Bestimmung des VVolumenstatus beli
chronischen Hamodialysepatienten
mittels Bioimpedanzmessung,
Hamatokritmonitoring und
Vena-cava-inferior-Sonografie

Dissertation
zur Erlangung des akademischen Grades
Dr. med.

an der Medizinischen Fakultat
der Universitat Leipzig

eingereicht von:
Nico Wesemann
geb. am 12.08.1986 in Erfurt

angefertigt an:

Universitat Leipzig, Department flr Innere Medizin, Klinik und Poliklinik fur
Endokrinologie und Nephrologie

Betreuer: PD Dr. med. Franz M. Rasche (ehem. Universitat Leipzig),
Prof. Dr. med. Tom H. Lindner

Beschluss ber die Verleihung des Doktorgrades vom: 17.12.2019



INHALTSVERZEICHNIS

L EINLEITUNG ..ottt ettt e e anees 1
1.1 Der Wasserhaushalt und seine Regulation .............cccovieiiiiiiiicn e 1
1.2 Die HAMOGIAIYSE ...t 2
1.3 Der HydratatioNSSTATUS .........ooueerieieiieiiie ittt 3
1.3.1 Das TroCKENQEWICHT ..........ooiiiiiieiii e 3
1.3.2 Abweichungen vom TroCKeNgeWICht ..o 4
1.3.2.1 NOFMQIENZEN ....ceuieieiiiee ettt ettt e e 4
1.3.2.2 Folgen der Volumeniberladung ..........cccooieiienieiiieieee e 4
1.3.2.3 Folgen des Volumenmangels ..o 5
1.3.3 Blutdruck und TroCKENGEWICHL..........ccciieiiieiiee e 6
1.3.3.1 ZUSAMMENNANG ...vveeeieieeiieee et e eiee e ste e e e e srte e e sta e e st e e e snbeeesneeeesnneeesnneaeas 6
1.3.3.2 GIeNZEN ....oiiiiiiii i 6
1.3.4 Bestimmung des HydratationSStatus ...........c.ccovvureiivreeiineeiieeesieeesieeesieeesieeens 7
1.3.4.1 KHiNiSChe BeStIMMUNQG........oieiiiieiiiie e snea e 7
1.3.4.2 BiOiMPEdANZMESSUNG ....eccvveeeiereeiireeeiteeeesieeessteeestaeesstneesssaeeasseeeesnseeesnseaeas 8
1.3.4.3 CIt-LINE .ttt 12
1.3.4.4 Vena-cava-inferior-Sonografie...........ccceivvei i 14

2. GEGENSTAND DER UNTERSUCHUNG.........cciiiiiiiiiiiiiieeie e 18
3. PATIENTEN, MATERIAL UND METHODEN..........coiiiiiiiiiiiieieeieee e 19
TR (1 o L T=T 010 TSy T o PRSPPSO 19
3.2 EINSCRIUSSKITEEITEN ...ttt 19
3.3 AUSSCNIUSSKITLEIIEN ... 19
3.4 PatientenKOIIEKEIV. ........coviiiiei e 19



3.5 Art und Dauer der Dialysebehandlung...........cccooviiiiiiiiiinii e 20

3.6 Grund- und BegleiterkrankunNQen ...........ccooiiiiieiiiiie e 20
3.7 Durchgefiihrte UntersuChUNGEN .........oooiiiiie e 20
3.7.1 Allgemeine UNntersUCNUNGEN. ........cocviiiiiiiieiie et 20
3.7.2 BIOIMPEAANZIMESSUNG ...ttt ettt ettt 21
3.7.3 Intradialytisches HAMAatoKrit-MONIOriNG .........coovveiiiiniieiiieiice e 22
3.7.4 Vena-cava-inferior-Sonografie ...........ccvoviiiiiiiieii e 22
3.8 StatistisChe MethOTeN ..........ooiiiiie e 23
A ERGEBNISSE ...ttt e e 25
4.1 PatientencharakteriStiKa............cooiviiiiiiii e 25
4.2 Sollgewicht (klinische EINSChAtZUNG) ......ccvvveiiieiie e 28
4.3 Apparative UNtersUChUNGEN ........ccvvieiiie e 33
4.3.1 Body Composition Monitor (BCM) .......cccocveiiiiiiiiic e 33
4.3.1.1 Vergleich mit klinisch eingeschatztem Sollgewicht...............cccevivveiiennne, 33
4.3.1.2 Vergleich vor und nach DialySe .........cccocvveiiiiiiiie e 36
4.3.1.3 Korperwasserkompartimente und Gewebeanteile............ccccccccvveviveeiinieenne, 37
4.3.2 CITE-LUING .ot 39
4.3.2.1 Hydratationszustand nach Blutvolumenanderung............cccccoeveeiiineennnnenne, 39
4.3.2.2 GruppenVergleiCh ... 40
4.3.2.3 Vergleich Crit-Line und BCM .........ccccoiiiiiiic e 42
4.3.2.4 Vergleich Crit-Line und Klinische Einschatzung ............cccccoovveeiiiieiinnnne, 43
4.3.3 BIULArUCKVErNAIEN ... 44
4.3.4 Vena-cava-inferior-Sonografie ..........ccccooveeiii i 46
4.3.4.1 Gruppenvergleich und Bezug zur Kdrperoberflache............ccoceviiiiinin, 46
4.3.4.2 Vergleich Vena-cava-inferior-Durchmesser und BCM............ccccovveevinnee. 47

4.3.4.3 Vergleich Vena-cava-inferior-Durchmesser und klinische Einschatzung.... 48



5. DISKUSSION . ...ttt 49

5.1 KINISCheS SOIGEWICHE ..........oiiieiiieie e 49
5.1.1 Voraussetzungen VOr DIAIYSE ........ccceiiiiiiiiiiiiieee e 49
5.1.2 Volumenstatus Nach DIalYSe..........cccueiuiiiiiiiiiiiiesee e 50
5.1.3 Unterschiede zwiSchen den GrUPPEN ......ccuvoieeiiierie e 51

5.2 Body COMPOSIEION MONITOT .......eeiiiiiiieiee it 54
5.2.1 Hydratationsstatus verglichen mit klinischer Einschatzung (U1)............cccoc..... 54
5.2.2 Hydratationsstatus verglichen mit klinischer Einschatzung (U2)...................... 55
5.2.3 KOrperwasserkOmpPartimente ..........cueiuieieiieeiiee e 57
5.2.4 ErNENTUNGSSTALUS .....vviiiiiiiiieiiee ettt 58

5.3 ClIE-LLING o 59
5.3.1 Interpretation nach Normgrenzen von Sinha et al.............ccccovvve e, 59
5.3.2 Interpretation nach Normgrenzen von Reddan et al. und Rodriguez et al. ........ 61
5.3.3 Zusammenhange mit Bioimpedanzmessung und klinischen Parametern .......... 62

5.4 BIULArUCKVEINAIEN ... 63

5.5 Vena-cava-inferior-Sonografie ...........ccccovvve e 65
5.5.1 Normgrenzen und deren KOITeKEUN ..........c.oeeiuireiiiie e 65
5.5.2 Zusammenhange mit Bioimpedanzmessung und klinischen Parametern .......... 66

5.6 Gesamtvergleich und Schlussfolgerungen ..........ccccveeiiiieiiiic i 68

5.7 Grenzen und ProbIEme ...........ooiiiiiie 70

6. ZUSAMMENFASSUNG ...t 72

7. LITERATURVERZEICHNIS ...t 74

8. ANLAGEN ... 80



ABBILDUNGEN UND TABELLEN

Abbildungen
Abbildung 1:
Abbildung 2:
Abbildung 3:
Abbildung 4:

Abbildung 5:

Abbildung 6:

Abbildung 7:

Abbildung 8:

Abbildung 9:

Abbildung 10:

Abbildung 11:

Abbildung 12:

Abbildung 13:

Prinzip der HAMOAIalYSE .......voiiieiiii e 2
Vena-cava-inferior-Sonografie..........cccooveiieiienie e 14
Handhabung des Body Composition MoNitors ..........c..ccceeveveeiveeennnee. 21
Gruppeneinteilung zur DIfferenzierung..........ccooveveiieniienieeneeee 23

Ultrafiltrationsvolumina abhangig vom Geschlecht (U1)
(Mann-WhitneyY-U-TESt) ........ceeerrriiieiiieiiee e 27

Ultrafiltrationsvolumina abhdngig vom Body Mass Index (BMI)
(U1) (Mann-Whitney-U-TEeSt) ........cceerrirriiriiieiiie e 27

Abweichung vom klinischen Sollgewicht abhdngig vom Geschlecht

(U1 vor HD) (Mann-Whitney-U-Test) ........cccceeiveerireeiireeiiieesieeene 28

Abweichung vom klinischen Sollgewicht abhdngig vom Body Mass

Index (BMI) (U1 vor HD) (Mann-Whitney-U-Test) .......cccccceveernnnnns 29

Abweichung vom klinischen Sollgewicht abhdngig vom Geschlecht

(U1 nach HD) (Mann-Whitney-U-Test) .........cccocveivireiiiireeiiie e, 30

Abweichung vom klinischen Sollgewicht abhdngig vom Ultrafiltra-

tionsvolumen (UFV) (U1 nach HD) (Mann-Whitney-U-Test)............. 31

Nahrungsaufnahme wéhrend der Dialysesitzung abhangig vom

Ultrafiltrationsvolumen (UFV) (Mann-Whitney-U-Test).................... 31

Abweichung vom klinischen Sollgewicht abhdngig vom Body Mass

Index (BMI) (U2 vor HD) (Mann-Whitney-U-Test)........ccccccevvvernnnnn 32

Abweichung vom BCM-ermittelten Sollgewicht nach der
Dialysesitzung abh&ngig vom Ultrafiltrationsvolumen (UFV)

(U1 nach HD) (Mann-Whitney-U-Test) .........cccovvveeiviiineeeiiiiiee e, 34

-1V -



Abbildung 14:

Abbildung 15:

Abbildung 16:

Abbildung 17:

Abbildung 18:

Abbildung 19:

Reduktion des Extrazellularvolumens wahrend der Dialysesitzung
(WIICOXON-TESE). ..o 38

Muskelmasseindex (LTI) und Fettmasseindex (FTI) ........cccoeeviennnne. 38

Relative Blutvolumenénderung abhéngig vom Geschlecht
(Mann-Whitney-U-TESt) ........ceeerriiiieriieiie e 41

Relative Blutvolumendnderung abhingig vom BMI
(Mann-Whitney-U-TESt) ........ceeeririiiieiiieiie et 42

Abweichung vom klinischen Sollgewicht abhangig vom Blutdruck
(U1 vor HD) (Mann-Whitney-U-Test) ........cccceeireerireniireeiieeesieeenn 44

Anzahl eingenommener Antihypertensiva pro Patient ........................ 46



Tabellen

Tabelle 1:

Tabelle 2:

Tabelle 3:

Tabelle 4:

Tabelle 5:

Tabelle 6:

Tabelle 7:

Tabelle 8:

Tabelle 9:

Tabelle 10:

Tabelle 11:

Tabelle 12:

Tabelle 13:

Tabelle 14:

BasiSCharakteriStiKa............oouieiiiiiieii e 20
PatientencharakteriStiKa ...........covviiieiiieie e 25
Unterschiede der Patientencharakteristika innerhalb der untersuchten

Gruppen (Mann-Whitney-U-TeSt) ........ccceeiiireriiieiiiee e sieeesieeesieeens 26
Korpergewichtsverdnderungen wahrend der ersten Dialysesitzung ......... 30
Vergleich klinischer Einschatzung mit BCM-Messung (U1 nach HD) .... 33
Vergleich klinischer Einschatzung mit BCM-Messung (U2 nach HD) .... 35

Laut BCM bestimmtes Sollgewicht vor und nach Dialyse,
UNEersChiede (U2) .....ooeiiiieiiieie et 36

Vergleich klinischer Einschatzung mit Crit-Line- und BCM-Messung
(UL VOE HD) .ttt et e et e e annee e 40

Korrelation der Blutvolumenanderung (Crit-Line) mit Gewichtsverlust

(Rangkorrelation nach Spearman)..........cccccccvveiiieeiiiee e 40

Korrelation der Blutvolumenanderung (Crit-Line) mit Uberwéasserung

It. BCM (Rangkorrelation nach Spearman) ...........cccceevvvveevivveesiieeesinneenn 43

Korrelation der Blutvolumenanderung (Crit-Line) mit der Abweichung
des Patientengewichtes von ihrem klinisch bestimmten Sollgewicht

vor der Dialysesitzung (Rangkorrelation nach Spearman)...................... 43

Korrelation des Vena-cava-inferior-Durchmessers mit Uberwasserung

It. BCM nach der Dialysesitzung (Rangkorrelation nach Spearman) ....... 47

Korrelation des Vena-cava-inferior-Durchmessers mit dem

Ultrafiltrationsvolumen (Rangkorrelation nach Spearman) ..................... 47

Vergleich Vena-cava-inferior-Sonografie mit klinischer Einschatzung und

BCM-MESSUNG ...ttt e e e e e e s e e e e e e e e enneenes 48



ABKURZUNGSVERZEICHNIS

Abb.
ACE
al.
AT 11
ca.
BCM
BMI
CLM 11
CRS
DO
e.V.
ECW
EZV

FTI

Hb
HD
ICW
KfH

kg

Jahre

Abbildung

Angiotensin Converting Enzyme

alii; aliae; alia = andere

Angiotensin 2

circa

Body Composition Monitor

Body Mass Index
Crit-Line-111-Monitor

cardiorenal syndrome = kardiorenales Syndrom
Deuteriumoxid

eingetragener \erein

extracellular water = Extrazellularwasser
Extrazellularvolumen

Fat Tissue Index = Fettmasseindex
Gramm

Stunde

Héamoglobin

Héamodialyse

intracellular water = Intrazellularwasser
Kuratorium fur Hamodialyse
Kilogramm

- VII -



kHz Kilohertz

Kl Konfidenzintervall

KOF Korperoberflache

I Liter

It. laut

LTI Lean Tissue Index = Muskelmasseindex
m mannlich

m?2 Quadratmeter

MAD Mittlerer Arterieller Druck

min Minute

ml Milliliter

mm Millimeter

mmHg Millimeter Quecksilberséule

n Anzahl

n.s. nicht signifikant

OH overhydration = Uberwésserung
p statistische Signifikanz

r Rangkorrelationskoeffizient nach Spearman
RA Restausscheidung

S. Seite

SD Standardabweichung

SG Sollgewicht

S. 0. siehe oben

- VI -



Tab.

TBW

UFV
VCI
VCID
vgl.

VS.

siehe unten

Tabelle

total body water = Gesamtkdrperwasser
Untersuchungszeitpunkt
Ultrafiltrationsvolumen

\ena cava inferior
\ena-cava-inferior-Durchmesser
vergleiche

versus = im Gegensatz zu
weiblich

zum Beispiel

Delta = Differenz/Abweichung

SIX -



Einleitung

1. EINLEITUNG

1.1 Der Wasserhaushalt und seine Regulation

Bei einem gesunden Menschen mit einer ungestorten Ausscheidung stellt der Korper
uber ein Zusammenspiel mehrerer komplexer Regelkreise in den Nieren stets den Zu-
stand der Euvolamie her, was das Optimum zwischen den Symptomen einer Volumen-
uberladung und denen eines Volumenmangels bedeutet. Bei Patienten mit einer einge-
schréankten Nierenfunktion, insbesondere bei Dialysepatienten ist es die Aufgabe des
Nephrologen, das richtige Sollgewicht oder auch Trockengewicht, welches den Zustand
der Euvoléamie représentiert, individuell fir jeden Patienten zu bestimmen. In der tagli-
chen Praxis stellt sich dies mangels objektiver Bestimmungsmethoden leider immer
wieder als Herausforderung dar (Buoncristiani et al. 1999; Chazot 2009).

Da sich bis heute keine Standardmessmethode fiir das Trockengewicht durchsetzen
konnte, ist es schwierig, den angemessenen Flussigkeitsentzug fir den individuellen
Patienten zu ermitteln (Jaeger und Mehta 1999). Jedoch ist das Erreichen dieses Ziels
von essentieller Bedeutung, da die Optimierung des Hydratationszustandes das Outco-
me von Dialysepatienten nachweislich verbessert (Canaud et al. 2010).

Nicht zuletzt deswegen wird fortwéhrend an der Verbesserung der angewandten Metho-
den gearbeitet. Doch obwohl es bei der Entwicklung von technischen Geraten zur Be-
handlung des Nierenversagens betréchtliche Fortschritte gab, bleibt eine Technik zur
Evaluation und Uberwachung des Trockengewichts schwer erreichbar (Hoenich und
Levin 2003). So ist in Europa laut einer Studie von Lopot et al. immer noch etwa jeder
vierte Dialysepatient tberwassert, was die Notwendigkeit der akkuraten Sollgewichts-

bestimmung noch klarer hervorhebt (Lopot et al. 2002).
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1.2 Die Hamodialyse

Aktuell sind ca. 80000 Patienten in Deutschland terminal niereninsuffizient und damit
dialysepflichtig (Potthoff et al. 2017). Jahrlich nimmt diese Zahl um fast 3% zu (Lott-
mann et al. 2015). Als Behandlungsmdglichkeiten stehen diesen Patienten die Himodia-
lyse und die Peritonealdialyse zur Verfligung.

Die (berwiegend durchgefiihrte Hamodialyse ist dabei weltweit das extrakorporale
Standardverfahren der Niereninsuffizienztherapie. Sie beruht auf dem Prinzip der Diffu-
sion entlang eines bestehenden Konzentrationsgradienten zwischen Blut und Dialysat an
einer Dialysatormembran. Zuséatzlich kommt es durch einen hydrostatischen Druckgra-
dienten zwischen Blut- und Dialysatseite zur Ultrafiltration eines bestimmten Flussig-
keitsvolumens. Zahlreiche Studien haben inzwischen gezeigt, dass sich durch das Moni-
toring einer adéquaten Dialysedosierung die Lebenserwartung von Dialysepatienten
verbessern lasst. Adaquatheit bedeutet hierbei das Erreichen eines fir den Patienten
akzeptablen klinischen Verlaufs in Relation zu den behandlungsbedingten Lebensein-
schrankungen sowie den Kosten der Behandlung. Prinzipiell wird versucht, vorhandene
Technologien und Ressourcen flr das Dialyseverfahren so zu nutzen, dass Morbiditat
und Mortalitdt méglichst ginstig liegen und die Patienten ihre taglichen Aktivitaten

ohne Limitierung bewaltigen konnen (Felten et al. 1999).

Abbildung 1: Prinzip der Himodialyse (Quelle: www.dialyse-bw.de)
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1.3 Der Hydratationsstatus

1.3.1 Das Trockengewicht

Das optimale Trockengewicht wird definiert als Kérpergewicht am Ende einer Dialyse-
sitzung, bei dem der Wasserhaushalt und besonders das Extrazellularvolumen (EZV)
annéhernd normal sind, der Patient sich wohl fihlt und frei von intradialytischen Symp-
tomen (Unterwasserung) oder Zeichen einer Uberwdasserung ist (Henderson 1980;
Charra et al. 1996).

Anzeichen einer Hypovoldmie sind beispielsweise Durst, Mudigkeit, Krampfe, Schwin-
del und hypotensiven Episoden. Dem gegentiber kennzeichnet sich eine Hyperhydrata-
tion unter anderem durch das Auftreten von Odemen, Dyspnoe, Husten und einer hyper-
tonen Kreislaufsituation.

Das Trockengewicht sollte so niedrig gewéhlt sein, dass der Patient bestenfalls trotz
Salzwasserretention bis zur nachsten Dialyse normotensiv bleiben kann (Charra et al.
1996). Daher wird es oft auch als niedrigstes Gewicht am Ende der Dialyse definiert,
das der Patient gerade noch toleriert ohne unter haufigen Hypotonien als Zeichen eines
unzureichenden Hydratationszustandes zu leiden (Leunissen et al. 1993; Hoenich und
Levin 2003).

Dabei ist zu beachten, dass das individuelle Trockengewicht eines jeden Patienten eine
veranderliche GroRRe darstellt. Insbesondere wahrend der ersten Monate der Dialysebe-
handlung sollte es als dynamisches Konzept gesehen werden (Chazot et al. 1999). In
einer prospektiven Studie von Wizemann et al. musste das Dialysezielgewicht im Mittel

alle 19 Wochen optimiert werden (Wizemann und Schilling 1995).
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1.3.2 Abweichungen vom Trockengewicht

1.3.2.1 Normgrenzen

Um zu bestimmen, ab wann ein Patient Gberwassert ist, muss man zundchst den Bereich
normaler Hydratation definieren. Ausgehend von einer gesunden Vergleichspopulation
errechneten Wabel et al. die 10. und 90. Perzentile des Hydratationszustandes sowie des
systolischen Blutdrucks als Grenzen der Normohydratation und Normotonie (Wabel et
al. 2008). Diese zeigten sich bei -1,1 Liter und +1,1 Liter um den altersspezifischen
Mittelwert. Patienten mit einem Wert unter -1,1 Liter werden als unterwassert, solche
mit einem Wert Uber +1,1 Liter als Gberwassert definiert. Weiterhin wird bis zu der
Marke von +2,5 Liter von milder Uberwasserung und bei Werten tiber +2,5 Liter von
starker Uberwasserung ausgegangen.

Systolische Blutdruckwerte zwischen 100 und 140 mmHg gelten als normotensiv. Bei
Werten Uber 140 mmHg liegt definitionsgemaR eine Hypertension vor. Von einer Hypo-

tension spricht man bei Werten unter 100 mmHg.

1.3.2.2 Folgen der Volumentiberladung

Uberwasserung ist ein modifizierbarer Risikofaktor (Canaud et al. 2010). Die Patienten
profitieren stark vom aktiven Management des Uberwésserungszustandes, denn die Fol-
gen einer chronischen Hyperhydratation sind vielfaltig und schwerwiegend (Chazot et
al. 2012). Es wurde nachgewiesen, dass der Hydratationsstatus nach dem Diabetes mel-
litus den zweitwichtigsten und -einflussreichsten Faktor fur die Mortalitat von Dialyse-
patienten darstellt (Wabel et al. 2009; Wizemann et al. 2009).

Dabei sind kardiovaskulare Ereignisse, insbesondere ventrikuléare Arrhythmien und der
plétzliche Herztod, die haufigsten Todesursachen von Hamodialysepatienten (Burton et
al. 2008). Sie werden durch arterielle Hypertonie und Linksherzhypertrophie begunstigt,
welche neben peripheren Odemen, Lungenddem und Dyspnoe typische Folgen einer
anhaltenden Akkumulation von Wasser im Kdrper sind (Kushner et al. 1996). Diese
negativen Effekte der renal bedingten Volumentberladung auf die kardiale Funktion
werden unter dem Begriff des kardiorenalen Syndroms (CRS Typ Il und 1V) zusam-

mengefasst und im engeren Sinne als renokardiales Syndrom bezeichnet (McCullough

-4-
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et al. 2013). Die Hypervolamie und die damit verbundene hydropische Dekompensation
ist dabei der haufigste Hospitalisierungsgrund flr Patienten mit kardiorenalem Syndrom
(Schwenger et al. 2014). Weiterhin reduziert ein kardiales Vorwartsversagen die renale
Perfusion und mindert unter Umstanden die noch vorhandene Restausscheidung der
Patienten, was dem CRS im urspringlichen Sinne entspricht (CRS Typ | und II)
(Canaud 2008; McCullough et al. 2013).

Vicenté-Martinez et al. konnten auRerdem eine Assoziation von Uberwéasserung mit
Entziindungsprozessen nachweisen (Vicenté-Martinez et al. 2004). Auch Odeme be-
gunstigen, insbesondere bei Diabetikern, das Auftreten von Hautinfektionen, welche zu
einer mit hoher Mortalitat belasteten Sepsis und Amputationen fiihren kénnen. Eine
pulmonale Stauung kann zu Bronchitis und Pneumonie, die gastrointestinale Stauung

zur Malabsorption von Nahrstoffen flihren (Kraemer et al. 2006).

1.3.2.3 Folgen des Volumenmangels

Auch eine Hypovolamie kann erhebliche Einschrankungen verursachen. So besteht eine
Assoziation mit dem gehauften Auftreten von Wadenkrampfen, Ubelkeit, Erbrechen,
Schwindel, Blutdruckabfall, Kopfschmerzen und generalisierten Krampfanféallen wah-
rend der Dialyse und einem Leistungsknick sowie verstarktem Durst im dialysefreien
Intervall (Kushner et al. 1996; Brennan et al. 2006). Langfristig fuhren intra- oder post-
dialytische Hypotonien zu einer Einschrankung der linksventrikularen Funktion und
somit der koronaren Perfusion (Rostoker et al. 2009).

Durch das Erreichen eines optimalen Flussigkeitsstatus kann also wahrscheinlich ein
starker Einfluss auf die Mortalitatsreduktion sowie eine bessere Lebensqualitat fur Dia-

lysepatienten erzielt werden (Wabel et al. 2009; Chang et al. 2004c).
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1.3.3 Blutdruck und Trockengewicht
1.3.3.1 Zusammenhang

Als verlésslicher Hinweis auf ein optimales Trockengewicht kann der Blutdruck der
Patienten gesehen werden (Charra und Chazot 2003). Dieser sollte im Optimalfall wéh-
rend der gesamten interdialytischen Zeit normal sein. Bleibt der Patient nach einer Dia-
lysesitzung hypertensiv oder wird vor der ndchsten Dialysesitzung hypertensiv, liegt er
definitionsgem&R Uber seinem Trockengewicht (Charra et al. 1996). So konnte die
Uberwiasserung neben anderen Faktoren als eine wesentliche Ursache der arteriellen
Hypertonie identifiziert werden (Lins et al. 1997; Katzarski et al. 1999). Dementspre-
chend ist die Trockengewichtsreduktion eine simple, effektive und gut tolerierte Metho-
de um die Blutdruckkontrolle bei hypertensiven Dialysepatienten zu verbessern. Es
konnte sogar gezeigt werden, dass eine Reduktion des Trockengewichts zu gleicher oder
gar besserer systolischer Blutdrucksenkung als ein singuléres Antihypertensivum fihrt,
ohne die Dauer oder Haufigkeit der Dialysebehandlung zu erhéhen (Agarwal et al.
2009). Das Erreichen von postdialytischer Normohydratation sollte also ein wichtiges
Ziel zur adaquaten Blutdruckkontrolle sein, um die erhdhte kardiovaskuldre Morbiditét

und Mortalitét durch arterielle Hypertonie zu vermeiden (Chazot et al. 1995).

1.3.3.2 Grenzen

Die Blutdruckregulation des menschlichen Organismus ist komplex und multifaktoriell
beeinflusst. Daher ist die alleinige Blutdruckbestimmung zur Einschatzung des Hydrata-
tionsstatus zu ungenau. Wabel et al. zeigten in ihrer Studie aus dem Jahr 2008 eine wei-
te Variabilitat systolischer Blutdruckwerte unabhangig vom Grad der Uberwasserung
(Wabel et al. 2008). Auch das interdialytische Blutdruckverhalten ist kein valider Mar-
ker fir den Hydratationsstatus. Chazot et al. konnten schon 1995 zeigen, dass der Blut-
druck am Ende der interdialytischen Periode unabhédngig von der Gewichtszunahme
erhéht ist (Chazot et al. 1995).
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1.3.4 Bestimmung des Hydratationsstatus
1.3.4.1 Klinische Bestimmung

Die Dialysebehandlung orientiert sich in der Regel am Korpergewicht des Patienten, da
es bei der Bestimmung des Gesamtkorperwassers der starkste Pradiktor ist (Wuhl et al.
1996). Die Festlegung des Dialysezielgewichtes erfolgt dabei meist nach der ,,Trial and
Error“-Methode (Kushner et al. 1996; Jaeger und Mehta 1999). Hierbei wird von Sit-
zung zu Sitzung das niedrigste tolerable postdialytische Korpergewicht ausprobiert, was
allerdings oft zu einem erwartungsgemalien Anstieg von Krampfen, Schwindel und hy-
potensiven Episoden fuhrt (Charra et al. 1996). Als Mal} fir die Ultrafiltration dienen
die Schwankungen des Koérpergewichts der Patienten zwischen den Dialysesitzungen.
Die Schwierigkeit besteht in der Festlegung und der fortlaufenden Evaluierung des Dia-
lysezielgewichtes und der resultierenden ,,Dosis“ der Ultrafiltration (Chazot et al. 1999).
Es ist bekannt, dass intradialytische Komplikationen durch die Balance zwischen Ultra-
filtrationsrate und Plasma-Refilling beeinflusst werden. So préadisponieren Ultrafiltrati-
onsraten Uber der Refilling-Kapazitat fur dialyseinduzierte Hypotension. Zur Vermei-
dung dessen sind bessere Methoden zur Bestimmung der VVolumenanderung wéhrend
der Dialyse notig, um das Ziel des Flussigkeitsentzugs zu definieren und Strategien zu

sichereren Dialysebehandlungen zu entwickeln (Jaeger und Mehta 1999).

Grenzen

Viele Autoren beméngeln die Ungenauigkeit und eingeschrankte Aussagekraft der kli-
nischen Abschatzung des Volumenstatus (McGee et al. 1999; Brennan et al. 2006). Sich
auf einen einzelnen Endpunkt wie das postdialytische Gewicht zu fokussieren, kdnnte
die Flussigkeitsdynamik inadaquat widerspiegeln da der Hydratationszustand eines Dia-
lysepatienten ein rhythmischer Prozess ist. Es besteht eine dauernde Dysvolamie, verur-
sacht durch den schnellen Flissigkeitsentzug wéhrend der Dialyse und unvorhersehbare
Flussigkeits- und Salzaufnahme durch den Patienten (Wizemann und Schilling 1995).
AuRerdem kann die gleiche Gewichtsveranderung bei verschiedenen Patienten unter-

schiedliche Hydratationsveranderungen bedeuten, da sich Kérperkompartimente, Meta-
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bolismus und Gewohnheiten insbesondere am Anfang der Therapie verandern (Kraemer
et al. 2006). So befinden sich die Patienten zu Beginn einer Dialysebehandlung oft in
einer katabolen Stoffwechsellage und der Extrazellularraum ist aufgrund der einge-
schrénkten Urinproduktion vergroRert (Fisch und Spiegel 1996).

Auch die interdialytische Gewichtszunahme der Patienten hat sich bisher nur als be-
grenzt aussagekraftig erwiesen (Chazot et al. 2012). Weiter erschwerend auf die Beur-
teilbarkeit des Hydratationsstatus wirkt sich das verzogerte Auftreten klinischer Zeichen
aus. Symptome der Volumeniiberladung treten erst bei einer Uberwésserung von min-
destens 2 Litern (bei manchen Patienten sogar 3 bis 6 Litern) auf und sind damit zur
Feststellung einer milden Uberwasserung nicht sensitiv genug. Auch die Symptome
einer Unterwasserung, z. B. ein starker Pulsanstieg (> 30/min) oder starker Schwindel

zeigen sich bei moderater Volumendepletion hdufig nicht (McGee et al. 1999).

1.3.4.2 Bioimpedanzmessung

Die Bioimpedanzmessung ist ein einfaches aber essentielles Tool zur Risikostratifizie-
rung bei Dialysepatienten (Voroneanu et al. 2010). Ahnliche Methoden existieren be-
reits seit Beginn des 20. Jahrhunderts, als Experimente zur Erforschung der elektrischen
Eigenschaften von biologischen Materialien bzw. Geweben durchgefuhrt wurden (Fos-
ter und Schwan 1989). In Kombination mit einem physiologischen Gewebsmodell bietet
die Ganzkorperbioimpedanzmessung heute erstmals ein objektives und relevantes Ziel
zur klinischen Trockengewichtsbestimmung an (Wabel et al. 2009). Neben der Evalua-
tion des Volumenstatus sind dabei auch ein Monitoring der Volumenverlagerung wéah-
rend der Behandlung, die Messung eines Wertes fiir Gesamtkdrperwasser und die Eva-

luation des Ernahrungsstatus moglich (Kushner et al. 1996).

Funktionsweise

Die Funktion der Bioimpedanzmessung beruht auf der Tatsache, dass verschiedene Ge-
webe unterschiedliche Widerstande aufweisen. Diese sind zudem stark von der Fre-

quenz abhéngig (Foster und Lukaski 1996). In den frihen 70ern erkannten Nyboer et
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al., dass sich die Impedanz des menschlichen Korpers gegentber Wechselstrom ent-
sprechend den Verénderungen des Blutvolumens ebenfalls verdnderte (Jaeger und
Mehta 1999).

Aufbauend auf einem Flissigkeitsmodell nach Cole et al. werden so die gemessenen
Widerstande fur unterschiedliche Wechselstromfrequenzen verwendet, um intrazellulare
und extrazellulare Flissigkeitsvolumina sowie das Gesamtkorperwasser zu berechnen
(Cole et al. 1969). Diese Werte werden daraufhin genutzt, um die Zusammensetzung
der Kdrperkompartimente im Sinne von Muskelmasse, Fettanteil und Flussigkeitsiber-
schuss zu ermitteln (Moissl et al. 2006).

Korperwasserkompartimente

Die Starke der Bioimpedanzmessung liegt in der Fahigkeit, die verschiedenen Korper-
wasserkompartimente zu unterscheiden. Die Eignung der Messung dieser Komparti-
mente durch resistive Indizes zur Darstellung des Hydratationsstatus von Dialysepatien-
ten wurde bereits erwiesen (Oe et al. 1997). So ist bekannt, dass sich das meiste
Uberschiissige Wasser im Extrazellularraum befindet (Fisch und Spiegel 1996; Wize-
mann et al. 2008). In dem Malie, wie die Harnproduktion des niereninsuffizienten Pati-
enten abnimmt, akkumuliert die Flissigkeit im Korper und fiihrt so zu einer Expansion
des Extrazellularraums (Charra und Chazot 2003). Daher wird nur das Extrazellularvo-
lumen, nicht aber das Intrazellularvolumen als guter Indikator des Volumenstatus gese-
hen (Oe et al. 1997; Kraemer et al. 2006). Bei Patienten auf ihrem Trockengewicht ist
das Extrazellularvolumen vergleichbar mit dem gesunder Kontrollpersonen (Kouw et al.
1992). Ein normales Extrazellularvolumen zeigt also das Ziel der Therapie &quivalent
zum normalen Trockengewicht an.

Fur den Body Composition Monitor konnte gezeigt werden, dass er ein verlassliches
individuelles Dialyse-Zielgewicht liefert, das mit einem normalen Extrazellularvolumen
korrespondiert (Wizemann et al. 2008). Da das normale Extrazellularvolumen fiir be-
stimmte Gewichte und Kdrperzusammensetzungen bekannt ist, kann die Abweichung
vom normalen Hydratationsstatus aus der Differenz des gemessenen und des erwarteten

Extrazellularvolumens berechnet werden (Wabel et al. 2008).
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Richtwerte

Als Normalwert des Hydratationszustandes nach Dialyse wurde ein Bereich von * 2
Standardabweichungen um den altersspezifischen Mittelwert des Extrazellularvolumens
definiert (Kouw et al. 1992; Leunissen et al. 2000). Patienten mit einem Extrazellular-
volumen > 2 Standardabweichungen uber dem Mittelwert gelten als Uberwéssert, das
entspricht einem Volumentberschuss von > 15% (Machek et al. 2010). Solche mit ei-
nem Extrazellularvolumen < 2 Standardabweichungen unter dem Mittelwert gelten als
unterwassert. Fur eine EZV-VergrolRerung um > 15% (entspricht ca. 2,5 | OH) wurde

ein klarer Einfluss auf die Mortalitat nachgewiesen (Wizemann et al. 2009).

Validierung

Multifrequenzielle Bioimpedanzmessung ist eine geeignete, nichtinvasive, technisch
einfach nutzbare und gut reproduzierbare Methode das Trockengewicht zu bestimmen
(Katzarski et al. 1996). Sie ist nachweislich in der Lage, den Hydratationsstatus des Pa-
tienten zu erfassen und zwischen Patienten am Trockengewicht und tberwésserten Pati-
enten zu unterscheiden (Hoenich und Levin 2003). Die Methode wurde unter anderem
durch den Vergleich mit prézisen Isotop-Dilutionsmethoden bereits mehrfach validiert
(Wizemann et al. 2008; Machek et al. 2010). Dabei zeigte sie im Vergleich mit Gold-
standard-Methoden exzellente Ubereinstimmung bei mehreren hundert Patienten
(TBW) (Wabel et al. 2009). In dieser Studie wurden bei den Patienten die nichtinvasi-
ven Bioimpedanzmessungen mittels des Body Composition Monitor (BCM, Fresenius
Medical Care, Neu-Isenburg) durchgeflhrt. Dieses Gerdt ist fur die Sollgewichtsbeurtei-
lung bereits zugelassen und wird im Handel vertrieben (Machek et al. 2010; Wabel et al.
2008).

-10 -
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Vorteile

Bioimpedanzmessung scheint aktuell die vielversprechendste Methode zum Volumen-
management zu sein (Kraemer et al. 2006). Sie ist die einzige Messung, die die Uber-
waésserung eines Patienten als Absolutwert angeben kann und dabei ein zufriedenstel-
lend niedriges Detektionslimit aufweist (Wizemann et al. 2008; Kraemer et al. 2006).
Zudem werden weitere Informationen (ber den Wasser- und Fettanteil des Patienten
geliefert, die Aussagen uber seinen Erndhrungsstatus ermdglichen (Segall et al. 2009).

Um das Normohydratationsgewicht zu bestimmen, bendtigt der hier verwendete Body
Composition Monitor keine Referenzpopulation (Machek et al. 2010). Er gewahrleistet
eine gut reproduzierbare, objektive Beurteilung des Normohydratationszustandes, die
klinisch anwendbar ist. Eine Patiententiberwachung auf diese Weise flihrt nachweislich
zu besserer Kontrolle des Bluthochdrucks bei Gberwasserten Patienten, weniger intra-
dialytischen Komplikationen und verbesserter Herzfunktion (Machek et al. 2010). Laut
einer Metaanalyse von Martinoli et al. fihren Multifrequenz-Bioimpedanzmessungen zu
keiner signifikanten Uberschatzung des TBW verglichen mit Referenzwerten (D,O-
Dilution) und scheinen eine akkurate Methode zur Einschdtzung des TBW bei Gesun-

den, Ubergewichtigen und Patienten mit Nierenversagen zu sein (Martinoli et al. 2003).

Grenzen

Bioimpedanzmessung hat den Vorteil, dass die Messung der Anderung des Hydratati-
onszustandes praktisch immer durchgefuhrt werden kann und dadurch die Berechnung
der Normohydratation nicht beeintrachtigt wird. Die einzige Einschrankung gilt fir die
Messung direkt nach der Dialyse, wenn Dysaquilibrium-Effekte die Messung von ECW
und ICW beeinflussen kénnen. Manche Autoren beschreiben eine systematische Unter-
schédtzung des peridialytisch entzogenen Volumens um 15 bis 30 % durch die Bioimpe-
danzmessung, weil wahrend der Dialyse ein bedeutender Volumenanteil aus dem
Rumpf mobilisiert wird, dieser aber nur zu 5 bis 10 % am Gesamtkdrperwiderstand be-
teiligt und daher durch die Impedanzmessung schwer zu erfassen ist (Jaeger und Mehta
1999; Zaluska et al. 1998; Zhu et al. 1998). AuRerdem kdnnen Verénderungen von

Elektrolyt- und Proteinzusammensetzung sowie des Hamatokrits unter Dialyse die Leit-
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fahigkeit beeinflussen und somit das Ergebnis verandern (Hoenich und Levin 2003; Oe
et al. 1997; Jaeger und Mehta 1999). Obwohl diese negativen Effekte durch die Mes-
sung mindestens 30 Minuten nach der Behandlung vermieden werden kénnen, ist das
fur die Patienten sehr unkomfortabel. Daher ist es angemessen, die Messung vor der
Dialyse durchzufiihren (Wabel et al. 2008).

1.3.4.3 Crit-Line

Die aktuellen Geréte zur Messung des relativen Blutvolumens sind in der Lage kontinu-
ierlich und akkurat den Hb, den Hamatokrit oder die GesamteiweilRkonzentration wah-
rend der Dialyse zu messen. Dazu wird ein optischer Sensor in den Blutkreislauf durch
das Dialysegeréat eingeschaltet und tber die Lichtabsorption der Hamatokrit gemessen.
Die Konzentrationsanderungen werden dann zur Berechnung der relativen Blutvolu-
menénderungen benutzt (Dasselaar et al. 2005). Dabei ist der Anstieg von Hamatokrit
und Proteingehalt umgekehrt proportional zur Veranderung des Blutvolumens (Jaeger
und Mehta 1999). Unter der Annahme einer gleichbleibenden Menge und gleichmaRi-
gen Verteilung der Erythrozyten wéhrend der Dialyse entspricht der prozentuale An-
stieg des Hamatokrits der prozentualen Abnahme des Blutvolumens (Dasselaar et al.
2005).

Validierung

Relative Blutvolumenénderungen gemessen durch Hamatokritmonitoring sind objektiv
und das berechnete Blutvolumen durch Hamatokritmonitoring unterscheidet sich nicht
von anthropometrischen Messungen (Leypoldt et al. 1995). In dieser Studie wird mittels
des Crit-Line-111-Monitors von Hemo Metrics (Kaysville, Utah, USA) nichtinvasiv
wéhrend der Dialyse die Hamokonzentration bestimmt. Auch dieses Gerét ist fir diese
Anwendung zugelassen und wird im Handel vertrieben (Reddan et al. 2005; Dasselaar
et al. 2007; Sinha et al. 2010). Laut Sinha et al. ist das Monitoring der relativen Plas-
mavolumenverénderung (mittels Crit-Line) eine valide Methode zur Trockengewichts-

bestimmung bei hypertensiven Dialysepatienten (Sinha et al. 2010).
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Vorteile

Bei vielen Dialysepatienten geht ein Blutdruckabfall mit sinkendem Blutvolumen und
steigendem H&amatokrit einher und eine starke Blutvolumenanderung kann als Ankundi-
gung intradialytischer Nebenwirkungen interpretiert werden (Steuer et al. 1994). Eine
durch Hamatokritkontrolle angepasste Dialyse reduziert die Inzidenz dieser intradialyti-
schen Symptome von 40 auf 32% (Gabrielli et al. 2009). Auf der anderen Seite hat ein
signifikanter Anteil an Dialysepatienten schon am Ende der Sitzung eine beginnende
Uberwasserung. Auch dieser Anteil kann durch Blutvolumenmonitoring (Crit-Line)
wahrend der Dialyse identifiziert werden und der VVolumenentzug erhdht werden, ohne
dass eine bedeutende Symptomverschlechterung wéhrend der Behandlung auftritt
(Steuer et al. 1998). Eine Studie von Sinha et al. zeigt den Crit-Line-Monitor als einfa-
ches und weit verbreitetes Tool, das bei der Evaluation des Trockengewichts helfen
kann. Zu flache relative Plasmavolumenreduktionskurven kénnen demnach ein Anzei-

chen fiir eine Uberwasserung sein (Sinha et al. 2010).

Grenzen

Die relative Blutvolumenanderung wird durch dieses Verfahren nicht direkt gemessen,
sondern aus den Konzentrationsanderungen von Hamoglobin und Proteinen berechnet.
Dabei wird eine konstante Blutmenge, ein konstanter intravaskularer Raum und eine
gleichmaRige Verteilung angenommen, welche in vivo allerdings nicht immer voraus-
gesetzt werden konnen (Dasselaar et al. 2005).

Dasselaar et al. fanden heraus, dass Crit-Line-Messungen systematisch von labortech-
nisch gemessenen Hb-Anderungen abweichen. Daher sollten sie nur zur groben Ab-
schatzung des relativen Blutvolumens gesehen werden. Sie sind aber durchaus in der
Lage Blutvolumenverdnderungen wéhrend der Dialyse zu erkennen (Dasselaar et al.
2007).

-13-
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1.3.4.4 Vena-cava-inferior-Sonografie

Neben klinischen Indikatoren wie Blutdruck, peripheren Odemen oder stehenden Haut-
falten werden auch ultraschallgestiitzte Verfahren wie die transhepatische oder echokar-
diografische Messung des Durchmessers der Vena cava inferior zur Trockengewichts-
bestimmung eingesetzt. Schon in den 90er Jahren wurde postuliert, aber noch nicht
nachgewiesen, dass auch diese zur Bestimmung des Trockengewichtes geeignet sind
(Franz et al. 1997; Katzarski et al. 1997).

Sagittal Midline Liver

Abbildung 2: Vena-cava-inferior-Sonografie (Quelle: www.sonosite.com)

Heute weil? man, dass die Beurteilung des Durchmessers der Vena cava inferior eine
vielversprechende Methode zum intravaskuldren VVolumenmanagement ist. Es konnten
viele Zusammenhange zwischen dem VCID und wichtigen Parametern des Hydratati-
onsstatus gezeigt werden. So korreliert der VCID signifikant mit dem rechtsatrialen
Druck, der als Goldstandard der Einschdtzung des Hydratationszustandes gesehen wer-
den kann (Cheriex et al. 1989). AulRerdem konnte ein enger Zusammenhang des post-
dialytisch gemessenen Vena-cava-inferior-Durchmessers mit dem zirkulierenden Ge-
samtblutvolumen nachgewiesen werden (Leunissen et al. 1989; Cheriex et al. 1989;
Tetsuka et al. 1995). Des Weiteren besteht eine Korrelation der Abnahme des VCID mit

der Abnahme des Korpergewichts wahrend der Dialyse sowie eine inverse Korrelation
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des VCID zur Herzfrequenz (Kusaba et al. 1996; Mandelbaum und Ritz 1996). Diese
Zusammenhdnge machen die Vena-cava-inferior-Sonografie zu einem nutzbaren Tool

fur die Trockengewichtsbestimmung.

Richtwerte

Die bisher definierten Richtwerte zur Einschatzung des Hydratationszustandes mit Hilfe
des VCID sind uneinheitlich. Laut Kusaba et al. kann ein exspiratorischer postdialyti-
scher Vena-cava-inferior-Durchmesser um 11,0 + 4,3 mm als nahe am Trockengewicht
interpretiert werden (Kusaba et al. 1996). Yanagiba postulierte einen Durchmesser von
11,9 + 0,9 mm als angestrebtes Ziel bei nichtoligurischen Patienten mit mehr als 500 mi
Restausscheidung um sowohl eine Uberwasserung als auch die Dehydratation (welche
die Restausscheidung verschlechtert) zu verhindern (Yanagiba et al. 2001). Da der abso-
lute Vena-cava-inferior-Durchmesser jedoch auch in einer gesunden Kontrollgruppe
endexspiratorisch zwischen 9 und 28 mm schwankt, ist es sinnvoll, diesen mit der Kor-
peroberflache des Patienten ins Verhéltnis zu setzen (Moreno et al. 1984). Dabei ent-
spricht ein VCID > 11,5 mm/m2 einer Uberwésserung, ein VCID zwischen 11,5 mm/m?
und 8 mm/mz2 der Norm und ein VCID < 8 mm/m2 einer Unterwasserung (Cheriex et al.
1989).

Validierung

Die Bestimmung des VCID ist ein nichtinvasives Verfahren, das bei erwachsenen Pati-
enten zur Beurteilung des Flissigkeitshaushaltes etabliert und validiert wurde (Mandel-
baum und Ritz 1996). Bei herzgesunden Dialysepatienten gilt der Vena-cava-inferior-
Durchmesser als ein valider Parameter zur Bestimmung des Sollgewichtes (Brennan et
al. 2006; Chazot 2009).
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Vorteile

Im Gegensatz zum klinisch geschétzten Trockengewicht, welches das intravasale Vo-
lumen nur schwach widerspiegelt, hat sich die Vena-cava-inferior-Sonografie als effek-
tives Tool zum Volumenmanagement herausgestellt. So wurden zwischen dem ge-
wichtsbezogenen und dem sonografisch gemessenen Volumenstatus signifikante
Differenzen festgestellt (Brennan et al. 2006). Wird bei einem Patienten die Trocken-
gewichtsanpassung basierend auf der Vena-cava-inferior-Sonografie durchgefuhrt, fuhrt
dies vor allem bei postdialytisch tGber-dehydrierten Patienten (< 8 mm/m?) zu weniger
Symptomatik und besserer Lebensqualitdt (Chang et al. 2004b). Fir die Gruppe der
Uberwasserten Patienten konnte durch die Anwendung dieser Methode eine verminderte
Progression von Linksherzhypertrophie, Septumhypertrophie und Vorhofdilatation
nachgewiesen werden (Chang et al. 2004a).

Dabei ist die Vena-cava-inferior-Sonografie relativ leicht durchfihrbar und zeigt ein
befriedigend niedriges Detektionslimit sowie eine gute Reproduzierbarkeit, selbst bei
verschiedenen Untersuchern (Mandelbaum und Ritz 1996; Kraemer et al. 2006). Brenn-
an et al. konnten zeigen, dass sich die VCI-Sonografie selbst bei der Anwendung durch
Personen mit wenig Ubung in Echokardiographie als gute Methode zur schnellen Er-
mittlung des intravasalen Volumens bei ambulanten Dialysepatienten eignet (Brennan et
al. 2006).

Grenzen

Die Absolutwerte des VCID schwanken schon in einer gesunden Kontrollgruppe endex-
spiratorisch zwischen 13 und 28 mm und sind damit nur eingeschrénkt zur Einschatzung
des Volumenstatus geeignet (Mandelbaum und Ritz 1996). Auch die Kompressibilitat
der VCI ist kein guter Indikator zur Hydratationsbeurteilung. Der Zusammenhang zwi-
schen Kompressibilitat und Erreichen des Trockengewichts ist gering (Brennan et al.
2006). AulRerdem kann die VCI-Sonografie nicht zeitlich uneingeschrankt angewendet
werden. Obwohl die Ergebnisse der sonografischen VCID-Messung und der damit ein-
geschétzte postdialytische Hydratationsstatus gut mit den hdmodynamischen und klini-

schen Zeichen der Uber- und Unterwasserung korrespondieren, neigt die direkt postdia-
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Iytisch durchgefiihrte VVena-cava-inferior-Sonografie zur Unterschatzung des Hydratati-
onszustandes der Patienten (Katzarski et al. 1997). Der Grund dafur ist das noch ver-
minderte intravaskuldre Volumen durch noch nicht abgeschlossenes vaskulares Refil-
ling (Kouw et al. 1993). Dieser Nachstrom von Plasmavolumen aus dem Interstitium in
die GefaRe dauert noch einige Stunden nach Dialyseende an. Mit dem Wissen um die-
sen Effekt I&sst sich die VCI-Sonografie allerdings gut zur Einschatzung des VVolumen-

status nutzen.
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2. GEGENSTAND DER UNTERSUCHUNG

Diese Dissertation beschaftigt sich mit der Evaluation des Volumenstatus terminal nie-
reninsuffizienter und damit hamodialysepflichtiger Patienten. Ziel ist es dabei herauszu-
finden, ob es eine geeignete objektive Methode zur Messung des Hydratationszustandes
von Dialysepatienten gibt, die der in der tdglichen Praxis durchgefiihrten klinischen
Bestimmung Gberlegen ist. Eine dadurch ermdglichte Optimierung des Trockengewichts
unter Vermeidung von Volumentiberladung als auch Volumendepletion kann die Dialy-
sequalitat und insbesondere die Lebensqualitat der Patienten entscheidend verbessern
(Chang et al. 2004c).

Hierfir kamen am gleichen Patientenkollektiv mehrere apparative Untersuchungen zum
Einsatz. Diese beinhalten die serielle Blutdruckmessung, die Durchfiihrung von mul-
tifrequenziellen Bioimpedanzmessungen, das Monitoring intradialytischer Hamatokrit-
und Volumenveranderungen sowie die sonografische Messung postdialytischer Vena-
cava-inferior-Durchmesser.

Die Ergebnisse dieser Untersuchungen wurden sowohl untereinander als auch mit kli-

nisch ermittelten Parametern verglichen und korreliert.
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3. PATIENTEN, MATERIAL UND METHODEN

3.1 Studiendesign

Diese Arbeit zeigt die Ergebnisse einer prospektiven, monozentrischen und unverblinde-
ten Untersuchung mit 20 H&modialysepatienten ohne bekannte kardiale Vorerkrankun-
gen. Alle Patienten befanden sich zum Untersuchungszeitpunkt in ambulanter Behand-
lung im Kuratorium fir Dialyse und Nierentransplantation e.V. (KfH) am
Universitatsklinikum Leipzig.

Eine Genehmigung der Ethikkommission der Universitat Leipzig liegt vor (Bearbei-
tungsnummer: 089-10-19042010).

3.2 Einschlusskriterien
Eingeschlossen wurden Patienten, bei denen keine koronare Herzerkrankung, kein
Klappenvitium und keine sonstigen strukturellen Herzerkrankungen bekannt waren.

Ebenso wurde ein stabiler Sinusrhythmus vorausgesetzt.

3.3 Ausschlusskriterien

Ausgeschlossen wurden Patienten mit einer strukturellen Herzerkrankung, einer de-
kompensierten Herzinsuffizienz, komplexen Herzrhythmusstérungen sowie Herz-
schrittmachern und Defibrillatoren, Pleura- oder Perikarderguss, Aszites, schwer ein-

stellbarem arteriellen Hypertonus sowie Patienten mit einer malignen Erkrankung.

3.4 Patientenkollektiv

Im Rahmen der Studie wurden insgesamt 20 Patienten (n = 20) beider Geschlechter in
gleicher Verteilung (jeweils n = 10) untersucht. Zum Zeitpunkt der ersten Messungen
waren die Probanden zwischen 29 und 62 Jahre alt (im Mittel 48 + 9 Jahre) und mit
einem medianen BMI von 25,9 (95% KI 23,6 bis 27,9) der durchschnittlichen Bevélke-

rung entsprechend konstituiert.
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3.5 Art und Dauer der Dialysebehandlung

Patienten
Die Patienten befanden sich zu Beginn der (n=20)
Studie seit durchschnittlich 39 Monaten Demografie:
(3 bis 102 Monate, Median: 28,5 Monate) in Alter [] 48+9
Hamodialyse-Behandlung. Diese wurde bei weiblich S0 %
. . . . BMI 25,9
allen Patienten dreimal wochentlich mit Ge-
. . Dialyse:
raten des Modells DBBO5 der Firma
o ) ) Monate an HD 28,5
Nikkiso sowie Polyflux 170H-Filtern der RA [m] 500
Firma Gambro durchgefiihrt. URV [ml] 1500
Als  Dialysate  kamen  Bicarbonat- Grunderkrankung;
Hamodialyse-Konzentrate vom Typ SW Glomerulonephritis 40 %
285A und 393A der Firma Braun zur An- obstruktive Nephropathie 20 %
wendung. Bei 17 der 20 Patienten dauerte Schrumpfnieren 20 %
eine Dialysesitzung jeweils 5 Stunden, bei Zystennieren > %
den Ubrigen 3 Patienten jeweils 4 Stunden. diab. Nephropathie 5%
Begleiterkrankungen:

. arterielle Hypertonie 100 %

3.6 Grund- und Begleiterkrankungen ) o
Hyperlipoproteindmie 30 %

Bei den meisten (n = 8) der untersuchten
Patienten fiihrte eine Glomerulonephritis zur Tabelle 1: Basischarakteristika

Dialysepflichtigkeit. Vier Patienten boten

eine obstruktive Nephropathie als Ausldser. Nur je ein Patient musste aufgrund von Zys-
tennieren bzw. einer diabetischen Nephropathie dialysiert werden. Bei sechs Patienten
konnte die auslésende Erkrankung der Niereninsuffizienz nicht geklart werden, wobei
vier von ihnen Schrumpfnieren als Ausdruck einer Parenchymerkrankung aufwiesen.
Eine arterielle Hypertonie lag begleitend bei allen Patienten (n = 20) vor, zusatzlich

mussten sechs Patienten wegen einer Hyperlipoproteindmie behandelt werden.

3.7 Durchgefiihrte Untersuchungen
3.7.1 Allgemeine Untersuchungen
Sowohl vor als auch nach jeder Dialysesitzung wurden alle Patienten gewogen und

nichtinvasive Blutdruckmessungen durchgefuhrt.
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3.7.2 Bioimpedanzmessung

Zur nichtinvasiven, multifrequenziellen Bioimpedanzmessung bei den Patienten kam
fur diese Arbeit der Body Composition Monitor (BCM, Fresenius Medical Care, Neu-
Isenburg) zur Anwendung. Dieses Gerét ist fur die Sollgewichtsbeurteilung bereits zu-
gelassen und wird im Handel vertrieben (Machek et al. 2010; Wabel et al. 2008). Die
Messungen fanden jeweils unmittelbar vor Beginn einer Dialysesitzung statt. Im Ab-
stand von durchschnittlich 238 Tagen (221 bis 248 Tage) wurde die Messreihe wieder-
holt. Dabei wurde die Untersuchung erneut vor Beginn und ergénzend ca. 30 Minuten
nach Ende der Dialysesitzung durchgefiihrt. Es wurde darauf geachtet, dass die Patien-
ten bei Beginn der Messung mindestens zwei Minuten ruhig gelegen hatten. VVorberei-
tend mussten jeweils zwei Klebeelektroden an Hand- und Furiicken jener Kérperseite
der Patienten angebracht werden, an welcher sich nicht der Dialyseshunt befand. Uber
Kabel wurden die Patienten mit dem Analysesystem verbunden und die Impedanz bei
50 verschiedenen Frequenzen (5 bis 1000 kHz) gemessen (Abb. 3). Nach ca. zwei Mi-

nuten konnten die Messwerte mittels des Fluid Management Tools ausgewertet werden.

==
o F
o

-Dca. A

Abbildung 3: Handhabung des Body Composition Monitors (Quelle: www.bcm-fresenius.de)
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Die Messungen wurden jeweils drei Mal in Folge durchgeftihrt und die Ergebnisse dar-
aus gemittelt. Hierbei wurden nicht nur eine direkte quantitative Aussage zum Hydrata-
tionszustand des Patienten, sondern auch Angaben zu Harnstoffverteilungsvolumen,
Gesamtkorperwasser, intra- und extrazellularem Wasser, sowie Muskelmasseindex,
Fettmasseindex und aktiver Korperzellmasse erzielt.

Leider konnten zum zweiten Untersuchungszeitpunkt nur noch drei Viertel (n = 15) der
Patienten einbezogen werden. Drei Patienten war zwischenzeitlich eine Spenderniere
transplantiert worden, bei einem Patienten konnte die Dialysebehandlung pausiert wer-

den und ein weiterer Patient beendete die Studienteilnahme aus persénlichen Griinden.

3.7.3 Intradialytisches Hamatokritmonitoring

Im Rahmen des ersten Untersuchungszeitpunktes dieser Studie wurde zusatzlich die
H&mokonzentration mittels des Crit-Line-I111-Monitors von Hemo Metrics (Kaysville,
Utah, USA) nichtinvasiv wahrend der Dialyse bestimmt. Auch dieses Gerdt ist fir diese
Anwendung zugelassen und wird im Handel vertrieben (Reddan et al. 2005; Dasselaar
et al. 2007; Sinha et al. 2010). Zur kontinuierlichen Messung wahrend der gesamten
Dialysesitzung wurde hierflr ein optischer Sensor in den Blutkreislauf durch das Dialy-
segerat eingeschaltet. Mittels dessen ist das Gerat in der Lage, Uber die Lichtabsorption
des Blutes den Hamatokrit zu messen. Die Konzentrationsanderungen wurden dann zur

Berechnung der relativen Blutvolumenanderungen benutzt (Dasselaar et al. 2005).

3.7.4 \Vena-cava-inferior-Sonografie

Im Rahmen des zweiten Untersuchungszeitpunktes dieser Studie wurde zusétzlich der
exspiratorische Durchmesser der Vena cava inferior sonografisch mit Hilfe eines Ultra-
schallgerates vom Typ Siemens Sonoline G50 ermittelt. Die Untersuchung erfolgte nach
der Dialysesitzung, transhepatisch in standardisierter Form (Rasche 2010).

Die Ergebnisse aller Messmethoden wurden anschlieend sowohl mit den klinischen
Einschatzungen des behandelnden Arztes als auch untereinander verglichen und korre-
liert. Zusatzlich wurden die Ergebnisse zum Vergleich nach funf verschiedenen Krite-
rien differenziert (Abb. 4).
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So wurden jeweils zwei Gruppen nach Alter, Geschlecht, Body Mass Index (BMI),
Ultrafiltrationsvolumen (UFV), sowie der noch vorhandenen Restausscheidung (RA)
der Patienten gebildet und auf Unterschiede untersucht.

cescrecr: ’

Alter 250a
<25

BMI >25

Restausscheidung <500 ml > 500 ml

> 2000 ml
I

Ultrafiltrationsvolumen

|

2 4 6 8 10 12 14 16 18 20

o

Abbildung 4: Gruppeneinteilung zur Differenzierung

3.8 Statistische Methoden

Lagemalie

Die Variablen werden tberwiegend als Median unter Angabe von Minimum und Ma-
ximum oder dem 95%-Konfidenzintervall (95%-KI) des Medians beschrieben. Mittel-

werte werden mit der Standardabweichung (SD) angegeben.

Statistische Tests

Zur statistischen Auswertung der erhobenen Daten wurde die Software SPSS 8.0 ge-
nutzt. Dabei kamen Spearmans Rangkorrelationskoeffizient zur Messung des Zusam-
menhangs zwischen 2 Variablen, der Wilcoxon-Test fur verbundene Stichproben, sowie
der Mann-Whitney-U-Test fur unverbundene Stichproben zum Einsatz. Die genannten
Testverfahren werden nachfolgend kurz erlautert.

Mit dem Rangkorrelationskoeffizient nach Spearman kann angegeben werden, wie gut
eine beliebige Funktion in der Lage ist, den Zusammenhang zwischen zwei Parametern

zu beschreiben. Es wird also aufgezeigt, in welchem Mal3 die Veranderung einer Vari-
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ablen zur Verénderung einer anderen fiihrt. Dabei wird weder eine Normalverteilung
der Grundgesamtheit, noch die Annahme einer linearen Beziehung zwischen den Para-
metern vorausgesetzt.

Der Wilcoxon-Test ist ein nichtparametrischer Test, der ebenso zur Anwendung kommt,
falls fur die zugrundeliegende Population keine Normalverteilung angenommen werden
kann. Er prift anhand zweier gepaarter Stichproben die Gleichheit der zentralen Ten-
denzen der zugrundeliegenden (verbundenen) Grundgesamtheiten. Somit kdnnen bei-
spielsweise die Daten einer Patientengruppe vor und nach einer Untersuchung auf \Ver-
anderungen untersucht werden. Dabei ist dieser Test in der Lage, nicht nur die Richtung,
sondern auch die Hohe der Differenzen zwischen zwei gepaarten Stichproben zu detek-
tieren.

Zur Untersuchung ungepaarter Stichproben eignet sich der Mann-Whitney-U-Test. Die-
ser nichtparametrische Rangtest ist ein Homogenitéatstest, welcher ebenfalls keine Nor-
malverteilung der Variablen voraussetzt. Er tberprift die Signifikanz der Ubereinstim-
mung zweier unabhangiger Verteilungen. Somit kdnnen beispielsweise die Daten zweier
Patientengruppen (Méanner und Frauen) auf Unterschiede in der Lage untersucht werden
und festgestellt werden, ob die Gruppen derselben Grundgesamtheit angehdren.

Fir alle Testergebnisse wird die maximal zulédssige Irrtumswahrscheinlichkeit mit 5%

(statistische Signifikanz bei einem p < 0,05) angegeben.

Grafiken

Die Darstellung der Ergebnisse erfolgt mit Hilfe von Balkendiagrammen, Kreisdia-
grammen und Ubersichtstabellen. Des Weiteren finden Box-Plot-Diagramme Anwen-
dung. Hierbei entsprechen die oberen und unteren Begrenzungen der 5. und 95.
Perzentile, die Begrenzungen der Box stellen die 25. und 75. Perzentile dar. Der Mittel-

strich entspricht dem Median.
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4. ERGEBNISSE

4.1 Patientencharakteristika

Im Rahmen dieser Studie wurden 20 Patienten (Tab. 2) untersucht. Die Geschlechter
waren mit jeweils 10 weiblichen und 10 méannlichen Patienten gleich verteilt. Die Pro-
banden waren zum Zeitpunkt der Untersuchung im Mittel 48 Jahre alt (29 bis 62 Jahre)
und hatten einen durchschnittlichen Body Mass Index von 25,9 (17,5 bis 35,5). Nach
median 28,5 Monaten (3 bis 102 Monate) Dialysepflichtigkeit wiesen die Patienten
noch eine mittlere Restausscheidung von 500 ml (0 ml bis 1500 ml) auf, wobei eine
signifikant negative Korrelation nach Spearman (r = -0,67, p < 0,01) nachgewiesen
werden konnte. Das heif3t, je langer die Patienten bereits dialysepflichtig waren, desto

geringer fiel die noch vorhandene Ausscheidungsleistung der Nieren aus.

Patient Geschlecht Alter [a] BMI [kg/m?]  UFV1[ml] UFV2[ml] RA [ml]

1 w 37 29,5 2500 - 0

2 m 39 26,0 4000 1500 300
3 w 45 31,2 1800 2300 700
4 m 58 32,0 2000 - 750
5 w 54 27,6 1900 1500 0

6 w 49 23,0 1200 - 1000
7 m 29 26,9 3900 4100 400
8 w 43 18,5 600 500 1500
9 w 51 22,5 1400 2100 200
10 w 44 17,5 500 500 500
1 m 49 27,3 2400 2800 500
12 m 59 24,9 2200 2600 1000
13 w 56 24,6 800 1300 400
14 m 50 22,9 3000 1100 0

15 w 48 35,5 2600 3000 800
16 m 60 25,8 3000 - 500
17 m 46 28,6 4200 2400 100
18 m 48 28,8 3200 - 1000
19 w 30 20,2 0 0 1000
20 m 62 22,0 900 900 300

Tabelle 2: Patientencharakteristika: Geschlecht, Alter, Body Mass Index (BMI), Ultrafiltrations-
volumen zum ersten/zweiten Untersuchungszeitpunkt (UFV1/2) und Restausscheidung (RA)
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Passend dazu musste umso mehr Volumen bei einer Sitzung entzogen werden, je langer
die Patienten bereits dialysepflichtig waren (r = 0,61, p < 0,01 nach Spearman). Median
wurde jedem Probanden zum Zeitpunkt der ersten Untersuchung 2100 ml (0 ml bis
4200 ml) Flissigkeit entzogen. Bei der zweiten Untersuchung etwa 8 Monate spéater
belief sich der Flissigkeitsentzug allerdings nur noch auf median 1500 ml (0 ml bis
4100 ml). Diese Verringerung zeigte jedoch keine statistische Signifikanz. Die funf un-
tersuchten Gruppen wurden untereinander auf Lageunterschiede der entsprechend vier

verbleibenden Variablen untersucht (Tab. 3). Dabei stellten sich signifikante Differenzen

Geschlecht Alter BMI RA UFV
Geschlecht n.s n.s n.s p<0,01
Alter n.s. - n.s n.s n.s.
BMI n.s. n.s - n.s p<0,01
RA n.s. n.s n.s. n.s
UFV p <0,01 n.s p <0,01 n.s

Tabelle 3: Unterschiede der Patientencharakteristika innerhalb der untersuchten Gruppen: Ge-
schlecht, Alter, Body Mass Index (BMI), Restausscheidung (RA) und Ultrafiltrationsvolumen
(UFV), n. s. = nicht signifikant (Mann-Whitney-U-Test)

lediglich beim Ultrafiltrationsvolumen zwischen den Geschlechtern sowie zwischen den
BMI-Gruppen heraus. Wahrend das Ultrafiltrationsvolumen in der Gruppe der weibli-
chen Patienten bei median 1300 ml (0 ml bis 2600 ml) lag, wurde den ménnlichen Pati-
enten mit median 3000 ml (900 ml bis 4200 ml) deutlich mehr Volumen entzogen
(Mann-Whitney-U-Test, p < 0,01, Abb. 5). Ahnlich lag die Differenz zwischen den
BMI-Gruppen. So wurden denjenigen Patienten mit geringerem BMI durchschnittlich
nur 900 ml (0 ml bis 3000 ml) Flissigkeit entzogen. In der Gruppe der Patienten mit
héherem BMI belief sich der Entzug auf median 2600 ml (1800 ml bis 4200 ml) und lag
somit signifikant dartber (Mann-Whitney-U-Test, p < 0,01, Abb. 6). Dies legt die Ver-
mutung nahe, dass die Gruppe der mannlichen Patienten den durchschnittlich héheren
BMI aufweist. Tatséchlich konnte aber kein signifikant héherer BMI in der méannlichen

\ersuchsgruppe nachgewiesen werden (25,0 + 5,8 vs. 26,5 + 2,9, Tab. 3).
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Abbildung 5: Ultrafiltrationsvolumina abhangig vom Geschlecht (U1)
(Mann-Whitney-U-Test)

p <0,01
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Abbildung 6: Ultrafiltrationsvolumina abhéngig vom Body Mass Index (BMI) (U1)
(Mann-Whitney-U-Test)
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4.2 Sollgewicht (klinische Einschatzung)

Vor Beginn der ersten untersuchten Dialysesitzung lag das Korpergewicht der meisten
Patienten (n = 16) erwartungsgemaR tber ihrem Sollgewicht. Bei nur vier Patienten lag
das Gewicht schon vor der Sitzung unterhalb des klinisch eingeschatzten Zielgewichtes.
Die Uberschreitung des Sollgewichtes aller Patienten (n = 20) betrug dabei median
1,6 kg (-1,2 kg bis 4,2 kg). Es fiel auf, dass ménnliche Patienten eine signifikant hohere
Abweichung von ihrem Sollgewicht zeigten (p < 0,01, Abb. 7) und hdhere Ultrafiltrati-
onsvolumina benétigten (vgl. Abb. 5, S. 27) als die weiblichen Patienten.

p<0,01

. A

i 2

\ |
weiblich mannlich
Geschlecht

Abweichung vom klinischen SG [kg]
T

Abbildung 7: Abweichung vom klinischen Sollgewicht abh&ngig vom Geschlecht (U1 vor HD)
(Mann-Whitney-U-Test)

Waéhrend der mediane Flissigkeitsiiberschuss in der Gruppe der Frauen vor der Dialyse-
sitzung nur 0,6 1 (-1,2 | bis 1,8 I) betrug, waren die mannlichen Patienten im Schnitt um
2,41(0,4 1 bis 4,2 I) Gberwassert (Abb. 7). Auch bei den Patienten mit einem BMI Uber
25 war die Abweichung vom Sollgewicht mit median 2,0 kg (1,2 kg bis 4,2 kg) signifi-
kant hoher als bei denen mit schlankerer Konstitution (p < 0,01, Abb. 8).
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BMI

Abbildung 8: Abweichung vom klinischen Sollgewicht abhédngig vom Body Mass Index (BMI)
(U1 vor HD) (Mann-Whitney-U-Test)

Das Korpergewicht der Patienten mit einem BMI unter 25 lag pradialytisch durch-
schnittlich nur 0,2 kg (-1,2 kg bis 3,1 kg) oberhalb des Sollgewichtes (Abb. 8). In den
verschiedenen Altersgruppen wie auch bei unterschiedlicher Restausscheidung gab es
keine Differenzen der pradialytischen Uberwasserung. Selbstverstandlich wurde fiir
starker Oberwésserte Patienten ein entsprechend hdherer Flissigkeitsentzug gewahlt,
sodass sich der Vergleich zwischen den Gruppen unterschiedlicher Ultrafiltrationsraten
ertbrigt. Am Ende der Sitzung erreichte die Mehrheit der Probanden (n = 17) ihr ange-
strebtes Sollgewicht, zwei Patienten blieben dartiber und bei einem Patienten wurde das
Zielgewicht unterschritten (Tab. 4). Median wich das Korpergewicht der Patienten nach
der Dialysesitzung nur -0,1 kg (-1,9 kg bis 1,6 kg) von ihrem Sollgewicht ab. Dabei
neigten die weiblichen Patienten eher zur diskreten Unterschreitung des Zielgewichtes
(median -0,3 kg, -1,9 kg bis 0,2 kg) wéhrend die mannlichen Patienten eher zur dezen-
ten Uberschreitung tendierten (median 0,2 kg, -0,2 kg bis 1,6 kg, p < 0,01, Abb. 9).
Zwischen den Gruppen unterschiedlicher Ultrafiltrationsraten stellte sich eine dhnliche
Differenz dar. Patienten mit entzogenen Volumina von 2000 ml oder weniger zeigten
sich nach der Sitzung mit median -0,3 kg (-1,9 kg bis 1,0 kg) knapp unter ihrem Soll-
gewicht. Bei einem Flissigkeitsentzug tber 2000 ml hingegen wurden die Sollgewichte
nach der Sitzung um median 0,2 kg (-0,2 kg bis 1,6 kg) Uberschritten (p < 0,01,
Abb. 10).
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Patient  Gewichtpra  Sollgewicht A Sollge- Gewicht A Sollge- Hydratation
[kal [kal wicht pra post [kg] wicht post klinisch
[ka] [ka]
1 87,3 85,5 18 85,7 0.2 S
2 84,2 80,0 4,2 81,5 15 1
3 78,0 76,7 1,3 76,5 -0,2 ~
4 92,5 90,5 2,0 91,5 1,0 ~
5 73,2 72,0 1,2 71,8 -0,2
6 61,8 62,0 -0,2 61,3 -0,7 ~
7 96,0 92,8 3,2 92,6 -0,2 ~
8 53,6 54,8 -1,2 52,9 -1,9 !
9 56,9 56,0 0,9 55,5 -0,5 ~
10 49,4 50,5 -1,1 50,2 -0,3 ~
11 76,0 74,0 2,0 74,2 0,2
12 70,2 68,5 1,7 68,6 0,1 ~
13 62,2 62,0 0,2 61,9 -0,1 ~
14 64,6 61,5 31 63,1 1,6 1
15 88,5 87,0 1,5 87,0 0,0 ~
16 76,3 74,0 2,3 74,2 0,2 =
17 90,6 87,0 3,6 86,8 -0,2
18 95,5 93,0 2,5 93,1 0,1 ~
19 59,1 60,0 -0,9 59,3 -0,7
20 59,9 59,5 0,4 59,4 -0,1 ~

Tabelle 4: Korpergewichtsveranderungen wahrend der ersten Dialysesitzung: Korpergewicht vor
Dialyse, klinisch eingeschatztes Sollgewicht, Abweichung vom Sollgewicht vor Dialyse, Korper-
gewicht nach Dialyse, Abweichung vom Sollgewicht nach Dialyse, Hydratation (=: Sollgewicht
nach Dialyse erreicht + 1,1 kg, 1: Uberschreitung des Sollgewichtes > 1,1 kg, |: Unterschreitung
des Sollgewichtes > 1,1 kg)

Abweichung vom klinischen SG [kg]

3
p<0,01

2 |

1-

0— I N I
o D
) .

wei‘t‘)lich manrlllich

Geschlecht

Abbildung 9: Abweichung vom klinischen Sollgewicht abhdngig vom Geschlecht (U1 nach HD)
(Mann-Whitney-U-Test)
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Abbildung 10: Abweichung vom klinischen Sollgewicht abhéngig vom Ultrafiltrationsvolumen
(UFV) (U1 nach HD) (Mann-Whitney-U-Test)

Patienten mit hoheren Ultrafiltrationsvolumina zeigten allerdings auch eine signifikant
héhere Nahrungsaufnahme wéhrend der Sitzung (p < 0,05). Mit median 850 g (400 g
bis 1500 g) nahmen die Teilnehmer mit starkerem Flussigkeitsentzug tber die Dauer der
Dialysesitzung fast doppelt so viel Nahrung zu sich, wie diejenigen mit geringerem
Flussigkeitsentzug (median 450 g, -100 g bis 1300 g, Abb. 11).

2000— p<005

-
i

N\

Nahrungsaufnahme [g]
=R
o S -
T T T

Q

T

| \
<2000 ml > 2000 ml

Ultrafiltrationsvolumen [ml]

Abbildung 11: Nahrungsaufnahme wéhrend der Dialysesitzung abhéngig vom
Ultrafiltrationsvolumen (UFV) (Mann-Whitney-U-Test)
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Zum zweiten Untersuchungszeitpunkt lag das Korpergewicht aller Patienten (n = 15)
vor der Dialysesitzung erwartungsgemaf uber ihrem Zielgewicht. Median wurde das
klinisch eingeschatzte Sollgewicht um 1,1 kg (0,3 kg bis 3,6 kg) tberschritten. Analog
zum ersten Untersuchungszeitpunkt differierte der Uberschuss je nach BMI (p < 0,01,
Abb. 10). Patienten mit einem BMI unter 25 waren median nur 0,5 | (0,3 I bis 1,6 I)
uberwaéssert, in der Gruppe mit einem BMI tber 25 hingegen betrug die Volumentiber-
ladung durchschnittlich 2,1 1 (0,8 | bis 3,6 1) (Abb. 12). Zwischen den Geschlechtern
lie3 sich hier allerdings wie auch nach Alter und Restausscheidung kein signifikanter
Unterschied feststellen. Am Ende der Sitzung erreichten alle Probanden (n = 15) ihr
angestrebtes Sollgewicht (Abweichung median 0,0 kg, -0,3 kg bis 0,3 kg, keine Grup-
penunterschiede).

E 3—| p <0,01
@ |
o o
% N
E 0— D777777777777777777)
=

| \

<25 > 25

BMI

Abbildung 12: Abweichung vom klinischen Sollgewicht abhéngig vom Body Mass Index (BMI)
(U2 vor HD) (Mann-Whitney-U-Test)
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4.3 Apparative Untersuchungen
4.3.1 Body Composition Monitor (BCM)
4.3.1.1 Vergleich mit klinisch eingeschatztem Sollgewicht

Das mittels Body Composition Monitor ermittelte Sollgewicht wich bei der ersten Un-
tersuchung um durchschnittlich 1,7 kg (0,1 kg bis 3,9 kg) vom klinisch eingeschatzten
ab. Dabei war weder in positiver noch in negativer Richtung eine klare Tendenz nach-
weisbar (Tab. 5). Legt man das Sollgewicht laut BCM-Berechnung zugrunde, lag das
Korpergewicht der Patienten pradialytisch median um 0,7 kg (-1,5 kg bis 5,2 kg) tber

Patient Sollgewicht  Sollgewicht A Sollge- A Sollge-  Hydratation Hydratation

klinisch It. BCM wicht kli- wicht It. klinisch It. BCM
[ka] [ka] nisch post ~ BCM post
[ka] [ka]
1 85,5 87,2 0,2 -1,5 ~ !
2 80,0 83,0 1,5 -1,5 1 !
3 76,7 78,4 -0,2 -1,9 ~ !
4 90,5 89,4 1,0 2,1 ~ 1
5 72,0 72,2 -0,2 -0,4 ~
6 62,0 60,2 -0,7 1,1 ~ ~
7 92,8 96,6 -0,2 -4,0 ~ !
8 54,8 52,3 -1,9 0,6 ! ~
9 56,0 55,7 -0,5 -0,2 ~ ~
10 50,5 49,8 -0,3 0,4 ~ ~
1 74,0 75,5 0,2 -1,3 ~ !
12 68,5 71,7 0,1 -3,1 ~ !
13 62,0 61,6 -0,1 0,3 ~ ~
14 61,5 65,4 1,6 -2,3 1 !
15 87,0 89,2 0,0 -2,2 ~ !
16 74,0 71,1 0,2 3,1 = 1
17 87,0 87,1 -0,2 -0,3 =
18 93,0 91,2 0,1 1,9 1
19 60,0 59,3 -0,7 0,0 ~ =
20 59,5 59,2 -0,1 0,2 ~ =

Tabelle 5: Vergleich klinischer Einschdtzung mit BCM-Messung: klinisch eingeschatztes Soll-
gewicht, laut BCM bestimmtes Sollgewicht, Abweichung vom Klinisch eingeschéatzten Sollge-
wicht nach Dialyse, Abweichung vom BCM-bestimmten Sollgewicht nach Dialyse, Hydratation
(=: Sollgewicht erreicht + 1,1 kg, 1: Uberschreitung des Sollgewichtes > 1,1 kg, |: Unterschrei-
tung des Sollgewichtes > 1,1 kg) (U1 nach HD)
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ihrem Sollgewicht. In keiner der funf betrachteten Untergruppen unterschied sich diese
Abweichung signifikant. Zwischen der Abweichung des Patientengewichtes von ihrem
klinisch bestimmten Sollgewicht und der Abweichung des Patientengewichtes von ih-
rem BCM-bestimmten Sollgewicht konnte weder eine Korrelation noch ein signifikante
Differenz festgestellt werden. Am Ende der Sitzung hatten nur neun Patienten ihr Soll-
gewicht erreicht, acht Patienten wéren unterwassert und drei noch immer (iberwassert
gewesen (Tab. 5). Dabei fiel auf, dass die Patienten laut BCM-Messung, unabhéngig
von der Richtung, signifikant starker von ihrem Sollgewicht abwichen als nach klini-
scher Einschatzung (1,4 kg + 1,1 kg It. BCM, 0,5 kg + 0,6 kg klinisch, p < 0,01, Wil-
coxon-Test). Die mediane Unterschreitung des Sollgewichtes lag bei -0,3 kg (4,0 kg
unter bis 3,1 kg uber). Unterschiede je nach Geschlecht, Alter, BMI oder Restausschei-
dung wurden nicht festgestellt. Ferner fiel auf, dass Patienten mit hoheren Ultrafiltrati-
onsraten nach der Dialysesitzung deutlich unterhalb ihres Zielgewichtes lagen (median
-1,5 kg, 4,0 kg unter bis 3,1 kg uber), wéhrend diejenigen mit geringeren Ultrafiltrati-
onsraten ihr Trockengewicht leicht tiberschritten (median 0,3 kg, 1,9 kg unter bis 2,1 kg
uber, p = 0,052, Abb. 13). Die statistische Signifikanz dieser Differenz wurde allerdings
knapp verfehlt.

p = 0,052

A AT A AT,
0— 7 A

Hydratationsstatus laut BCM

-4— —
=i | |
<2000 > 2000
Ultrafiltrationsvolumen [ml]

Abbildung 13: Abweichung vom BCM-ermittelten Sollgewicht nach der Dialysesitzung
abhéngig vom Ultrafiltrationsvolumen (UFV) (U1 nach HD) (Mann-Whitney-U-Test)
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Bei nur acht Patienten (40 %) stimmte die klinische Einschatzung mit der Bioimpe-
danzmessung direkt Gberein, bei den meisten Patienten jedoch (60 %, n = 12) gab es
Differenzen. Funf Patienten zeigten zumindest die gleiche Tendenz, bei sieben Patienten
waren die Einschatzungen gegenlaufig (Tab. 5, S. 33).

Bei der zweiten Untersuchung wich das BCM-ermittelte Sollgewicht vom klinisch ein-
geschatzten um durchschnittlich 1,5 kg ab (0,1 kg bis 3,1 kg) und das Patientengewicht
lag median um 0,5 kg (-1,7 kg bis 4,8 kg) tuber dem Soll. Wieder vom BCM-ermittelten
Sollgewicht ausgehend, wéren funf Patienten postdialytisch unterwéssert, acht Patienten
hatten ihr Zielgewicht erreicht und zwei Patienten lagen noch immer dariber (Tab. 6).
Zwischen der Abweichung des Patientengewichtes von ihrem klinisch bestimmten Soll-
gewicht und der Abweichung des Patientengewichtes von ihrem BCM-bestimmten
Sollgewicht konnte auch hier weder eine Korrelation noch ein signifikante Differenz

festgestellt werden. Erneut zeigte sich, dass die Patienten laut BCM-Messung, unab-

Patient Sollgewicht  Sollgewicht A Sollge- ASollge-  Hydratation Hydratation

klinisch It. BCM wicht Kli- wicht It. klinisch It. BCM
[ka] [ka] nisch post ~ BCM post
[ka] [ka]
2 85,5 86,1 -0,1 -0,7 = =
3 71,0 72,3 0,0 -1,3 ~ !
5 64,0 63,5 0,2 0,7 = =
7 92,8 95,9 0,0 -3,1 !
8 53,0 50,3 -0,2 2,5 = 1
9 56,0 55,3 -0,3 0,4 = =
10 53,0 55,3 0,3 -2,0 = !
1 74,2 77,1 0,0 -2,9 = !
12 68,7 68,8 0,0 -0,1 = =
13 62,0 61,1 -0,1 0,8 = =
14 62,5 62,7 -0,2 -0,4 = =
15 87,0 88,9 0,0 -1,9 = !
17 86,5 83,8 0,2 2,9 = 1
19 60,0 61,1 0,1 -1,0 = =
20 60,0 59,2 0,0 0,8 = =

Tabelle 6: Vergleich klinischer Einschatzung mit BCM-Messung: klinisch eingeschatztes Soll-
gewicht, laut BCM bestimmtes Sollgewicht, Abweichung vom Klinisch eingeschéatzten Sollge-
wicht nach Dialyse, Abweichung vom BCM-bestimmten Sollgewicht nach Dialyse, Hydratation
(=: Sollgewicht erreicht + 1,1 kg, 1: Uberschreitung des Sollgewichtes > 1,1 kg, |: Unterschrei-
tung des Sollgewichtes > 1,1 kg) (U2 nach HD)
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hangig von der Richtung, signifikant starker von ihrem Sollgewicht abwichen als nach
klinischer Einschdtzung (1,4 kg = 1,0 kg It. BCM, 0,1 kg + 0,1 kg klinisch, p < 0,01,
Wilcoxon-Test).

Nach der zweiten untersuchten Dialysesitzung konnte, &hnlich der ersten, nur bei acht
Patienten (53 %) die klinische Einschatzung der Euvolamie mittels BCM-Messung be-
statigt werden. Bei sieben Probanden (47 %) differierten die Angaben.

4.3.1.2 Vergleich vor und nach Dialyse

Wéhrend das Korpergewicht der Patienten vor der zweiten untersuchten Dialysesitzung
median 0,5 kg (-1,7 kg bis 4,8 kg) Uber ihrem BCM-bestimmten Sollgewicht gelegen
hatte, wurde es nach der Sitzung erwartungsgemal3 bei median 1,0 kg (-4,5 kg bis
2,1 kg) unterhalb des Zielgewichtes gemessen. Man sollte annehmen, dass Berechnun-
gen des Sollgewichtes anhand der vom Body Composition Monitor ausgegebenen
Uberwasserungswerte unabhangig vom Messzeitpunkt zu gleichen Ergebnissen fiihren.
In dieser Studie ergaben sich vor und nach Dialyse jedoch leicht unterschiedliche Werte
(Tab. 7).

Patient Gewicht SG vor HD Gewicht  SGnachHD  UFV [ml] Differenz SG

vorHD 1t. BCM[kg] nachHD It. BCM [kg] vor/nach HD

[ka] [ka] It. BCM [kg]
2 86,3 86,1 85,4 86,7 1500 0,6
3 72,8 72,3 71,0 72,0 2300 -0,3
5 65,1 63,5 64,2 63,9 1500 0,4
7 96,4 95,9 92,8 97,3 4100 1,4
8 53,3 50,3 52,8 51,0 500 0,7
9 57,6 55,3 55,7 55,3 2100 0,0
10 53,6 55,3 53,3 55,0 500 -0,3
1 76,8 77,1 74,2 77,8 2800 0,7
12 70,8 68,8 68,7 70,5 2600 1,7
13 62,6 61,1 61,9 62,5 1300 1,4
14 62,8 62,7 62,3 63,9 1100 1,2
15 89,3 88,9 87,0 89,4 3000 0,5
17 88,6 83,8 86,7 84,6 2400 0,8
19 60,3 61,1 60,1 60,6 0 -0,5
20 60,4 59,2 60,0 60,3 900 11

Tabelle 7: Laut BCM bestimmtes Sollgewicht vor und nach Dialyse, Unterschiede (U2)
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Das nach Dialyse berechnete Zielgewicht lag median 0,7 kg (0,0 kg bis 1,7 kg) hoher
als das vor der Sitzung berechnete Zielgewicht (p < 0,01, Wilcoxon- Test). Wahrend der
Dialysesitzung verringerte sich das Korpergewicht der Patienten um median 0,9 kg
(0,2 kg bis 3,6 kg) bei einem mittleren Ultrafiltrationsvolumen von 1500 ml (0 ml bis
4100 ml). Trotz der Differenz zwischen Gewichtsverlust und Ultrafiltrationsvolumen
(p < 0,01, Wilcoxon-Test) besteht zwischen diesen eine fast perfekte Korrelation nach
Spearman (r = 0,98, p < 0,01).

4.3.1.3 Korperwasserkompartimente und Gewebeanteile

Der relative Anteil von Wasser am Korpergewicht der Probanden lag im Mittel bei
50,2 % (SD + 8,0). Dabei befanden sich durchschnittlich 23,0 % (SD % 2,9) im Ex-
trazellularraum und 27,2 % (SD % 5,7) im Intrazellularraum. Das Extrazellularvolumen
machte demnach im Mittel 46,2 % (SD + 3,5) des Gesamtkdrperwassers (TBW) aus.
Die mittlere Muskelmasse der Patienten betrug 56,3 % (SD + 16,4) bei einem Fettge-
websanteil von 31,1 % (SD £ 12,0) am Kdorpergewicht. Im Vergleich dazu verénderten
sich diese Werte bis zur zweiten Untersuchung nach ca. acht Monaten nicht signifikant.
Auch innerhalb der funf untersuchten Gruppen wurden keine deutlichen Differenzen
ermittelt. Bei der zweiten Untersuchung nahm das Extrazellularvolumen im Verlauf der
Dialysesitzung bei fast allen Patienten (n = 14) ab. Die Reduktion belief sich auf median
1,6 1 (-0,2 | bis 4,6 I). Das entspricht einer Abnahme von durchschnittlich 23,0 %
(SD % 2,6) des Korpergewichtes vor der Dialyse auf 21,1 % (SD * 2,4) des Korperge-
wichtes nach der Dialyse (Abb. 14). Dem entgegen blieb das Intrazellularvolumen na-
hezu unverandert bzw. verzeichnete sogar einen dezenten Anstieg (1,2 % £ 1,1 %).

Zur Beurteilung des Hydratationsstatus wurde die BCM-bestimmte Uberwiésserung mit
dem ermittelten Extrazellularvolumen ins Verhéltnis gesetzt (OH/ECV). Median lag die
OH/ECV nach Dialyse im untersuchten Kollektiv bei -7,5 % (-23,5 % bis 13,0 %).
Neben den Korperwasserkompartimenten wurden durch die Bioimpedanzmessung
gleichzeitig auch Informationen Uber die Anteile der verschiedenen Gewebe am Ge-
samtkdrpergewicht und somit den Ernahrungsstatus der Patienten gewonnen. So lag der

Muskelmasseindex (LT1) bei der Halfte der untersuchten Probanden (n = 10) innerhalb
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32— p<0,01

22— (777777700000 | }

vor nach

Abbildung 14: Reduktion des Extrazellularvolumens wahrend der Dialysesitzung
(Wilcoxon-Test)

ihres alters- und geschlechtsspezifischen Normbereiches wéhrend acht Patienten einen
geringeren Anteil an Muskulatur aufwiesen. Bei nur zwei Patienten wurde ein Muskel-
masseanteil oberhalb des Referenzbereiches gemessen. Dem gegenuber (berschritten
sechs Patienten den Normbereich des Fettmasseindex (FTI1). Bei den meisten Probanden
(n = 11) wurde ein normaler Korperfettanteil ermittelt und nur drei Studienteilnehmer

prasentierten sich unterhalb der Norm (Abb. 15).

LTI < Norm

FTI < Norm

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

Abbildung 15: Muskelmasseindex (LTI) und Fettmasseindex (FTI)

Dabei war der Muskelmasseindex mit durchschnittlich 16,5 kg/m? (£ 4,1 kg/m?) bei
mannlichen Patienten signifikant héher (p < 0,01, Mann-Whitney-U-Test) als bei weib-

lichen Patienten (11,8 kg/m? + 1,3 kg/m?). Der Fettmasseindex erscheint umgekehrt bei
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den untersuchten Frauen im Mittel mit 13,0 kg/m? (+ 6,8 kg/m?) gegenliber den Man-
nern (9,5 kg/m? * 4,3 kg/m?) erhoht. Dieser Zusammenhang zeigte allerdings keine sta-
tistische Signifikanz. Zwischen den Gruppen unterschiedlichen Alters, BMIs und ver-
schiedener Ultrafiltrationsvolumen wurden ebenfalls keine signifikanten Differenzen
festgestellt. Einzig bei Probanden mit hoherer Restausscheidung zeigte sich ein gering-
fugig, aber statistisch signifikant htherer Muskelmasseindex als in der Vergleichsgruppe
(14,5 kg/m? + 3,6 kg/m? vs. 13,7 kg/m? + 4,3 kg/m?, p < 0,05).

4.3.2 Crit-Line

4.3.2.1 Hydratationszustand nach Blutvolumen&nderung

Wéhrend der Dialysebehandlung wurde am ersten Untersuchungstag zusatzlich die Ver-
anderung des Hamatokrits beobachtet. Aus den gemessenen Werten kann im Gegensatz
zur Impedanzmessung mittels Body Composition Monitor jedoch keine absolute Anga-
be zur Uberwasserung in Liter oder Kilogramm gemacht werden. Dementsprechend
kann man auf diese Weise auch kein numerisches Sollgewicht ableiten. Wohl aber kon-
nen anhand der relativen Blutvolumenanderung Ruckschlisse auf den Hydratationszu-
stand der Patienten gezogen werden. Wahrend der Dialysesitzung nahm das relative
Blutvolumen median um 8,4 % (1,0 % bis 37,0 %) ab. Das entspricht einer medianen
stundlichen Verringerung von 1,9 % (0,3 % bis 7,4 %). Patienten, bei denen die stindli-
che Blutvolumenabnahme 1,3 % unterschreitet, konnen laut einer Studie von
Sinha et al. als Uberwassert betrachtet werden (Sinha et al. 2010). Demnach waren
8 Patienten zum Zeitpunkt der Crit-Line-Messung hyperhydriert (Tab. 8).

Die gemessene Blutvolumenanderung korreliert dabei signifikant mit dem Gewichtsver-
lust (r = 0,79, p < 0,01 nach Spearman) sowie dem Ultrafiltrationsvolumen (r = 0,80,
p < 0,01 nach Spearman) wahrend der Hamodialysebehandlung. Der Gewichtsverlust
wéhrend der Dialysesitzung betrug median 1,5 kg (-0,8 kg bis 3,8 kg) bei einem mittle-
ren Ultrafiltrationsvolumen von 2100 ml (O ml bis 4200 ml). Das entspricht einer \er-

ringerung des Kdrpergewichtes um median 1,9 % (-1,62 % bis 4,19 %).

-39 -



Ergebnisse

Patient Blutvolumenreduktion  Blutvolumenreduktion ~ Hydratation — Hydratation  Hydratation

[%0] pro Stunde [%/h] klinisch It. Crit-Line It. BCM
1 9,0 18 ~ = l
2 19,5 3,9 1 = !
3 6,5 1,3 ~ T !
4 7,7 1,9 ~ ~ 1
5 7,4 1,5 ~ ~
6 1,0 0,3 ~ 1 =
7 13,8 2,8 ~ = l
8 2,0 0,4 ! 1 =
9 10,7 2,1 = = ~
10 3,6 0,7 ~ 1 ~
1 12,4 2,5 ~ !
12 11,0 2,2 = = !
13 6,0 1,2 = 1 =
14 11,6 2,3 0 ~ !
15 10,0 2,0 ~ ~ !
16 10,0 2,0 ~ ~ 1
17 37,0 7,4 ~ ~
18 4,9 1,0 ~ 1 1
19 2,3 0,6 ~ 1 ~
20 43 0,9 ~ 1 ~

Tabelle 8: Vergleich klinischer Einschatzung mit Crit-Line- und BCM-Messung (U1 vor HD)

4.3.2.2 Gruppenvergleich
Die Korrelation der Parameter in den verschiedenen Gruppen ist in Tabelle 9 dargestellt.

Signifikanzen sind hervorgehoben.

gesamt Gruppe 1 Gruppe 2
Geschlecht r=-0,79 r=-0,67 r=-0,72
Alter r=-0,79 r=-0,85 r=-0,76
BMI r=-0,79 r=-0,59 r=-0,65
Restausscheidung r=-0,79 r=-0,90 r=-0,67
Ultrafiltrationsvolumen r=-0,79 r=-0,62 r=-0,53

Tabelle 9: Korrelation der Blutvolumendnderung (Crit-Line) mit Gewichtsverlust, signifikante
Korrelationen (p < 0,05) sind hervorgehoben. (Rangkorrelation nach Spearman)

Bei allen Patienten (n = 20) verringerte sich erwartungsgemal das Blutvolumen wah-

rend der Dialysesitzung. Wie schon die Ultrafiltrationsvolumina unterschied sich auch
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die relative Blutvolumenanderung signifikant zwischen den beiden Geschlechtern (je-
weils Mann-Whitney-U-Test, p < 0,01, Abb. 16). In der Gruppe der weiblichen Patien-
ten reduzierte sich das Blutvolumen im Laufe der Sitzung um median 6,3 % (1,0 % bis
10,7 %), wobei im Mittel 1300 ml (0O ml bis 2600 ml, vgl. Abb. 5, S. 27) Flissigkeit
entzogen wurde. Die Reduktion des Blutvolumens in der Gruppe der mannlichen Pro-
banden belief sich auf median 11,3 % (4,3 % bis 37,0 %) bei einem Flissigkeitsentzug
von median 3000 ml (900 ml bis 4200 ml, vgl. Abb. 5, S. 27).

Bei der Betrachtung der Gruppen wurde aulRerdem deutlich, dass bei Patienten mit ei-
nem hoheren BMI signifikant mehr Flissigkeit entzogen werden musste als bei denen
mit einem geringeren BMI (vgl. Abb. 6, S. 27). Dazu passend verringerte sich das Blut-
volumen in der Gruppe der Patienten mit einem BMI Uber 25 deutlich stérker (median

S 5 p<0,01
F o
é 1ol i
% -15—
% -20— E—
Weil‘)lich méinr‘llich
Geschlecht

Abbildung 16: Relative Blutvolumenanderung abhéngig vom Geschlecht
(Mann-Whitney-U-Test)

10,0 %, 4,9 % bis 37,0 %) als in der Gruppe der Patienten mit einem BMI unter 25 (me-
dian 4,3 %, 1,0 % bis 11,6 %) (Mann-Whitney-U-Test, p < 0,05, Abb. 17).

Man konnte nun annehmen, dass dieser Effekt durch den Kdérpergewichtsunterschied
zwischen den beiden Geschlechtern bedingt ist, da sich auch dieser in der Studienpopu-

lation als signifikant herausstellte (Mann-Whitney-U-Test, p < 0,05).
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Abbildung 17: Relative Blutvolumenénderung abhéngig vom BMI (Mann-Whitney-U-Test)

Die untersuchten Frauen wogen durchschnittlich 62,0 kg (49,4 kg bis 88,5 kg), wahrend
bei den untersuchten Mannern median 80,3 kg (59,9 kg bis 96,0 kg) gemessen wurden.
Allerdings bestatigt sich die Differenz auch dann, wenn das Ultrafiltrationsvolumen
relativ ins \erhdltnis zum Korpergewicht gesetzt wird (Mann-Whitney-U-Test,
p <0,01). So belief sich das filtrierte Volumen bei den weiblichen Patienten auf median
2,1 % (0,0 % bis 2,9 %), wéhrend es bei den ménnlichen Patienten median 3,6 % (1,5 %
bis 4,8 %) des Korpergewichtes betrug. AulRerdem zeigten mannliche und weibliche
Probanden keinen signifikant differenten BMI (vgl. Tab. 3, S. 26). Beziiglich Alter und
Restausscheidung wurden zwischen den Gruppen keine signifikanten Unterschiede der

Blutvolumenénderung gemessen.

4.3.2.3 Vergleich Crit-Line und BCM

Die mittels Hamokozentrationsmessung bestimmte relative Blutvolumenanderung wah-
rend der Dialysesitzung korrelierte nach Spearman signifikant mit der Abweichung des
Patientengewichtes von ihrem Bioimpedanz-bestimmten Sollgewicht nach der Sitzung
(r =0,57, p <0,01). Die Unterschiede bezlglich der Korrelation in den einzelnen Grup-

pen sind in Tabelle 10 dargestellt.
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Gruppe 1 Signifikanz Gruppe 2 Signifikanz
Geschlecht r=0,68 p <0,05 r=0,57 p =0,08
Alter r=0,65 p <0,05 r=0,44 p=0,28
BMI r=0,81 p<0,01 r=0,35 p=0,30
Restausscheidung r=0,56 p=0,12 r=0,35 p=0,29
Ultrafiltrationsvolumen r=0,22 p =0,54 r=0,29 p=0,42

Tabelle 10: Korrelation der Blutvolumenanderung (Crit-Line) mit Uberwasserung It. BCM, sig-
nifikante Korrelationen (p < 0,05) sind hervorgehoben. (Rangkorrelation nach Spearman)

Die gute Korrelation in der gesamten Studienpopulation baut also vor allem auf einem
starken Zusammenhang bei Frauen, Patienten jlinger als 50 Jahre und denen mit einem
BMI unter 25 auf. In den restlichen Untergruppen fir sich zeigte die Korrelation keine

statistische Signifikanz.

4.3.2.4 Vergleich Crit-Line und klinische Einschatzung

Auch die pradialytische Differenz des Korpergewichtes der Patienten zu ihrem klinisch
eingeschatzten Sollgewicht zeigte nach Spearman eine gute Korrelation mit der optisch
gemessenen Hamokonzentrationsédnderung (r = 0,83, p < 0,01). Das heift, je starker die
Patienten vor der Dialyse nach klinischer Einschatzung tberwassert waren, desto starker
nahm das Blutvolumen wahrend der Sitzung ab. Diese Korrelation bestatigt sich auch
ausnahmslos in allen Untergruppen (Tab. 11). Nach der Dialysesitzung setzt sich dieser

Trend, wenn auch in abgeschwachter Form, fort (r = 0,55, p < 0,05).

Gruppe 1 Signifikanz Gruppe 2 Signifikanz
Geschlecht r=0,77 p<0,01 r=0,75 p <0,05
Alter r=0,87 p<0,01 r=0,71 p <0,05
BMI r=0,87 p<0,01 r=20,65 p < 0,05
Restausscheidung r=0,92 p<0,01 r=0,65 p <0,05
Ultrafiltrationsvolumen r=0,82 p <0,01 r=0,66 p <0,05

Tabelle 11: Korrelation der Blutvolumendnderung (Crit-Line) mit der Abweichung des Patien-
tengewichtes von ihrem klinisch bestimmten Sollgewicht vor der Dialysesitzung, signifikante
Korrelationen (p < 0,05) sind hervorgehoben. (Rangkorrelation nach Spearman)
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4.3.3 Blutdruckverhalten

Unmittelbar vor der Dialyse wurde bei jedem Patienten der arterielle Blutdruck gemes-
sen. Dieser korrelierte nach Spearman signifikant mit dem klinisch eingeschétzten Hyd-
ratationsstatus der Probanden (r = 0,53 systolisch, r = 0,50 diastolisch, r = 0,49 MAD,
jeweils p < 0,05). So zeigten Patienten mit systolischen Messwerten bis 140 mmHg mit
median 0,4 kg (-1,2 kg bis 2,0 kg) eine deutlich geringere Uberschreitung ihres klini-
schen Trockengewichtes als diejenigen mit systolischen Blutdruckwerten uber
140 mmHg (median 2,5 kg, 1,2 kg bis 4,2 kg, p < 0,01, Abb. 18).

p<0,01

Abweichung vom klinischen SG [kg]
T

i e

Blutdruck

Abbildung 18: Abweichung vom klinischen Sollgewicht abhéngig vom Blutdruck (U1 vor HD)
(Mann-Whitney-U-Test)

Ebenso wurde ein Zusammenhang zum Ultrafiltrationsvolumen (r = 0,41, p = 0,08 sys-
tolisch, r = 0,48, p < 0,05 diastolisch, r = 0,49, p < 0,05 MAD) und zum Gewichtsver-
lust der Patienten wéhrend der Dialyse festgestellt (r = 0,65, p < 0,01 systolisch,
r=0,47, p < 0,05 diastolisch, r = 0,54, p < 0,05 MAD).

Der arterielle Blutdruck der Studienpatienten verringerte sich wahrend der Dialysebe-
handlung um durchschnittlich 29 mmHg (-30 mmHg bis 70 mmHg) systolisch und
10 mmHg (-6 mmHg bis 31 mmHg) diastolisch. Das entspricht einer Reduktion des
Systolendruckes um median 11,5 % (-16,7 % bis 36,0 %) und des Diastolendruckes um
median 13,4 % (-14,3 % bis 56,1 %). Zwischen den dokumentierten Blutdruckverande-

rungen und klinischen Angaben zum Hydratationsstatus der Patienten fanden sich im
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Gesamtkollektiv, wie auch in den einzelnen Vergleichsgruppen keine signifikanten Kor-
relationen. Bei der Korrelation der Verédnderung des systolischen Blutdruckes mit der
Bioimpedanz-gemessenen Uberwisserung (vor Dialyse) stellte sich ein signifikanter
Zusammenhang sowohl in der Gruppe der Patienten mit einer Restausscheidung von
500 ml oder mehr (r = -0,63, p < 0,05), als auch bei denen mit einer geringeren Restaus-
scheidung als 500 ml heraus (r = 0,71, p < 0,05). Allerdings verhélt sich der Zusam-
menhang in den beiden Gruppen gegenldufig, sodass fir das Gesamtkollektiv, wie auch
in den restlichen Untergruppen keine signifikante Korrelation nachgewiesen werden
konnte. Nach der Dialysesitzung lieR sich der Zusammenhang nur noch bei den Patien-
ten mit hoherer Restausscheidung bestétigen (r = -0,67, p < 0,05). Neben der absoluten,
korrelierte hier allerdings auch die relative systolische Blutdruckreduktion mit der Soll-
gewichtsabweichung (r = -0,61, p < 0,05). Eine signifikante Korrelation der systolischen
Blutdruckreduktion mit der Crit-Line-gemessenen Blutvolumenreduktion konnte ledig-
lich in der Gruppe der méannlichen Patienten (r = -0,70, p < 0,05) sowie ebenfalls in der
Patientengruppe mit einer Restausscheidung von mindestens 500 ml oder mehr
(r=-0,66, p < 0,05) festgestellt werden. In allen weiteren Gruppen sowie auch fir die
gesamte Studienpopulation wurde kein signifikanter Zusammenhang nachgewiesen.

Es ist zu anzumerken, dass alle Patienten zum Zeitpunkt der Untersuchung neben der
Blutdruckregulation durch die regelmaRige Dialyse zusatzlich unter dem Einfluss eines
oder mehrerer Antihypertensiva standen (Abb. 19).

Den meisten Patienten (n = 14) wurde dabei ein Calcium-Antagonist verordnet. Zusatz-
lich fanden Betablocker (n = 13), AT IlI-Antagonisten (n = 12), Schleifendiuretika
(n=11), ACE-Hemmer (n = 8), Thiaziddiuretika (n = 3) sowie Alpha-Agonisten (n = 3)
Anwendung. Ein Patient nahm aulRerdem noch ein anderes vasodilatierendes Praparat

ein.
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3(m=11)

Abbildung 19: Anzahl eingenommener Antihypertensiva pro Patient

4.3.4 Vena-cava-inferior-Sonografie

4.3.4.1 Gruppenvergleich und Bezug zur Koérperoberflache

Im Anschluss an die zweite untersuchte Dialysesitzung wurde bei den Studienpatienten
sonografisch der Durchmesser der Vena cava inferior (VCID) bestimmt. Dieser betrug
median 10,7 mm (8,2 mm bis 19,1 mm). Signifikante Differenzen zwischen den Grup-
pen wurden nicht festgestellt. Entsprechend der Normwerte von Kusaba et al. erschie-
nen die meisten unserer Patienten (n = 14) normohydriert (Kusaba et al. 1996). Bei nur
zwei Probanden wurde ein VCID oberhalb der Norm gemessen, kein Wert lag darunter.
Da jedoch aus der Literatur bereits bekannt ist, dass dieser Durchmesser auch in einer
gesunden Vergleichspopulation interindividuell groRen Schwankungen unterliegt (Mo-
reno et al. 1984), erscheint es sinnvoll, diesen zur besseren Bewertung auf die Korper-
oberflache der untersuchten Patienten zu beziehen (Cheriex et al. 1989). Die Korper-
oberflache der Patienten belief sich im Mittel auf 1,8 m? (£ 0,2 m?). Signifikante
Unterschiede fielen zwischen den Gruppen unterschiedlichen Geschlechts und BMls
auf. Mannliche Patienten zeigten mit 1,9 m? £ 0,2 m? eine gréfRere KOF als die Patien-
tinnen (1,7 m? £ 0,1 m2, p < 0,05, Mann-Whitney-U-Test). Bei Teilnehmern mit einem
BMI (ber 25 war die KOF mit 2,0 m? = 0,2 m? gegeniiber Probanden mit einem BMI
unter 25 (1,6 m? £ 0,03 m?) ebenfalls erhéht (p < 0,01, Mann-Whitney-U-Test).
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Der daraufhin auf die Korperoberflache korrigierte VCID/KOF belief sich median auf
6,1 mm/m? (3,9 mm/m? bis 11,3 mm/m?). Auch beim korrigierten VCID/KOF zeigten
sich keine signifikanten Gruppenunterschiede. Die beiden Patienten, deren absoluter
VCID (Uber der Norm lag, wiesen als einzige einen Quotienten innerhalb des Normbe-

reiches auf. Bei allen anderen Probanden (n = 12) wurden geringere Werte berechnet.

4.3.4.2 \ergleich Vena-cava-inferior-Durchmesser und BCM

Der auf die Korperoberflache der Patienten bezogene Vena-cava-inferior-Durchmesser
korrelierte nach Spearman signifikant mit dem AusmaR der Uberwasserung, das nach
der Dialyse mittels BCM gemessen wurde (r = 0,58, p < 0,05). Die entsprechenden

Gruppe 1 Signifikanz Gruppe 2 Signifikanz
Geschlecht r=0,46 p=0,29 r=0,67 p=0,10
Alter r=0,85 p<0,01 r=-0,50 p=0,39
BMI r=0,11 p =0,82 r=20,69 p =0,09
Restausscheidung r=0,71 p =0,07 r=0,79 p <0,05
Ultrafiltrationsvolumen r=0,07 p=0,88 r=0,86 p <0,05

Tabelle 12: Korrelation des Vena-cava-inferior-Durchmessers mit Uberwasserung It. BCM nach
der Dialysesitzung, signifikante Korrelationen (p < 0,05) sind hervorgehoben. (Rangkorrelation
nach Spearman)

Korrelationen innerhalb der Untergruppen zeigt Tabelle 12. Des Weiteren zeigte der
VCID/KOF auch zum wéhrend der Sitzung entzogenen Volumen eine signifikante Be-
ziehung (r = -0,56, p < 0,05 nach Spearman). Innerhalb der untersuchten Gruppen wur-
de dieser Zusammenhang besonders bei weiblichen Patienten, Patienten jinger als 50
Jahre, bei einer Restausscheidung von 500 ml oder mehr sowie geringen Ultrafiltrati-

onsvolumina deutlich (Tab. 13).

Gruppe 1 Signifikanz Gruppe 2 Signifikanz
Geschlecht r=-0,78 p < 0,05 r=-0,23 p=0,61
Alter r=-0,71 p < 0,05 r=0,30 p =0,62
BMI r=-0,63 p=0,13 r=-0,48 p =0,27
Restausscheidung r=-0,18 p=0,70 r=-0,85 p <0,05
Ultrafiltrationsvolumen r=-0,82 p < 0,05 r=-0,71 p =0,07

Tabelle 13: Korrelation des \ena-cava-inferior-Durchmessers mit dem Ultrafiltrationsvolumen,
signifikante Korrelationen (p < 0,05) sind hervorgehoben. (Rangkorrelation nach Spearman)
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4.3.4.3 Vergleich Vena-cava-inferior-Durchmesser und klinische Einschatzung

Aus Tabelle 14 wird ersichtlich, dass die Einschdtzungen zum Hydratationsstatus der
Studienpatienten je nach Methode teilweise differieren, jedoch tendenziell eine ein-
stimmige Richtung zeigen. Wahrend nach klinischer Einschatzung am Ende der zweiten
untersuchten Dialysesitzung das Gewicht aller Patienten (n = 14) im Toleranzbereich
ihres Trockengewichtes lag, waren nach Bioimpedanz- und \ena-cava-inferior-
Messungen viele Patienten (n = 12 = 85,7 % laut VCID/KOF, n =7 = 50 % laut BCM,
n =06 =429 % laut subjektiver fachérztlicher Einschatzung bei Vena-cava-inferior-
Sonografie) zu stark dehydriert. Nur zwei Patienten (14,3 %) erscheinen in der Zusam-

menschau der Befunde am Ende der Dialysesitzung noch immer tberwassert.

patient VCID VCID/KOF Hydratation Hydratation Hydratation Hydratation Hydratation
[mm] [mm/m2]  klinisch (It. It. Sono It. VCID It. It. BCM
Gewicht) subjektiv (absolut)  VCID/KOF

2 11,7 5,7 ~ = l l
3 10,7 6,0 ~ ! ~ | ~
5 8,2 4.8 ~ ~ ~ ! ~
7 8,6 3,9 ~ ! ~ l l
8 17,8 11,3 0 1 ~ 0
9 9,7 6,2 = ~ | ~
10 12,0 7,6 l ~ l l
11 10,6 57 = =~ =~ l 1
12 11,5 6,4 ! l !
14 8,7 5,1 l ~ l l
15 8,2 4,2 ! = l !
17 191 9,2 = 1 ) = T
19 11,0 6,5 ~ ~ ~ ! ~
20 10,5 6,3 ~ ~ ~ l ~

Tabelle 14: Vergleich Vena-cava-inferior-Sonografie mit klinischer Einschdtzung und BCM-
Messung: Vena-cava-inferior-Durchmesser (VCID), Vena-cava-inferior-Durchmesser bezogen
auf die Korperoberfliche (VCID/KOF), Hydratation (=: Sollgewicht erreicht + 1,1 kg, 1: Uber-
schreitung des Sollgewichtes > 1,1 kg/ Uberwisserung, |: Unterschreitung des Sollgewichtes >
1,1 kg/ Unterwésserung)
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5. DISKUSSION

5.1 Klinisches Sollgewicht

5.1.1 Voraussetzungen vor Dialyse

Neben dem Auffinden des richtigen Trockengewichtes besteht eine zweite Schwierig-
keit in der Festlegung eines tolerablen Rahmens. In dieser Studie wurden die Grenzen
entsprechend den Feststellungen von Wabel et al. bei 1,1 Liter (entsprechend 1,1 Kkg)
tiber bzw. unter dem Trockengewicht als Uber- bzw. Unterwésserung gesetzt (Wabel et
al. 2008). Dies entspricht der 10. bzw. 90. Perzentile bei Hydratationsbestimmungen
einer gesunden Vergleichspopulation. Ab einer Uber- bzw. Unterschreitung von 2,5
Liter muss von einer schweren Uber- bzw. Unterwasserung ausgegangen werden, die
mit einer erhohten Morbiditdt und Mortalitat der Patienten assoziiert ist.

Vor einer Dialysesitzung ist bei den Patienten selbstverstandlich ein Gewicht oberhalb
ihres Sollgewichtes zu erwarten, vorausgesetzt sie wurden bei der vorhergehenden Sit-
zung an ihr Trockengewicht dialysiert und haben aufgrund der Niereninsuffizienz in der
Zwischenzeit zur ndchsten Sitzung Flussigkeit eingelagert. Entgegen den Erwartungen
wurde in dieser Studie schon vor der ersten untersuchten Dialysesitzung bei jedem flinf-
ten Patienten ein Gewicht unterhalb des klinisch bestimmten Trockengewichtes gemes-
sen. Daflr kommen mehrere Griinde in Frage: Entweder wurde das Trockengewicht
klinisch Gberschatzt oder die Patienten kamen noch starker dehydriert aus der vorherge-
henden Dialysesitzung — was in Anbetracht fehlender Symptomatik ebenfalls die Frage
nach einer eventuellen Fehleinschatzung des Trockengewichtes aufwirft — oder die ver-
bleibende Restausscheidung Ubersteigt die aufgenommene Flissigkeitsmenge zwischen
den Sitzungen. Im letzten Fall wére es sinnvoll, Erndhrungsgewohnheiten mit den Pati-
enten zu besprechen und die Medikation (z. B. Diuretika) anzupassen oder gegebenen-
falls (soweit mdglich) die Ultrafiltrationsvolumina zu reduzieren. Die anderen beiden
Optionen unterstreichen die Notwendigkeit einer objektiven Trockengewichtsbestim-
mung. Naturlich muss auch die Mdéglichkeit eines unvorhersehbaren und kaum zu quan-
tifizierenden Flussigkeitsverlustes auf anderen Wegen (z. B. Schwitzen, Diarrhoe, etc.)

in Betracht gezogen werden.
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5.1.2 Volumenstatus nach Dialyse

Ausgehend von den oben genannten Grenzen erreichte zum ersten Messzeitpunkt der
Grof3teil (n = 17) der Patienten am Ende der Dialysesitzung den tolerablen Rahmen um
ihr veranschlagtes Sollgewicht. Kein Patient befand sich im Rahmen einer schweren
Uber- oder Unterwiésserung. Trotzdem muss nach diesen Ergebnissen bei zwei Patien-
ten zumindest von einer milden Uberwasserung ausgegangen werden. Dies kénnte in
der uberdurchschnittlich hohen préadialytischen Abweichung vom Sollgewicht begrin-
det liegen, welche entsprechend besonders hohe Ultrafiltrationsvolumina notwendig
machte. Rein rechnerisch hatten die Patienten damit ihr Sollgewicht erreichen missen.
Allerdings konnte ein gesteigertes Durstgefiihl durch den starken Fliissigkeitsentzug zu
einer besonders hohen Flissigkeitsaufnahme wéhrend der Dialysesitzung geflihrt haben,
was die deutliche postdialytische Uberschreitung des Zielgewichtes erklaren wiirde.
Andererseits zeigten sich bei diesen Patienten keine klinischen Symptome der Uberwés-
serung, was zu der Uberlegung flihrt, dass das Sollgewicht bei diesen Patienten klinisch
zu niedrig eingeschatzt worden sein konnte. Hier wére eine weiterfiihrende Kontrolle
von Symptomen bei Einstellung der Patienten auf ein hdheres Zielgewicht sinnvoll.
Dem gegeniiber musste bei einer Patientin nach oben genannten Grenzen von einer
postdialytischen Dehydratation ausgegangen werden. Allerdings wies eben diese Patien-
tin mit 1500 ml die hochste Restausscheidung im Kollektiv auf und lag bereits vor der
Dialysesitzung im Bereich der Dehydratation. Man sollte nun bei dieser Patientin ein
gesteigertes Durstgefiihl und eine daraus resultierende Flissigkeitsaufnahme oder ande-
re Zeichen des Volumenmangels wahrend der Dialyse erwarten. Tatséchlich lag die
Gewichtsabnahme der Patientin durch die Dialyse aber im Bereich des Ultrafiltrations-
volumens, was gegen eine Flussigkeitsaufnahme wahrend der Sitzung spricht. Weder
vor noch nach der Sitzung zeigte die Patientin klinische Zeichen der Dehydratation, was
den Schluss zulasst, dass das Sollgewicht in diesem Fall klinisch berschétzt worden
sein kdnnte und die Patientin sich stattdessen im Toleranzbereich ihres Trockengewich-
tes befand.

Zusammenfassend lasst sich feststellen, dass die klinische Einschatzung des Trocken-
gewichtes analog zu den Beobachtungen anderer Autoren in einigen Fallen deutlich

vom tatséchlichen Idealgewicht abzuweichen scheint ohne dabei zu einer generellen
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Uber- oder Unterschatzung zu neigen (Brennan et al. 2006; McGee et al. 1999). Dies
bestatigt die Notwendigkeit der Suche nach einer objektiven Methode zur Trockenge-

wichtsbestimmung.

5.1.3 Unterschiede zwischen den Gruppen

Auffallig war ferner, dass in dieser Studienpopulation die mannlichen Patienten signifi-
kant starker Uberwéssert zur Dialyse erschienen als die weiblichen Patienten. Dieser
Trend setzte sich, wenn auch deutlich abgeschwacht, auch nach der Dialysesitzung fort.
Trotz dessen die meisten Patienten ihr angestrebtes Sollgewicht erreichten, fanden sich
die ménnlichen Probanden eher im oberen und die weiblichen Probanden eher im unte-
ren Toleranzbereich des Trockengewichtes wieder. Eine geringere Restausscheidung
der untersuchten Manner gegenuiber den Frauen als denkbare Ursache konnte nicht
nachgewiesen werden. Da Manner im Allgemeinen ein geringeres Gesundheitsbewusst-
sein als Frauen zeigen, kommt aber auch eine eingeschrankte Compliance bei der Ein-
haltung von eventuellen Trinkmengenbeschrankungen als Erklarung der starkeren
Uberwasserung in Betracht (Robert-Koch-Institut 2014). Diese Mdglichkeit wurde im
betrachteten Kollektiv allerdings nicht tberprift und Iasst Raum fur weiterfuhrende
Untersuchungen.

Ebenso konnte eine pradialytisch starkere Uberwéasserung bei Patienten mit erhéhtem
BMI gegeniiber normalgewichtigen Probanden festgestellt werden. Dieser Trend besta-
tigte sich auch beim zweiten Untersuchungszeitpunkt. Hier stellt sich die Frage, ob die
Kdrpergewebezusammensetzung und damit der Erndhrungsstatus der Patienten eine
Rolle fur das AusmaR der Volumeniberladung zwischen den Dialysesitzungen spielt.
Ein denkbarer Zusammenhang mit dem Geschlecht, im Sinne eines in dieser Studienpo-
pulation zuféllig erhéhten BMI bei mannlichen gegentiber weiblichen Patienten, konnte
nicht nachgewiesen werden.

Wie erwartet zeigten sich auch die Ultrafiltrationsvolumina bei den ménnlichen Patien-
ten und denen mit einem BMI Uber 25 gegenuber den Vergleichsgruppen signifikant
erhéht. Dies erscheint in Anbetracht der vorangehenden Ergebnisse logisch, da bei je-
nen Patienten, die starker Uberwassert zur Dialysesitzung erscheinen, zum Erreichen des

Trockengewichtes ein entsprechend hoherer Flissigkeitsentzug gewahlt werden muss.
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Der Flussigkeitsentzug fiel dabei auf’erdem umso hdher aus, je l&nger die Patienten be-
reits dialysepflichtig waren. Passend dazu war ein gegenléufiger Zusammenhang zur
Restausscheidung ersichtlich, welche sich mit wachsender Dauer der Dialysepflichtig-
keit umso geringer darstellte. Es ist bereits bekannt, dass Nierenerkrankungen, die zur
Niereninsuffizienz fuhren, in der Regel mit der Zeit weiter fortschreiten und sich die
Nierenfunktion zunehmend verschlechtert. Vor diesem Hintergrund erscheinen auch die
in dieser Untersuchung festgestellten Zusammenhénge logisch: Je langer ein Patient
schon dialysepflichtig ist, desto schlechter wird die Nierenfunktion und umso geringer
fallt auch die Restausscheidungsleistung der Nieren aus. Dadurch lagern solche Patien-
ten umso groflRere Fliissigkeitsmengen zwischen den Dialysesitzungen ein und bendtigen
hohere Ultrafiltrationsvolumina um ihr Trockengewicht zu erreichen.

Erstaunlicherweise pegelte sich das Gewicht der Teilnehmer in der Gruppe mit htheren
Ultrafiltrationsvolumina am Ende der Sitzung eher im oberen Toleranzbereich ihres
Trockengewichtes ein, wéahrend die Probanden mit geringerem Flissigkeitsentzug signi-
fikant niedrigere Gewichte im unteren Toleranzbereich ihres Trockengewichtes boten.
Dies konnte dadurch erklarbar sein, dass bei starkerer Uberwasserung die Filtrations-
mengen verhéltnismaliig vorsichtiger gewahlt werden, um symptomatischen Hypotensi-
onen durch den schnellen Entzug grofer Flissigkeitsmengen vorzubeugen. Diese treten
bei jeder vierten Dialysebehandlung auf und gehen mit Schwindel, Unwohlsein, Ubel-
keit und Krampfen einher (Henderson 1980). Es wére bei klinischem Wohlbefinden der
Patienten am postdialytischen Gewicht aber auch denkbar, dass das Trockengewicht bei
Patienten mit héheren UFV tendenziell dezent unterschétzt bzw. bei Patienten mit nied-
rigen UFV dezent Uberschétzt worden ist. Tatsachlich hatten allerdings auch die Patien-
ten mit hohen UFV rechnerisch ihr Sollgewicht erreichen miissen, vorausgesetzt das
Ultrafiltrationsvolumen entspricht dem angestrebten Gewichtsverlust. Dass dies in vivo
jedoch trotzdem nicht exakt funktioniert, kann mit der Nahrungsaufnahme der Patienten
wéhrend der Dialysesitzung erkléart werden. Beim Gewichtsvergleich vor und nach Dia-
lyse mit den entzogenen Flissigkeitsmengen wird deutlich, dass die Patienten durch-
schnittlich weniger Gewicht verloren, als es das eingestellte Ultrafiltrationsvolumen
vermuten lasst. Trotz guter Korrelation des Gewichtsverlustes mit dem Ultrafiltrations-

volumen nach Spearman unterscheiden sich die Werte beider Parameter statistisch sig-
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nifikant. Die Differenz zwischen Gewichtsverlust und entzogener Flussigkeit war dabei
bei Patienten mit hohen UFV fast doppelt so grol? wie bei denen mit niedrigeren UFV,
was darauf schlielen I&sst, dass diese Patienten im Laufe der Sitzung mehr Nahrung
bzw. Flissigkeit zu sich genommen haben. Dieser Effekt kdnnte seine Ursache in einem
gesteigerten Durstgefiihl durch den erhéhten Flussigkeitsentzug haben.

Die unvorhersehbare Flussigkeits- und Salzaufnahme durch den Patienten in Kombina-
tion mit einer konstanten Dysvolamie, verursacht durch den schnellen Flussigkeitsent-
zug wéhrend der Dialyse, bezeichneten Wizemann et al. bereits 1995 als "Dilemma™ der
Ermittlung des Volumenstatus von Dialysepatienten (Wizemann und Schilling 1995).
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5.2 Body Composition Monitor

5.2.1 Hydratationsstatus verglichen mit klinischer Einschatzung (U1)

Die Bioimpedanzmessung wurde bei den Patienten insgesamt drei Mal durchgefiihrt.
Trotz der eigentlichen Kernfrage des Hydratationszustandes der Dialysepatienten nach
einer Sitzung, im Sinne der Ergebniskontrolle eines klinisch korrekt bestimmten Tro-
ckengewichtes, wurde entsprechend den Empfehlungen des Herstellers Fresenius zur
Handhabung des Body Composition Monitors auf eine Messung direkt nach der Sitzung
verzichtet (Wabel et al. 2007). Dem entsprechend wurde zum ersten Untersuchungszeit-
punkt nur eine Messung vor der Dialysesitzung durchgefhrt.

Die dabei ermittelten Angaben zur Uberwasserung wichen median um 1,7 kg von der
klinischen Einschatzung ab. Das Sollgewicht wurde mittels Bioimpedanz um bis zu
3,9 kg abweichend von der klinischen Einschdtzung bestimmt. Es kann sich hierbei al-
lerdings nicht um ein systematisches Uber- oder Unterschétzen handeln, da das BCM-
bestimmte Sollgewicht in 11 Fallen héher und in 9 Fallen niedriger als das klinisch ein-
geschatzte Sollgewicht lag. Legt man die Einschatzung anhand der Bioimpedanzmes-
sung zugrunde, befand sich das Patientengewicht im Mittel schon vor der Dialyse auf
deutlich niedrigerem Niveau als laut klinischer Einschétzung (mediane Uberschreitung
des Sollgewichtes 0,7 kg laut BCM vs. 1,6 kg laut klinischer Einschatzung). Da die Dia-
lyse in dieser Studie allerdings stets anhand der klinischen Einschétzung durchgefihrt
wurde, fanden diese Messergebnisse bei der Findung der richtigen ,,Dosis* keine Be-
ricksichtigung, sondern dienen lediglich der Vergleichbarkeit. Dementsprechend war zu
erwarten, dass die Patienten nach der Dialyse laut Bioimpedanzmessung im Mittel deut-
lich stérker dehydriert erscheinen als nach Klinischer Einschatzung (mediane Unter-
schreitung des Sollgewichtes 0,8 kg laut BCM vs. 0,1 kg laut klinischer Einschatzung).
Im Gegensatz zur klinischen Einschatzung wurden beim BCM-bestimmten Hydratati-
onsstatus keine signifikanten geschlechts- oder BMI- spezifischen Unterschiede festge-
stellt. Auch in den anderen Vergleichsgruppen wurden keine statistisch signifikanten
Differenzen nachgewiesen. Nach der Sitzung konnte mittels Bioimpedanzmessung nur
bei knapp der Halfte der Patienten, die klinisch im Toleranzbereich ihres Sollgewichtes
eingeschatzt worden waren (8 von 17), die gleiche Aussage getroffen werden. Sechs

Patienten missen stattdessen als dehydriert und drei Patienten als Giberwassert betrachtet
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werden. Entgegen der oben genannten Einschatzung (Seite 50) werden die beiden nach
klinischem Sollgewicht tiberwésserten Patienten durch Bioimpedanzmessung nicht nur
am Sollgewicht, sondern sogar als dehydriert identifiziert. Geht man von der Korrekt-
heit der Messung aus — die Ergebnisse des BCM wurden im Vergleich mit prazisen Iso-
top-Dilutionsmethoden bereits mehrfach validiert (Wizemann et al. 2008) — bestétigt
dies die vorangegangene Vermutung der teilweise ungenauen bzw. sogar falschen klini-
schen Trockengewichtseinschatzung. Die nach klinischer Einschatzung dehydrierte Pa-
tientin befand sich laut Bioimpedanzmessung im Toleranzbereich ihres Sollgewichtes.
Zusammenfassend kann festgestellt werden, dass das BCM-bestimmte Sollgewicht bei
der ersten Untersuchung zwischen 0,1 kg und 3,9 kg vom klinisch eingeschétzten Soll-
gewicht abwich. Dabei kam es sowohl zu Uber- als auch Unterschatzungen. Es wurde
keine Korrelation zwischen klinisch bestimmter und Bioimpedanz-gemessener Uber-
oder Unterwésserung festgestellt. Dementsprechend kann davon ausgegangen werden,
dass keine der beiden Methoden zur generellen Uber- oder Unterschitzung des Tro-
ckengewichtes neigt. Somit wird das Ergebnis einer Studie von Martinoli et al. bestétigt,
die zu dem Ergebnis kam, dass Bioimpedanzmessungen verglichen mit einer prazisen
D,O-Dilutions-Methode zu keiner signifikanten Uberschatzung des Volumenstatus fiih-
ren (Martinoli et al. 2003).

5.2.2 Hydratationsstatus verglichen mit klinischer Einschatzung (U2)

Zum zweiten Untersuchungszeitpunkt wurde unter der Fragestellung der Darstellbarkeit
verschiedener Veranderungen wahrend der Dialysesitzung die Entscheidung zur zusétz-
lichen Messung im Anschluss an die Sitzung getroffen. Vor der Sitzung unterschied
sich das BCM-ermittelte Sollgewicht mit median 1,5 kg und hdchstens 3,1 kg geringfu-
gig weniger von der Klinischen Einschéatzung als bei der ersten Messung. Analog zur
ersten Messung konnte keine Tendenz identifiziert werden. In neun Fallen wurde das
Trockengewicht mittels Bioimpedanzmessung héher und in sechs Féllen niedriger als
das klinische Sollgewicht eingeschétzt. Wieder lag das Korpergewicht der Patienten
schon vor der Sitzung ndher am BCM-bestimmten als am klinisch bestimmten Trocken-

gewicht, sodass der postdialytische Gewichtsunterschied zum Bioimpedanz-gemessenen
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Soll (bei Festlegung des UFV nach klinischen Angaben) wie erwartet signifikant hoher
ausfiel als die klinische Abweichung.

Auch bei dieser zweiten untersuchten Sitzung kam es nur bei gut der Halfte (53 %,
n = 8) der Patienten zur Ubereinstimmung von klinischer und BCM-gestiitzter Beurtei-
lung des Hydratationsstatus. Nach den Ergebnissen der Impedanzmessung muss ein
Drittel der Patienten (n = 5) als postdialytisch dehydriert und zwei Patienten noch im-
mer als mild Uberwadssert betrachtet werden. Erneut zeigen sich also offensichtliche
Fehleinschatzungen durch eine der beiden Methoden.

Erstaunlicherweise unterschied sich das postdialytisch ermittelte Sollgewicht geringfi-
gig, aber statistisch signifikant vom Sollgewicht, das durch die gleiche Messung vor der
Dialysesitzung bestimmt wurde. Dabei ist zu bemerken, dass der Body Composition
Monitor keine direkte Angabe zum Trockengewicht, sondern die Uber- bzw. Unterwés-
serung der Patienten in Litern ausgibt. Das Sollgewicht kann anschlieRend sehr einfach
durch Addition bzw. Subtraktion der Ausgabe vom aktuellen Kérpergewicht errechnet
werden. Das aktuelle Kérpergewicht konnte sich hierbei als Fehlerquelle herausstellen,
da kirzlich aufgenommene Nahrung und Flissigkeit, die sich noch im Intestinaltrakt
der Patienten befinden, zwar das Korpergewicht beeinflussen, kaum aber die Bioimpe-
danzmessung verandern. In dieser Studie konnte allerdings keine Korrelation zwischen
der aufgenommenen Nahrungsmenge und der Differenz zwischen pra- und postdialy-
tisch bestimmten Sollgewicht gefunden werden. Eine weitere mogliche Ursache fir die
Differenz kdnnte im Zeitpunkt der Bioimpedanzmessung nach der Dialysesitzung lie-
gen. Durch noch nicht ausgeglichene Dyséquilibriumeffekte im Kdérper kdnnten die

Messergebnisse verfalscht worden sein (Wabel et al. 2008).
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5.2.3 Korperwasserkompartimente

Durch die Anwendung der Bioimpedanzmessung ist es moglich, die Verteilung des
Wassers in verschiedenen Kompartimenten des Korpers zu quantifizieren. Im betrachte-
ten Kollektiv reduzierte sich das Extrazellularvolumen im Verlauf der Dialysesitzung
bei fast allen Probanden (n = 14 von 15) signifikant, wahrend das Intrazellularvolumen
stabil blieb. Dies bestatigt die Aussage von Oe et al., dass nur das Extrazellularvolumen,
nicht aber das Intrazellularvolumen Aufschluss liber den VVolumenstatus eines Patienten
geben kann (Oe et al. 1997). Nur bei einer einzigen Patientin kam es nicht zu einer Ver-
ringerung des Extrazellularvolumens. Allerdings erscheint dies nicht verwunderlich, da
diese die einzige Patientin ist, der wahrend der Sitzung gar kein Volumen entzogen
wurde. Dass diese Patientin trotzdem 200 g Gewicht wéhrend der Sitzung verlor, kénnte
auf Messungenauigkeiten beim Wiegen oder aber den Verbleib eines geringen Blutvo-
lumens im Dialysegerat nach der Sitzung zurtickzufihren sein.

Laut Wizemann et. al. ist das Verhaltnis der Volumeniberladung zum Extrazellularvo-
lumen (OH/ECV) von entscheidender Bedeutung fur Mortalitat und Morbiditat (Wize-
mann et al. 2009). Bei einer grofleren OH/ECV als 15 % muss von einer schweren
Uberwasserung (entsprechend > 2,5 1) ausgegangen werden. Mit hochstens 13%
OH/ECV war am Ende der Sitzung also kein Patient mehr stark Giberwassert. Im Gegen-
teil stellten sich drei Studienteilnehmer (21,4 %, Pat. Nr. 7, 11, 15) mit bis zu -23,5 %
(median -7,5 %) OH/ECV als stark dehydriert heraus. Diese Einschatzung spiegelt sich
auch in besonders hohen angesetzten Ultrafiltrationsvolumina wider. Sie kdnnten auf-
grund eines Kklinisch unterschatzten Trockengewichts bei diesen Patienten zu hoch ge-
wéhlt worden sein. Auch besonders kleine postdialytische Vena-cava-inferior-

Durchmesser (s. u.) bei eben diesen Patienten untermauen eine solche Erklarung.
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5.2.4 Erndhrungsstatus

Theoretisch ware bei der Betrachtung der Gewebeanteile ein deutlich erhdhter Fettge-
websanteil in der Gruppe der Patienten mit erhéhtem Body Mass Index zu erwarten
gewesen. Zwar zeigte sich bei Fettmasseindex (13,5 kg/m? + 6,6 kg/m? vs. 8,5 kg/nm? +
3,2 kg/m?), absoluter Fettmasse (28,4 kg/m? £ 12,0 kg/m? vs. 17,0 kg/m? £ 5,8 kg/m?)
und relativer Fettmasse (33,3 kg/m? + 13,9 kg/m? vs. 28,4 kg/m? + 9,2 kg/m?) der erwar-
tete Trend, doch die Differenzen erwiesen sich als statistisch nicht signifikant. Die rela-
tiv kleine Fallzahl von n = 20 Patienten kdnnte hier erklarend sein.

Dass in der mannlichen Population hthere Muskelmasseanteile und geringere Korper-
fettanteile als in der weiblichen Population gemessen wurden, ist keine Uberraschung.
Diese Ergebnisse bestétigen die Angaben von Gallagher et al. und sprechen dafr, dass
es sich bei der Studienpopulation bezuglich der Konstitution um eine zuféllige repréasen-
tative Auswahl der Bevolkerung handelt (Gallagher et al. 2000).
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5.3 Crit-Line

5.3.1 Interpretation nach Normgrenzen von Sinha et al.

Bei allen Patienten wurde zum Vergleich mit Bioimpedanzmessung und klinischer Ein-
schatzung zusatzlich die Hamatokrit-Verédnderung wéhrend der Dialyse bestimmt. Die
Interpretation der ermittelten Daten wird allerdings durch zwei Faktoren erschwert.
Zum Ersten ist der Crit-Line-111-Monitor weder in der Lage das Trockengewicht der
Patienten direkt zu bestimmen, noch eine numerische Angabe zur Uber- bzw. Unter-
wasserung in Litern oder Kilogramm zu machen. Stattdessen wird ein Prozentsatz er-
mittelt, der angibt, in welchem Mal3e sich das Plasmavolumen wahrend der Dialysesit-
zung reduziert hat (Dasselaar et al. 2005). Die zweite Schwierigkeit besteht in der
Definition der Normgrenzen dieser relativen Blutvolumenreduktion um Rickschliisse
auf den Hydratationsstatus der Patienten ziehen zu kdnnen. In der Literatur sind hierfur
unterschiedliche Angaben zu finden. Nach einer Studie von Sinha et al. muss bei einer
stundlichen Blutvolumenreduktion von lediglich 1,3 Prozent oder weniger von einer
Uberwasserung ausgegangen werden (Sinha et al. 2010). Im untersuchten Kollektiv
hatten demnach acht Patienten (40 %) wahrend der Sitzung eine Steigerung des Ultra-
filtrationsvolumens vertragen kénnen. Im Umkehrschluss bedeutet dies, dass das Tro-
ckengewicht dieser acht Patienten klinisch Uberschatzt worden sein kénnte und die Pati-
enten nach der Dialyse noch immer als Gberwéssert betrachtet werden mussten. Zwolf
Patienten (60 %) verzeichneten hingegen eine starkere Blutvolumenreduktion, was auf
eine Euvolédmie schlieBen lasst. Nur bei der Halfte der Patienten kam es zur (berein-
stimmenden Bewertung mit der klinischen Hydratationseinschatzung. Im Vergleich zur
Bioimpedanzmessung konnten sogar nur vier (20 %) Ubereinstimmende Aussagen ge-
troffen werden. Eine mogliche Erklarung wire hier eine systematische Uberschatzung
der Volumenuberladung und dadurch Unterschatzung des Trockengewichts durch die
Crit-Line-Messung. Analog stellten auch Dasselar et al. in ihren Untersuchungen fest,
dass Crit-Line-Messungen systematisch von labortechnisch bestimmten Hamatokritwer-
ten differieren (Dasselaar et al. 2007). Dafur spricht auch, dass trotz der Differenzen
eine starke Korrelation zwischen relativer Blutvolumenreduktion und Gewichtsverlust
(r=0,79, p < 0,01), sowie Ultrafiltrationsvolumen (r = 0,80, p < 0,01) nachgewiesen

wurde. Das heilt, je mehr Volumen einem Patienten durch die Dialyse entzogen wurde,
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desto mehr Gewicht verlor er und umso stérker fiel auch die relative Blutvolumenreduk-
tion aus.

Passend zu den Beobachtungen bei der klinischen Hydratationseinschatzung differierte
auch die gemessene Blutvolumenreduktion zwischen den Geschlechtern sowie bei Pati-
enten unterschiedlichen BMIs statistisch signifikant. Bei mannlichen Patienten nahm
das Plasmavolumen mit median 11,3 % fast doppelt so stark ab wie bei den weiblichen
Patienten (median 6,3 %). Noch stérker zeigte sich der Unterschied zwischen Patienten
unterschiedlichen BMiIs. Die Blutvolumenreduktion fiel bei ibergewichtigen Patienten
mit median 10,0 % mehr als doppelt so stark aus, wie bei normalgewichtigen Patienten
(median 4,3 %). Ein vermutbarer Zusammenhang zwischen Geschlecht und BMI, im
Sinne durchschnittlich stiarkeren Ubergewichtes in der mannlichen Untersuchungsgrup-
pe, bestatigte sich nicht.

Diese Differenzen der relativen Blutvolumenreduktion allein sprachen nach stattgehab-
ter Dialyse flir eine stiarkere Uberwdsserung bei weiblichen und normalgewichtigen Pa-
tienten. Allerdings sind das auch diejenigen Patientengruppen, deren Teilnehmer nach
klinischer Einschatzung im Mittel weniger stark tberwassert zur Dialyse erschienen und
dementsprechend geringere Ultrafiltrationsvolumina verordnet bekamen. Besonders
kleine UFV konnten die geringere Blutvolumenreduktion erklaren. AufRerdem flihren
sie zu einem relativ groReren stérenden Einfluss des vaskularen Refillings als bei gréiie-
ren UFV. Dieser Effekt soll nachfolgend kurz erldutert werden: Wéhrend des kontinu-
ierlichen Flussigkeitsentzugs versucht der Organismus je nach Hydratationsstatus des
Patienten teilweise den Volumenverlust im intravaskuldaren Raum durch einen Flussig-
keitseinstrom aus dem Intrazellularraum und Interstitium auszugleichen (Minutolo et al.
2003). Stromt Flissigkeit in das Gefalsystem nach, kommt es zur Verdiunnung und der
Héamatokrit sinkt. Der vom Crit-Line-111-Monitor gemessene Hamatokritanstieg wie
auch die daraus berechnete Blutvolumenreduktion wird auf diese Weise artifiziell ver-
mindert. Dabei erscheint es logisch, dass kleinere Volumenverluste vom Organismus in
prozentual héherem Anteil kompensiert werden kénnen, als gréfRere Entzugsmengen,

die die Refilling-Kapazitat Gberschreiten.
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5.3.2 Interpretation nach Normgrenzen von Reddan et al. und Rodriguez et al.

Die zugrunde gelegten Grenzwerte zur Interpretation der Messwerte des Crit-Line-111-
Monitors werden allerdings in der Literatur nicht einheitlich beschrieben. Manche Auto-
ren beschreiben eine Spanne von drei bis acht Prozent stlindlicher Blutvolumenredukti-
on als normal. So beurteilten Reddan et al. und Rodriguez et al. in ihren Untersuchun-
gen Patienten schon bei einer stundlichen Abnahme des Plasmavolumens von drei
Prozent oder weniger als volumentberladen (Reddan et al. 2005; Rodriguez et al. 2005).
Die klinisch eingeschétzten Trockengewichte seien bei solchen Patienten um bis zu
5,4 kg Uberschétzt worden. Bei Reduktionen um mehr als 8 Prozent hingegen sei das
Sollgewicht unterschétzt und die Ultrafiltrationsvolumina entsprechend zu hoch gewahlt
worden. Legt man diese Grenzen zugrunde, mussten fast alle Patienten (90 %, n = 18)
dieser Studie als tiberwéssert betrachtet und das Trockengewicht entsprechend reduziert
werden. Bei nur zwei Patienten (10 %) gabe es eine Ubereinstimmung. Eine systemati-
sche Unterschdtzung des Trockengewichtes durch den Crit-Line-111-Monitor kdnnte
dieses Ergebnis erklaren. Ferner muss aber auch hier der oben genannte Effekt des vas-
kularen Refillings als Stérungsquelle in Betracht gezogen werden. Durch den peridialy-
tischen Nachstrom von Flussigkeit in das GefaRsystem koénnte eine mogliche Trocken-

gewichtsunterschatzung auch erklart werden.
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5.3.3 Zusammenhange mit Bioimpedanzmessung und klinischen Parametern

Trotz der beschriebenen Differenzen zeigte sich eine signifikante Korrelation der Crit-
Line-bestimmten Blutvolumenreduktion mit der Abweichung des Patientengewichtes
vom klinisch eingeschétzten Sollgewicht vor der Dialyse. In Anbetracht des nachgewie-
senen Zusammenhangs zum Ultrafiltrationsvolumen (s. 0.) erscheint es logisch, dass
Patienten, die pradialytisch starker Uberwassert waren, peridialytisch eine stérkere Blut-
volumenreduktion aufweisen. Allerdings korreliert auch die postdialytische Abwei-
chung vom Kklinisch eingeschétzten Sollgewicht signifikant mit der CLM I11-Messung.
Das heif3t, je stdrker die Blutvolumenreduktionreduktion wéhrend der Dialysesitzung
ausfiel, desto stérker waren die Patienten auch nach der Sitzung noch Uberhydriert. Die-
se Feststellung bestatigt die oben getroffene Aussage (Seite 52), dass nach Kklinischer
Einschatzung vor allem Patienten mit héheren Ultrafiltrationsvolumina postdialytisch
ihr angestrebtes Trockengewicht nicht ganz erreichen.

Erstaunlicherweise konnte zur BCM-bestimmten pradialytischen Abweichung vom
Sollgewicht kein Zusammenhang mit der gemessenen Blutvolumenreduktion festge-
stellt werden, wohl aber zur Abweichung nach der Sitzung. Der Zusammenhang der
BCM-ermittelten Hydratation nach Dialyse zur relativen Blutvolumenreduktion ist da-
bei ahnlich stark ausgepréagt wie der klinische (r = 0,57 vs. 0,55) bei geringerer Fehler-
wahrscheinlichkeit (p < 0,01 vs. p < 0,05). Da die Filtrationsmenge in dieser Untersu-
chung allerdings stets nach klinischen Gesichtspunkten gewéhlt wurde, kdnnte die
Bioimpedanz-bestimmte postdialytische Uber- bzw. Unterwésserung zugunsten einer
Korrelation beeinflusst worden sein, obwohl die Crit-Line-Messung eine bessere Uber-

einstimmung zur klinischen Einschétzung zeigt.
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5.4 Blutdruckverhalten

Zu Beginn der Untersuchung wurde bei elf Patienten (55 %) eine Normotension festge-
stellt, neun Probanden (45 %) hingegen waren hypertensiv. Die hypertensiven Patienten
zeigten sich dabei nach Klinischer Einschatzung deutlich stérker Uberwéssert als die
normotensiven. Diese Beobachtung deckt sich mit der Aussage von Charra und Mitar-
beitern. Diese postulierten, dass Patienten, die zwischen den Dialysesitzungen hyperten-
siv werden, definitionsgemaR Uber Threm Trockengewicht liegen (Charra et al. 1996).
Zwischen der Abweichung des Patientengewichtes vom klinisch eingeschatzten Soll-
gewicht vor der Dialysesitzung und dem arteriellen Blutdruck wurde dabei eine signifi-
kant positive Korrelation nach Spearman festgestellt. Ebenso korrelierte der Blutdruck
mit dem Ultrafiltrationsvolumen und dem Gewichtsverlust wahrend der Sitzung. Daraus
lassen sich folgende Schliisse ableiten: Je stérker ein Patient nach klinischer Einschét-
zung vor der Sitzung tUberwassert war, desto hoher war sein gemessener Blutdruck, um-
so héher wurde sein UFV gewéhlt und desto mehr Gewicht verlor er wéhrend der Sit-
zung.

Durch die Dialyse konnte der Blutdruck der meisten Patienten (80 %, n = 16) erwar-
tungsgemald reduziert werden. Die postdialytisch erhobenen Blutdruckwerte wiesen
keinen statistischen Zusammenhang zum Hydratationsstatus auf. Allerdings korrelierte
das Ausmal der Blutdruckreduktion signifikant mit der Bioimpedanz-bestimmten pra-
dialytischen Abweichung vom Sollgewicht. Erstaunlicherweise verhielt sich diese Kor-
relation in den Gruppen unterschiedlicher Restausscheidung entgegengesetzt. Das heif3t,
bei Patienten mit einer Restausscheidung unter 500 ml reduzierte sich der Blutdruck
wéhrend der Sitzung umso stérker, je hoher das pradialytische Gewicht Gber dem Tro-
ckengewicht lag. Bei Patienten mit einer Restausscheidung tiber 500 ml entgegen redu-
zierte sich der Blutdruck wahrend der Sitzung umso weniger, je hoher das pradialyti-
sche Gewicht Uber dem Trockengewicht lag. Eine Erklarung dafir kénnten geringer
gewahlte Ultrafiltrationsvolumina bei Patienten mit hoherer Restausscheidung sein, die
die Blutdruckreduktion gegeniiber Patienten mit hohen UFV mindern. Ein solcher
Trend war zwar erkennbar (1,8 1 £ 1,1 1vs. 2,51+ 1,3 1), jedoch erwies er sich nicht als
statistisch signifikant. Nach Pearson liel} sich eine signifikante Korrelation des UFV

(korrigiert auf das Korpergewicht) mit der Restausscheidung nachweisen (r = -0,46,
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p <0,05), jedoch setzt dieser Korrelationskoeffizient eine zumindest annédhernde Nor-
malverteilung der gepriiften Variablen voraus. Diese kann hier nicht sicher angenom-
men werden.

Nach der Sitzung lie3 sich der Zusammenhang nur noch in der Gruppe der Patienten
hoherer Restausscheidung nachweisen. Probanden dieser Gruppe waren dann noch um-
so starker Uberwéssert, je geringer die Blutdruckreduktion ausfiel. Dabei war aus-
schlieBlich bei jenen Patienten, deren Gewicht auch nach der Dialyse noch das Bioim-
pedanz-bestimmte Trockengewicht (berstieg, auch Blutdruckanstiege wahrend der
Sitzung zu verzeichnen. Dementsprechend hétten bei diesen Patienten auch groRere
Volumina entzogen werden kdnnen, um einerseits den Blutdruck abzusenken und ande-
rerseits das BCM-bestimmte Sollgewicht zu erreichen. Diese Zusammenhénge erschei-
nen logisch und sprechen dafiir, dass das Trockengewicht bei diesen Studienteilnehmern
mit hoherer Restausscheidung klinisch tberschatzt worden sein kénnte.

Beim Vergleich zur Crit-Line-bestimmten Blutvolumenreduktion zeigten sich folgende
Zusammenhange: Bei mannlichen Patienten nahm der systolische Blutdruck im Verlauf
der Dialysesitzung umso mehr ab, je starker sich das Blutvolumen reduzierte. Bei weib-
lichen Patienten wurde dieser Zusammenhang nicht beobachtet. Auch Probanden mit
héherer Restausscheidung zeigten eine signifikant deutlichere Blutdruckabnahme, je
starker das Blutvolumen reduziert wurde. Eine eventuell erhéhte Restausscheidung bei
mannlichen Probanden wurde gegentiber den weiblichen Patienten nicht festgestellt.
Dass sowohl mit den Ergebnissen der Bioimpedanzmessung als auch mit denen der
Crit-Line-Messung Kaorrelationen zum Blutdruckverhalten nur bei Patienten hoherer
Restausscheidung nachweisbar waren, erscheint bemerkenswert. Diese Beobachtung
konnte durch eine bessere Ubereinstimmung der Trockengewichtseinschatzung der ver-
schiedenen Verfahren bei Patienten mit hdherer Restausscheidung zu erklaren sein. Al-
lerdings zeigten die Gruppenergebnisse bei vorangegangenen Vergleichen keine besse-
ren Korrelationen. So kénnte auch hier die relativ geringe Fallzahl Signifikanzen

gekostet haben.
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5.5 Vena-cava-inferior-Sonografie

5.5.1 Normgrenzen und deren Korrektur

Zur Einschatzung des Hydratationsstatus wurden in dieser Studie die gemessenen
Durchmesser der unteren Hohlvene, nicht aber die Angaben zu ihrer Kompressibilitét
herangezogen. Der Zusammenhang zwischen Kompressibilitat und Erreichen des Tro-
ckengewichtes hat sich in anderen Studien als zu gering erwiesen (Brennan et al. 2006).
Der nach der Dialyse gemessene Vena-cava-inferior-Durchmesser lag im Kollektiv mit
10,7 mm im Mittel innerhalb der Normgrenzen (11,0 mm % 4,3 mm laut einer Studie
von Kusaba et al.) (Kusaba et al. 1996). Nur zwei Patienten miissen danach als tber-
wassert betrachtet werden. Hier zeigt sich eine gute Ubereinstimmung mit den Ergeb-
nissen der Bioimpedanzmessung, die eben diese beiden Patienten gleichermalien als
einzige mit einer postdialytischen VVolumentberladung identifizieren. Alle anderen Pro-
banden (n = 12) befanden sich nach dieser Einschdtzung nach erfolgter Dialyse im Be-
reich der Normohydratation. Allerdings erwies sich der absolute Durchmesser der Vena
cava inferior in anderen Studien als weniger aussagekréftig zur Einschatzung des Vo-
lumenstatus, da dieser auch in einer gesunden Vergleichspopulation interindividuell
grofRen Schwankungen unterliegt. So zeigten Moreno et al. in ihrer Erhebung endexspi-
ratorische Durchmesser von 9 mm bis 28 mm in der Normalbevoélkerung (Moreno et al.
1984). Aus logischen Uberlegungen kénnte man eine Abhangigkeit von der Korpergro-
Re vermuten. Auch in dieser Studie war ein solcher Trend erkennbar, wenngleich die
statistische Signifikanz ausblieb (Korrelation nach Spearman: r = 0,49, p = 0,08). Laut
Cheriex et al. eignet sich zur besseren Beurteilbarkeit des VCID eine Korrektur auf die
Korperoberflache der Patienten (Cheriex et al. 1989). Diese wurde nach der Formel:
KOF = \(GroBe [cm] x Gewicht [kg] / 3600) berechnet (Mosteller 1987). Zwischen
Patienten unterschiedlichen Geschlechtes und BMIs wurden statistisch signifikante Dif-
ferenzen der Korperoberflache festgestellt. Dies war zu erwarten und bestétigt die Not-
wendigkeit einer Korrektur des VCID, um Verfélschungen durch den Einfluss von Kor-
pergréBe und Gewicht zu vermeiden und die Beurteilbarkeit untereinander zu
verbessern.

Die Normwerte flr den Quotienten liegen laut Studien von Chang et al. und Cheriex et

al. auf einem niedrigeren Niveau als die absoluten Werte (Chang et al. 2004b; Cheriex
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et al. 1989). Ausgehend von den Ergebnissen der VCID/KOF- Berechnung stellen eben
die beiden Patienten, die bei der Betrachtung des absoluten Durchmessers als tberhy-
driert angesehen wurden, laut Quotient die einzigen normohydrierten Patienten dar. Alle
anderen Probanden (n = 12) missen nach diesen Werten als unterwéssert bezeichnet

werden.

5.5.2 Zusammenhéange mit Bioimpedanzmessung und klinischen Parametern

Beim Vergleich zur Bioimpedanzmessung zeigte sich eine signifikant positive Korrela-
tion nach Spearman zwischen der BCM-bestimmten Hydratation nach der Dialysesit-
zung und dem VCID/KOF. Das heif3t, je groRer der postdialytische Vena-cava-inferior-
Durchmesser (korrigiert auf die Korperoberflache) war, desto starker waren die Patien-
ten auch laut der Messung mittels Body Composition Monitor tberwassert. Am ausge-
pragtesten stellte sich dieser Zusammenhang bei den jiingeren Patienten und denen, mit
héheren Ultrafiltrationsvolumina sowie hoherer Restausscheidung dar. Unterschiede der
Messwerte zu den jeweiligen Vergleichsgruppen lieRen sich statistisch allerdings nicht
nachweisen, sodass die fehlende Signifikanz in den restlichen Gruppen auch der gerin-
gen Fallzahl geschuldet sein konnte.

Auch mit dem Ultrafiltrationsvolumen korrelierte der VCID/KOF, allerdings negativ.
Das heildt, je mehr Flissigkeit den Patienten entzogen wurde, desto kleiner war ihr
VCID/KOF nach der Sitzung. Dieser Zusammenhang zeigt, dass der Vena-cava-
inferior-Durchmesser sich abhangig von Flussigkeitsverschiebungen akut verandert und
bestitigt somit die Aussage Cheriex‘, dass der VCID/KOF zur Einschdtzung des Hydra-
tationsstatus eines Patienten geeignet ist (Cheriex et al. 1989). Auch diese Korrelation
kam allerdings nicht in allen Untergruppen gleichermaRen zum Ausdruck. Neben den
Gruppen der jiingeren Patienten und derer mit héherer Restausscheidung, stellte sich
dieser Zusammenhang besonders bei weiblichen Patienten und denen mit geringen
Ultrafiltrationsvolumina als statistisch signifikant heraus. Wie auch beim oben betrach-
teten Zusammenhang zur BCM-Messung schon erwahnt wurde, gab es allerdings keine
statistisch signifikanten Unterschiede bei der Lage der VCID/KOF-Werte zwischen den
Gruppen, sodass schlichtweg die geringe GruppengroRe eine Erklarung fur fehlende

Signifikanzen darstellen kann.
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In der Zusammenschau mit den Ergebnissen der Bioimpedanzmessung scheint es die
bessere Ubereinstimmung der Hydratationseinschatzung bei den absoluten Vena-cava-
inferior-Durchmessern zu geben. Allerdings lieRen sich Korrelationen nur mit dem kor-
rigierten VCID/KOF nachweisen. Die Einschitzung der Uberwéasserung lag nach
VCID/KOF allerdings insgesamt auf niedrigerem Niveau als die Einschdtzungen laut
absoluten VCID, BCM und Klinik. Diese Tatsache erlaubt den Schluss, dass die Inter-
pretation des Hydratationszustandes eines Patienten durch Bestimmung des VCID/KOF
zu einer systematischen Unterschdtzung neigen kénnte. Diese Erkenntnis wird durch die
Ergebnisse der Untersuchungen von Katzarski et al. unterstitzt, der die gleiche Be-
obachtung beschrieb (Katzarski et al. 1997). Die Ursache hierfir kdnnte abermals im
oben schon erwéhnten vaskuldren Refilling und dem Zeitpunkt der Ultraschalluntersu-
chung liegen. Wird die sonografische VCID-Messung kurz nach Ende der Dialysesit-
zung durchgefuhrt, ist der Prozess des vaskuléren Refillings noch nicht abgeschlossen.
Dieser dauert laut Kouw et al. noch einige Stunden nach Dialyseende an (Kouw et al.
1993). Dadurch ist die Volumenverteilung im Organismus zum Messzeitpunkt noch im
Ungleichgewicht und es befindet sich relativ zu wenig Flissigkeit im GefaRsystem. Ge-

fakdurchmesser werden dementsprechend zu klein gemessen.
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5.6 Gesamtvergleich und Schlussfolgerungen

Betrachtet man die Kklinische Einschdtzung und die der apparativen Untersuchungen
vergleichend, fallen sowohl Gemeinsamkeiten als auch Differenzen auf. Die groften
Ubereinstimmungen zeigen sich zwischen klinischer Einschétzung und absoluten VCID
(85,7%), sowie facharztlicher VCID- Beurteilung und BCM-Messung (78,6%).

Mittels des korrigierten VCID/KOF wird der Hydratationszustand aller Patienten gerin-
ger eingeschatzt, was analog zu Beobachtungen anderer Autoren einer systematischen
Unterschatzung geschuldet sein kdnnte. Eine eventuelle Messung friihestens zwei Stun-
den nach Ende der Dialysesitzung zur Reduzierung oder gar Elimination dieses Effektes
ist aus Grunden der zusétzlichen zeitlichen Patientenbelastung klinisch nicht praktika-
bel. Mit dem Wissen um die Unterschitzung und deren Beachtung kann der VVCID al-
lerdings als wertvoller Parameter zur Eruierung des Hydratationsstatus von Dialysepati-
enten betrachtet werden. Zur konkreten Trockengewichtsbestimmung erwies er sich
jedoch als ungeeignet.

Die Bioimpedanzmessung stellt hier die vielversprechendste Alternative dar. Mit Hilfe
des BCM kann die aktuelle Uberwasserung eines Patienten innerhalb kiirzester Zeit
nichtinvasiv gemessen und das Trockengewicht somit einfach berechnet werden. Zwar
zeigten sich in durchschnittlich 62,1 % (60,0 % bei Messung 1, 64,3 % bei Messung 2)
der Félle Differenzen zur Kklinischen Einschatzung, allerdings lag das BCM-bestimmte
Sollgewicht bei einigen Probanden Gber und in anderen Fallen unter dem klinisch be-
stimmten Trockengewicht. Von einer systematischen Uber- oder Unterschitzung kann
also nicht ausgegangen werden. Die Parallelen zu den Ergebnissen der VCI-Sonografie
und Crit-Line-Messung insbesondere bei der Detektion Uberwasserter Patienten legen
dabei die korrektere Einschatzung durch die Bioimpedanzmessung nahe. Diese Ergeb-
nisse sprechen dafiir, dass es bei alleiniger klinischer Eruierung des VVolumenstatus bei
einigen Patienten zu deutlichen Abweichungen vom realen Trockengewicht kommen
kann. Der Body Composition Monitor scheint bei Einsatz vor der Dialysesitzung in der
Lage zu sein, solche Patienten zuverldssig zu erkennen und stellt damit ein effektives
Werkzeug zur Trockengewichtsbestimmung von Hamodialysepatienten dar.

Das Monitoring der Hamatokritveranderungen flhrte Gberwiegend zu nicht kongruenten

Ergebnissen verglichen mit Kklinischer und BCM-basierter Hydratationseinschétzung.
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Allerdings scheint diese Messmethode den Hydratationszustand der Patienten systema-
tisch zu Uberschétzen, was seine Ursache offensichtlich in vaskuldren Refillingprozes-
sen hat. Bertcksichtigt man diese Erkenntnis bei der Interpretation der erhobenen Da-
ten, kommt es bei einem GroRteil der Patienten zu gleichsinnigen Einschatzungen
insbesondere mit dem Bioimpedanz-bestimmten Hydratationszustand. Dieses Ergebnis
wird auch durch die statistisch signifikante Korrelation der gewonnen Daten beider Un-
tersuchungen (Crit-Line und BCM) bestatigt. Trotzdem zeigte sich der Crit-Line-111-
Monitor als ungeeignet, ein konkretes Trockengewicht zu bestimmen, wenngleich er im
Verlauf der Dialysesitzung ein nitzliches Instrument zur groben Einschatzung des Vo-

lumenstatus eines Patienten darstellt.
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5.7 Grenzen und Probleme

Diese Studie wurde an einem sorgfaltig ausgewahlten Kollektiv von 20 Hdmodialysepa-
tienten des KfH an der Universitatsklinik Leipzig durchgefiihrt. Um verfalschende Ein-
flusse durch strukturelle Herzerkrankungen sowie Herzrhythmusstdrungen zu vermei-
den, wurden entsprechende Ausschlusskriterien (siehe Patienten, Material und
Methoden) gewahlt. Dadurch war es selbst in einem solch grof3en Nierenzentrum nicht
moglich, mehr als 20 Patienten in die Untersuchung einzuschlieen. Zum zweiten Un-
tersuchungszeitpunkt verringerte sich die Teilnehmerzahl aus verschiedenen Grinden
(siehe Patienten, Material und Methoden) nochmals auf 15. Diese verhéltnisméRig klei-
nen Fallzahlen kénnten an einigen Stellen statistische Signifikanzen gekostet haben.
Trotz der Auswahlkriterien zeigen die Probanden natiirlich gewisse Varianzen im Bezug
auf Parameter wie Alter und Restausscheidung. Insbesondere auch das Geschlecht, die
korperliche Konstitution und verschiedene Ultrafiltrationsraten hatten Einfluss auf eini-
ge Messergebnisse.

Auch der zeitliche Ablauf der durchgefiihrten Untersuchungen kann stellenweise zu
Uber- oder Unterschatzungen der Hydratation gefiihrt haben. So ist es nach Angaben
von Fresenius notwendig, mindestens 30 Minuten mit der BCM-Messung zu warten, da
wéhrend und auch direkt nach der Sitzung noch Dysaquilibriumeffekte die Messwerte
verfalschen kdnnen. Da sich dies leider nicht immer konsequent umsetzen liel}, wurden
einige Patienten friiher oder spater gemessen als andere. Dadurch kénnte es zu Unge-
nauigkeiten bei den Messergebnissen gekommen sein.

Ebenso kdnnen Hamatokritbestimmungen und VCI-Durchmesser durch unvermeidbare
Refilling-Effekte (s. 0.) beeinflusst worden sein.

Im Hinblick auf die VCI-Sonografie kdnnen Messfehler bzw. Ungenauigkeiten durch
unterschiedlich gute Schallbarkeit der Patienten nicht sicher ausgeschlossen werden.
Allerdings wurde die Ultraschalluntersuchung stets vom selben Facharzt standardisiert
durchgefuhrt, sodass die Gefahr subjektiver Fehler durch den Untersucher sehr gering
ist.

Leider blieb die Durchfiihrung der Dialyse in dieser Studie durch die apparativen Mess-
ergebnisse stets unbeeinflusst. Um herauszufinden, ob die Einschatzung des Trocken-

gewichtes durch Bioimpedanzmessung, Hamatokritmonitoring oder VCI-Sonografie der
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klinischen Einschédtzung Uberlegen ist, missten bei einem Patientenkollektiv nicht nur
vergleichende Messungen durchgefiihrt, sondern auch die Ultrafiltrationsvolumina ent-
sprechend der Messergebnisse angepasst werden. AnschlieBend missten Symptome
einer eventuellen Dehydratation oder Uberwasserung standardisiert erfasst und mit einer
klinisch eingestellten Kontrollgruppe verglichen werden. Hier wéren weiterfuhrende
groRere Kohortenstudien gegebenenfalls auch unter Einschluss kardial vorerkrankter

Patienten zur besseren Abbildung der Gesamtbevélkerung sinnvoll.
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6. ZUSAMMENFASSUNG

Héamodialysepatienten stellen in der Gesamtbevélkerung eine Gruppe deutlich erhéhten
kardiovaskularen Risikos dar. Ein dysbalancierter Flussigkeitshaushalt, insbesondere
eine Uberwasserung, steigert dabei das Morbiditits- und auch Mortalitétsrisiko. Daher
kommt der Optimierung des Hydratationsstatus eine wichtige Bedeutung zur Erhaltung
bzw. Verbesserung der Lebensqualitdt terminal niereninsuffizienter Patienten zu. Ob-
wohl es hierflr unabdingbar ist, das Trockengewicht (Sollgewicht) der Patienten mog-
lichst exakt zu bestimmen, hat sich bisher keine objektive Methode gegentiber der klini-
schen Einschétzung als Goldstandard etabliert.

Ziel dieser Dissertation war es herauszufinden, ob es eine geeignete objektive Methode
zur Messung des Hydratationszustandes von Dialysepatienten gibt, die der in der tagli-
chen Praxis durchgefuhrten klinischen Bestimmung tberlegen ist.

Hierfir kamen am gleichen Patientenkollektiv mehrere apparative Untersuchungen zum
Einsatz, deren Ergebnisse interpretiert und verglichen wurden. Diese beinhalteten die
Durchfihrung von multifrequenziellen Bioimpedanzmessungen, das Monitoring intra-
dialytischer Hamatokrit- und Blutvolumenveranderungen sowie die sonografische Mes-
sung postdialytischer Vena-cava-inferior-Durchmesser.

Analog zu den Beobachtungen anderer Autoren schien auch in dieser Studie die Klini-
sche Einschatzung des Trockengewichtes in einigen Féllen deutlich vom tatsachlichen
Idealgewicht abzuweichen, was die Notwendigkeit der Objektivierung unterstreicht.
Dabei kam es sowohl zu Uber- als auch Unterschatzungen des Hydratationszustandes.
Keine der apparativen Untersuchungen stellte sich als Nonplusultra zur Trockenge-
wichtsbestimmung heraus, alle jedoch als hilfreiche Instrumente zur Einschatzung des
Hydratationsstatus unter Beachtung einiger Einschrankungen.

Als vielversprechendstes Tool zur Ermittlung einer Uber- bzw. Unterwasserung zeigte
sich die Bioimpedanzmessung. Die Messergebnisse differierten zum Teil deutlich zur
klinischen Einschatzung. Die Parallelen zu den Ergebnissen der anderen apparativen
Untersuchungen legen dabei allerdings die korrektere Einschatzung durch die Bioimpe-
danzmessung nahe. Ein genereller Trend zur Uber- oder Unterschatzung konnte hierbei

nicht gezeigt werden. Insbesondere bei der Detektion Uberwdasserter Patienten zeigte
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sich die Starke der BCM-Messung. Sowohl die Ergebnisse der BCM-Messung als auch
die der Blutdruckmessungen lassen darauf schlief3en, dass das Trockengewicht vor al-
lem bei Studienteilnehmern mit héherer Restausscheidung klinisch tberschatzt worden
sein konnte.

Das Monitoring der Hamatokritveranderungen flhrte Gberwiegend zu nicht kongruenten
Ergebnissen verglichen mit klinischer wie auch BCM-basierter Hydratationseinschét-
zung. Die Interpretation des Trockengewichtes anhand der Ergebnisse des Crit-Line-I11-
Monitors zeigte sich dabei insbesondere durch den Effekt des vaskularen Refillings er-
schwert. Analog zu Untersuchungen anderer Autoren konnte eine systematische Uber-
schatzung der Volumentberladung und dadurch Unterschatzung des Trockengewichts
durch das H&matokritmonitoring festgestellt werden. Unter Bericksichtigung dessen
zeigten sich gleichsinnige Einschatzungen insbesondere mit dem Bioimpedanz-
bestimmten Hydratationszustand. Absolute Angaben zu Uberwéasserung oder Trocken-
gewicht lieBen sich nicht ableiten.

Ebenfalls als ungeeignet zur absoluten Trockengewichtsbestimmung erwies sich die
sonografische Vermessung der Vena cava inferior. Gleichwohl zeigte sie sich zur Inter-
pretation des Hydratationszustandes dennoch als hilfreich. Insbesondere bei den jlinge-
ren Patienten und denen mit hoheren Ultrafiltrationsvolumina bzw. héherer Restaus-
scheidung zeigten sich ahnliche Ergebnisse wie mit der Bioimpedanzmessung.
Allerdings lieRen sich Korrelationen nur mit dem korrigierten VCID/KOF nachweisen
und die Einschatzung der Uberwasserung lag nach VCID/KOF insgesamt auf niedrige-
rem Niveau als die Einschatzungen laut absoluten VCID, BCM und Klinik. Diese Me-

thode scheint also zu einer systematischen Unterschatzung zu neigen.
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