Klsimus:

Kas kaigil kroonilise neeruhaigusega patsientidel sdltuvalt neerufunktsioonist ja proteinuuriast kasutada kroonilise neeruhaiguse progresseerumise pidurdamiseks AKEI/ARB vdi platseebo tiksi v6i koos jargnevate
ravimitega:

- spironolaktoon,
- teised mineralokortikoidide retseptorite antagonistid,

- SGLT2 inhibiitorid,

- GLP-1 agonistid.

Toendatuse astme hinnang

Toendatuse aste Olulisus

Uuringute arv Uuringukavand ~N|t1ke Toend~use LS Muud kaalutlused
tdendosus | ebakéla kaudsus

kroonilise neeruhaiguse stivenemine (diabeedipatsiendid) (jarelkontroll: keskmine 2.3 aastat; hinnatud millega:: tldsuremus, I6ppstaadiumi neerupuudulikkus, kreatiniini kahekordistumine, kardiovaskulaarsed
stindmused)*

26 randomiseeritud véike véike véike véike puudub 10378 diabeedi ja albuminuuriaga osalejat. AKEI/ARB vs Sleleles) KRITILINE
uuringud platseebo- vorreldes platseeboga ei vahendanud ravi AKE- Kdrge
inhibiitorite vdi ARB-dega Uldsuremust ega CV-d.- ARB-d
véhendasid 23% vdrra ESRD riski (tdendosusuhe 0,77, 95% CI
0,65-0,92), samas kui AKE inhibiitoreid ei seostatud ESRD
véhenenud riskiga (0,69, 0,43-1,10)- AKE inhibiitorid ja ARB-d
véahendasid seerumi kreatiniinitaseme kahekordistumise riski (0,60,
0,39-0,91 AKE inhibiitorite puhul; 0,75, 0,64-0,88 ARB-de puhul)
+ makroalbuminuuriaga v8i mikroalbuminuuriaga patsientide
alarihmade analiilisid nditasid sarnaseid tulemusi.

hiiperkaleemia (diabeedipatsiendid)?

12 randomiseeritud vaikeP vaike vaike suur puudub Hiiperkaleemia (seerumi kaaliumisisaldus >6,0 mEq/l) esines o000 OLULINE
uuringud vastavalt 7,4%, 38,5% ja 51,9% platseebo-, losartaani- ja Keskmine
spironolaktooniriihmas osalejatest.

Keskmine seerumi kaaliumisisaldus oli spironolaktooni puhul 5,0
mEq/I, losartaani puhul 4,7 mEg/l (P=0,05 versus spironolaktoon) ja
4,5 mEq/l platseebo puhul (P<0,001 versus spironolaktoon; P=0,03
versus losartaaniga).

Seerumi kaaliumisisaldus> 4,5 mEq/I oli méarkimisvaarne risk
hiperkaleemia tekkeks spironolaktooni rilhmas (OR, 13,8; 95% Cl,
2,1 kuni 92) ja mitteoluline risk oli hinnangulise GFR <45 ml/min
1,73 m2 kohta. OR, 4,3; 95% Cl, 0,8 kuni 22,9).

albuminuuria vahenemine (diabeedipatsiendid) (jarelkontroll: 8; hinnatud millega:: alouminuuria (U-alb/crea))®



Tdendatuse aste Olulisus

Uuringute arv Uuringukavand | .. . Toend~use UCELEE Toer]duse Muud kaalutlused
tdendosus | ebakéla kaudsus | ebatépsus

13 randomiseeritud véike véike véike suurd puudub Spironolaktoonravi ajal lisaks tavaparasele antihtpertensiivsele C]@) OLULINE
uuringud ravile RAS-i blokaatoritega vahenes albuminuuria keskmiselt 297,1 Keskmine
+ 437 mg/gCr 4 nédala jooksul ja 374,0 + 504 mg/gCr pérast 8-
nédalast ravi varreldes platseeboriihmaga. Erinevused
spironalaktooni kombinatsiooni ja platseeboriihma vahel pérast 4
nadala ja 8 nadala méodumist uuringu algusest olid 401,7 + 108,9
mg/gCr (P = 0,003) ja 519,7 + 129,4 mg/gCr (P = 0,001) vastavalt
Tukey-Krameri mitmekordse vdrdluse testiga.

ALDOSTEROONI ANTAGONISTID vs platseebo vdi standardravi - kroonilisele neeruhaigus (hinnatud millega:: NAR)

24 randomiseeritud suur® suurf viike suur® puudub Alsosterooni antagonistide liitmisel tavaravile ei ole kroonilisele o000 OLULINE
uuringud neerupuudulikkusele arvestatavaid mdjusid. Véaga madal

RR 3,00; 95% CI1 0,33 . 27,65

aldosterooni antagonistid vs platseebo voi standardravi - Gldsuremus (jarelkontroll: mediaan 3 kuud; hinnatud millega:: surmsindmus)*

3 randomiseeritud véike véike véike suur® puudub 3 uuringut, 421 patsienti; RR 0,58, 95% CI 0,10 . 3,50 o000 OLULINE
uuringud Keskmine

aldosterooni antagonistid + standardaravi: proteinuuria, eGFR véhenemine, hiiperkaleemia

115 randomiseeritud vdike vdike véike véike puudub 11 RCT uuringut (991 patsienti). V8rreldes angiotensiini OPPD KRIITILINE
uuringud konverteeriva enstiimi inhibiitorite (ACEi) ja/vdi angiotensiini Kdrge
retseptori blokaatorite (ARB) pluss platseeboga, vahendas
mitteselektiivne AA koos ACEi ja/vdi ARB-ga oluliselt 24-tunnist
proteinuuriat (seitse uuringut, 372 patsienti, kaalutud keskmine
erinevus [WMD] -0,80 g, 95% ClI -1,27, -0,33) ja BP. See ei
téhendanud GFR-i paranemist (WMD -0,70 ml/min/1,73 m(2), 95%
Cl -4,73, 3,34). Hiiperkaleemia risk suurenes oluliselt
mitteselektiivse AA lisamisel ACEi-le ja/vdi ARB-le (suhteline risk
3,06, 95% CI 1,26, 7,41). Kahes uuringus p&hjustas selektiivse AA
lisamine ACEi-le 24-tunnise proteinuuria tdiendava véhenemise,
ilma et see mdjutaks BP-d ja neerufunktsiooni. Andmed
kardiovaskulaarsete tulemuste, pikaajaliste neerukahjustuste ja
suremuse kohta ei olnud Gheski uuringus kattesaadavad.

kroonilise neeruhaiguse stivenemine (hinnatud millega:: eGFR vahenemine, UACR)



Toendatuse astme hinnang

Tdendatuse aste Olulisus

Uuringute arv Uuringukavand ~N|f}ke Toend~use UCELEE Toer]duse Muud kaalutlused
tdendosus | ebakéla kaudsus | ebatépsus

6° randomiseeritud véike véike véike vdike puudub Kaasati kuus randomiseeritud kontrollitud uuringtu, kokku 15 047 DODD KRIITILINE
uuringud patsienti, fineroenooni toime kombinatsioonravis. Esmased Kdrge
tulemusnditajad liittulemuses GFR piisiv > 40% voi 50% langus
baasvéartusest, seerumi kreatiniini algtaseme kahekordistumine,
|18ppstaadiumis neeruhaigus, sellest tingitud surm - finerenoon
véhendas oluliselt riski neerupuudulikkuse liittulemust sh
neerusurma (HR 0,83 [95% CI 0,75-0,91; p = 0,000, madal
kvaliteet) - neerukahjustus voi eGFR-i stivenemine (9 RCT) katsed,
HR 0,80 [95 % CI 0,51-1,26], p = 0,338, heterogeensus, madal
kvaliteet, lisatabel 2)- d4ge neerukahjustus (3 katset, HR 0,95 [95 %
C10,79-1,14], p = 0,552, heterogeensus. mdddukas kvaliteet)

stidamepuudulikkus, kardiovaskulaarne surm

48 randomiseeritud véike véike véike véike puudub 4 RCT, 14 849 patsienti; DODD KRIITILINE
uuringud Kdrge
- kardiovaskulaarsete sindmuste vdhenemine MRA grupis 14% (HR
0,86 [95% CI 0,78-0,94], p = 0,002; mdoddukas kvaliteet, )

- kardiovaskulaarse surma risk 13% (3 uuringut, 14 028 osalejat, HR
0,87 [95% C1 0,74-1,00], p = 0,006, heterogeensus 12 0,0%; kdrge
kvaliteet,)

- véhenes stidamepuudulikkuse juhtude tdttu hospitaliseerimise risk
21% (4 uuringut, 14 100 osalejat, HR 0,79 [95% CI 0,68-0,90], p =
0,001, heterogeensus 12 0,0%; kdrge kvaliteet, tabel 2) ja
muokardiinfarkti puhul olulist mdju ei tdheldatud (5 uuringut, 15
900 osalejat, HR 0,88 [95 % CI 0,69-1,07], p = 0,313,
heterogeensus 12 0,0 %; joonis 3; keskmine kvaliteet)

suidamepuudulikkus kroonilise neeruhaigusega patsiendile (komposiittulemusnaitaja) (jarelkontroll: mediaan 2.6 aastat; hinnatud millega:: kardiovaskulaarsed sindmused)

1’ randomiseeritud véike véike véike véike puudub randomiseeritud kontrollitud uuring, topeltpime; 5674 patsienti, Sleleles) OLULINE
uuringud kelledest 45.9% oli kardiovaskulaarne haigus olemas Kdrge

- finerenoon véhendas platseeboga vorreldes kardiovaskulaarse
koondtulemuse riski (riskisuhe, 0,86 [95% Cl, 0,75-0,99]; P =
0,034)

- hiiperkaleemiaga seotud pisiva ravi katkestamise esinemissagedus
oli madal (2,3% finerenooniga vorreldes 0,8% platseeboga SVH-ga
patsientidel ja 2,2% finerenooni ja 1,0% platseebo puhul patsiendid,
kellel ei ole SVH).

proteinuuria (jarelkontroll: vahemik 8 nadalat kuni 52 nadalat; hinnatud millega:: UACR)



Toendatuse astme hinnang

Nihke Toenduse | Téenduse | Téenduse
tdendosus | ebakéla kaudsus | ebatépsus

Tdendatuse aste Olulisus
Muud kaalutlused

Uuringute arv Uuringukavand

198 randomiseeritud véike véike véike véike puudub randomiseeeritud kontrollitud uuringud, 1646 patsienti; .- DODD OLULINE
uuringud Kdrge
NB! heterogeenne

- Ulhes uuringus varreldi ACE-I ja ARB-d (vi platseebot) ja
spironolaktoon (vdi platseebo), (kokku neli rihma) [37]- teine
vordles kahte Eplerenooni annust platseebo, (kokku kolm riihma)
[38]. - neljateistkiimnes uuringus (889 patsienti) vdrreldi
spironolaktoonipluss ACE-I vbi ARB ainult ACE-1 v6i ARB-ga;

- viies uuringus (757 patsienti) vorreldi Eplerenone pluss ACE-I voi
ARB kuni ACE-I vdi ARB (ksi

- ks katse keskendus kolmekordsele RAS-i blokaad vs kahekordne
RAS-blokaad

MRA lisamisel ACE-I-le ja/vdi ARB-le esines uuringu 18pus
seerumi kreatiniinisisalduse (3,8 pmol/L) viike, mitteoluline tous,
vorreldes ainult ACE-I ja/vGi ARB-ga (tabel 3) - MRA lisamine
ACE-I-le ja/vdi ARB-le tdi kaasa sarnase muutuse eGFR-is (-2,7
ml/min/1,73 m2) ja CrClI-s (-2,5 ml/min) vorreldes ainult ACE-I
ja/vdi ARB-ga, kusjuures nende vahel oli vahe heterogeensust.
holmasid vastavalt uuringuriihmad (12 =0 %, P =0,696 ja 12 =0 %,

P=0,727)
proteinuuria DMII patsientidel (hinnatud millega:: UACR)®
8° randomiseeritud vdike vdike véike véike puudub 8 randomiseeritud kontrollitud uuringut, 14450 patsienti. KNH ja OPPD KRIITILINE
uuringud T2D-ga patsientidel on uriini albumiini ja kreatiniini suhte (UACR) Kdrge

suurem véhenemine (WMD -0,40, 95% CI -0,48 kuni -0,32, p <
0,001), hinnanguline glomerulaarfiltratsiooni kiirus (eGFR) (WMD
- 2,69, 95% CI -4,47 kuni -0,91, p = 0,003, sustoolne vereréhk
(SBP) (WMD -4,84, 95% CI -5,96 kuni -3,72, p < 0,001) ja suurem
risk hiiperkaleemia tekkeks (RR 2,07, 95% usaldusvahemik 1,86
kuni 2,30, p < 0,001) tdheldati mittesteroidsete MRA-de puhul
platseeboga vdrreldes; tsiste kdrvaltoimete esinemissageduses ei
ole kahe rithma vahel olulist erinevust (RR 1,32, 95% CI 0,98 kuni
1,79, p = 0,067). Vdrreldes finerenooniga ei ndidanud esakserenoon
olulist erinevust UACR vahenemises (WMD 0,24, 95% CI -0,016
kuni 0,496, p = 0,869); apararenoon ja esakserenoon néitasid SBP
suuremat langust (WMD 1,37, 95% CI 0,456 kuni 2,284, p = 0,010;
massihdvitusrelvad 3,11, 95% CI 0,544 kuni 5676, p = 0,021).

suremus/kardiovaskulaarsed sindrmused (AKEI/ARB + spironolaktoon vs platseebo) (jarelkontroll: keskmine 48 kuud)



Toendatuse astme hinnang

Tdendatuse aste Olulisus

Uuringute arv Uuringukavand ~N|f}ke Toend~use UCELEE Toer]duse Muud kaalutlused
tdendosus | ebakéla kaudsus | ebatépsus

1% randomiseeritud suur? véike suur” véike puudub RCT 81 patsienti, kes said losartaani 100 mg péevas ja 1100) OLULINE
uuringud spironolaktoonis 25 mg péevas voi kes said losartaani 100 mg tiksip Madal

Vaorreldes platseeboga vahenes uriini albumiini ja kreatiniini suhe
34,0% (95% Cl, -51,0%, -11,2%, P = 0,007) spironolaktooni saanud
rihmas ja 16,8% (95% Cl, -37,3). %, +10,5%, P = 0,20) losartaanile
maaratud riihmas.

kroonilise neeruhaiguse progresseerumine (AKEI/ARB + spironolaktoon vs platseebo)

2o randomiseeritud suur’ vaike suup’ véike puudub RCT 24 patsienti, vaatlusperioodi jooksul ei taheldatud kummaski 1100 OLULINE
uuringud riihmas olulisi muutusi keskmises vererdhus, Madal
glomerulaarfiltratsiooni kiiruses, kreatiniini, albumiini ja plasma

aldosterooni kontsentratsioonis. U-Prot/U-Cr (mg/mg Cr) véhenes 1.
riihmas 2,43 +/- 4,85-It algtasemel 1,66 +/- 3,51-ni kuuendal kuul (p

=0,003).
proteinuuria (AKEI/ARB + spironolaktoon vs platseebo)
10111213.14151617.181920 | randomiseeritud suur® vaike vaike véike puudub Cochrnae vérdlus randomiseeritud kontrollitud uuringutest, kus o0 OLULINE
uuringud kokku osales 299 patsienti (uuringute valim 12-83 patsienti), hinnati Keskmine

AKEIARB ja sprionolkatooni kombinatsiooni vrdluses
monoteraapiaga; MDR, 95% ClI -0,61 (1,08; -0,13)
kombinatsioonteraapia kasuks.

eGFR vahenemine (AKEI/ARB + spironolaktoon)

910.11,14,15,16,18,19.20 randomiseeritud suur® véike viike vaike puudub Cochrane vérdlusm randomiseeritud kontrollitud uuringud 267 110 OLULINE
uuringud patsienti, AKEI/ARB + spironolaktoon vs monoteraapia, eGFR Keskmine
vahenemine MDR, 95% CI -2,55 (-5,61, 0,51)

hiiperkaleemia (AKEI/ARB + spironolaktoon vs monoteraapia) (hinnatud millega:: seerumi kaalium)



Toendatuse astme hinnang

Nihke Toenduse | Téenduse | Téenduse
tdendosus | ebakéla kaudsus | ebatépsus

Tdendatuse aste Olulisus
Muud kaalutlused

Uuringute arv Uuringukavand

1010.11.13.1416.17.1818.202L | yandomiseeritud suur® vaike véike vaike puudub Cochrane analiiiisi kaastat 3 randomiseeritud kontrollitud uuringut, 12 ]@) IMPORTANT
uuringud Uheselt risk kombinatsioonravi puhul hiiperkaeemiaks, Bianchi 2006 Keskmine
4/83 vs 2/82 RR 95% CI 7.96% 1.98[0.37,10.49] Chrysostomou
2006 3/21 vs 0/20 2.63% RR 95% CI 6.68[0.37,121.71] CRIBS 11
Study 2009 9/56 vs 2/56 10.04% RR 95% Cl 4.5[1.02,19.9]

Furumatsu 2008 2/15 vs 0/15 2.54% 5[0.26,96.13]

Guney 2009 1/15 vs 0/15 2.27% 3[0.13,68.26]

Mehdi 2009 14/27 vs 10/27 59.31% 1.4[0.76,2.58]

Rossing 2005 1/21 vs 0/20 2.24% 2.86[0.12,66.44]
Schjoedt 2005 1/22 vs 0/20 2.24% 2.74[0.12,63.63]
Schjoedt 2006 1/20 vs 1/20 3.04% 1[0.07,14.9]

Tylicki 2008 2/9 vs 0/9 2.62% 5[0.27,91.52]

van den Meiracker 2006 5/29 vs 1/30 5.1% 5.17[0.64,41.63]

Total (95% Cl) 318 vs 314 100% 2[1.25,3.2]

proteinuuria véhenemine (eplerenoon + AKEI/ARB vs monoteraapia) (hinnatud millega:: UACR)

62223:24.25.26.21 randomiseeritud vaike vaike vaike vaike puudub Boesby 2011: albuminuria was significantly lower during the addon DDDD EBAOLULINE
uuringud eplerenone period as compared with the control period with a 22% Korge
(95% CI 14 to 28, P < 0.001), lower excretion. The mean 24 h
excretion was 1481 mg (95% CI 1192 to 1840) during the control
period and 1163 mg (95% CI 921 to 1468) during add-on
eplerenone. Cohen 2010: urine protein excretion (g/24 h) was
reduced by 1.04 + 0.4 in the eplerenone and by 0.32 + 0.2 in the
ACEi plus ARB group Epstein 2002: UAE was reduced by 74% in
the eplerenone and by 45% in the control group Epstein 2006;
eplerenone plus ACEi versus ACEi Eplerenone treatment
significantly reduced albuminuria from baseline as early as week 4
and continued throughout weeks 8 and 12. ACEi treatment did not
result in any significant decrease from baseline in albuminuria
Haykal 2007: Eplerenone treatment reduced proteinuria after 4
weeks. The effect continued throughout weeks 8 and 12 ( P < 0.001)

huperkaleemia: eplerenoon + AKEI/ARB vs AKEI/ARB (hinnatud millega:: seerumi kaalium)



Toendatuse astme hinnang

Tdendatuse aste Olulisus

Uuringute arv Uuringukavand ~N|f}ke UCELEE Toer]duse Muud kaalutlused
tdendosus kaudsus | ebatépsus

2221 randomiseeritud vaike vaike vaike vaike puudub 2 randomiseeritud kontrollitud uuringut, hiiperkaleemiat esines CODD OLULINE
uuringud eplerononooni grupis vastavalt 8/167 ja 12/171 siindmust; RR 1.62 Kdrge
95% CI (0,66...3,95) ehk AKEI/ARB kasutamisel monoteraapiana
on risk véiksem

hospitaliseerimine hliperkaleemia tdttu (jarelkontroll: keskmine 3 aastat)

1% randomiseeritud véike véike véike véike puudub 693 patsienti, KNH 34 staadium tarvitasdi spironolaktooni vs 1386 SleleTe) OLULINE
uuringud patsienti ei kasutanud. Jalgimisperioodil oli spironolaktooni Kdrge
kasutajatel madalam ESRD esinemissagedus kui spironolaktooni
mittekasutajatel (39,2 vs 53,69 1000 inimaasta kohta) ja kdrgem
HKAH esinemissagedus (54,79 vs 18,57 1000 inimaasta kohta). .
Spironolaktooni kasutajate ja mittekasutajate ESRD korrigeeritud
riskisuhted olid 0,66 (95% Cl, 0,51-0,84; p vaartus < 0,001) ja 3,17
(95% Cl, 2,41-4,17; p vaartus < 0,001) Hiiperkaleemiast tingitud
hospitaliseerimine séltus annusest (parim 12,5 mg - 25
mg)Spironolaktooni kasutajate ja mittekasutajate vahel ei olnud
statistilisi erinevusi MACE, HHF, kdigi pohjuste suremuse ja
kardiovaskulaarse suremuse osas.

eGFR vahenemine MRA ravi foonil (hinnatud millega:: eGFR)

1% jalgimisuuringud viike viike véaike vaike puudub 141 patsienti, 3 aastat 10]0) OLULINE

Madal
keskmised eGFR muutused olid vaatlusperioodil vahemikus

57,2 1,64 ml/min/1,73 m2 kuni 58,0 + 1,84 ml/min/1,73 m2 ja
aastane eGFR muutus selles kroonilise neeruhaiguse kohordis oli
—1,64 ml/min/1,73 m2/1,73 m2. /aasta. Maksimaalne aastane tdus
oli 8,71 ml/min/1,73 m2/aastas ja maksimaalne aastane langus

oli —9,32 ml/min/1,73 m2/aastas.

eGFR vahenemine MRA kombinatsioonraviga (hinnatud millega:: eGFR)



Tdendatuse aste Olulisus

Uuringute arv Uuringukavand | .. . Toend~use UCELEE Toer]duse Muud kaalutlused
tdendosus | ebakéla kaudsus | ebatépsus

729:30.81,82,38,34,35 randomiseeritud vaike vaike vaike vaike puudub 1) Morales et al. - 2015. aasta kontrollitud Kliiniline uuring - 71 OODD OLULINE
uuringud patsiendid, kellel on pisiv proteinuuria >1 g/24 h ja kellel on mis Kdrge
tahes neeruhaigus, keda on ravitud ACEI, ARB vai nende
kombinatsiooniga Ule 6 kuu - spironolaktoon — ebaoluline
paranemine

2) Kato jt. 2015. aasta mitmekeskuseline, randomiseeritud Kliiniline
uuring, 52 11 tlitipi diabeedi ja diabeetilise nefropaatiaga patsiendid
vanuses 3070 aastat, eGFR >30 ml/min/1,73 m2 - spironolaktooni-
eGFR langus

3) Alexandrou et al.2019 metaanaliiiis 2767 diabeetilise
nefropaatiaga patsiendid, mittediabeetilise proteinuurilise kroonilise
kroonilise neeruhaigusega patsiendid, resistentse hiipertensiooni ja
suhkurtbvega patsiendid, hiipertensiooni ja albuminuuriaga
patsiendid - spironolaktoon, eplerenoon, kanrenoon, finerenoon -
eGFR véhenemine

4) Bakris et al. 2020 randomiseeritud, topeltpime,
platseebokontrolliga, mitmekeskuseline kliiniline uuring — 5674
téiskasvanud patsienti, kellel on 2. tiilipi suhkurtdbi ja krooniline
neeruhaigus, keda raviti ACEI vdi ARB-ga maksimaalses annuses —
finerenoon - eGFR véhenemine

5) Ito et al. 2020. aasta mitmekeskuseline, randomiseeritud,
topeltpime uuring - 449 11 tiupi diabeedi ja hipertensiooniga
patsiendid, kellel on UACR 45 kuni <300 mg/g — eGFR vahenemine

6) Minakuchi jt. [30] 2020 randomiseeritud kontrollitud uuringus
141 patsienti, kellel oli 2. ja 3. staadiumis kroonilise neeruhaigus,
kelle aldosterooni kontsentratsioon plasmas oli >15 ng/d|
eplerenooni - eGFR muutusteta

7) Sun et al. 2017. aasta metaanaliiiis 1786 I tilipi diabeediga
patsienti, keda raviti ACEI/ARB-ga uksi vdi MRA ja ACEI/ARB
koosmanustamine spironolaktoon, eplerenoon, finerenone - eGFR ei
paranenud

ClI: usaldusintervall

Selgitused

a. 26 randomiseeritud kontrollitud uuringut: 20 AKEIde kaasatusega ning 6 ARBie kaasatusega

b. testiti hiipoteesi, et varreldes platseeboga vahendaks ARB v&i MRB lisamine lisinopriilile (80 mg péevas) albuminuuriat 30%. Kaasamise kriteeriumid olid vanus> 18 aastat, suhkurtdbi, sistoolne vererdhk istumisasendis
>130 mmHg voi ravitud siistoolne vererdhk <130 mmHg ja anamneesis hiipertensioon ning uriini albumiini ja kreatiniini suhe (UACR)> 300 mg/g, hoolimata AKE-st. inhibeerimine> 3 kuud. Vélistamiskriteeriumid olid



seerumi kreatiniinisisaldus> 3,0 mg/dl naistel ja>4,0 mg/dl meestel; sekundaarne hiipertensioon; seerumi kaaliumi algvédrtus >5,5 mekv/l; hemoglobiin A1c>11%; hiljutine insult, muokardiinfarkt voi koronaarne
revaskularisatsioon; siidamepuudulikkuse; ja eeldatav neeruasendusravi vajadus 1 aasta jooksul.

c. véike valim = 80 patsienti; uuringusse ei kaasatud patsiente, kellel oli tdsine neeruhaigus vdi hiiperkaleemia kaasamise (run-in) perioodil

d. véike valim = 52 patsienti: 49 patsienti |dpetas uuringu ja kaasati statistilisse analiiisi

e. véike valim:

f. véike valim: Mehdi 2009: 27 patsienti ja Guney 15 patsienti, detection bias, muu

g. véike valim, 81 patsienti

h. jareldus albuminuuria stivenemisest kui kroonilise neeruhaiguse siivenemisest koos kardiovaskulaarse riski suurenemisega; suremust otseselt tulemusnaitajates ei olnud

i. vdike valim 24 patsienti

j. uuringu hinnang lahtus fibroosist, kui kroonilise neeruhaiguse tunnusest; kreatiniini suurenemine vs ESKD
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