gab es keine
Blutdruckdifferenzen. Das metaboli-
sche Syndrom war der einzige unab-
hängige Prädiktor einer Verschlech-
terung der Albuminurie (p = 0,004).

Schlußfolgerungen

Das Resultat beweist, daß Carvedilol
und herkömmliche Betablocker un-
terschiedliche Wirkung auf den
Mikroalbuminuriestatus ausüben.
Diese Differenzen lassen sich nicht
durch die unterschiedlichen Effekte
auf den Blutdruck oder über die Al-
pha-1-Rezeptor-Blockade erklären.
Vielmehr mutmaßen die Studien-
autoren, den Grund für die günstige
Mikroalbuminbeeinflussung in den
antioxidativen Eigenschaften von
Carvedilol zu erkennen.

Zusammengefaßt von Raoul Mazhar

Abbildung 1: GEMINI: Endpunkt Mikroalbuminurie nach 5 Monaten (nach Bakris GL et al.
Hypertension 2005; 46: 1309–15)
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