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Referat:

Die Bestimmung des Sollgewichts von Dialysepatienten stellt einen Balanceakt zwi-

schen Hyper- und Hypovolämie und damit zwischen ischämischen Ereignissen durch

Hypotonie und kardiovaskulären Komplikationen dar. Derzeit wird es anhand gering

sensitiver bzw. unspezifischer und meist subjektiver klinischer Methoden ermittelt.

Die Bioimpedanzanalyse als objektives, nicht invasives und zeitsparendes Verfahren

steht zunehmend im Mittelpunkt von Studien, die der Behandlung von Dialysepatien-

ten gewidmet sind. In dieser Arbeit wird die Untersuchung von 40 Patienten mit den

Bioimpedanzanalysatoren Body Composition Monitor von Fresenius und Nutriguard-

M von Data Input sowie mit klinischen Methoden beschrieben. Der Body Composition

Monitor errechnet die Überwässerung des Patienten im Rahmen der Messung. Für

die Berechnung der Überwässerung aus vom Nutriguard-M gemessenen Daten wur-

de eigens eine Formel erstellt. Obgleich hohe absolute Unterschiede zwischen den

mittels der Bioimpedanzanalysatoren und der klinisch bestimmten Werte für die

Überwässerung beobachtet wurden, waren positive Korrelationen der durch

Bioimpedanzsanalyse gemessenen Überwässerung mit klinischen Parametern, wie

dem Durchmesser der V. cava inferior, der Ausprägung von Unterschenkelödemen

und dem mittleren arteriellen Blutdruck zum Nadir der Dialyse feststellbar. Verglichen

wurden die Geräte nicht nur auf der Ebene der gemessenen Überwässerung, son-

dern auch auf den Ebenen der Rohwerte und der Anteile der Körperkompartimente

am Körpergewicht. Dabei zeigten sich in Abhängigkeit des Verarbeitungsgrades der

durch die Geräte gemessenen bzw. berechneten Größen sowohl geringe als auch

hohe Abweichungen. Diese Erkenntnisse relativieren die Euphorie über die Möglich-

keit der Anwendung der BIA in der Dialysetherapie.
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1 Einleitung

1.1 Hämodialyse

1.1.1 Epidemiologie

In den USA leidet jeder 9. Erwachsene an chronischer Niereninsuffizienz (Coresh et al.,

2003). Mit einer Nierenersatztherapie versorgt wurden im Jahre 2007 527.283 Patienten.

Dies entspricht bei einer Einwohnerzahl von 301,9 Mio. (Statista GmbH, 2013) einer Präva-

lenz von 174/100.000. Davon wurden 70% dialysiert, 30% trugen ein funktionstüchtiges

Transplantat. Die Inzidenz betrug in jenem Jahr  368/1 Mio. Einwohner (Collins et al., 2010).

In Deutschland wurden dagegen im Jahre 2006 91.718 Patienten mit einer Nierenersatzthe-

rapie versorgt. Dies entspricht, ausgehend von der deutschen Gesamtbevölkerung von 82,3

Mio. (Statistisches Bundesamt, 2013), einer Prävalenz von 111/100.000. Die Inzidenz betrug

213/1 Mio. Einwohner. Zwischen 1997 und 2006 stieg die Prävalenz jährlich um 4,4% und

die Inzidenz um 5,1% (Frei und Schober-Halstenberg, 2008).

Die chronische Niereninsuffizienz ist demnach ein weltweites gesundheitliches Problem, ob-

gleich 90% der Menschen, die eine Nierenersatztherapie erhalten, in den höher entwickelten

Ländern leben (Mequid El Nahas und Bello, 2005). Dabei sind Prävalenz und Inzidenz in den

USA höher als in Deutschland, wie aus dem obigen Zahlenbeispiel hervorgeht.

1.1.2 Ätiologie der Dialysepflichtigkeit

Die häufigste Ursache der Dialysepflichtigkeit der Erwachsenen stellt mit ca. 30% der Diabe-

tes mellitus dar, gefolgt von den Glomerulonephritiden mit ca. 20%. Die vaskulären

Nephropathien sind in 17%, interstitielle Nephritiden in 12% und Zystennieren in 7% der Fäl-

le Ursache der Dialysepflichtigkeit (Frei und Schober-Halstenberg, 2008).

1.1.3 Das Verfahren der Hämodialyse

Über einen zuvor angelegten arteriovenösen Shunt wird das Blut aus dem Körper über das

arterielle Schlauchsystem zum Dialysator geleitet. Hier wird das Blut, getrennt durch eine

semipermeable Membran, vom Dialysat umströmt. Durch Diffusion können harnpflichtige

Stoffe und Elektrolyte wie Kaliumionen aus dem Blut in das Dialysat übergehen. Der Kon-

zentrationsgradient wird durch das Gegenstromprinzip des Blut- und Dialysatflusses sowie

durch ständiges Nachströmen von frischem Dialysat gewährleistet. Bei einem umgekehrten

Konzentrationsgefälle können die entsprechenden Teilchen, z. B. Kalziumionen, auch aus

dem Dialysat in das Blut aufgenommen werden. Aufgrund des physikalischen Druckgefälles
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wird Wasser aus dem Blut in das Dialysat gepresst. Dieser Vorgang wird Ultrafiltration ge-

nannt. Über den Transmembrandruck kann die Ultrafiltrationsrate und somit die Flüssigkeit,

die dem Patienten unter der Dialyse entzogen wird, individuell angepasst werden. Durch das

venöse Schlauchsystem wird das Blut zurück zum Körper geleitet. Die Hämodialyse wird

dreimal wöchentlich in Sitzungen von 4-5 h in einem Dialysezentrum durchgeführt.

Von Seiten des Nephrologen muss eine geeignete Ultrafiltration gewählt werden, die einen

optimalen Volumenstatus des Patienten ermöglicht (Charra, 2007). Dies erleichtert die Re-

duktion des Blutdrucks, wirkt der linksventrikulären Hypertrophie sowie dem Fortschreiten

der urämischen Kardiomyopathie entgegen und senkt mithin die Mortalität der Dialysepatien-

ten (Ozkahya et al., 1998). Nicht auf den Hydratationsstatus bezogene Schwankungen des

Körpergewichts sowie die Komplexität der Bestimmung eines für den Patienten über längere

Zeit gültigen Sollgewichts in Abhängigkeit von Komorbiditäten erschweren die Festlegung

der Ultrafiltrationsrate.

1.2 Komplikationen der verminderten Regulation des Wasserhaushalts

1.2.1 Überwässerung und Bluthochdruck

Das Körperwasser kommt sowohl intra- als auch extrazellulär vor und die dazwischenliegen-

den Zellmembranen weisen eine hohe Permeabilität für Wasser auf. Die dadurch bedingten

osmotischen Vorgänge gewährleisten eine übereinstimmende Osmolarität in beiden Kompar-

timenten. Jedoch befinden sich 90% des gelösten NaCl im extrazellulären und lediglich 10%

im intrazellulären Wasser (Charra, 2007). Die bei Niereninsuffizienz bestehende Salz- und

Wasserretention (Alcázar Arroyo, 2008) bewirkt somit vorrangig eine Volumenerhöhung des

extrazellulären Kompartiments, welches interstitielle und intravasale Flüssigkeit umfasst

(Charra, 2007).

Chronische Volumenüberladung führt zu einer Steigerung des Gefäßwiderstandes (Lins et

al., 1997) und die Kombination aus beidem zur Hypertonie (Salem, 2002). Zur Pathophysio-

logie des erhöhten Gefäßwiderstandes bei Niereninsuffizienz gibt es zahlreiche Theorien.

Beispielsweise soll die Autoregulation des Blutflusses in den Geweben verantwortlich sein,

da diese durch den Stimulus der hypervolämiebedingt erhöhten Perfusion zur Vaso-

konstriktion führt (Salem, 2002). Die durch Dyslipidämie, chronische Inflammation, endo-

theliale Dysfunktion (Satoh, 2012) sowie durch Überwässerung und Hypertonie selbst be-

günstigte Arteriosklerose steigert ebenfalls den peripheren Widerstand. Eine erhöhte Salz-

konzentration im Interstitium, die durch Salzspeicherung ohne eine adäquate Wasserrestrik-

tion entsteht, wirkt ebenfalls inflammatorisch und vasokonstriktorisch (Titze, 2008). Die unter
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der Niereninsuffizienz erhöhte Aktivität des RAAS trägt u. a. über die vasokonstriktive Wir-

kung des Angiotensin II und das Zusammenspiel mit dem sympathischen Nervensystem und

vasoaktiven Stoffen (Utsumi et al., 2012) entscheidend zur Entwicklung von Hypertonie bei.

Die Prävalenz der Hypertonie unter den Hämodialysepatienten beträgt 72% (Del Giudice et

al., 2012). Mindestens 80% der Fälle von Hypertonie bei Dialysepatienten werden durch

chronische Überwässerung verursacht (Jaeger und Mehta, 1999). Eine stark ausgeprägte

Volumenzunahme zwischen zwei Dialysebehandlungen ist mit einer erhöhten Prävalenz von

Hypertonie verbunden (Charra, 2007) und geht mit einem erhöhten Mortalitätsrisiko einher

(Kalantar-Zadeh et al., 2009). Als besonders kritisch ist eine interdialytische Gewichtszu-

nahme auf dem Boden einer chronischen Überwässerung anzusehen (Kuhlmann et al.,

2005).

1.2.2 Kardiovaskuläre Komplikationen

Kardiovaskuläre Erkrankungen sind die Haupttodesursache unter den Patienten mit chroni-

schem Nierenversagen (Calabrese, 2011). Der Komplex aus pathologischen Veränderungen

des Herzens unter Niereninsuffizienz wird als urämische Kardiomyopathie bezeichnet (Aoki

und Hara, 2006).

Die Kombination aus Überwässerung und Hypertonie, deren Zusammenhang bereits erläu-

tert wurde, verursacht eine linksventrikuläre Hypertrophie (Wabel et al., 2008). Dabei führt

die Volumenbelastung zu einer moderaten Erhöhung des enddiastolischen Durchmessers

und die Druckbelastung zur Zunahme der Wanddicke. Die Eigenschaften der exzentrischen

und konzentrischen Hypertrophie liegen hier demnach kombiniert vor. Das Herz ändert seine

Erscheinungsform zudem mit den Schwankungen des zirkulierenden Volumens, denen es

ausgesetzt ist: Während der linke Ventrikel bei erhöhtem Blutvolumen durch den großen

enddiastolischen Durchmesser dilatiert erscheint, ist nach Volumenreduktion unter der Dialy-

se durch den verminderten Durchmesser und die erhöhte Wanddicke eher eine konzentri-

sche Hypertrophie zu verzeichnen. Letzteres geht mit einem verminderten Schlagvolumen

einher (London, 2003). Aus diesem Grund kann beim Patienten unter der Dialyse eine Hypo-

tonie mit den entsprechenden Folgen auftreten.

Im Anfangsstadium kann das Herz die erhöhten Belastungen über die Erhöhung des Schlag-

volumens durch die LVH kompensieren. Unter einer anhaltenden Überwässerung in Verbin-

dung mit Hypertonie ist die urämische Kardiomyopathie jedoch progredient. Durch den er-

höhten Sauerstoffverbrauch unter der gesteigerten Herzarbeit bei gleichzeitig u. a. durch Ar-

teriosklerose verminderter Koronarreserve kommt es im Herzmuskel zu ischämischen Zu-

ständen, die zum Absterben von Kardiomyozyten und über die Aktivierung von Fibroblasten

zur Vermehrung von extrazellulärer Matrix, v. a. kollagener Fasern, führt. Letzterer Prozess
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wird als Remodeling bezeichnet und wird zusätzlich durch ein Überwiegen der Druckbelas-

tung durch Hypertonie, die erhöhte Aktivität von Katecholaminen, Angiotensin II und

Aldosteron sowie durch retenierte toxische Stoffe (Lekawanvijit et al., 2012) und

Hyperparathyreoidismus, begünstigt. Langfristig führt dieser Prozess zur Myokardfibrose, die

durch ein Missverhältnis zwischen Kardiomyozyten und fibrösem Gewebe gekennzeichnet

ist. Dies hat eine verminderte diastolische Füllung und Arrhythmien zur Folge. In der Summe

führen die genannten Veränderungen zu einer Dekompensation der Herzinsuffizienz (Lon-

don, 2003).

1.2.3 Weitere Komplikationen der Überwässerung

Die Überwässerung äußert sich nicht nur durch erhöhten Blutdruck und kardiovaskuläre

Komplikationen, auch andere Organe können Schäden erleiden. Periphere Ödeme können

zu Hautinfektionen führen (Kraemer et al., 2006). Lungenvenenstauung und Lungenödem als

ihr höheres Stadium begünstigen die Entwicklung von Bronchitiden und Pneumonien (Krae-

mer et al., 2006) und führen zu subjektiven Symptomen wie Dyspnoe (Kraemer et al., 2006)

und Husten. Pleura- und Perikardergüsse können sowohl Folge der Überwässerung als auch

einer Polyserositis sein (Girndt, 2012). Die venöse Stauung im Gastrointestinaltrakt kann mit

Malabsorption (Kraemer et al., 2006) und Aszites (Kalantar-Zadeh et al., 2009) einhergehen.

1.2.4 Intradialytische Hypotonie

Die intradialytische Hypotonie ist die häufigste Komplikation der Dialyse (Henderson, 2012).

Sie ist die Folge einer inadäquaten Antwort des kardiovaskulären Systems auf die Reduktion

des intravasalen Volumens.

Bei der Dialyse wird dem Patienten durch Ultrafiltration in kurzer Zeit eine relativ große Men-

ge an intravasaler Flüssigkeit entzogen, während der Ausstrom von interstitieller Flüssigkeit

in die Gefäße langsam und verzögert stattfindet (Charra, 2007). Diese Verzögerung beträgt

einige Stunden (Charra, 2007) und ist von dem jeweiligen Patienten und von Eigenschaften

der Dialyse abhängig (Palmer, 2009). Die Verzögerung fällt dabei umso kleiner aus, je mehr

extrazelluläre Flüssigkeit im Interstitium vorkommt, da dadurch der interstitielle Druck umso

höher ist und somit in gleicher Zeit mehr Flüssigkeit in die Gefäße fließen kann (Kraemer et

al., 2006).

Risikofaktoren der intradialytischen Hypotonie sind demzufolge: hohe Empfindlichkeit des

Patienten gegenüber einer Verminderung des intravasalen Volumens, z. B. durch

Kardiomyopathie (Henderson, 2012), antihypertensive Medikation (Davenport et al., 2008;

Charra, 2007) und Hypovolämie, die als Folge eines zu niedrig eingeschätzten Sollgewichts

eintreten kann (Palmer, 2009), sowie eine Ultrafiltrationsrate von über 10 ml/h/kg, die bei ei-
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ner exzessiven Gewichtszunahme seit der letzten Dialysebehandlung erforderlich wäre

(Saran et al., 2006). Eine längere Dauer der einzelnen Dialysebehandlung, eine langsamere

Ultrafiltration (Saran et al., 2006) sowie eine Natriumkonzentration des Dialysats von mindes-

tens 140 mmol/l (Palmer, 2009; Charra, 2007) wirken der intradialytischen Hypotonie entge-

gen.

Die Hypotonie kann mit folgenden Symptomen einhergehen: Tinnitus, Schwindel (Celik et al.,

2011), Kopfschmerz (Henderson, 2012), Übelkeit sowie Muskelkrämpfe (Agarwal und Weir,

2010). Kardiale oder neurologische Ischämien, Arrhythmien oder Thrombosen können Kom-

plikationen sein (Celik et al., 2011). Rezidivierende Hypotonien führen durch die mit ihnen

einhergehenden Hypoperfusionen zu Schäden vitaler Organe (Saran et al., 2006). Die Kom-

bination aus Hypovolämie und verminderter Herzfunktion als Folge der urämischen

Kardiomyopathie kann zum plötzlichen Herztod führen (Kraemer et al., 2006).

1.3 Das Sollgewicht

1.3.1 Definition des Sollgewichts

Klinisch ist das Sollgewicht als das niedrigste Gewicht definiert, an dem der Patient intra-

oder interdialytisch weder Symptome der Hypertonie, wie Dyspnoe und Kopfschmerz

(Charra, 2007), noch der Hypotonie zeigt (Kuhlmann et al., 2005). An diesem Punkt sollte

die extrazelluläre Flüssigkeit gegenüber einer gesunden Person nicht messbar vermehrt sein

(Kuhlmann et al., 2005).

Das Sollgewicht stellt das nach der Dialyse zu erreichende Körpergewicht des Patienten dar.

Im Idealzustand wird die dem Patienten durch Ultrafiltration zu entziehende Flüssigkeit aus

der Differenz des Gewichts vor der Dialyse und dem Sollgewicht sowie unter Berücksichti-

gung der unter der Dialyse zugeführten Flüssigkeits- und Nahrungsmenge bestimmt.

1.3.2 Anwendung des Sollgewichts

Die Patienten werden vor und nach der Dialysebehandlung gewogen. Dokumentiert wird

auch die unter der Dialyse zugeführte Nahrungs- und Flüssigkeitsmenge. Die interdialytische

Gewichtszunahme und die Differenz aus dem prädialytischen Gewicht und dem Sollgewicht

werden als Marker der Überwässerung genutzt. Die Korrelation zwischen Körpergewicht und

extrazellulärer Flüssigkeitsmenge hängt entscheidend vom Patienten ab (Kraemer et al.,

2006), da eine Änderung des Gewichts nicht nur durch eine Änderung des Volumenstatus

hervorgerufen wird (Kraemer et al., 2006). Besonders zu Beginn einer Dialysetherapie sind

Umstellungen in Appetit, Metabolismus und körperlicher Aktivität möglich (Kraemer et al.,
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2006; Charra, 2007). Die im akuten Krankheitsstadium reduzierte fettfreie Masse kann bei-

spielsweise in diesem Zeitraum wieder aufgebaut werden. Eine Steigerung der fettfreien

Masse zu Beginn einer Dialysebehandlung kann eine Reduktion des extrazellulären Wassers

maskieren (Hoenich und Levin, 2003). Umgekehrt kann eine Verminderung der fettfreien

Masse durch Komorbiditäten oder eine inadäquate Dialyse unentdeckt bleiben und durch ei-

ne fehlende Anpassung des Sollgewichts eine Steigerung des extrazellulären Wassers be-

günstigen (Jaeger und Mehta, 1999).

1.3.3 Bestimmung des Sollgewichts

Die Festlegung der Ultrafiltration ist ein Balanceakt zwischen Hyper- und Hypovolämie

(Onofriescu et al., 2012), die beide mit einer erhöhten intradialytischen Morbidität und lang-

fristigen kardiovaskulären Komplikationen einhergehen können (Jaeger und Mehta, 1999).

Das Sollgewicht sollte daher sorgsam bestimmt werden (Raimann et al., 2008). Als Grundla-

ge wird der Volumenstatus erhoben. Dabei bedient man sich der im Folgenden erläuterten

Methoden. Eine ideale Methode zeichnet sich durch hohe Spezifität, Sensitivität, Objektivität,

Reliabilität sowie Validität aus, ist nicht-invasiv und führt schnell zu einem Ergebnis.

1.3.1.1 Erfassung des klinischen Bildes

In der Anamnese werden die Beschwerden, unter denen der Patient während oder nach der

Dialyse leidet, erfragt. Sie erfolgt schnell und verursacht im Gegensatz zu anderen Methoden

keine zusätzlichen Kosten. Zudem verschafft sie einen groben Überblick über den Zustand

des Patienten. Aufgrund der Subjektivität und der geringen Spezifität der Beschwerden muss

die Anamnese immer mit objektiveren Methoden, z. B. Blutdruckmessung und Sonografie,

kombiniert werden (Kraemer et al., 2006; Kooman et al., 2009).

Wizemann und Schilling erstellten für die klinische Einschätzung des Volumenstatus einen

Score. Dieser beinhaltet die nach der Dialysebehandlung erfassten Symptome der

Hypovolämie (Hypotonie und Muskelkrämpfe) sowie jene der Hypervolämie (Dyspnoe und

Ödeme). Da alle genannten Merkmale unspezifisch sind, haben sie für den Score nur Rele-

vanz, wenn sie nach einem symptomfreien Intervall neu auftreten. Ein Score von 0 Punkten

steht für Eu-, ein negativer für Hypo- und ein positiver für Hypervolämie (Wizemann und

Schilling, 1995).

Muskelkrämpfe treten infolge eines verminderten zirkulierenden Volumens und bevorzugt in

den unteren Extremitäten auf (Hyodo et al., 2006). Jedoch kommen auch andere Ursachen,

z. B. Varikose (Hirai, 2000), in Betracht. Die außerdem unter 1.2.4 genannten Symptome der

intradialytischen Hypotonie sowie Durst und Müdigkeit können ebenfalls auf eine

Hypovolämie hinweisen (Kraemer et al., 2006).
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Unterschenkelödeme sind leicht zu erfassen, treten jedoch erst ab einem höheren Grad der

Überwässerung auf (Kooman et al., 2009). Hoenich und Levin legten sich dabei darauf fest,

dass Ödeme ab einer Überwässerung von 30%, was 4-5 l entspricht, in Erscheinung treten

(Hoenich und Levin, 2003). Zudem sind sie eher unspezifische Marker, da sie auch durch

Immobilität, venöse Stase, erniedrigten kolloidosmotischen Druck des Blutplasmas bei

Hypalbuminämie, erhöhte Permeabilität der Gefäßwände, z. B. durch eine vermehrte Fett-

gewebsmasse an den Unterschenkeln (Agarwal et al., 2008), sowie durch eine verminderte

Herzfunktion (Charra, 2007) begünstigt werden. Dyspnoe und Husten sind weitere Sympto-

me, die unter der Überwässerung auftreten können (Kraemer et al., 2006).

1.3.1.2 Blutdruckmessung

Als normotensiv sind prädialytische Werte unter 140/90 mmHg und postdialytische Werte un-

ter 130/80 mmHg anzusehen (Del Giudice, 2012).

Zwar besteht, wie in 1.2.1 bereits verdeutlicht, eine Assoziation zwischen Überwässerung

und Hypertonie. Der Zusammenhang zwischen Volumenstatus und Blutdruck ist dennoch

keinesfalls linear, sondern sehr komplex (Charra et al., 1998; Odudu und McIntyre, 2012), da

weitere Faktoren, die ebenfalls in 1.2.1 erläutert wurden, den Blutdruck beeinflussen. Bei-

spielsweise spricht eine intradialytische Hypotonie nicht nur für eine Hypovolämie, sondern

auch für eine inadäquate Antwort des kardiovaskulären Systems auf eine schnelle Verminde-

rung des intravasalen Volumens. Eine intradialytische Hypertonie ist laut Agarval und Light

ein Marker für Hypervolämie (Agarwal und Light, 2010). Die intradialytische Hypertonie wird

jedoch individuell verschieden auch durch folgende Faktoren begünstigt (Inrig, 2010):

- die sympathische Überaktivität, die mit einer Steigerung von Schlagvolumen und Gefäßto-

nus einhergeht,

- die durch die Reduktion des intravasalen Volumens erhöhte Aktivität des RAAS,

- die durch die Ultrafiltration bedingte Imbalance zwischen NO und Endothelin-1,

- die Gabe von Erythropoetin,

- die Elimination von Antihypertensiva, z. B.  von den meisten ACE-Hemmern und einigen

ß-Blockern, sowie

- eine hohe Konzentrationen an Natrium- und Kalzium-Ionen im Dialysat.

Zudem besteht zwischen einer Änderung der Menge an extrazellulärer Flüssigkeit und der

entsprechenden dauerhaften Blutdruckantwort eine Latenzzeit von einigen Wochen (Charra,

1998), was die Beurteilung des Blutdrucks im Hinblick auf den Volumenstatus zusätzlich er-

schwert.

Bei der Beurteilung des Blutdrucks muss außerdem die Dosis einer eventuell verabreichten

antihypertensiven Medikation berücksichtigt werden, denn eine solche kann durch
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Normotension eine Überwässerung maskieren (Charra, 2007; Kraemer et al., 2006). Die

Kombination eines klinischen Scores nach Wizeman und Schilling von 0 Punkten in Verbin-

dung mit einem Blutdruck im Normbereich ohne Einnahme von Antihypertensiva ist daher als

Zeichen der Euvolämie anzusehen (Kraemer, 2006).

Die ambulante Blutdruckmessung als wichtiges Glied in der Blutdruckkontrolle (Mitra et al.,

1999) kann bei der Beurteilung des Volumenstatus ebenfalls herangezogen werden. Der

postdialytische sowie der ambulant gemessene, nicht aber der prädialytische Blutdruck  kor-

relieren dabei mit dem durch Bioimpedanzanalyse ermittelten TBW (Lins et al., 1997). Die

chronische Überwässerung sei folglich, wohl aufgrund des größeren Einflusses auf den peri-

pheren Widerstand, für die Hypertonie verantwortlich. Die Volumenzunahme zwischen den

Dialysebehandlungen korreliert hingegen weder mit postdialytisch und ambulant noch mit

prädialytisch gemessenen Blutdruckwerten. Nur in einigen Fällen sei ein hoher prädia-

lytischer Wert aufgrund einer hohen Gewichtszunahme seit der letzten Dialyse zu beobach-

ten (Lins et al., 1997).

1.3.1.3 Sonografie

Durch sonografische Methoden kann der Durchmesser der V. cava inferior (VCD) gemessen

werden. Dieser korreliert mit dem zentralen Venendruck (Ishibe und Peixoto, 2004), der wie-

derum vom Blutvolumen sowie von der Funktion des rechten Herzens abhängig ist (Reems

und Aumann, 2012). Die Technik ist demnach bei Patienten mit einer vorliegenden Rechts-

herzinsuffizienz nicht reliabel (Kooman et al., 2009). Bei Ausschluss einer Rechtsherzinsuffi-

zienz sprechen Werte über 11,5 mm/m² für Hyper- und solche unter 8,0 mm/m² für

Hypovolämie (Cheriex et al., 1989; Ishibe und Peixoto, 2004). Der durch das Verhältnis aus

der Differenz zwischen maximalem Durchmesser bei Exspiration und minimalem Durchmes-

ser bei Inspiration zu dem maximalen Durchmesser bei Exspiration ermittelte Index für die

Kollabilität der V. cava inferior kann ebenfalls erhoben werden. Seine Aussagekraft über den

Volumenstatus ist jedoch fraglich. Cheriex et. al konnten keine Korrelation mit dem Blutvolu-

men nachweisen. Vielmehr sei er vom Blutdruck abhängig (Cheriex et al., 1989). Die Mes-

sung des VCD unmittelbar nach der Dialyse kann jedoch zur Unterschätzung des Volumen-

status führen, da der Ausgleich zwischen Interstitium und intravasalem Raum zu diesem

Zeitpunkt noch nicht abgeschlossen ist. Daher sollte die Untersuchung erst zwei Stunden

nach der Dialyseeinheit stattfinden, was wiederum nicht praktikabel ist (Kooman et al., 2009).

Zudem ist die Inter-Observer-Reliabilität gering (Charra, 2007).

Ebenso könnte die Sonografie der Lebervenen eine geeignete Methode sein. Sie ist jedoch

bisher schlecht evaluiert.
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Durch Sonografie können zudem infolge einer Überwässerung vorliegende Pleura- oder

Perikardergüsse erfasst werden. Jedoch sind Sensitivität und Spezifität bei der Erfassung

einer Überwässerung gering.

1.3.1.4 Diagnose eines Lungenödems

Das Lungenödem kann eine Komplikation der Überwässerung sein und ist eine häufige Ur-

sache für die stationäre Aufnahme von Dialysepatienten (Halle et al., 2012). Klinisch erfasst

wird es durch Symptome wie Husten und Atemnot, durch bei Auskultation festgestellte Ras-

selgeräusche oder durch ein Röntgen-Thorax-Bild (Halle et al., 2012). Jedoch ist bei lediglich

50% der Fälle von Lungenödem bei Dialysepatienten eine Assoziation mit einem überwäs-

serten Zustand festzustellen. Kardiale Ursachen sowie eine zugrunde liegende Pneumonie

sind ebenfalls denkbar (Halle et al., 2012). Die Spezifität des Lungenödems bezüglich der

Feststellung der Hypervolämie ist demnach gering.

1.3.1.5 Röntgen Thorax

Ein Röntgenbild des Thorax liefert Aussagen über eine pulmonale Stauung und eine Dilatati-

on des Herzens, die bei einer Überwässerung vorliegen können. Jedoch werden moderate

Steigerungen des Blutvolumens sowie Hypovolämie nicht erfasst. Die Sensitivität ist daher

gering. Zudem ist die Untersuchung logistisch aufwendig und mit einer Strahlenbelastung

des Patienten verbunden. Als Routinediagnostik für den Volumenstatus scheidet diese Me-

thode demnach aus (Kooman, 2009).

1.3.1.6 Blutvolumenmonitoring

Hierbei wird die Änderung des Blutvolumens unter der Dialysebehandlung beispielsweise

über die kontinuierliche optische Messung des Hämatokrits registriert. Die intradialytische

Hypotonie soll durch die hiermit mögliche Vorhersagbarkeit und frühe Intervention vermieden

werden können (Charra, 2007).

Die Änderung des Blutvolumens in Abhängigkeit von der Ultrafiltrationsrate hängt entschei-

dend von der Geschwindigkeit des Übergangs der interstitiellen Flüssigkeit in die Gefäße

und somit von dem Gehalt an interstitieller Flüssigkeit ab (Agarwal und Weir, 2010). Theore-

tisch liegen die Patienten noch so lange über ihrem wahren Sollgewicht, wie das Blutvolu-

men nur moderat abnimmt. Sobald der Hämatokrit stärker ansteigt, bestehe Hypovolämie mit

der Möglichkeit einer intradialytischen Hypotonie (Ishibe und Peixoto, 2004). In der Praxis

konnten diese Volumenabfälle jedoch nicht bei allen Fällen der intradialytischen Hypotonie

nachgewiesen werden (Leypoldt et al., 1995). Eine Korrelation der gemessenen Volumenre-

duktion mit dem Blutdruckabfall wurde auch in einer weiteren Studie negiert (Booth et al.,



1 Einleitung 10

2011). Zudem korreliert sie nicht streng mit dem klinischen Bild, welches definitionsgemäß

das Sollgewicht bestimmt. Vielmehr wird es durch die individuelle Toleranz gegenüber Blut-

volumenschwankungen beeinflusst (Jaeger und Mehta, 1999; Henderson, 2012). Ein allein

auf diese Methode basiertes Monitoring der Dialyse gehe sowohl mit einer erhöhten Hospita-

lisierungsrate als auch mit einer erhöhten Mortalität einher (Kuhlmann et al., 2005). In Kom-

bination mit der klinischen Untersuchung führe es jedoch zu einer Optimierung des Sollge-

wichts (Rodriguez et al., 2005).

1.3.1.7 Isotopendilutionsmethode

Hierbei nutzt man die unterschiedliche Permeabilität der Zellmembranen für verschiedene

Stoffe aus. Deuteriumoxid (²H2O) passiert als schwere Form des Wassers die Zellmembra-

nen und verteilt sich im gesamten Körperwasser, während sich Bromidionen (Br-) entspre-

chend dem Gibbs-Donnan-Gleichgewicht vorwiegend extrazellulär verteilen. Beispielsweise

verabreichten Moissl et al. ihren Probanden nach einer zehnstündigen Fastenperiode eine

bestimmte Dosis ²H2O zusammen mit NaBr. Nach drei Stunden wurden die entsprechenden

Konzentrationen in einer Plasmaprobe bestimmt und die Verteilungsvolumina sowie daraus

die Menge an Gesamtkörper- und extrazellulärem Wasser errechnet (Moissl et al., 2006).

Diese Methode ist jedoch invasiv, zeitaufwendig und teuer. Sie kann aufgrund der Akkumula-

tion der Stoffe im Körper und der daraus resultierenden verminderten Aussagekraft ihrer

Konzentrationen nicht beliebig oft wiederholt und daher nicht routinemäßig eingesetzt wer-

den (Charra, 2007; Moissl et al., 2006). Obgleich Deuterium- und Bromid-Dilutionsmethode

als Goldstandard angesehen werden (van den Ham et al., 1990), muss mit einer Messab-

weichung von 2% für die Bestimmung des Gesamtkörperwassers und von 3-4% für die Mes-

sung des extrazellulären Wassers gerechnet werden (Moissl et al., 2006). Die gesuchte

Überwässerung kann zudem nicht direkt aus den Messwerten für Gesamtkörperwasser und

extrazelluläres Wasser abgeleitet werden.
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Methode Vorteile Nachteile Normbereich Referenzen

Klinischer
Score

- symptomorientiert
- niedrige Kosten
- geringer Zeitaufwand

- subjektiv
- niedrige Spezifität
- niedrige Inter-
observer-Reliabilität

Punktwert 0 - Wizemann und
Schilling, 1995

Blutdruck - objektiv
- geringer Zeitaufwand

- komplexer Zusam-
menhang zwischen
Blutdruck und
Volumenstatus

- prädialytisch
<140/90

- postdialytisch
<130/80

- Charra et al.,
1998

- Odudu und
McIntyre, 2012

- Del Giudice,
2012

- Agarwal und
Light, 2010

- Inrig, 2010
VCD - objektiv

- fehlende Strahlenbe-
lastung

- geringer Zeitaufwand

- fehlende Reliabilität
bei Rechtsherz-
insuffizienz

- niedrige Inter-
observer-Reliabilität

- hohe individuelle
Unterschiede

8-11,5 mm/m² - Kooman, 2009
- Cheriex et al.,

1989
- Ishibe und

Peixoto, 2004
- Charra, 2007
- Mandelbaum et

al., 1996
Röntgen
Thorax

- objektiv - geringe Sensitivität
- keine Erfassung von

Hypovolämie
- Strahlenbelastung

- Koomann, 2009

Blutvolumen-
monitoring

- objektiv - unbefriedigende
Sensitivität bei der
Erfassung von
intradialytischer
Hypovolämie

- individuelle Unter-
schiede

- Leypold, 1995

Isotopen-
dilutions-
methode

- objektiv
- Goldstandard bei der

Bestimmung des
Körperwassers

- Belastung mit
Fremdstoffen

- hoher Zeitaufwand
- hohe Kosten
- keine beliebige
Wiederholbarkeit

- Überwässerung nicht
direkt aus TBW und
ECW ablesbar

- TBW: 73%
des Körper-
gewichts

- ECW: 40%
des TBW

- Charra, 2007
- Moissl et al.,

2006
- van den Ham et

al., 1990

Plasma-
BNP-Spiegel

- objektiv
- routinemäßig be-

stimmbar

- Abhängigkeit von
linksventrikulärer
Masse und Funktion

- ungeeignet für Pati-
enten mit arterieller
Hypertonie

- Abhängigkeit von
Inflammation

<100 ng/l - Lee et al., 2003
- Agarval, 2013
- Chazot et al.,

2009
- Çelik et al.,

2012

Tab. 1: Gegenüberstellung der Methoden zur Erfassung des Volumenstatus
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1.4 Methode Bioimpedanzanalyse

1.4.1 Modelle der Körperzusammensetzung

1.4.1.1 Zwei-Kompartimente-Modell

Beim Zwei-Kompartimente-Modell wird das Körperfett gesondert als ein eigenes Komparti-

ment betrachtet. Dieses wird Fettmasse (Fat mass, FM) genannt. Die Differenz zwischen

Körpermasse und Fettmasse ist das zweite Kompartiment, die fettfreie Masse (fat-free mass,

FFM). Diese besteht zu 73% aus Wasser. Davon befinden sich 40% extrazellulär und 60%

intrazellulär. Das Wasser der FFM stellt gleichzeitig das Gesamtkörperwasser (total body

water, TBW) dar. Die FFM kann zudem in Körperzellmasse (body cell mass, BCM), die aus

dem intrazellulären Wasser und u. a. den Zellproteinen besteht, und extrazelluläre Masse

(extracellular mass, ECM), die aus dem extrazellulären Wasser und u. a. den Knochenmine-

ralien gebildet wird, unterschieden werden (Kyle et al., 2004).

Abb. 1: Zwei-Kompartimente-Modell (modifiziert nach Kyle et al., 2004)

1.4.1.2 Drei-Kompartimente-Modell nach Chamney et al.

Dieses Modell ist aus dem Zwei-Kompartimente-Modell abgeleitet. Besonderheiten sind hier,

dass das Wasser des Fettgewebes, beim Zwei-Kompartimente-Modell zur fettfreien Masse

zählend, der Körperfettmasse zugeordnet und das als überschüssig anzusehende Wasser

als drittes Kompartiment geführt wird.
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Die Körperfettmasse (adipose tissue mass, ATM) beinhaltet das gesamte Körperfett, an dem

das subkutane Fettgewebe den größten Anteil hat (Kraemer, 2006). Der Wasseranteil der

ATM beträgt 20%. Davon kommen 65% extrazellulär und 35% intrazellulär vor (Chamney et

al., 2007). ATM und die physiologische Menge des ihr zugeordneten Wassers werden auch

als normalhydratisiertes Fettgewebe (normally hydrated adipose tissue, NH_AT) bezeichnet

(Chamney et al., 2007). Die Magermasse (lean tissue mass, LTM) umfasst die Gewebe des

Körpers, die nicht zur Fettmasse zählen (Kyle et al., 2004). Hierzu gehören u. a. Muskeln,

Knochen, innere Organe, Haut sowie das Blut (Kraemer, 2006). Die LTM besteht zu 70%

aus Wasser. Davon befinden sich 39% extrazellulär und 61% intrazellulär. Analog zum

NH_AT wird die LTM und das physiologisch in ihr vorkommende Wasser auch normalhydra-

tisiertes mageres Gewebe (normally hydrated lean tissue, NH_LT) genannt (Chamney et al.,

2007). Das jeweils übermäßig in den Geweben vorkommende Wasser wird zusammenge-

fasst und als drittes Kompartiment, genannt Überwässerung, betrachtet (Chamney et al.,

2007). Das Gesamtkörperwasser (TBW), bestehend aus extrazellulärem (extracellular water,

ECW) und intrazellulärem Wasser (intracellular water, ICW), wird unabhängig von der Zu-

ordnung zu den drei Kompartimenten betrachtet und entspricht daher dem auch im Zwei-

Kompartimente-Modell betrachteten TBW.

Abb. 2: Drei-Kompartimente-Modell nach Chamney et al. (modifiziert nach Chamney et al.,
2007)
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1.4.2 Das Messprinzip der Bioimpedanzanalyse

Die Bioimpedanzanalyse stellt eine nicht-invasive, schnelle, einfache und reproduzierbare

Methode zur Erfassung der Körperzusammensetzung dar (Moissl et al., 2006). An Hand- und

Sprunggelenk der gleichen Körperseite werden jeweils zwei Elektroden angebracht und ein

Wechselstrom angeschlossen. Dem elektrischen Strom, der daraufhin zwischen oberer und

unterer Extremität fließt, setzt der Körper einen Wechselstromwiderstand, auch Impedanz

genannt, entgegen. Die Impedanz wird durch zwei Parameter bestimmt: Resistanz (R) und

Reaktanz (Xc) (Kyle et al., 2004). R ist der Ohm’sche Widerstand des Körperwassers. Je

mehr Wasser an der Leitung des Stroms beteiligt ist, desto geringer ist R. Xc entsteht durch

die Kondensatorwirkung der Zellmembranen und korreliert positiv mit der Körperzellmasse.

Die Zwischenspeicherung der elektrischen Ladung an den Zellmembranen hat auch eine

zeitliche Verschiebung der Stromstärke- zur Stromspannungsphase zur Folge. Diese Pha-

senverschiebung wird durch den Phasenwinkel α erfasst (Kyle et al., 2004; Norman et al.,

2012).

Gegenüber einem Wechselstrom mit niedriger Frequenz (unter 10 kHz) wirken die Zell-

membranen isolierend. Der Strom fließt daraus resultierend lediglich extrazellulär. Aus der

gemessenen Resistanz kann daher die Menge an extrazellulärem Wasser berechnet wer-

den. Ein hochfrequenter Wechselstrom (über 100 kHz) passiert die Zellmembranen.

Resistanz und Reaktanz leisten beiderseits einen Beitrag zur Impedanz, aus der die Menge

des Gesamtkörperwassers abgeleitet werden kann. Ein mittelfrequenter Wechselstrom (50

kHz) fließt ebenfalls durch beide Kompartimente, wobei Xc hierbei gegenüber der bei ande-

ren Frequenzbereichen den höchsten Wert hat (Kyle et al., 2004; Kuhlmann et al., 2005).

Die Masse der einzelnen Körperkompartimente wird aus den genannten Rohwerten unter

Berücksichtigung personenbezogener Daten wie Größe und Gewicht (Matthie, 2005; De Lo-

renzo, 1997) vom Gerät selbst oder durch nachgeschaltete Computerprogramme berechnet.

Validiert wurden die dabei angewandten Formeln für verschiedene Kollektive durch diverse

Referenzmethoden, beispielsweise durch Isotopendilution und Unterwasserwiegen (Norman

et al., 2012). Frühe, einfache Modelle messen die Impedanz lediglich bei 50 kHz und be-

stimmen das Gesamtkörperwasser aus dem Quotienten Körpergröße2/Impedanz. Von einem

Anteil des Körperwassers an der fettfreien Masse von 73% ausgehend, wird die fettfreie

Masse anhand der Formel FFM = TBW x 0,73 berechnet. Die Fettmasse stellt dann die Diffe-

renz aus Körpergewicht und fettfreier Masse dar (Woodrow, 2007). Ödeme, eine von 73%

abweichende Hydratation der fettfreien Masse, extreme Körpergrößen, ein BMI von kleiner

als 16 und größer als 34 kg/m², abweichende Körperproportionen, akute Erkrankungen (Kyle

et al., 2004) sowie Flüssigkeits- und Elektrolytimbalancen (Norman et al., 2012) stellen Stör-

faktoren auf die Validität der Formeln dar. Die hier beschriebene Methode der Einzelfre-
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quenz-Bioimpedanzanalyse (SF-BIA) ist daher nur für gesunde Probanden mit einem physio-

logischen Flüssigkeitshaushalt geeignet (Crepaldi et al., 2009). Die Rohwerte Resistanz und

Reaktanz sowie der daraus errechenbare Phasenwinkel können aufgrund der Unabhängig-

keit von diesen Fehlerquellen bei der Beurteilung des Hydratationsstatus ebenfalls bedeut-

sam sein (Norman et al., 2012). Bei der Multifrequenz-Bioimpedanz-Spektroskopie (MF-BIS)

werden Wechselströme mit einem Frequenzspektrum von 5 kHz bis maximal 1000 kHz ap-

pliziert. Über Extrapolation kann die Impedanz bei einer angenommenen Frequenz von 0

kHz abgeschätzt und daraus das Volumen des extrazellulären Wassers berechnet werden

(Crepaldi et al., 2009). Insgesamt zeichnet sich die Methode Biompedanzanalyse durch eine

hohe Reproduktivität aus (van den Ham et al., 1999; Hannan et al., 1995; van Marken

Lichtenbelt et al., 1994; van Loan et al., 1993). Der Zeitpunkt der Bioimpedanzanalyse bei

Dialysepatienten ist unerheblich: Das gemessene Gesamtkörperwasser bleibt zwischen 15

Minuten nach Abschluss der Dialysebehandlung bis mindestens zwei Stunden danach kon-

stant (Di Iorio et al., 2004).
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1.5 Fragestellung der Arbeit

1. Wie stark korrelieren die jeweils durch die beiden Geräte Body Composition Monitor von

Fresenius und Nutriguard-M von Data Input gemessenen Rohwerte, die ermittelten Werte für

TBW, ECW, ICW, FM, LTM und BCM sowie die Parameter der Überwässerung miteinander

und wie stark weichen diese gegebenenfalls voneinander ab?

2. Welcher Zusammenhang besteht zwischen den postdialytisch durch die Geräte ermittelten

Parametern der Überwässerung mit dem Blutdruck, der Ausprägung von Unterschenkel-

ödemen, dem Durchmesser von V. cava inferior und der Lebervenen sowie dem klinisch er-

mittelten Sollgewicht?

3. Wie hoch sind Spezifität, Sensitivität, positiver und negativer prädiktiver Wert der Erfas-

sung von Hyper- bzw. Hypovolämie durch die Geräte Nutriguard-M, Body Composition Moni-

tor sowie durch die Schwester gegenüber der Einschätzung anhand klinischer Kriterien?

4. Wie beeinflussen Parameter wie BMI, Alter und die Ausprägung von Unterschenkelöde-

men die Messung mittels Bioimpedanzanalyse?
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2 Patienten, Material und Methodik

2.1 Zeitraum und Ort der Untersuchung

Die Untersuchung fand von Juli bis Oktober 2011 im KfH-Nierenzentrum in der Liebigstraße

18 in Leipzig statt.

2.2 Patienten

Die Patienten, die sich im genannten Untersuchungszeitraum aufgrund einer dialysepflichti-

gen chronischen Niereninsuffizienz im KfH-Nierenzentrum in ständiger Hämodialyse-

behandlung befanden, wurden über das Ziel und den Ablauf der Untersuchung sowie über

die Handhabung mit den erhobenen Daten aufgeklärt. Sie bekamen zwei Exemplare einer

schriftlichen Information mit anhängender Einwilligungserklärung ausgehändigt.

2.2.1 Einschlusskriterien

In die Studie eingeschlossen wurden Patienten aus dem beschriebenen Kollektiv, die ihrer

Teilnahme zustimmten und die ein Exemplar der Einwilligungserklärung unterschrieben ab-

gaben.

2.2.2 Ausschlusskriterien

Von der Untersuchung ausgeschlossen wurden Patienten, die einen Herzschrittmacher oder

einen implantierbaren Defibrillator trugen sowie jene, die der Teilnahme an der Studie nicht

zustimmten.

2.3 Untersuchungsablauf

Die Untersuchung wurde von der Ethikkommission der Universität Leipzig genehmigt (Bear-

beitungsnummer: 089-10-19042010). Zunächst erfolgte eine gewissenhafte Einarbeitung, in

der man sich mit den Geräten und Untersuchungsverfahren, den Räumlichkeiten sowie mit

Personal und Patienten des Dialysezentrums vertraut machte. Es folgte die bereits beschrie-

bene Rekrutierung der Patienten zur Studie. Zeitversetzt konnte mit den im Folgenden ge-

nannten Untersuchungen begonnen werden.

Nach der gewohnten Dialysebehandlung, die eine ca. zehnminütige Shuntkompression, Auf-

räumen des persönlichen Dialyseplatzes und Wiegen im Anschluss der eigentlichen Proze-

dur mit einschließt, wurden die Patienten in einen separaten Raum geführt, in dem die zwei

Geräte der BIA sowie das Ultraschallgerät und eine Untersuchungsliege bereit standen. In

einer bei allen Patienten übereinstimmenden Reihenfolge wurden Anamnese, körperliche
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Untersuchung, Sonografie von V. cava inferior und Vv. hepaticae, Messung mit dem Body

Composition Monitor und Messung mit dem Nutriguard-M durchgeführt. Die klinische Ein-

schätzung der Patienten erfolgte durch den erfahrenen Nephrologen sowie durch die Dokto-

randin selbst nach seinem Vorbild. Die Untersuchung mit dem Body Composition Monitor

fand mindestens 30 Minuten nach Beendigung der Dialysebehandlung und diese mit dem

Nutriguard-M nochmals 10 Minuten später statt.

2.3.1 Anamnese und körperliche Untersuchung

Die Patienten wurden befragt, ob sie während oder nach der Dialysebehandlung unter Dys-

pnoe, Durst, Übelkeit, Schwäche bzw. Müdigkeit, Schwindel oder Krämpfen litten. Zudem

wurden die Unterschenkel auf Ödeme untersucht und die Lunge auskultiert, um über even-

tuell vorhandene Rasselgeräusche ein Lungenödem feststellen zu können.

2.3.2 Sonografie

Die im Folgenden erläuterten Untersuchungen wurden mit dem Ultraschallgerät Sonoline

G50 von Siemens in Rückenlage auf einer Untersuchungsliege und nach Verdunkelung des

Raumes durchgeführt.

Die Untere Hohlvene wurde sowohl im Oberbauchquerschnitt als auch im rechten Mittel-

bauchquerschnitt beurteilt. Die V. cava inferior im Oberbauchquerschnitt beobachtend wurde

der Patient dazu aufgefordert, nach einer vollständigen Exspiration eine tiefe Inspiration vor-

zunehmen. Dies diente der Beurteilung, ob die Vene atemmodulatorisch war. Diese Eigen-

schaft wurde entsprechend dokumentiert. Zudem wurde der Schallkopf auf den Oberbauch

gedrückt und die Kompressibilität der V. cava inferior beurteilt und dies ebenfalls auf dem

Untersuchungsprotokoll notiert. Ohne Kompression und in Exspirationsstellung wurde der

Querschnitt der Unteren Hohlvene gemessen und protokolliert (Schmidt und Görg, 2008).

Die Lebervenen wurden im Subkostalen Schrägschnitt auf der rechten Körperhälfte beurteilt.

An einer repräsentativen Stelle wurde deren Querschnitt gemessen und dieser dokumentiert

(Schmidt und Görg, 2008).
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2.3.3 BIA-Messung

2.3.3.1 Body Composition Monitor von Fresenius Medical Care

Dieses Gerät „ist für das Screening und Monitoring von Patienten mit renalen Erkrankungen,

im Rahmen der Dialysetherapie und extrakorporaler Therapien vorgesehen“ (Fresenius Me-

dical Care). Die Entwickler betonen in ihrer Gebrauchsanweisung jedoch, dass die Messer-

gebnisse lediglich Richtwerte darstellen, und verweisen auf die Notwendigkeit einer unab-

hängigen ärztlichen Diagnostik (Fresenius Medical Care).

Grundlage der Messung und Berechnung der Körperzusammensetzung durch den Body

Composition Monitor bildet das unter 1.4.1.2 beschriebene Drei-Kompartimente-Modell.

Verwendet werden Einmalelektroden mit einer selbstklebenden Oberfläche. Sie sitzen nicht

anstandslos fest, was eine Quelle für fehlerhafte Messungen sein kann.

Eine Messung ist ohne, mit einer nicht-personalisierten sowie mit einer personalisierten Pati-

entenkarte möglich. Um eine einfache Zuordnung der Messdaten zum Patienten und eine

einfache Verarbeitung der Daten zu ermöglichen, wurde bei dieser Studie eine personalisier-

te Patientenkarte verwendet. Diese wird am Computer mit der Auswertungssoftware „Fluid

Management Tool“, hier mit Version 3.3.0.1637, vorbereitet, indem unter Zuordnung einer

Identifikationsnummer Name, Geburtsdatum, Geschlecht und Körpergröße eingegeben und

auf der Karte sowie auf dem PC abgespeichert werden. Für die Messung wird die Karte in

das Gerät geschoben und Körpergewicht, Blutdruck und Ultrafiltrationsrate eingegeben. Die

letzten beiden Parameter werden bei der Berechnung der Körperzusammensetzung nicht

berücksichtigt, sondern dienen lediglich der Dokumentation.

Der Body Composition Monitor verwirklicht das Prinzip der Multifrequenz-Bioimpedanz-

spektroskopie (MF-BIS). Bei der Messung wird ein Wechselstrom angeschlossen. Die Fre-

quenz wird dabei vom Gerät selbst variiert, wobei ein Spektrum von 50 Frequenzen zwi-

schen 5 und 1000 kHz durchlaufen wird. Für jede Frequenz werden Resistanz, Reaktanz

und Phasenwinkel gemessen. Aus diesen Rohwerten sowie aus den eingegebenen patien-

tenbezogenen Daten werden die Parameter der Körperzusammensetzung OH, TBW, ICW,

ECW, ATM, Fett (fat) und LTM berechnet und auf der Karte gespeichert. Von den Rohwerten

werden lediglich Phasenwinkel und Impedanz, die aus Reaktanz und Resistanz ermittelt

wird, für jede Frequenz gespeichert. Die Patientenkarte wird nach der Messung in das „Fluid

Management Tool“ eingelesen. Die Daten können dann in eine SPSS-Datei exportiert wer-

den. Für jeden Patienten sind auch mehrere Messungen möglich.
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2.3.3.2 Nutriguard-M von Data Input

Die Mitarbeiter der Firma Data Input nennen in dem von ihnen herausgegebenen „BIA-

Kompendium“ zwei Anwendungsgebiete der BIA in der Nephrologie: Bestimmung eines Soll-

gewichts sowie Erfassung einer Protein-Mangelernährung. Sie verweisen jedoch ebenfalls

auf die widersprüchliche Datenlage zu den Gütekriterien der Messungen (Data Input GmbH).

Der Messung mit dem Nutriguard-M liegt das unter 1.4.1.1 beschriebene Zwei-

Kompartimente-Modell zugrunde, obgleich es die Hersteller als „3-Kompartiment-Modell mit

ECW und ICW“ (Data Input GmbH) bezeichnen. Das Gerät unterscheidet zudem bei dem

Teil der fettfreien Masse, der kein Wasser ist, zwischen extrazellulärer Masse (ECM) und

Körperzellmasse (BCM) (Data Input GmbH).

Verwendet werden Elektroden auf Gelbasis, welche einen guten Halt und einen geringen

Übergangswiderstand von der Elektrode auf die Haut versprechen. Die Elektroden sollten

nur einmalig gebraucht werden (Data Input GmbH).

Die vom Nutriguard-M angewandte Methode stellt eine vereinfachte Form der MF-BIS dar.

An die Elektroden wird ebenfalls ein Wechselstrom angeschlossen. Der Anwender muss

manuell eine der Frequenzen von 5, 50 und 100 kHz einstellen. Folglich sind drei Messun-

gen nötig. Das Gerät gibt nach jeder Messung die bei der jeweiligen Frequenz gemessenen

Rohwerte aus. Diese beinhalten Resistanz (R), Reaktanz (Xc), Phasenwinkel, Gesamtwider-

stand (Rtot) sowie Hand- (R↑) und Fußwiderstand (R↓). Diese Rohwerte müssen zusammen

mit den patientenbezogenen Daten Name, Geburtsdatum, Geschlecht, Körpergröße und

Körpergewicht in die vom Hersteller herausgegebene Auswertungssoftware „Nutriplus“

eingepflegt werden. Verwendet wurde die Version 5.4.1. Ausgegeben werden die Werte für

TBW, ECW, ICW, FM, ECM und BCM. In die Software können analog zum Fluid Manage-

ment Tool von Fresenius patientenbezogen weitere Messungen gespeichert und als Excel-

Tabelle ausgegeben werden. Dadurch ist eine Verlaufsbeobachtung der Patienten möglich.

2.3.3.3 Durchführung der Messungen

Die einzugebenden Daten Name, Geburtsdatum, Geschlecht und Körpergröße wurden er-

fragt bzw. aus der Patientenakte übernommen. Das Körpergewicht wurde im Rahmen des

nach der entsprechenden Dialysebehandlung routinemäßig stattfindenden Wiegens be-

stimmt. Hierbei wurde die Kleidung bis auf Schuhe und Jacke anbehalten.

Zur Messung wurde der Patient/die Patientin flach auf dem Rücken gelagert, wobei die Ext-

remitäten auf der gleichen Höhe wie der Rumpf lagen. Laut den Bedienungsanleitungen soll-

te er/sie mindestens 10 Minuten vor der Messung in dieser Weise liegen, was durch die im
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Vorfeld durchgeführte Ultraschalluntersuchung gewährleistet wurde. Der Patient/die Patientin

zog Schuhe und Socken aus und abduzierte die Extremitäten so weit, dass Arme und Rumpf

sowie beide Beine nicht elektrisch leitend miteinander verbunden waren. Der Körper sollte

zudem keinen Kontakt zu äußeren elektrisch leitenden Gegenständen haben, was durch die

Benutzung einer gepolsterten und mit Kunstleder überzogenen Untersuchungsliege und der

Entfernung von Metallgegenständen in unmittelbarer Umgebung der Liege sichergestellt

wurde.

Die bei beiden Geräten verwendete Methode wird tetrapolare ipsilaterale Messung genannt,

da zur Untersuchung insgesamt vier Elektroden an der Hand des shuntfreien Armes sowie

an dem ipsilateralen Fuß angebracht werden. Die Haut, auf der die Elektroden geklebt wur-

den, wurde zuvor mit alkoholischer Desinfektionslösung gereinigt und mit Zellstoff abge-

wischt und kurz abtrocknen gelassen. Die proximale Handelektrode des Gerätes Nutriguard-

M wurde so befestigt, dass ihr proximaler Rand entlang der Mittellinie des palpablen

Processus styloideus ulnae verläuft. Die distale Handelektrode wurde mit ihrem distalen

Rand an die Mittellinie der Articulationes metacarpophalangeales der zweiten und dritten

Finger geklebt. Die proximale Fußelektrode wurde so aufgeklebt, dass ihr proximaler Rand

entlang der Linie zwischen den Mittelpunkten der Malleoli medialis und lateralis verläuft. Die

distale Fußelektrode wurde mit ihrem distalen Rand an die Mittellinie der Articulationes

metatarsophalangeales der zweiten und dritten Zehen auf der Haut angebracht. Die Elektro-

den des Body Compostion Monitors wurden an den gleichen Stellen platziert. Jedoch verlief

jeweils die Mittellinie der Elektroden entlang der gedachten Linien an Hand und Fuß. Bei der

Elektrodenplatzierung wurde ein Mindestabstand von 3 cm (beim Body Composition Monitor)

bzw. 5 cm (beim Nutriguard-M) zwischen den Elektroden eingehalten. Dasjenige Ende der

Elektrode, an dem die Krokodilklemme des Messkabels befestigt wurde, zeigte zudem je-

weils nach lateral.

Im weiteren Verlauf wurden die Messkabel über die Klemmen an die Elektroden angeschlos-

sen. Dabei wurde die rote Krokodilklemme an der distalen und die schwarze an der proxima-

len Elektrode befestigt. Bei dem Nutriguard-M wurde zudem das Kabelpaar berücksichtigt.

Eine gelbe Manschette markierte das Hand- und eine rote das Fußkabel. Danach wurde der

feste Sitz der Elektroden auf der Haut stets überprüft.

Zur Messung wurde das Gerät auf einen Beistelltisch als waagerechte, stabile Unterlage ge-

stellt, der Kabelstecker in die dafür vorgesehene Buchse am Gerät gesteckt, auf ausreichen-

de Stromversorgung geachtet und das Gerät eingeschaltet. Nachfolgend wurden die für das

jeweilige Messgerät spezifischen Mess- und Auswertungsschritte vorgenommen. Während

der Messung wurde sichergestellt, dass sich der Patient entspannte, sich nicht bewegte und

nicht sprach.
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2.3.4 Befragung des Pflegepersonals

Zusätzlich wurde eine Schwester des Dialysezentrums nach ihrer Einschätzung des Hydrata-

tionsstatus des jeweiligen Patienten befragt. Dabei orientierte sie sich zumeist an dem Vor-

handensein von Ödemen, Dyspnoe sowie der Einschätzung von Blutdruck, Hautturgor und

Tränensäcken. Es wurde festgehalten, ob sie den Patienten als hypo-, hyper- bzw. euvoläm

einschätzte.

2.3.5 Erhebung weiterer Daten

Aus der Patientenakte wurden zudem die folgenden Parameter entnommen, um eine umfas-

sende Dokumentation über den Patienten zu erhalten und im Rahmen der Auswertung je

nach Notwendigkeit darauf zugreifen zu können:

- das durch den Nephrologen festgelegte Sollgewicht,

- die Ultrafiltrationsrate,

- die Dauer der entsprechenden Dialysebehandlung,

- die Zeit, die sich der Patient bereits in der Dialysetherapie befand,

- die Restausscheidung,

- Ergebnisse der zuletzt stattgefundenen Laboruntersuchung: Na+, Ca2+, PO4
3-, Kreatinin,

Harnstoff, Hämoglobin (jeweils in mmol/l) sowie Hämatokrit,

- Diagnosen wie Diabetes mellitus, Glomerulonephritis, vaskuläre Nephropathie, interstitielle

Nephritis, Zystennieren, koronare Herzerkrankung oder Herzinsuffizienz,

- die Einnahme von Medikamenten wie ß-Blocker, ACE-Hemmer bzw. Angiotensin-1-

Antagonisten, Renin-Antagonisten, Schleifendiuretika bzw. Thiazide sowie

- Blutdruck und Puls zu Beginn, eine und zwei Stunden nach dem Beginn sowie zum Ende

der Dialysetherapie.
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2.4 Herstellen der Vergleichbarkeit der Messergebnisse von Nutriguard-M und
Body Composition Monitor

Die beiden Bioimpedanzanalysatoren Nutriguard-M und Body Composition Monitor geben

jeweils andere Rohwerte aus und arbeiten zudem bei der Berechnung der Kompartimente

mit unterschiedlichen Modellen der Körperzusammensetzung. Dies führt dazu, dass ein di-

rekter Vergleich der Messergebnisse beider Geräte nicht möglich war. Dazu mussten die

Ausgabewerte erst in Beziehung gebracht werden.

2.4.1 Rohwerte

Während einer Messung werden von dem Gerät zunächst die Rohwerte Resistanz (R) und

Reaktanz (Xc) erfasst. Über die im Folgenden genannten Zusammenhänge werden der Pha-

senwinkel (α) sowie die Impedanz (Z) ermittelt. Diese bilden die Grundlage für die Berech-

nung der Verteilung der Körperkompartimente. Der Nutriguard-M gibt für jede eingestellte

Wechselstromfrequenz lediglich R, Xc und α aus, während aus der Messung des Body

Composition Monitors jeweils α und Z ersichtlich sind. Durch die Berechnung der jeweils feh-

lenden Werte wurde eine Vergleichbarkeit der Rohwerte hergestellt.

Resistanz, Reaktanz und Impedanz stellen verbildlicht die Seiten eines rechtwinkligen Drei-

ecks mit der Impedanz als Hypotenuse dar.

Abb. 3: Zusammenhang zwischen den Rohwerten (modifiziert nach Norman et al., 2012)

Nach dem Satz des Pytagoras stehen Impedanz, Resistanz und Reaktanz in dem folgenden

Zusammenhang (Data Input GmbH):² = ² + ² (1)

bzw. = ² + ² (1*)
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Zwischen Phasenwinkel, Resistanz und Reaktanz besteht die folgende Beziehung (Norman

et al., 2012):

tan = (2)

Beide Gleichungen bilden ein Gleichungssystem. Für den Body Compostion Monitor wurden

durch Lösung des Gleichungssystems aus den gegebenen Rohwerten α und Z die Impe-

danz-bestimmenden Parameter R und Xc berechnet:

Zunächst wurde Formel (2) nach Xc umgestellt:= tan × (2*)

Der Term für Xc wurde anschließend in Formel (1) eingesetzt und die sich daraus ergebende

Gleichung nach R umgestellt:² = ² + ² × ²² = (1 + ) × ²
² = ² ²
= ² ² (3)

Durch Einsetzen des Terms für R in Formel (1) und Umstellen nach Xc erhielt man die Lö-

sung für Xc:

² = ² ² + ²
= ² − ² ² (4)

Für die Wechselstromfrequenzen 5 kHz, 50 kHz und 100 kHz wurden für den Body

Composition Monitor mit den Formeln (3) und (4) die fehlenden Rohwerte R und Xc sowie für

den Nutriguard-M mit Formel (1*) der Wert für Z berechnet.
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2.4.2 Werte für die Körperkompartimente

Die von beiden Geräten errechneten Werte für TBW, ECW und ICW entsprechen einander

und sind somit direkt vergleichbar.

Bei der Unterscheidung zwischen Fett- (FM) und fettfreier Masse (FFM) musste das Drei-

Kompartimente-Modell des Body Composition Monitors in das Zwei-Kompartimente-Modell

umgerechnet werden. Da die vom Body Composition Monitor errechnete ATM die Menge an

lipidgebundenem Wasser einschließt, konnte sie für den Vergleich nicht herangezogen wer-

den. Die Lipidmasse, die dieses Wasser ausschließt (fat), entspricht der Körperfettmasse,

die vom Nutriguard-M ausgegeben wird. Der vom Nutriguard-M ausgegebene Wert für die

fettfreie Masse ist gleich der Differenz aus Körpergewicht und Körperfettmasse. Dieser Wert

wurde für den Body Composition Monitor für diesen Vergleich gesondert berechnet, da die

von diesem Gerät ausgegebene LTM die Überwässerung (OH) sowie das lipidgebundene

Wasser ausschließt. Durch den Nutriguard-M wird die LTM nochmals in Körperzellmasse

(BCM) und extrazelluläre Masse (ECM) unterteilt. Die BCM wird durch den Body

Composition Monitor ebenfalls berechnet und ist mit der des Nutriguard-M vergleichbar. Die

ECM wurde als Differenz zwischen LTM und BCM nachträglich ermittelt.

Kompartiment Nutriguard-M Body Composition Monitor

TBW TBW TBW

ECW ECW ECW

ICW ICW ICW

FM FM fat

LTM FFM KG - fat

BCM BCM BCM

ECM ECM KG - fat - BCM

.
Tab. 2: Beziehung zwischen den Körperkompartimenten

2.4.3 Parameter der Überwässerung

Die in der Arbeit als Parameter der Überwässerung bezeichneten Quotienten ECW/TBW,

ECM/BCM und ECW/H wurden unter Berücksichtigung der o. g. Zusammenhänge für beide

Geräte errechnet. Die Überwässerung wird vom Body Composition Monitor direkt ausgege-

ben. Dieses Ergebnis basiert auf einer komplexen Berechnung aus der Verteilung von ICW

und ECW, für die alters- und geschlechtsabhängige Normwerte existieren, sowie aus Kör-
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pergewicht und Körpergröße. In dem folgenden Abschnitt wird eine Formel zur Berechnung

der Überwässerung aus Messwerten des Nutriguard-M hergeleitet.

Die Firma Data Input gibt den Quotienten aus extrazellulärer Masse (ECM) und Körperzell-

masse (BCM) als Maß für die Überwässerung an (s. Tab. 3). Ein Quotient von 1 spricht für

einen ausgeglichenen Haushalt. Werte darüber weisen einerseits auf eine durch katabole

Prozesse, die u. a. bei chronischer Niereninsuffizienz stattfinden, bedingt reduzierte BCM,

die durch eine Erhöhung des ECW kompensiert wird, hin. Andererseits stehen diese für

Wassereinlagerungen im Körper. Beides spricht für eine Überwässerung im Sinne der vom

Body Composition Monitor errechneten OH. Ein Quotient von mehr als 1,3 spreche für die

Einlagerung von Wasser im Körper. Für die Herleitung der Formel wurde von einem Grenz-

wert von 1 l ausgegangen.

ECM
BCM [ l

kg] Beurteilung

0,6 meist nur im Leistungssport und Bodybuilding
0,7; 0,8 „sehr gut“

0,9 „gut“
1,0 „befriedigend“
1,1 „ausreichend“
1,2 „mangelhaft“
1,3 „ungenügend“

> 1,3 Wassereinlagerungen im Extrazellulärraum oder
schwere katabole Prozesse in der Körperzellmasse

Tab. 3: Beurteilung der ECM/BCM-Quotienten (modifiziert nach Data Input GmbH)

Bei der Ermittlung einer Formel wurde von einem linearen Zusammenhang zwischen

ECM/BCM-Quotienten und Überwässerung ausgegangen. Zwei Punkte auf der Geraden im

Überwässerungs-ECM/BCM-Quotienten-Diagramm waren durch die o. g. Referenzwerte be-

kannt:

P1 (1; 0)

P2 (1,3; 1)

Daraus wurde die Formel zur Berechnung der Überwässerung aus Messergebnissen des

Nutriguard-M (OH(N)) folgendermaßen hergeleitet:( ) = + ×
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Nach Einsetzen der gegebenen Punkte in diese Geradengleichung erhielt man folgendes

Gleichungssystem, dessen Lösung rechts vermerkt ist:

0 = +1 = + 1,3
= − 103
= 103

Ersetzen von a und b durch ihre Werte in der Geradengleichung führte zu der Formel:

( ) = − 103 + 103 ×
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2.5 Statistische Methoden

Die statistische Auswertung erfolgte anhand der Software SPSS für Windows (Version 8.0,

Chicago, Ilinois).

2.5.1 Vergleich der Messergebnisse der beiden Bioimpedanzanalysatoren

Verglichen wurden Rohwerte, der Anteil der Körperkompartimente am Körpergewicht und die

Parameter der Überwässerung, die von den beiden Bioimpedanzanalysatoren Nutriguard-M

und Body Composition Monitor ermittelt wurden.

Die Messunterschiede wurden sowohl absolut als auch relativ betrachtet. In der grafischen

Darstellung wurden Mittelwert und 95%-Konfidenzintervall eingezeichnet. Zudem wurden die

Mediane der von beiden Geräten ermittelten Messwerte mit dem Wilcoxon-Test verglichen.

Korrelationen zwischen den Messwerten beider Geräte wurden nach Pearson ermittelt. Ein

Korrelationskoeffizient (r) von 0 zeigte einen fehlenden, ein negativer Wert für r einen negati-

ven und ein positiver Wert einen positiven Zusammenhang an. Beträge für r von 0,8 bis 1

sprachen für eine sehr starke Korrelation, solche zwischen 0,6 und 0,8 für eine starke Korre-

lation. Zudem wurde die zweiseitige Signifikanz der bestimmten Korrelationen berechnet.

Der Beurteilung der Testergebnisse lag das 5%-Sinifikanzniveau zugrunde. Zur Darstellung

der Abhängigkeit der absoluten Messunterschiede von der Höhe des gemessenen Wertes

wurden Bland-Altman-Plots herangezogen. Diese wurden beispielhaft für die Impedanz bei

50 kHz, den Anteil des extrazellulären Wassers am Körpergewicht, die ECW/TBW- und

ECM/BCM-Quotienten sowie die gemessene Überwässerung erstellt. In einem Bland-

Altman-Plot zeigt die Ordinate die Differenz der Messergebnisse zweier Methoden und die

Abszisse das arithmetische Mittel aus diesen Messergebnissen.

2.5.2 Zusammenhang zwischen den mittels BIA und klinisch bestimmten Parametern
der Überwässerung

Korrelationen zwischen den mittels Bioimpedanzanalyse erhebbaren Parametern und kli-

nisch bestimmbaren Markern der Überwässerung wurden nach Pearson ermittelt und zu-

sammen mit der Signifikanz in tabellarischer Form zusammengefasst. Die Ergebnisse aus

der Bestimmung der Überwässerung mittels Nutriguard-M, Body Composition Monitor und

klinischer Untersuchung wurden in einem Boxplot demonstriert. Hierbei stellen die oberen

und unteren Begrenzungen die 95. und 5. Perzentile sowie die Boxen die mittleren Quartile

dar. Die jeweils durch den Mittelstrich dargestellten Mediane wurden mit dem Wilcoxon-Test

verglichen und die Signifikanz in Kombination mit einer eckigen Klammer angegeben. Ange-

geben wurden zudem Median, Range, Minimum und Maximum der mittels der drei Methoden

bestimmten Überwässerung der untersuchten Patienten.
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Für den Vergleich des mithilfe der Bioimpedanzanalysatoren gemessenen und klinisch be-

stimmten Sollgewichts der Dialysepatienten wurden jeweils der Korrelationskoeffizient nach

Pearson, die Darstellung in einem Bland-Altman-Plot sowie die Angabe des mittleren absolu-

ten Messunterschieds mit Standardabweichung herangezogen.

2.5.3 Gütekriterien der Methoden

Hierbei wurde die Güte der Bioimpedanzanalysatoren Body Composition Monitor und

Nutriguard-M sowie der Einschätzung einer berufserfahrenen Schwester bei der Diagnose

von Hyper- bzw. Hypovolämie betrachtet. Dabei wurde die klinische Einschätzung anhand

Anamnese, klinischer Untersuchung und sonografischer Methoden als Goldstandard voraus-

gesetzt. Die Grenzwerte wurden folgendermaßen festgelegt. Hypervolämie bestand bei einer

Überwässerung von genau 1 l oder mehr. Hypovolämie wurde bei Werten von genau -1 l

oder weniger diagnostiziert. Als euvoläm galten Patienten, bei denen eine Überwässerung

von weniger als 1 l und mehr als -1 l bestimmt wurde.

Zunächst wurden Kontingenztafeln erstellt, in denen jeweils die Anzahl an mittels der be-

trachteten Methoden sowie mittels Goldstandard als hypervoläm und nicht-hypervoläm bzw.

als hypovoläm und nicht-hypovoläm diagnostizierten Patienten gegenübergestellt wurde. Ta-

bellarisch zusammengefasst wurden lediglich die jeweils aus den Kontingenztafeln errechne-

ten Werte für Sensitivität, Spezifität, positiven prädiktiven Wert, negativen prädiktiven Wert

und p-Wert dieser Gütekriterien. Der p-Wert wurde mittels Fisher’s exaktem Test bestimmt.

Da SPSS 8.0 nicht über diese statistische Funktion verfügt, wurde die Internetseite SISA von

Uitenbroek herangezogen (Uitenbroek, 1997).

2.5.4 Analyse der Messunterschiede

Korrelationen zwischen relativen Messunterschieden sollen auf eine eventuell vorliegende

Patienspezifität  bzw.  Abhängigkeit zwischen einzelnen Messwerten hinweisen. Hierfür wur-

den die Pearson’schen Korrelationskoeffizienten bei allen möglichen Paarungen der relativen

Messunterschiede von ausgewählten Rohwerten, der Anteile der Körperkompartimente am

Körpergewicht, der Parameter für die Überwässerung sowie der gemessenen Überwässe-

rung ermittelt.

Für die Untersuchung von Einflussfaktoren wurden Korrelationskoeffizienten zwischen den

Differenzen aus dem mittels Nutriguard-M bzw. Body Composition Monitor und klinisch be-

stimmten Sollgewicht und Faktoren wie Ultrafiltrationsrate, Ödemausprägung, BMI und Alter

nach Pearson bestimmt.
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3 Ergebnisse

3.1 Demografische Daten

3.1.1 Alters- und Geschlechtsverteilung

Von den eingeschlossenen Probanden waren 27,5% weiblichen und 72,5% männlichen Ge-

schlechts. Dies entspricht einem Geschlechterverhältnis von 1 : 2,6.

Abb. 4 zeigt die Altersverteilung in der Population der eingeschlossenen Patienten. Das mitt-

lere Alter lag bei 64 Jahren, die Standardabweichung betrug 13,5 Jahre. Der jüngste Patient

war 31 Jahre, der älteste 89 Jahre alt.

Abb. 4: Altersverteilung der Patienten (n = 40)

3.1.2 Verteilung des Body mass-Index

Abb. 5 zeigt die Verteilung des BMI innerhalb der Patientengruppe.  Der Median lag bei 26,0,

die Spannweite bei 20,0 kg/m². Der niedrigste BMI betrug 20,8, der höchste 40,8 kg/m². Ent-

sprechend der WHO-Klassifikation nach dem BMI waren 25% der Patienten normalgewichtig

und 75% übergewichtig. 25% waren adipös.
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Abb. 5: Verteilung der Patienten nach dem Body mass-Index (BMI) (n = 40)

3.1.3 Ätiologie der Niereninsuffizienz

Um die in dieser Studie betrachtete Patientenpopulation mit der Gesamtheit aller Dialysepa-

tienten in Deutschland hinsichtlich der jeweils zugrundeliegenden Erkrankung gegenüberstel-

len zu können, wurde die Gruppierung entsprechend dem Bericht über Dialysebehandlung

und Nierentransplantation in Deutschland vorgenommen. Insgesamt ist die Verteilung in den

beiden Gruppen sehr ähnlich. Wie in der gesamten Bundesrepublik waren in der untersuch-

ten Gruppe der Diabetes mellitus sowie die Glomerulonephritiden die mit Abstand häufigsten

Ursachen der Dialysepflichtigkeit. Die Glomerulonephritiden kamen dabei unter den Proban-

den zu 9% häufiger als Ursache in Betracht als in der Gesamtheit aller in Deutschland dialy-

sierten Patienten. Etwas häufiger waren zudem Zystennieren zu beobachten, wohingegen

die vaskulären Nephropathien seltener vorkamen.
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Abb. 6: Verteilung der Patienten nach Ätiologie der chronischen Niereninsuffizienz (n = 40)

3.1.4 Basischarakteristika der Patientengruppe

Parameter Mittelwert ± Standardabweichung
bzw. relativer Anteil

Alter 64,2 ± 14,1 a
Körpergröße 1,73 ± 0,99 m
Körpergewicht 82,1 ± 17,6 kg
BMI 27,4 ± 4,7 kg/m²
Behandlungsdauer 5,1 ± 4,5 a
Ultrafiltration 2005 ± 1188 ml
Dialysedauer 4,7 ± 0,4 h
RR systolisch prädialytisch 142,2 ± 16,0 mmHg
RR diastolisch prädialytisch 77,2 ± 12,3 mmHg
RR systolisch postdialytisch 127, ± 22,4 mmHg
RR diastolisch postdialytisch 73,8 ± 12,8 mmHg
Komorbidität Diabetes mellitus 35%
Komorbidität arterielle Hypertonie
(RR sytolisch prädialytisch > 140 mmHg) 48%

Komorbidität koronare Herzerkrankung 20%

Tab. 4: Basischarakteristika der Patientengruppe (n=40)
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3.2 Vergleich der Messergebnisse der beiden Bioimpedanzanalysatoren

3.2.1 Vergleich der Rohwerte

3.2.1.1 Korrelation und mittlere Abweichung

In Abb. 7 sind die absoluten und relativen Messunterschiede zwischen den von Nutriguard-M

und Body Composition Monitor bei drei verschiedenen Wechselstromfrequenzen gemesse-

nen Rohwerten dargestellt. Ein negatives Vorzeichen bedeutet, dass die Messwerte des Bo-

dy Composition Monitors im Durchschnitt höher waren als die des Nutriguard-M.

Abb. 7: Absolute und relative Messunterschiede von Nutriguard-M und Body Composition
Monitor bei der Messung der bei drei verschiedenen Wechselstromfrequenzen (f) gemesse-
nen Rohwerte. Angegeben sind jeweils Mittelwert und 95%-Konfidenzintervall.

Bei 50 kHz wurden die geringsten Messunterschiede zwischen den beiden Bioimpedanz-

analysatoren festgestellt. Die bei dieser Frequenz gemessenen Rohwerte unterschieden sich

durchschnittlich um 2-3%. Da die Messwerte für die Resistanz (Xc) und den Phasenwinkel

(α) stets einen niedrigeren Messbereich aufweisen als die für Reaktanz (R) und Impedanz

(Z), waren die absoluten Abweichungen bei Xc und α stets kleiner und bei R und Z größer

als die relativen Abweichungen.

Median wurden für die Resistanz und die Impedanz vom Nutriguard-M nach dem Wilcoxon-

Test signifikant höhere Werte gemessen als vom Body Composition Monitor. Für den Pha-

senwinkel sowie für die Resistanz war dieser Messunterschied abhängig von der eingestell-

ten Wechselstromfrequenz. Nicht signifikant war der Messunterschied bei der Reaktanz, die

bei einer Wechselstromfrequenz von 50 kHz gemessen wurde.

Die einzelnen Messergebnisse der beiden Bioimpedanzanalysatoren korrelierten jeweils sig-

nifikant stark. Die schwächste Korrelation bestand bei dem von beiden Geräten bei 5 kHz
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gemessenen Phasenwinkel (r = 0,959; p < 0,01). Die Korrelationskoeffizienten betrugen bei

allen anderen Rohwerten mindestens r = 0,99 und erreichten ebenfalls das Signifikanzniveau

von 1%.

Die Genauigkeitsklasse ist der prozentuale Anteil des Messfehlers am Messbereichsendwert

(Lerch, 2012). Im Folgenden sei die Genauigkeitsklasse 5 als akzeptabel anzusehen. Unter

der Annahme, dass ein Messgerät den wahren Wert angibt und der Messwert des jeweils

anderen Gerätes um den Messfehler von diesem wahren Wert abweicht, ergaben sich die

folgenden Aussagen. Für die Resistanzen und Impedanzen bei allen Frequenzen hatten die

Geräte die Genauigkeitsklasse 5 sowie für den Phasenwinkel und die Reaktanz bei der Fre-

quenz 50 kHz die Genauigkeitsklasse 10. Die Abweichungen des bei 5 kHz und 100 kHz

gemessenen Phasenwinkels sowie der bei 5 kHz und 100 kHz gemessenen Reaktanz betru-

gen teilweise deutlich mehr als 10%.

3.2.1.2 Zusammenhang zwischen der absoluten Abweichung und dem Messergebnis

Beispielhaft für alle 12 ausgewerteten Rohwerte werden im Folgenden die Messunterschiede

der beiden Bioimpedanzanalysatoren bei der Impedanz, die bei einer Wechselstromfrequenz

von 50 kHz gemessen wurde, dargelegt.

Der in Abb. 8 gezeigte Bland-Altman-Plot stellt die Abhängigkeit der Differenz zwischen den

Impedanzwerten, die bei 50 kHz von den Geräten Body Composition Monitor und

Nutriguard-M gemessen wurden, von dem arithmetischen Mittel dieser Werte dar.

Abb. 8: Bland-Altman-Plot der bei 50 kHz gemessenen Impedanzwerte (Z)
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Die absoluten Abweichungen streuten um einen Mittelwert von 9,81 mit einer Standardab-

weichung von 9,95. Zudem wurde zu 90% vom Nutriguard-M ein höherer Wert gemessen als

vom Body Composition Monitor. Es bestand eine schwache Korrelation zwischen dem

Messunterschied und dem gemessenen Wert (r = 0,351; p = 0,026).

3.2.2 Vergleich der Messwerte für die Verteilung der Körperkompartimente

Betrachtet wurden stets die Anteile der Masse des Kompartimentes am Körpergewicht in

Prozent, nicht die absoluten Werte für das Kompartiment in Litern oder Kilogramm. Da Kör-

pergewicht und Körpergröße des Patienten als feste Eingabegrößen in die Berechnung der

Körperkompartimente einfließen und ein höheres Gewicht mit einem höheren absoluten Wert

für das Gesamtkörperwasser einhergeht, würde der alleinige Vergleich der absoluten Werte

zu einer Verschiebung der Ergebnisse hin zu einer besseren Übereinstimmung der Mess-

werte führen.

3.2.2.1 Korrelation und mittlere Abweichung

Abb. 9 zeigt die absoluten und relativen Abweichungen der Messwerte für die Körperkompar-

timente des Body Composition Monitors von denen des Nutriguard-M. Ein negatives Vorzei-

chen bedeutet, dass die Messwerte des Body Composition Monitors durchschnittlich höher

waren als die des Nutriguard-M.

Abb. 9: Absolute und relative Abweichungen bei der Bestimmung des Anteils der
Körperkompartimentmasse am Körpergewicht durch Body Composition Monitor und
Nutriguard-M. Angegeben sind jeweils Mittelwert und 95%-Konfidenzintervall.
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Durchschnittlich hat der Body Composition Monitor einen um 22% höheren Körperfettanteil

(FM) gemessen. Dies wurde ausgeglichen, indem der Nutriguard-M einen um 12% höheren

Anteil an fettfreier Masse (LTM) ermittelt hatte. Zudem hatte der Nutriguard-M jeweils um ca.

22% höhere Werte für das intrazelluläre Wasser (ICW) und die Körperzellmasse (BCM) ge-

messen. Das Einhergehen höherer Werte für ICW und BCM mit niedrigeren Werten für FM

ist plausibel, denn bei der Erstellung der Modelle der Körperzusammensetzung setzt man

voraus, dass Fettgewebe weniger ICW und BCM aufweist als beispielsweise Muskelgewebe.

Im Durchschnitt wurde vom Nutriguard-M ein um 12% höherer Gehalt an Wasser (TBW) er-

mittelt. Absolut wichen die Messwerte durchschnittlich weniger voneinander ab.

Median wurden für TBW, ICW, LTM und BCM vom Nutriguard-M nach dem Wilcoxon-Test

signifikant höhere Werte gemessen als vom Body Composition Monitor. Für FM wurden vom

Body Composition Monitor signifikant höhere Werte gemessen. Nicht signifikant war dieser

Messunterschied bei dem ECW.

Es zeigte sich durchweg eine signifikante (p < 0,01) starke positive Korrelation der Messer-

gebnisse beider Geräte. Am stärksten korrelierten die von beiden Geräten ermittelten Anteile

der Körperzellmasse am Körpergewicht (r = 0,964). Die schwächste Korrelation zeigte sich

bei den Messergebnissen für den Anteil des intrazellulären Wassers am Körpergewicht (r =

0,740).

3.2.2.2 Zusammenhang zwischen der absoluten Abweichung und dem Messergebnis

Beispielhaft für alle genannten Kompartimente werden im Folgenden die Messunterschiede

der beiden Geräte bei dem Anteil des extrazellulären Wassers am Körpergewicht dargelegt.

Der in Abb. 10 gezeigte Bland-Altman-Plot stellt die Abhängigkeit der Differenz zwischen den

von den Geräten Body Composition Monitor und Nutriguard-M ermittelten Werten für den

prozentualen Anteil des extrazellulären Wassers (ECW) am Körpergewicht des Probanden

(KG) von dem arithmetischen Mittel dieser Messwerte dar.
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Abb. 10: Bland-Altman-Plot des Anteils des extrazellulären Wassers am Körpergewicht

Die absoluten Abweichungen streuten um einen Mittelwert von -0,3% mit einer Standardab-

weichung von 1,8%. Zudem wurde zu 50% vom Body Composition Monitor ein höherer Wert

gemessen als vom Nutriguard-M. Zwischen dem Messunterschied und dem gemessenen

Wert bestand eine schwache positive Korrelation (r = 0,353; p = 0,025).

3.2.3 Vergleich der Messwerte für die Parameter der Überwässerung

3.2.3.1 Korrelation und mittlere Abweichung

Abb. 11 zeigt die absoluten und relativen Abweichungen der Messergebnisse für die Para-

meter der Überwässerung des Body Composition Monitors von denen des Nutriguard-M. Ein

negatives Vorzeichen bedeutet, dass die Messwerte des Body Composition Monitors im

Durchschnitt höher waren als die des Nutriguard-M.
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Abb. 11: Absolute und relative Abweichungen bei der Bestimmung der Parameter der Über-
wässerung durch Body Composition Monitor und Nutriguard-M. Angegeben sind jeweils Mit-
telwert und 95%-Konfidenzintervall.

Die von Lopot et al. sowie Çelik et al. als Marker des Wasserhaushaltes angesehenen Quo-

tienten aus extrazellulärem Wasser und Gesamtkörperwasser (ECW/TBW) wurden durch

den Body Composition Monitor im Mittel um 14,13% höher bestimmt. Eine noch größere Ab-

weichung wurde für den Quotienten aus extrazellulärer Masse und Körperzellmasse

(ECM/BCM) beobachtet. Erhebliche Unterschiede zeigten sich für die mithilfe der beiden Ge-

räte bestimmten Überwässerung (OH). Da die Werte für diese drei Parameter einen kleinen

Messbereich aufwiesen, zeigten sich hier deutliche relative Abweichungen bei niedrigen ab-

soluten Messunterschieden. Die geringsten Messunterschiede wiesen beide Geräte bei der

Bestimmung des ECW/H-Quotienten auf. Dies ist der Tatsache geschuldet, dass hier ein von

der BIA unabhängiger patientenspezifischer Parameter in die Berechnung eingeht.

Bei allen drei Parametern der Überwässerung zeigte sich eine signifikante (p < 0,01) starke

positive Korrelation zwischen den Messergebnissen der beiden Bioimpedanzanalysatoren.

Die stärkste Korrelation zeigte sich bei den Messwerten für den ECW/H-Quotienten (r =

0,989). Am schwächsten korrelierten die Messwerte für den ECW/TBW-Quotienten (r =

0,627).
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3.2.3.2 Zusammenhang zwischen der absoluten Abweichung und dem Messergebnis

Im Folgenden werden die absoluten Messunterschiede bei der Bestimmung der drei Para-

meter der Überwässerung durch den Body Composition Monitor und den Nutriguard-M dar-

gelegt.

Der in Abb. 12 gezeigte Bland-Altman-Plot stellt die Abhängigkeit der Differenz zwischen den

von den Geräten Body Composition Monitor und Nutriguard-M ermittelten Werten für den

Quotienten aus extrazellulärem Wasser und Gesamtkörperwasser von dem arithmetischen

Mittel dieser Messwerte dar.

Abb. 12: Bland-Altman-Plot des Quotienten aus extrazellulärem Wasser und Gesamtkörper-
wasser (ECW/TBW)

Die Werte streuten mit einer Standardabweichung von 0,04 um einen Mittelwert von 0,06.

Zudem wurde nur bei einem der 40 Patienten vom Nutriguard-M ein höherer Wert gemessen

als vom Body Composition Monitor. Differenz und ermittelter Wert korrelierten nicht signifi-

kant (r = -0,217; p = 0,18).

Der in Abb. 13 gezeigte Bland-Altman-Plot stellt die Abhängigkeit der Differenz zwischen den

von den Geräten Body Composition Monitor und Nutriguard-M ermittelten Werten für den

Quotienten aus extrazellulärer Masse und Körperzellmasse von dem arithmetischen Mittel

dieser Messwerte dar.
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Abb. 13: Bland-Altman-Plot des Quotienten aus extrazellulärer Masse und Körperzellmasse
(ECM/BCM)

Die Werte streuten mit einer Standardabweichung von 0,32 um einen Mittelwert von -0,25.

Zudem wurde bei lediglich 20% der Patienten vom Nutriguard-M ein höherer Wert ermittelt

als vom Body Composition Monitor. Die Abweichungen waren unabhängig von der Größe

der einzelnen Messwerte (r = -0,092; p = 0,573).

Der in Abb. 14 gezeigte Bland-Altman-Plot stellt die Abhängigkeit der Differenz zwischen den

von den Geräten Body Composition Monitor und Nutriguard-M ermittelten Werten für die

Überwässerung von dem arithmetischen Mittel dieser Messwerte dar.

Die Werte streuten mit einer Standardabweichung von 1,3 um einen Mittelwert von 0,4. Diffe-

renz und ermittelter Wert korrelierten signifikant negativ (r = -0,520; p < 0,01).

Insgesamt zeigten sich zwischen den Messergebnissen für die Parameter der Überwässe-

rung beider Geräte große Unterschiede. Während für die ECW/TBW- und ECM/BCM-

Quotienten keine Abhängigkeit der absoluten Abweichungen von der Größe des Messergeb-

nisses festzustellen war, wurde für die absolute Überwässerung deutlich, dass der

Nutriguard-M vor allem bei negativen Werten höhere Ergebnisse und bei positiven Werten

kleinere Ergebnisse ausgab als der Body Composition Monitor.
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Abb. 14: Bland-Altman-Plot der mittels beider Bioimpedanzanalysatoren bestimmten Über-
wässerung (OH)

3.3 Zusammenhang zwischen den mittels Bioimpedanzanalyse bestimmten und
den klinischen Parametern der Überwässerung

3.3.1 Korrelation

Mittels Bioimpedanzanalyse bestimmbare Parameter stellen der Quotient aus extrazellulä-

rem Wasser und Gesamtkörperwasser (ECW/TBW), das Verhältnis aus extrazellulärer Mas-

se und Körperzellmasse (ECM/BCM), das Verhältnis aus extrazellulärem Wasser und Kör-

pergröße des Patienten (ECW/H) sowie die jeweils errechnete Überwässerung (OH) dar. Kli-

nisch ermittelte Parameter sind die Ausprägung der Unterschenkelödeme, der mittlere arteri-

elle Blutdruck im Nadir, d. h. vor der NaCl-Infusion zum Ende der Dialyse (MAD), der Durch-

messer von V. cava inferior (VCD) und Lebervenen (LVD) sowie die aus der Zusammen-

schau dieser Befunde geschätzte Überwässerung. Auch der Phasenwinkel (α) kann eine

Aussage über den Flüssigkeitshaushalt liefern. Hier ist beispielhaft der Phasenwinkel, der bei

50 kHz gemessen wurde, aufgeführt.

Tab. 5 zeigt die Korrelationskoeffizienten für die Zusammenhänge zwischen den mittels

Bioimpedanzanalyse und klinisch bestimmten Parametern. Einzig die Korrelationen zwischen

LVD und den vom Nutriguard-M berechneten Werten für OH und ECM/BCM, zwischen VCD

und vom Nutriguard-M ausgegebenen ECW/TBW-Quotienten, zwischen MAD und vom

Nutriguard-M bestimmten ECW/TBW-, vom BCM bestimmten ECM/BCM-Quotienten und von

beiden Geräten bestimten ECW/H-Quotienten sowie zwischen dem Phasenwinkel und dem
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Durchmesser von V. cava inferior und Lebervenen erreichten das 5%-Signifikanzniveau

nicht.

Parame-
ter Gerät Ödeme MAD VCD LVD Schät-

zung

OH
Nutriguard r = 0,537

(p < 0,01)
r = 0,490
(p < 0,01)

r = 0,423
(p = 0,014)

r = 0,334
(p = 0,066)

r = 0,556
(p < 0,01)

BCM r = 0,494
(p < 0,01)

r = 0,495
(p < 0,01)

r = 0,385
(p = 0,03)

r = 0,419
(p = 0,019)

r = 0,627
(p < 0,01)

ECW
TBW

Nutriguard r = 0,529
(p < 0,01)

r = 0,205
(p= 0,218)

r = 0,334
(p = 0,057)

r = 0,398
(p = 0,027)

r = 0,488
(p < 0,01)

BCM r = 0,544
(p < 0,01)

r = 0,458
(p < 0,01)

r = 0,441
(p = 0,01)

r = 0,398
(p = 0,027)

r = 0,557
(p < 0,01)

ECM
BCM

Nutriguard r = 0,537
(p < 0,01)

r = 0,490
(p < 0,01 )

r = 0,423
(p = 0,014)

r = 0,334
(p = 0,066)

r = 0,556
(p < 0,01)

BCM r = 0,530
(p < 0,01)

r = 0,314
(p= 0,055)

r = 0,368
(p = 0,035)

r = 0,398
(p = 0,027)

r = 0,351
(p < 0,01)

ECW
H

Nutriguard r = 0,481
(p < 0,01)

r = 0,106
(p = 0,528)

r = 0,325
(p = 0,065)

r = 0,402
(p < 0,01)

r = 0,468
(p < 0,01)

BCM r = 0,488
(p < 0,01)

r = 0,163
(p = 0,327)

r = 0,350
(p = 0,046)

r = 0,398
(p < 0,01)

r = 0,514
(p < 0,01)

α
Nutriguard r = -0,519

(p < 0,01)
r = -0,454
(p < 0,01)

r = -0,323
(p = 0,067)

r = -0,298
(p = 0,104)

r = -0,515
(p < 0,01)

BCM r = -0,518
(p < 0,01

r = -0,460
(p < 0,01)

r = -0,332
(p = 0,059)

r = -0,303
(p = 0,097)

r = -0,512
(p < 0,01)

Tab. 5: Korrelation der mittels Bioimpedanzanalyse bestimmten Parameter OH, ECW/TBW-
Quotient, ECM/BCM-Quotient, ECW/H-Quotient sowie Phasenwinkel mit dem mittleren arte-
riellen Blutdruck vor NaCl-Infusion (MAD), mit dem Durchmesser der V. cava inferior (VCD)
sowie mit dem Lebervenendurchmesser (LVD)

Es zeigte sich eine signifikante Korrelation zwischen der durch beide Geräte bestimmten OH

mit dem MAD sowie zwischen OH und VCD und LVD. Der mithilfe des Body Composition

Monitors bestimmte ECW/TBW-Quotient sowie der ECM/BCM-Quotient, der vom Nutriguard-

M ermittelt wurde, korrelierten signifikant mit dem MAD. Eine schwache Korrelation zeigte

sich jeweils zwischen den von beiden Geräten bestimmten ECW/TBW- sowie ECM/BCM-

Quotienten und dem Durchmesser von V. cava inferior sowie Lebervenen. Der vom Body-

Composition Monitor ausgegebene ECW/TBW-Quotient korrelierte signifikant mit der klinisch

bestimmten Überwässerung. Positive Korrelationen wurden zudem zwischen allen Parame-

tern der Überwässerung und dem Grad an Unterschenkelödemen erreicht. Auch der Pha-

senwinkel korrelierte signifikant mit Ödem-Ausprägung und MAD. Stets waren die Korrelatio-

nen der mittels BIA gemessenen Parameter mit der gesamten klinischen Einschätzung der

Überwässerung stärker als mit den einzelnen klinischen Befunden.



3 Ergebnisse 43

3.3.2 Zusammenhang zwischen mittels BIA und klinisch bestimmter Überwässerung

Die Korrelationen zwischen mittels der beiden Bioimpedanzanalysatoren und klinisch ermit-

telten Überwässerung waren sowohl für Nutriguard-M (r = 0,556; p < 0,01) als auch für den

Body Composition Monitor (r = 0,627; p < 0,01) signifikant positiv.

Der in Abb. 15 angeführte Boxplot zeigt die Verteilung der mithilfe der Bioimpedanz-

analysatoren Body Composition Monitor und Nutriguard-M sowie klinisch bestimmten OH-

Werte auf die Quartile.

Nutriguard-M

Median: 0,4
Range: 7,8
Min: -1,3
Max: 6,5

Body Composition
Monitor
Median: 0,2
Range: 9,3
Min: -3,9
Max: 5,4

Klinische
Bestimmung
Median:  0,5
Range: 4,0
Min: -1,0
Max: 3,0

Abb. 15: Boxplot der Überwässerung
Siginifikanz nach Wilcoxon: Die Unterschiede waren nicht signifikant (p>0,05).

Hervorzuheben ist die höhere Spannbreite der Werte, die vom Body Composition Monitor

ermittelt wurden. Zudem lagen die Grenzen von erstem und drittem Quartil der Werte, die

mithilfe des Nutriguard-M und der klinischen Untersuchung bestimmt wurden, enger beiei-

nander. Der Body Composition Monitor gab demnach extremere Werte aus als der

Nutriguard-M und als die klinische Schätzung.
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3.3.3 Zusammenhang zwischen dem mithilfe der Bioimpedanzanalysatoren ermittelten
und dem klinisch bestimmten Sollgewicht

Das durch den Body Composition Monitor berechnete Sollgewicht korrelierte signifikant stark

mit dem klinisch bestimmten Sollgewicht der Dialysepatienten (r = 0,994; p < 0,01).

In Abb. 16 ist die Abhängigkeit der Differenz zwischen dem klinisch bestimmten Sollgewicht

und dem durch den Body Composition Monitor errechneten Sollgewicht von dem arithmeti-

schen Mittel aus beiden Ergebnissen dargestellt.

Abb. 16: Bland-Altman-Plot des klinisch und mittels BCM bestimmten Sollgewichts (TG)

Im Mittel lag das klinisch bestimmte Sollgewicht 0,4 kg unter dem vom Body Composition

Monitor ermittelten. Die Differenzen streuten mit einer Standardabweichung von 1,9 kg um

diesen Mittelwert.

Ebenso korrelierten das mithilfe des Nutriguard-M berechnete und das klinisch bestimmte

Sollgewicht signifikant stark (r = 0,997; p < 0,01).

Der in Abb. 17 gezeigte Bland-Altman-Plot stellt die Abhängigkeit der Differenz zwischen

dem klinisch bestimmten Sollgewicht und dem durch den Nutriguard-M errechneten Sollge-

wicht von dem arithmetischen Mittel aus beiden Ergebnissen dar.
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Abb. 17: Bland-Altman-Plot des klinisch und mittels Nutriguard-M bestimmten Sollgewichts
(TG)

Im Gegensatz zu dem Body Composition Monitor lag das mithilfe des Nutriguard-M bestimm-

te Sollgewicht im Mittel 0,04 kg unter dem klinisch festgelegten. Die Standardabweichung

betrug 1,4 kg. Die Differenzen streuten demnach nicht so stark wie beim Body Composition

Monitor.

Es zeigten sich trotz signifikant starker positiver Korrelation der Werte für das Sollgewicht

sowie ebenfalls positiver Korrelationen der Parameter mit klinisch bestimmbaren Markern der

Überwässerung hohe absolute Messunterschiede zwischen dem klinisch bestimmten und

dem durch das jeweilige Gerät berechneten Sollgewicht. Jeweils wichen die Ergebnisse zu

gleichen Teilen in die positive und in die negative Richtung ab.
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3.4 Gütekriterien der Methoden zur Diagnostik von Hyper- bzw. Hypovolämie

3.4.1 Gütekriterien der Methoden zur Diagnostik von Hypervolämie

In Tab. 6 sind die Größen Spezifität, Sensitivität, positiver prädiktiver Wert sowie negativer

prädiktiver Wert der drei Methoden bezüglich der Erfassung der Hypervolämie sowie der p-

Wert nach Fisher’s exaktem Test gegenübergestellt:

Gütekriterien
Body

Composition
Monitor

Nutriguard-M Einschätzung der
Schwester

Sensitivität 68,8% 50,0% 62,5%

Spezifität 87,5% 83,3% 91,7%

Positiver prädiktiver Wert 78,6% 66,7% 83,3%

Negativer prädiktiver Wert 80,8% 71,4% 78,6%

p-Wert der Gütekriterien 0,0005 0,0367 0,0004

Tab. 6: Gütekriterien der drei Methoden bei der Erfassung der Hypervolämie
Signifikanz (p-Wert) nach Fisher’s exaktem Test: Eine statistische Signifikanz liegt vor wenn
p < 0,05.

Die höchste Sensitivität bei der Erfassung der Hypervolämie zeigte sich bei der Messung mit

dem Body Composition Monitor. Der BCM zeichnete sich zudem durch hohe Werte für die

anderen drei Gütekriterien aus. Die Sensitivität des Nutriguard-M war mit 50% gering. Die

auf langjähriger Erfahrung basierende Einschätzung des Pflegepersonals war vergleichbar

mit der Zuordnung des Body Composition Monitors. Beide Geräte boten demnach keine Vor-

teile gegenüber dieser Methode der Einschätzung, ob ein Patient überwässert war.
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3.4.2 Gütekriterien der Methoden zur Diagnostik von Hypovolämie

In Tab. 7 sind die Größen Spezifität, Sensitivität, positiver prädiktiver Wert sowie negativer

prädiktiver Wert der drei Methoden bezüglich der Erfassung der Hypovolämie sowie der p-

Wert nach Fisher’s exaktem Test gegenübergestellt. Aufgrund der geringen Prävalenz an

klinisch als hypovoläm eingestuften Patienten erreichte der Zusammenhang nicht das

Signifikanzniveau von 5%.

Gütekriterien
Body

Composition
Monitor

Nutriguard-M Einschätzung der
Schwester

Sensitivität 100% 0 50%

Spezifität 73,7% 92,1% 100%

positiver prädiktiver Wert 16,7% 0 100%

negativer prädiktiver Wert 100% 94,6% 97,4%

p-Wert der Gütekriterien 0,0846 1 0,0500

Tab. 7: Gütekriterien der drei Methoden bei der Erfassung der Hypovolämie
Signifikanz (p-Wert) nach Fisher’s exaktem Test: Eine statistische Signifikanz liegt vor wenn
p < 0,05.

Hervorzuheben ist die hohe Sensitivität, mit der mithilfe des Body Composition Monitors eine

Hypovolämie des Patienten erfasst wurde. Allerdings war der Anteil der Patienten, die kli-

nisch als überwässert oder normovoläm charakterisiert wurden, an der Gesamtheit, die vom

BCM als hypovoläm eingestuft wurden, sehr hoch. Hingegen war die Spezifität des

Nutriguard-M sehr hoch. Das Pflegepersonal zeichnete sich ebenfalls durch eine hohe Spe-

zifität bei der Erkennung der Hypovolämie aus. Die beiden Bioimpedanzanalysatoren boten

demnach auch bei der Einschätzung, ob ein Patient zu trocken war, keinen Vorteil gegen-

über der Befragung der Pflegekraft.
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3.5 Analyse der Messunterschiede

Bei allen bisher betrachteten Parametern zeigten sich signifikant starke positive Korrelatio-

nen zwischen den von beiden Geräten bestimmten Messwerten. Dies bedeutet, dass hohe

Messergebnisse des einen mit ebenfalls hohen Werten des anderen Gerätes einhergingen.

Bei der tiefgreifenden Betrachtung der Ergebnisse fielen jedoch teilweise erhebliche absolute

und relative Messunterschiede auf. Im Folgenden wird untersucht, ob die relativen Messun-

terschiede patientenspezifisch waren und ob Faktoren, die sich auf die Größe der Messun-

terschiede auswirken könnten, ausgemacht werden konnten.

3.5.1 Korrelation der Messunterschiede

Tab. 8 zeigt die Korrelation aller erhobenen relativen Messunterschiede untereinander. Die

angegebenen Korrelationen waren jeweils auf dem Niveau von 1% signifikant. Die mit * ge-

kennzeichneten Kombinationen erhielten Korrelationskoeffizienten mit einem Betrag, der un-

ter 0,4 lag.

Es zeigte sich ein uneinheitliches Bild. Große Messunterschiede der einen Messgröße gin-

gen nur bei bestimmten Messgrößen mit großen Unterschieden der anderen einher. Starke

Korrelationen waren zwischen den Messunterschieden bei der Resistanz und denen bei der

Impedanz festzustellen. Die Messabweichungen bei dem Phasenwinkel korrelierten schwä-

cher mit denen der Reaktanz. Ebenfalls schwache Korrelationen wurden zwischen den

Messunterschieden der Rohwerte und denen der Körperkompartimente beobachtet. Zwi-

schen den Abweichungen bei der Messung der Rohwerte und denen der Parameter der

Überwässerung war kein Zusammenhang festzustellen.

Zusammenfassend ist zu sagen, dass die Messunterschiede der beiden Geräte umso

schwächer korrelierten, je höher das Verarbeitungsniveau der Daten war. Keinesfalls korre-

lierten die Abweichungen aller Messergebnisse untereinander.

Folglich waren die Messunterschiede nicht unmittelbar abhängig vom Patienten. Vielmehr

wird durch diese Zusammenhänge die Abhängigkeit der Messung der Größen voneinander,

zum Beispiel die der Impedanz von der Messung der Resistanz, ausgedrückt.
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3.5.2 Untersuchung von Einflussfaktoren
Tab. 9 zeigt die Korrelationen der Abweichung der von beiden Geräten bestimmten Werte für

das Sollgewicht von dem klinisch bestimmten Sollgewicht mit Faktoren, die diese beeinflus-

sen könnten. Ebenso sind die Korrelationen unter den jeweiligen Abweichungen und diesen

Faktoren untereinander dargestellt.

Nr.

Abweichung vom
klinisch ermittelten

Sollgewicht

Mittl.
Abweichung

der
Rohwerte

Qualitätszahlen der
Messungen UFR Ödeme BMI Geschlecht

BCM Nutriguard BCM Nutriguard
Δ TG
(BCM) - - - - - - - - -

Δ TG
(Nutriguard)

r =
0,739

- - - - - - - -

Δ Rohwerte
r =
0,634

r =
0,513 - - - - - - -

Qualität
(BCM)

* * * - - - - - -

Qualität
(Nutriguard) * *

(1)  r =
-0,333 * - - - - -

UFR * * * * * - - - -

Ödeme * * r =
0,483

* (1)  r =
-0,343

* - - -

BMI * * *
(1)  r =
- 0,321 *

r =
0,466

(1)  r =
0,327 - -

Geschlecht * * * (1)  r =
0,326

* * * * -

Alter
r =
0,566

r =
0,528

(1)  r =
0,363

r =
-0,476 * * * * *

Tab.9: Korrelationen zwischen den von beiden Geräten bestimmten Werten für das Sollge-
wicht und potentiellen Einflussfaktoren
Korrelationskoeffizient (r) nach Pearson, zweiseitige Signifikanz
Die angegebenen Korrelationskoeffizienten waren auf dem Niveau von 1% signifikant. Ledig-
lich die mit (1) gekennzeichneten Korrelationen erreichten nur das 5%-Signifikanzniveau.
* Der Betrag des Korrelationskoeffizienten lag unter 0,3.

Es zeigten sich signifikante Korrelationen zwischen der jeweiligen Abweichung des von den

Geräten errechneten vom klinisch bestimmten Sollgewicht und dem mittleren relativen Un-

terschied der von diesen Geräten gemessenen Rohwerte. Die Abweichung des jeweils ge-

messenen vom klinisch ermittelten Sollgewicht sowie der Unterschied zwischen den ermittel-

ten Rohwerten waren zudem umso größer, je älter der Patient war. Ebenso korrelierten Alter

und BMI mit dem vom BCM für jede einzelne Messung angegebenen Qualitätswert. Dieser

stand auch in einem schwachen Zusammenhang mit dem Geschlecht des Probanden. Der

vom Nutriguard-M angegebene Qualitätswert korrelierte schwach mit dem Grad an Unter-
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schenkelödemen. Die Ausprägung der Ödeme korrelierte zudem signifikant mit der mittleren

Abweichung der Rohwerte. Hingegen standen die von beiden Geräten für jede einzelne

Messung angegebenen Qualitätszahlen in keinem Zusammenhang mit der Abweichung des

vom jeweiligen Gerät errechneten Sollgewichts vom klinisch bestimmten Sollgewicht.

Zusammenfassend ist anzunehmen, dass die Übereinstimmung beider Geräte von der Aus-

prägung der Ödeme und von dem Alter des Patienten abhing. Ebenfalls abhängig vom Alter

war die Abweichung des von beiden Geräten bestimmten Sollgewichts von dem klinisch er-

mittelten Sollgewicht.
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4 Diskussion

Die vorliegende Studie schloss 40 Patienten ein, die sich in chronischer Hämodialyse-

behandlung befanden. Eine nach einer Dialysebehandlung vorliegende Überwässerung wur-

de anhand der klinischen Parameter Befinden des Patienten, Unterschenkelödeme, Lungen-

ödem und Durchmesser der V. cava inferior sowie der Lebervenen abgeschätzt. Im An-

schluss daran wurde die Körperzusammensetzung der Probanden jeweils mit dem Body

Composition Monitor von Fresenius und dem Nutriguard-M von Data input ermittelt. Zusätz-

lich wurde das Pflegepersonal nach seiner Einschätzung befragt.

Neu an dieser Studie war die Untersuchung mit diesen beiden Bioimpedanzanalysatoren

sowie die Herstellung von Vergleichbarkeit zwischen diesen beiden Geräten, denen zwei un-

terschiedliche Modelle der Körperzusammensetzung zugrunde liegen. Erstmals wurde zu-

dem eine Formel erstellt, mit der anhand der Messergebnisse des Nutriguard-M eine Über-

wässerung berechnet werden kann. Neu war außerdem der Einbezug erfahrener Pflegekräf-

te. Zudem wurde in dieser Studie eine differenzierte Analyse der Ergebnisse vorgenommen.

Vorhandene Studien beziehen sich stets auf absolute Messunterschiede. Eine umfassende

Beurteilung der Ergebnisse erfordert jedoch die Betrachtung relativer Messunterschiede so-

wie den Vergleich der jeweiligen Anteile der Kompartimente am Körpergewicht, nicht nur der

jeweils absoluten Werte. Denn bei einem hohen Körpergewicht wird stets unabhängig von

der Qualität der Messung ein hoher absoluter Wert für die einzelnen Körperkompartimente

gemessen. Neu war auch der Ansatz, mit hohen Abweichungen zwischen Bioimpedanzana-

lyse und klinischer Einschätzung assoziierte Faktoren zu untersuchen.

4.1 Vergleich mit Referenzmethoden

4.1.1 Messung von Gesamtkörperwasser und extrazellulärem Wasser

Moissl et al. veröffentlichten 2006 einen Vergleich der Messergebnisse aus den Isotopendilu-

tionsmethoden mit denen vom Bioimpedanzanalysator Xitron Hydra 4200, der die Impedanz

wie der Body Composition Monitor auf einem Frequenzspektrum von 5 bis 1000 kHz misst.

Für das Gesamtkörperwasser wurde eine mittlere Abweichung von -0,2 ± 2,3 l bestimmt.

95% der Messunterschiede lagen zwischen -4,8 und 4,4 l. Die mittlere Abweichung für das

extrazelluläre Wasser betrug -0,4 ± 1,4 l. Hier befanden sich 95% der Messunterschiede zwi-

schen -3,3 und 2,5 l. Die Abweichungen traten unabhängig vom Alter der Probanden auf. Ein

Korrelationskoeffizient wurde leider nur für die absoluten Werte der Messergebnisse ange-

geben (r = 0,95 für TBW; r = 0,90 für ECW) (Moissl et al., 2006). Aussagekräftiger ist eine
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Korrelation zwischen den jeweils aus den absoluten Werten berechneten Anteilen des Was-

sers am Körpergewicht, da bei beispielsweise großen Probanden per se durch beide Metho-

den ein höherer Wert für das Gesamtkörperwasser ermittelt wird als bei kleineren Proban-

den.

4.1.2 Messung der Körperfettmasse

Hinsichtlich der bestimmten Körperfettmasse verglichen Carter et al. den gleichen

Bioimpedanzanalysator mit der als Goldstandard angesehenen MRT. Sie stellten eine signi-

fikante starke Korrelation fest (r = 0,96). Auch in diesem Fall ist eine Korrelation zwischen

den jeweils ermittelten Anteilen des Körperfetts am Körpergewicht aussagekräftiger als die

angegebene. Die gemessenen Werte wichen im Durchschnitt um 0,4 kg mit einem

Konfidenzintervall zwischen -5,9 und 6,7 kg voneinander ab (Carter et al., 2009). Eine Ab-

weichung von 5 kg scheint noch tolerierbar. Die Angabe von relativen Messunterschieden

würde das wahre Ausmaß besser ausdrücken. Diese betrugen, wie aus dem Bland-Altman-

Plot hervorgeht, bis zu 50%. Auch van den Ham et al. stuften die Übereinstimmung zwischen

Bioimpedanzanalyse und Dualenergie-Röntgen-Absorptionsmessung (DEXA) in Bezug auf

die Bestimmung der Fettmasse als nicht akzeptabel ein (van den Ham et al., 1999). Vine et

al. verglichen den Body Composition Monitor von Fresenius mit der als Goldstandard ange-

sehenen DEXA hinsichtlich der gemessenen Körperfettmasse bei Dialysepatienten. Durch-

schnittlich überschätzte der BCM die Fettmasse gegenüber der DEXA um 0,94 ± 5,33 kg. Bei

40% der Dialysepatienten betrug die absolute Abweichung mindestens 5 kg. Diese Abwei-

chung korrelierte mit BMI und Alter. Die Untersucher folgerten, dass der BCM gegenwärtig

nur bei ausgewählten Patienten für die Bestimmung der Körperfettmasse geeignet ist (Vine

et al., 2011).

4.1.3 Messung der Körperzellmasse

Dittmar und Reber verglichen die Bioimpedanzanalysatoren Nutriguard-M von Data Input

und Akern Soft Tissue Analyser (STA) von Akern Srl hinsichtlich der gemessenen Körper-

zellmasse (BCM) mit der als Goldstandard angesehenen Ganzkörperkaliummessung. So-

wohl vom Nutriguard-M (um 5,0 ± 2,5 kg bei Männern und 2,3 ± 2,3 kg bei Frauen) als auch

vom Akern STA (um 5,1 ± 3,6 kg bei Männern und 4,1 ± 2,1 kg bei Frauen) wurde die BCM

gegenüber der Referenzmethode überschätzt. Die Untersucher schätzten diese Abweichun-

gen als intolerabel ein und schlugen neue Formeln zur geschlechtsabhängigen Berechnung

der BCM aus Reaktanz, Körpergröße und Körpergewicht vor (Dittmar und Reber, 2004).
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4.1.4 Bestimmung des Sollgewichts

Zwei unabhängig voneinander durchgeführte Studien verglichen das klinisch ermittelte mit

dem vom Body Composition Monitor errechneten Sollgewicht und förderten hohe Unter-

schiede zutage, die von den jeweiligen Autoren jedoch als vernachlässigbar gering gehalten

wurden. In der ersten Studie wich das vom BCM errechnete Sollgewicht um durchschnittlich

1,5 kg mit einer Standardabweichung von 2,2 kg (Wizemann et al., 2008) und in der zweiten

im Mittel um 1,1 kg mit einer Standardabweichung von 2,1 kg (Mamat et al., 2012) vom kli-

nisch bestimmten Sollgewicht ab.

Der jeweilige Median der durch beide Methoden nach der Dialysebehandlung für die einzel-

nen Patienten bestimmten Überwässerung unterschied sich signifikant um 1,4 l. In der vor-

liegenden Studie wichen die vom BCM errechneten Werte für das Sollgewicht durchschnitt-

lich um 400 g mit einer Standardabweichung von 1,9 kg vom klinisch ermittelten Sollgewicht

ab. Die Messunterschiede fielen demnach geringer aus als bei den zuvor erwähnten Studien.

Für den Bioimpedanzanalysator Nutriguard-M von Data input, für den im Rahmen dieser

Studie erstmals eine Formel für die Berechnung der Überwässerung aus dem ECM/BCM-

Quotienten erstellt wurde, wurden eine mittlere Abweichung des so ermittelten vom klinisch

bestimmten Sollgewicht von 252 g und eine Standardabweichung von 1,7 kg ermittelt. Die-

sen gegenüber dem Body Composition Monitor niedrigeren Abweichungen liegt die Tatsache

zugrunde, dass der Body Composition Monitor extremere Werte ausgab als der Nutriguard-

M und die klinische Untersuchung ergaben (siehe Abb. 15).

Mamat et al. stellten eine positive Korrelation zwischen dem klinisch bestimmten und dem

vom BCM errechneten Sollgewicht (r = 0,987; p < 0,01) fest. Eine derartige Korrelation wur-

de auch in der vorliegenden Studie sowohl für den Body Composition Monitor (r = 0,994; p <

0,001) als auch für den Nutriguard-M (r = 0,997; p < 0,01) belegt. In der vorliegenden Studie

waren die Korrelationen zwischen der klinisch bestimmten Überwässerung und der jeweils

durch den Body Composition Monitor (r = 0,627; p < 0,01) und den Nutriguard-M (r = 0,556;

p < 0,01) ermittelten Überwässerung signifikant positiv. Ribitsch et al. schätzten die Über-

wässerung der Patienten vor der Dialysebehandlung ebenfalls anhand klinischer Parameter

ein. Die aus ihr abgeleitete Ultrafiltrationsrate, die in dieser Studie der klinisch ermittelten

Überwässerung entsprechen sollte, korrelierte nicht mit der Überwässerung, die zum glei-

chen Zeitpunkt vom Body Composition Monitor bestimmt wurde (r = -0,15; p = 0,46). Hier

waren die Unterschiede zwischen klinisch und mittels BCM bestimmter Überwässerung noch

größer als in der vorliegenden Studie. Ribitsch et al. gaben zudem an, dass das Sollgewicht

bei übergewichtigen Patienten klinisch gegenüber dem BCM eher zu niedrig eingeschätzt

wird (Ribitsch et al., 2012). Ein solcher Zusammenhang wurde durch die vorliegende Studie

nicht belegt. Die in Abb. 16 und Abb. 17 dargestellten Bland-Altman-Plots verdeutlichen die
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im Einzelnen vorliegenden Abweichungen der von BCM und Nutriguard-M errechneten Wer-

te für das Sollgewicht von dem anhand der klinischen Untersuchung bestimmten Sollgewicht.

Bei beiden Geräten wurden insgesamt deutliche absolute Abweichungen festgestellt. Teil-

weise betrugen die Unterschiede über 3 kg. Diese sind, unter Berücksichtigung der These,

dass eine chronisch vorliegende Überwässerung von über 2,5 l mit kardiovaskulären Kompli-

kationen einhergeht (Wizemann et al., 2009), nicht tolerierbar.

Aus der oben angeführten Gegenüberstellung ist abzuleiten, dass die absoluten Unterschie-

de zwischen klinisch und mittels Body Composition Monitor bestimmten Sollgewicht in den

Studien von Mamat et al. und Ribitsch et al. mindestens gleich hoch waren. Diese Werte

wurden jedoch nicht veröffentlicht. Durch zahlreiche Studien wurde belegt, dass klinisch als

euvoläm eingeschätzte Patienten durch die Methode Bioimpedanzspektroskopie als über-

wässert eingestuft wurden (Voroneanu et al., 2010). Voroneanu et al. geben an, dass 50%

der von ihnen klinisch als euvoläm eingestuften Patienten nach der Messung des Body

Composition Monitors als überwässert (OH > 1,1 l) galten und 25% sogar eine Überwässe-

rung, die mit kardiovaskulären Folgen einhergehen kann (OH > 2,5 l), aufwiesen. In der vor-

liegenden Studie war dies nur bei 14% der klinisch als euvoläm eingestuften Patienten der

Fall.

Devolder et al. stellten mithilfe des Body Composition Monitors bei 10% ihrer Patienten eine

selbst nach der Dialysebehandlung relevante Überwässerung von mehr als 2,5 l fest, was

mit den oben genannten Studienergebnissen vereinbar ist. Im Durchschnitt wurde eine

Überwässerung von 0,6 l mit einer Standardabweichung von 1,7 l gemessen (Devolder et al.,

2010). Im Rahmen der vorliegenden Studie war dies bei 15% der Fall. Die mittlere Überwäs-

serung betrug 0,2 ± 2,3 l. Aus den absoluten Unterschieden zwischen klinisch und mittels

Body Composition Monitor oder auch Nutriguard-M ermittelter Überwässerung geht jedoch

nicht hervor, ob die Bioimpedanzanalyse besser oder schlechter ist als die konventionelle

Festlegung des Sollgewichts, da es keinen Goldstandard gibt, mit dessen Hilfe beide Metho-

den evaluiert werden könnten. Aus dem in 4.5 beschriebenen Nutzen der Bioimpedanzana-

lyse können jedoch Rückschlüsse auf die Zuverlässigkeit dieser Methode gezogen werden.

4.1.5 Ursachen für individuelle Messunterschiede

Die Schwäche bei der Berechnung der Überwässerung auf der Grundlage des Drei-

Kompartimente-Modells nach Chamney et al. (Chamney et al., 2007) liegt bei der Methodik

der Berechnung der Normwerte für die Hydratisierung des Fettgewebes und der Magermas-

se. Diese beruht lediglich auf der Extrapolation einer Regressionsgeraden, die den Zusam-

menhang zwischen mittels DEXA bestimmter Körperfettmasse und mittels Dilutionsmetho-

den ermittelten Werten für Gesamtkörperwasser, intra- und extrazelluläres Wasser widergibt.
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Die individuellen Messwerte liegen nicht exakt auf der Regressionsgeraden, sondern liegen

durchschnittlich ca. 0,03 l/kg weit von ihr entfernt. Bei einer Person mit 70 kg Körpergewicht

sind dies 2 kg, die sie von dem im Rahmen der Berechnung angenommenen Durchschnitts-

wert abweicht. Diese Abweichungen sind bei der Angabe von 0,5 l Messabweichung bei der

Berechnung der Überwässerung (Chamney et al., 2007) nicht berücksichtigt. Die Ursache für

die individuellen Abweichungen von dem durch Regression ermittelten Durchschnittswert

liegt beispielsweise im fallenden Wassergehalt des Fettgewebes bei steigendem Körperfett-

anteil. Dafür spricht die sehr starke positive Korrelation zwischen Anteil des Körperfetts am

Körpergewicht und Fettgehalt des Fettgewebes, die Martin et al. ermittelten (Martin et al.,

1994). Als weitere Einflussfaktoren auf die Hydratisierung des Fettgewebes sind Alter, Öst-

rogene und Medikamente anzunehmen. Dies wurde jedoch bisher nicht untersucht.

In der vorliegenden Studie wurde eine positive Korrelation zwischen den Abweichungen der

mittels der Bioimpedanzanalysatoren ermittelten Überwässerung und dem Alter der Patien-

ten festgestellt (r = 0,566; p < 0,01 für den BCM, r = 0,528; p < 0,01 für den Nutriguard-M).

Eine solche Abhängigkeit wurde bei Parametern wie dem BMI, dem Geschlecht und der

Ausprägung von Unterschenkelödemen nicht nachgewiesen.

Eine weitere Schwachstelle stellt die extremitätenbasierte Bioimpedanzmessung dar. Einer-

seits bedingen individuelle Unterschiede in Länge und Durchmesser der Extremitäten die in-

dividuellen Messabweichungen (Pichler et al., 2013). Andererseits entstehen Messfehler

durch das Missverhältnis zwischen der fast ausschließlich an den Extremitäten gemessenen

Resistanz und dem nur zur Hälfte in den Extremitäten vorkommenden extrazellulären Was-

ser (Pichler et al., 2013; Medrano et al., 2010).

Weitere Einflussfaktoren auf die Bioimpedanzanalyse werden beschrieben: Scharfetter et al.

wiesen nach, dass das gemessene extrazelluläre Wasser in Abhängigkeit von Ionenver-

schiebungen um bis zu 2% schwanken kann (Scharfetter et al., 1997). Da die Impedanz zur

Messung des Hämatokrits herangezogen werden kann (Jaffrin und Fournier, 1999), wird die-

se durch Änderungen des Hämatokrits direkt beeinflusst (Hoenich und Levin, 2003). Der

Hämatokrit hängt jedoch nicht nur von dem Hydratationsstatus ab, sondern auch von der bei

Dialysepatienten durchgeführten Erythropoetin-Substitution (Rangel et al., 2010).

4.2 Vergleich zweier Bioimpedanzanalysatoren

Der Body Composition Monitor misst die Rohwerte Resistanz, Reaktanz, Impedanz und

Phasenwinkel auf einem Spektrum an Wechselstromfrequenzen von 5 bis 1000 kHz. Die an-

gewendete Methode wird daher als Bioimpedanzspektroskopie (BIS) bezeichnet und als eine
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Weiterentwicklung der Bioimpedanzanalyse (BIA) angesehen. Der Berechnung der Körper-

kompartimente liegt das in 1.4.1.2 beschriebene Drei-Kompartimente-Modell zugrunde. Der

Nutriguard-M misst die Rohwerte bei nur drei verschiedenen Frequenzen und basiert auf

dem in 1.4.1.1 vorgestellten Zwei-Kompartimente-Modell.

Während bei der Messung der Rohwerte geringe Unterschiede festgestellt wurden, zeigten

die aus ihnen berechneten Werte für die Körperkompartimente und die Parameter der Über-

wässerung größere Abweichungen. Dennoch korrelierten die Ergebnisse der beiden Geräte

signifikant stark. Bei diesem Vergleich war wichtig, dass nicht absolute Werte, sondern der

Anteil des Kompartiments am Körpergewicht verglichen wurden. Die absoluten Werte korre-

lierten stets stärker, da in diesen die gemeinsame Größe Körpergewicht enthalten ist.

Dittmar und Reber verglichen die beiden Bioimpedanzanalysatoren Nutriguard-M von Data

Input und Akern Soft Tissue Analyser (STA) von Akern Srl hinsichtlich der gemessenen

Rohwerte bei 50 kHz und der errechneten Körperzellmasse (BCM). Nutriguard-M zeichnete

sich gegenüber dem Akern STA durch höhere Werte für die Resistanz (um 7,8 Ohm bei

Männern und 9,4 Ohm bei Frauen) sowie durch niedrigere Werte für Reaktanz (um 3,3 Ohm

bei Männern und 4,6 Ohm bei Frauen), Phasenwinkel (um 0,4° bei Männern und 0,5° bei

Frauen) und BCM (0,1 kg bei Männern und 1,8 kg bei Frauen) aus (Dittmar und Reber,

2004). Ein Signifikanzniveau für diese Unterschiede sowie relative Messabweichungen wur-

den nicht angegeben. Auch im Rahmen der vorliegenden Studie wurden vom Nutriguard-M

im Vergleich zum Body Composition Monitor höhere Werte für die Resistanz (7,5 Ohm bei

Männern und 15,2 Ohm bei Frauen) und niedrigere Werte für den Phasenwinkel (0,1° bei

beiden Geschlechtern) gemessen. Für die Reaktanz hatte der Nutriguard-M bei Männern um

0,6 Ohm niedrigere und bei Frauen um 0,8 Ohm höhere Werte gemessen. Für die BCM hat-

te der Nutriguard-M höhere Werte als der Body Composition Monitor berechnet (5,0 kg bei

Männern und 5,4 kg bei Frauen). Aus dem Vergleich dieser Daten geht hervor, dass die

Messunterschiede zwischen Nutriguard-M und Body Composition Monitor hinsichtlich Pha-

senwinkel und Reaktanz kleiner als, hinsichtlich Resistanz gleich hoch wie und hinsichtlich

der BCM größer als die Messunterschiede zwischen Nutriguard-M und Akern STA waren.

Gezeigt wurde bisher, dass der BCM die Körperfettmasse gegenüber der DEXA durch-

schnittlich um 0,94 ± 5,33 kg überschätzte (Vine et al., 2011). Gegenüber dem Nutriguard-M

überschätzte der BCM die Masse des Körperfetts sogar um 6,1 ± 6,3 kg. Es ist davon aus-

zugehen, dass der BCM einen etwas zu hohen und der Nutriguard-M einen zu niedrigen

Wert für die Körperfettmasse berechnet. Zuverlässiger scheint der BCM zu sein. Für den

Nutriguard-M wurde veröffentlicht, dass dieser die Körperzellmasse gegenüber der Refe-

renzmethode um durchschnittlich ca. 2,7 ± 2,3 kg überschätzte (Dittmar und Reber, 2004).

Gegenüber dem BCM überschätzte der Nutriguard-M die BCM um 5,1 ± 3,7 kg, d. h. um den
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doppelten Wert. Es ist davon auszugehen, dass der BCM einen zu niedrigen und der

Nutriguard-M einen zu hohen Wert für die Körperzellmasse berechnet.

Während der Body Composition Monitor bei der Erfassung von Körperfettmasse und Körper-

zellmasse dem Nutriguard-M nur leicht überlegen zu sein scheint, hat der Body Composition

Monitor aufgrund der unmittelbaren Angabe der absoluten Überwässerung einen klaren Vor-

teil gegenüber dem Nutriguard-M. Für letzteren wurde im Rahmen der vorliegenden Studie

eine Formel erstellt, mit der aus den Messwerten eine absolute Überwässerung abgeschätzt

werden kann. Obgleich sie für diesen Zweck noch nicht validiert ist, zeigten sich eine positive

Korrelation der so errechneten Überwässerung mit der mittels BCM ermittelten OH (r =

0,841; p < 0,01) und mit dem BCM vergleichbare Korrelationen mit der klinisch geschätzten

Überwässerung und mit klinischen Parametern wie Ödemausprägung sowie Durchmesser

von V. cava inferior und Lebervenen.

In Tab. 10 sind die bisher erhobenen Messunterschiede zwischen Bioimpedanzmessung und

klinischer Untersuchung bzw. zwischen zwei Bioimpedanzanalysatoren gegenübergestellt.

Einbezogen sind die in der vorliegenden Studie erhobenen Ergebnisse.
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BIS-Gerät Referenz-
methode Parameter Mittlere Ab-

weichung

95%-
Konfidenz-

intervall
Referenzen

Xitron Hydra
4200

Isotopendilution TBW - 0,2 l -4,8; 4,4 Moissl et al., 2006

ECW - 0,4 l -3,3; 2,5 Moissl et al., 2006
MRT FM 0,4 kg -5,9; 6,7 Carter et al., 2009

Xitron 4000B Isotopendilution TBW 0,6 l -3,4; 4,8 van den Ham et
al., 1999

ECW - 3,4 l -7,1; 0,4 van den Ham et
al., 1999

DEXA FM - 3,4% -12,8; 6,0 van den Ham et
al., 1999

Anthropometrie FM - 5,6% - 16,3; 4,8 van den Ham et
al., 1999

BCM DEXA FM 0,9 kg - 9,7; 11,6 Vine et al., 2011
BCM Nutriguard-M FM - 6,1 kg - 8,1; - 4,1 eigene Ergebnisse

TBW 5,1 kg 3,9; 6,1 eigene Ergebnisse
ECW 0 - 0,4; 0,5 eigene Ergebnisse

Nutriguard-M Ganzkörper-
kalium-Messung

BCM M: 5,0 kg*
F: 2,3 kg*

M: 0; 10*
F: - 2,3; 6,9*

Dittmar und Reber,
2004

Akern STA Ganzkörper-
kalium-Messung

BCM M: 5,1 kg *
F: 4,1 kg *

M: - 2,1; 12,3*
F: - 0,1; 8,3 *

Dittmar und Reber,
2004

BCM Klinik Trocken-
gewicht

1,5 kg - 2,9; 5,9 Wizemann et al.,
2008

1,1 kg - 3,1; 5,3 Mamat et al., 2012
0,4 kg - 3,4; 4,2 eigene Ergebnisse

Nutriguard-M Klinik Trocken-
gewicht

0,3 kg - 3,2; 3,7 eigene Ergebnisse

Nutriguard-M Akern STA R 50 kHz M: 7,8 Ohm*
F: 9,4 Ohm *

Dittmar und Reber,
2004

Xc 50 kHz M: - 3,3Ohm*
F: - 4,6 Ohm*

Dittmar und Reber,
2004

α 50 kHz M: - 0,42° *
F: - 0,48° *

Dittmar und Reber,
2004

BCM M: - 0,1 kg*
F: - 1,8 kg *

Dittmar und Reber,
2004

Nutriguard-M BCM R 50 kHz M: 7,5 Ohm*
F: 9,4 Ohm*

eigene Ergebnisse

Xc 50 kHz M: 0,6 Ohm*
F: 0,8 Ohm*

eigene Ergebnisse

α 50 kHz 0,1° * eigene Ergebnisse
BCM M: 5,0 kg*

F: 5,4 kg*
eigene Ergebnisse

Tab. 10: Zusammenfassung der bisher erhobenen Daten zum Vergleich der Bioimpedanz-
analyse mit Referenzmethoden bzw. von Bioimpedanzanalysatoren untereinander
M = Männer, F = Frauen; * Unterschiede der median gemessenen Werte
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4.3 Aussagekraft der mittels BIA gemessenen Parameter der Überwässerung

Die klinisch ermittelte Überwässerung korrelierte mit dem Alter der Patienten (r = 0,391; p =

0,013). Dies ist mit der Tatsache zu begründen, dass ältere Patienten aufgrund der vermin-

derten Compliance der Gefäße oder einer vorliegenden Herzinsuffizienz Dehydratationszu-

stände nicht so gut tolerieren wie jüngere und daher ein höheres Sollgewicht vereinbart wird

(Wabel et al., 2008). Vom BMI war die anhand der klinischen Untersuchung bestimmte

Überwässerung unabhängig (r = 0,115; p = 0,479).

Plum et al. beurteilten den Hydratationsstatus der Dialysepatienten anhand des ECW/TBW-

Quotienten. Sie folgerten aus der Tatsache, dass 12% der Patienten, die einen auffällig ho-

hen Quotienten aufwiesen, keinerlei klinische Zeichen der Überwässerung zeigten, dass die

klinischen Parameter nicht sensitiv genug seien. Zudem stellten sie eine schwache Korrelati-

on des Blutdrucks mit dem ECW/TBW-Quotienten sowie eine negative Korrelation zwischen

Plasma-Albuminspiegel und diesem Quotienten fest (Plum et al., 2001).

Diverse Studien belegen jedoch einen Zusammenhang zwischen dem Quotienten aus extra-

zellulärem Wasser und Gesamtkörperwasser und dem Alter (Celik et al., 2011; Chertow et

al., 1997; Plum et al., 2001; van de Kerkhof et al., 2004). Auch in dieser Studie zeigte sich

eine positive Korrelation des Alters mit dem vom BCM (r = 0,716; p < 0,01) und mit dem vom

Nutriguard-M (r = 0,375; p = 0,017) ermittelten ECW/TBW-Quotienten.

Chamney et al. sind der Meinung, dass eine auf den ECW/TBW-Quotienten basierende Be-

rechnung der Überwässerung den Hydratationsstatus bei übergewichtigen Patienten über-

schätzt (Chamney et al., 2007). Tatsächlich zeigte sich in der hier vorliegenden Untersu-

chung eine positive Korrelation zwischen BMI und dem ECW/TBW-Quotienten, der jeweils

von dem Body Composition Monitor (r = 0,404; p < 0,01) und dem Nutriguard-M (r = 0,582; p

< 0,01) bestimmt wurde. Stärker als BMI und ECW/TBW-Quotient korrelierten ECW/TBW-

Quotient und Anteil des Körperfetts am Körpergewicht, die jeweils vom Body Composition

Monitor ermittelt wurden (r = 0,577; p < 0,01). Für den Nutriguard-M konnte dieser Zusam-

menhang nicht bestätigt werden. Noch stärker und negativ korrelierten der Anteil des Ge-

samtkörperwassers am Körpergewicht und der Anteil des Körperfetts am Körpergewicht (r =

-0,990; p < 0,01 für den Body Composition Monitor; r = -0,985; p < 0,01 für den Nutriguard-

M). Mit steigender Fettmasse nimmt demnach der Anteil des Gesamtkörperwassers am Kör-

pergewicht ab und der Anteil des extrazellulären Wassers am Gesamtkörperwasser zu. Zu-

sammen mit der jeweils für Fettgewebe und fettfreie Masse spezifischen Verteilung des

Wassers (Chamney et al., 2007) ist dies die Ursache für die Abhängigkeit des ECW/TBW-

Quotienten von dem BMI und dafür, dass eine auf dem ECW/TBW-Quotienten basierende
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Berechnung der Überwässerung, wie von Chamney et al. beschrieben, bei übergewichtigen

Probanden zu einer Überschätzung der OH führt.

Alter und BMI korrelierten nicht (r = 0,183; p = 0,258). Daher ist davon auszugehen, dass Al-

ter und BMI jeweils einen eigenen Anteil am ECW/TBW-Quotienten haben. Woodrow et al.

arbeiteten ebenfalls heraus, dass der ECW/TBW-Quotient nicht nur durch Überwässerung

ansteigt, sondern auch durch einen Verlust an aktiver Zellmasse und eine Zunahme der Kör-

perfettmasse (Woodrow et al., 2007). Van de Kerkhof et al. sprachen dem ECW/TBW-

Quotienten zudem eine geringe Sensitivität (45%) bei der Diagnostik von Überwässerung zu

(van de Kerkhof et al., 2004). Zu diesem Schluss kamen ebenfalls Ohashi et al. (Ohashi et

al., 2013). Eine lediglich auf dem ECW/TBW-Quotienten beruhende Berechnung der Über-

wässerung ist demnach unzuverlässig.

Van de Kerkhof et al. sahen im ECW/H-Quotienten den sensitivsten (86%) Parameter bei der

Diagnostik der Überwässerung. Zudem sei dieser Quotient im Gegensatz zum ECW/TBW-

Quotienten vom Alter unabhängig (van de Kerkhof et al., 2004). In der vorliegenden Studie

zeigten sich jedoch signifikante Korrelationen des ECW/H-Quotienten mit dem BMI (r =

0,619; p < 0,01 für den Body Composition Monitor sowie r = 0,660; p < 0,01 für den

Nutriguard-M) der Patienten.

In der vorliegenden Studie wurde weiterhin eine starke Korrelation des Phasenwinkels mit

dem Alter (r = -0,73; p < 0,01 für beide Geräte) festgestellt. Dies ist vergleichbar mit dem Er-

gebnis der Studie von Caravaca et al. (r = -0,643; p < 0,01) (Caravaca et al., 2011). Da diese

Korrelation viel stärker ist als diese zwischen Alter und klinisch bestimmter Überwässerung,

ist anzunehmen, dass der Phasenwinkel mit zunehmendem Alter auch bei gleichbleibender

Überwässerung sinkt. Der Grund hierfür liegt in der zusätzlichen Abhängigkeit des Phasen-

winkels von Zellmembranintegrität und Körperzellmasse (Caravaca et al., 2011; Mattar,

1996; Selberg, 2002). Laut Stobäus et al. steige der Phasenwinkel mit dem BMI, da mehr

Körperzellen vorhanden seien. Erst ab einem BMI von 40 kg/m2 sei die Korrelation invers

(Stobäus et al., 2010). In der vorliegenden Studie wurde kein Zusammenhang zwischen BMI

und Phasenwinkel ermittelt (r = -0,2; p > 0,14 für beide Geräte). Der Phasenwinkel ist viel-

mehr als ein prognostischer Marker in Bezug auf das Überleben des Patienten anzusehen

(Caravaca et al., 2011).

Die auf dem Drei-Kompartimente-Modell beruhende Berechnung der Überwässerung sei

vom BMI unabhängig (Chamney et al., 2007). Auch die Berechnung mithilfe des Nutriguard-

M bezieht sich nicht auf den ECW/TBW-, sondern auf den ECM/BCM-Quotienten. Der vom

Nutriguard-M ausgegebene ECM/BCM-Quotient korrelierte zwar nicht mit dem BMI (r =

0,150; p = 0,357). Jedoch wurde eine signifikante Korrelation mit dem Alter festgestellt (r =
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0,637; p < 0,01), die stärker war als die zwischen dem Alter und der klinisch bestimmten

Überwässerung. Diese Studie belegt die Unabhängigkeit der Differenz aus dem vom jeweili-

gen Gerät errechneten und dem klinisch bestimmten Sollgewicht von dem BMI. Allerdings

zeigte sich für beide Geräte eine signifikante Korrelation zwischen dieser Differenz und dem

Alter.

Schlussendlich sind mittels Bioimpedanzspektroskopie bestimmte Parameter der Überwäs-

serung stets von Alter oder BMI abhängig. Die Spezifität bei der Diagnose der Überwässe-

rung allein aus diesen Parametern ist daher gering. Altersabhängige Normwerte bzw. eine

altersabhängige Berechnung der Überwässerung aus diesen Parametern sind nötig, um die

Aussagekraft zu erhöhen. Die Berechnung der OH durch den Body Composition Monitor

verwirklicht diesen Anspruch. Im nächsten Abschnitt wird diskutiert, ob diese mit der klini-

schen Untersuchung vereinbar ist.

4.4 Korrelation der Messung mittels Bioimpedanzanalyse mit klinischen Para-
metern

Plum et al. stellten eine schwache Korrelation des ECW/TBW-Quotienten mit dem systoli-

schen (r = 0,258; p < 0,05) und dem diastolischen (r = 0,257; p = 0,057) Blutdruck fest. Eine

Korrelation der nach der Dialyse ermittelten Parameter der Überwässerung wurde in der vor-

liegenden Studie nur mit dem mittleren arteriellen Blutdruck am Nadir der Dialyse ermittelt.

Passauer et al. stellten eine sehr schwache Korrelation der mittels Body Composition Moni-

tor bestimmten Überwässerung mit dem postdialytisch gemessenen Blutdruck (r = 0,214; p <

0,005) fest. In der Gruppe der Diabetiker bestand kein derartiger Zusammenhang (Passauer

et al., 2009).

In der vorliegenden Studie konnte keine Korrelation zwischen systolischem Blutdruck und

gemessener Überwässerung gezeigt werden. Jedoch korrelierte der mittlere arterielle Blut-

druck, der nach Abschluss der Dialyse vor der NaCl-Infusion gemessen wurde, mit der vom

Body Composition Monitor bestimmten Überwässerung (r = 0,495; p < 0,01). Zwei Drittel der

von Wabel et al. untersuchten Patienten zeigten entweder einen erhöhten Blutdruck bei

gleichzeitig erhöhter mittels BCM bestimmter OH, einen erniedrigten Blutdruck bei Werten für

OH unter dem Normbereich oder einen normalen Blutdruck bei normalen Werten für OH. Ein

Drittel zeigte einen inversen Zusammenhang zwischen Blutdruck und gemessener OH. Die-

se Patienten und die in den zuvor genannten Studien ermittelte schwache Korrelation zwi-

schen OH und Blutdruck stützen die These, dass der Entstehung von Hypertonie eine multi-

faktorielle Genese (Wabel et al., 2008) und nicht allein die Hypervolämie zugrunde liegt.
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Lopot et al. stellten fest, dass Patienten, bei denen nach der Dialyse ein hoher ECW/TBW-

Quotient gemessen wurde, im Gegensatz zu Patienten mit einem Quotienten im Normbe-

reich während der Dialyse keine Reduktion des V. cava inferior-Durchmessers (VCD) erfuh-

ren (Lopot et al., 1995). Oe et al. ermittelten sowohl für Hämo- (r = 0,46; p < 0,025) als auch

für Peritonealdialysepatienten (r = 0,42; p < 0,05) eine positive Korrelation zwischen dem

Durchmesser der V. cava inferior und dem mittels Bioimpedanzanalyse gemessenen

ECW/TBW-Quotienten (Oe et al., 1998 und 2000). Diese konnte in der vorliegenden Studie

ebenfalls gezeigt werden (r = 0,441; p = 0,01 für den Body Composition Monitor sowie r =

0,334; p = 0,057 für den Nutriguard-M). Noch eindeutiger waren Korrelationen zwischen der

berechneten Überwässerung und dem VCD (r = 0,385; p = 0,03 für den Body Composition

Monitor sowie r = 0,423; p = 0,014 für den Nutriguard-M). Diese Korrelationen sind jedoch zu

schwach, als dass eine Methode die jeweils andere ersetzen könnte. Voroneanu et al. bele-

gen beispielsweise, dass überwässerte Patienten keine signifikant größeren Durchmesser

der V. cava inferior aufweisen (Voroneanu et al., 2010).

Eine positive Korrelation (r = 0,72) bestehe zwischen dem unter der Dialyse eingetretenen

Gewichtsverlust und der mittels Bioimpedanzspektroskopie gemessenen Abnahme des ext-

razellulären Wassers (Plum et al., 2001).

Velasco et al. stellten bei laut Body Composition Monitor überwässerten Dialysepatienten

signifikant höhere Mediane der NT-proBNP- und cTnT-Plasmaspiegel sowie der Masse des

linken Ventrikels fest (Velasco et al., 2012). Ribitsch et al. arbeiteten zudem eine positive

Korrelation zwischen dem vor der Dialysebehandlung gemessenen NT-proBNP-Spiegel und

der zum gleichen Zeitpunkt vom Body Composition Monitor gemessenen relativen Überwäs-

serung (OH/ECW) heraus (Ribitsch et al., 2012). In der Studie von Voroneanu et al. zeigte

sich in der Gruppe der durch den Body Composition Monitor als überwässert eingestuften

Patienten, die zusätzlich unter einer Hypertonie litten, ein ebenfalls signifikant erhöhter Me-

dian der jeweils gemessenen linksventrikulären Masse. Die NT-proBNP-Spiegel waren hier

jedoch nicht signifikant erhöht (Voroneanu et al., 2010). Çelik et al. halten eine durch

Inflammation getriggerte Synthese von BNP für möglich, da die Plasma-BNP-Spiegel in ihren

Untersuchungen positiv mit dem CRP-Spiegel sowie negativ mit dem Plasma-Albumin-

Spiegel korrelierten (Çelik et al., 2012). Dalrymple et al. belegten zudem den Zusammen-

hang zwischen hohen CRP- und niedrigen Albumin-Spiegeln (Dalrymple et al., 2013).
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4.5 Klinische Bedeutung der Bioimpedanzspektroskopie

Einige Studien setzen die Messung der Überwässerung durch den Body Composition Moni-

tor bereits als Goldstandard voraus (Voroneanu, 2010; Velasco et al., 2012; Cader et al.,

2012).

Woodrow et al. sehen den Vorteil der Bioimpedanzanalyse in der Differenzierung von Verän-

derungen des Körpergewichts. Im Verlauf können Veränderungen im Hydratationsstatus, der

Körperfettmasse oder der Körperzellmasse als Ursachen für Gewichtsschwankungen abge-

lesen werden (Woodrow, 2007). Bei der Erfüllung dieser Aufgabe scheint der Body

Composition Monitor dem Nutriguard-M leicht überlegen zu sein (s. 4.2). Für die Ermittlung

der im Folgenden betrachteten absoluten Überwässerung (OH) ist der Body Composition

Monitor besser geeignet, da er für genau diese Indikation entwickelt wurde.

Wabel et al. brachten durch den BCM als überwässert eingestufte Patienten (OH > 2,5 l)

durch Hämodialyse langfristig auf Normwerte der gemessenen Überwässerung (OH < 2,5 l

prä- und < 1,1 l postdialytisch). Es zeigte sich eine signifikante Reduktion sowohl des Blut-

drucks als auch der antihypertensiven Medikation ohne einen Anstieg der Rate an Zwischen-

fällen unter der Hämodialyse. Ebenso zeigte sich in der Gruppe der Patienten, die unter der

Dialyse regelmäßig an Zwischenfällen litten, eine Abnahme der Rate an diesen Problemen,

nachdem sie durch eine angepasste Dialysebehandlung die Normwerte der Überwässerung,

die durch den BCM bestimmt wurde, erreicht hatten (Wabel, 2009).

Eine signifikante Reduktion des Blutdrucks in Verbindung mit einer signifikanten Reduktion

des NT-proBNP-Plasmaspiegels zeigte sich in der Gruppe der Patienten, bei denen im

Rahmen einer kontrollierten-randomisierten Studie das Sollgewicht über den Zeitraum eines

Jahres ausschließlich mithilfe des Body Composition Monitors bestimmt wurde (Onofriescu,

2012). Mit der Methode der Bioimpedanzspektroskopie gemessene Werte für Gesamtkör-

perwasser, extrazelluläres Wasser und Überwässerung veränderten sich mithin im Verlauf

nicht. Zwischenfälle wie Hypotension oder kardiovaskuläre Komplikationen wurden in dieser

Studie allerdings nicht berücksichtigt.

In der Gruppe von Peritonealdialysepatienten, deren Überwässerung regelmäßig mit dem

Body Composition Monitor gemessen wurde, zeigte sich langfristig eine Senkung von me-

dian in dieser Gruppe ermittelter Überwässerung und gemessenem systolischen Blutdruck

im Gegensatz zu der Patientengruppe, die ein konventionelles Monitoring erhielt. Endpunkte

wie Hypotension, kardiovaskuläre Ereignisse oder Mortalität wurden jedoch auch hier nicht

analysiert (Luo et al., 2010). Letztendlich geht aus den genannten Studien hervor, dass eine

an die Messung des Body Composition Monitors angelehnte Dialysetherapie zur Senkung
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des Blutdrucks und von Markern der Herzinsuffizienz beiträgt. Ob dies auch langfristig mit

einer besseren Lebensqualität der Patienten einhergeht, wurde noch nicht evaluiert.

Wizemann et al. arbeiteten Risikofaktoren bei Hämodialysepatienten bezüglich der Mortalität

heraus. Neben einer mittels BCM gemessenen Überwässerung von mehr als 2,5 l und arte-

rieller Hypertonie waren dies der Diabetes mellitus und periphere vaskuläre Erkrankungen

(Wizemann, 2009). Wabel et al. postulieren, dass der Body Composition Monitor dabei hilft,

Patienten mit volumeninduzierter Hypertension von normovolämen hypertensiven Patienten

zu unterscheiden. Der Grund für letztere Kombination läge beispielsweise in der verminder-

ten Compliance der Gefäße (Wabel et al., 2008; Odudu, 2012), die mittels antihypertensiver

Medikation erhöht werden kann. Eine Volumenreduktion würde hier zur Hypotension und zu

ischämischen Ereignissen führen, während die Herabsetzung des Sollgewichts bei ersteren

Patienten zu einer erwünschten Reduktion des Blutdrucks ohne derartige Komplikationen

führen kann (Wabel et al., 2008). Wizemann sieht den Nutzen der durch den Body

Composition Monitor eingestellten Euvolämie für Dialysepatienten, die außerdem unter chro-

nischer Herzinsuffizienz leiden, nicht sicher geklärt, da die systolische Funktion entscheidend

von der Füllung des Ventrikels abhinge (Wizemann et al., 2008). Diese Patienten kann man

an der Kombination aus Normotension und beispielsweise mittels Body Composition Monitor

diagnostizierter Hypervolämie erkennen (Wabel et al., 2008). 32% der Patienten, bei denen

das Sollgewicht mithilfe der Impedanzmessung am Unterschenkel bestimmt wurde, entwi-

ckelten unter der Dialyse entweder Hypotonie oder erlitten Muskelkrämpfe. 62% dieser Pati-

enten waren Diabetiker, 54% ältere Personen (Zhop, 2010). Dies stützt die These, dass die

individuelle Festlegung des Sollgewichts unter Berücksichtigung der Komorbiditäten erfolgen

muss (Crepaldi et al., 2009) und neben der Normovolämie auch die Verhinderung von intra-

und postdialytischen Komplikationen, wie Hypotension, Übelkeit und Krämpfen, zum Ziel hat.

4.6 Diskussion der angewandten Methoden

4.6.1 Auswahl der Kriterien für die klinische Festlegung des Trockengewichts

Laut der Definition des Trockengewichts als dasjenige Körpergewicht, bei dem der Patient

weder intra- noch interdialytisch Symptome von Hyper- oder Hypotonie zeigt, würde es aus-

reichen, die Symptome anhand Anamnese und körperlicher Untersuchung zu erfassen und

zu quantifizieren. Der klinische Score von Wizemann und Schilling beinhaltet dabei die Krite-

rien intradialytische Hypotonie, Muskelkrämpfe sowie Ödeme und Dyspnoe (Wizemann und

Schilling, 1995). Genau diese Parameter wurden in der vorliegenden Studie erhoben. Zu-
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sätzlich wurde nach Durstempfinden, Übelkeit, Müdigkeit und Schwindel gefragt, um einen

Eindruck von der Homöostase der Patienten zu gewinnen.

Um für die Evaluation der Bioimpedanzanalysatoren objektive Befunde vorliegen zu haben,

wurde zur Einschätzung des Hydratationsstatus der Blutdruckverlauf vor, während und nach

der Dialyse sowie der sonografisch ermittelte Durchmesser von Lebervenen und V. cava in-

ferior herangezogen. Diese Kombination ist am Universitätsklinikum Leipzig gegenwärtiger

Standard bei dem routinemäßigen Monitoring der Hämodialyse. Somit konnte bei der klini-

schen Bestimmung des Sollgewichts anhand dieser Parameter auf die mehrjährige Erfah-

rung des Nephrologen zurückgegriffen werden.

Da kein Goldstandard bei der Bestimmung der Überwässerung existiert, erfolgt die Festle-

gung in Zusammenschau vieler Befunde, die allesamt nicht nur vom Hydratationsstatus be-

einflusst werden, sondern von weiteren Faktoren abhängen (Jaeger et al., 1999). In der Ein-

führung wurden die Vor- und Nachteile der angewandten Methoden bereits beschrieben. Die

Erfahrung bei der differenzierten Interpretation der Befunde ist demnach unabdingbar. Im

Vergleich zu der vorliegenden Studie schätzten Mamat et al. die Überwässerung der Patien-

ten anhand der Symptome Dyspnoe und Ödeme, der apparativen Methoden Blutdruck,

Herzgröße, die entweder echokardiografisch oder röntgenologisch gemessen wurde, sowie

der laborchemisch bestimmten Parameter Hämatokrit, Gesamtprotein und Albumin ein

(Mamat et al., 2012). Insgesamt ist der Umfang der klinischen Untersuchungen der vorlie-

genden Studie mit dem von Mamat et al. vergleichbar.

4.6.2 Zeitpunkt der Messung durch die Bioimpedanzanalysatoren

In der vorliegenden Studie wurde der Bioimpedanzanalysator 30 Minuten nach Abschluss

der Hämodialyse eingesetzt. Dies wird von dem Hersteller des Body Composition Monitors

Fresenius Medical Care empfohlen. Auch Hoenich und Levin postulieren, dass nach 30 Mi-

nuten das Gleichgewicht zwischen den Flüssigkeitskompartimenten wieder hergestellt ist

(Hoenich und Levin, 2003). Mamat et al. setzten den BCM ebenfalls 30 Minuten nach der

Hämodialysebehandlung ein (Mamat et al., 2012). Beide Studien sind demnach in dieser

Hinsicht vergleichbar. Di Iorio et al. belegten, dass die mittels Bioimpedanzanalyse erhobe-

nen Daten im Zeitraum von 15 bis 120 Minuten nach der Dialysebehandlung nicht variieren

(Di Iorio et al., 2004). Ein Zeitraum von lediglich 15 Minuten zwischen Abschluss der Dialyse

und Beginn der Impedanzmessung wäre demnach auch zulässig.

In der vorliegenden Studie erfolgten die Bioimpedanzanalyse und die klinische Bestimmung

des Hydratationsstatus ausschließlich nach der Dialyseeinheit. Der Vorteil dieser Vorge-

hensweise ist, dass intradialytische Ereignisse wie Krämpfe und Hypotonie, die ein Marker

für den Hydratationsstatus darstellen (Wizemann und Schilling, 1995), berücksichtigt werden
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können. Zudem liegt die Prävalenz von Hypervolämie bei den Hämodialysepatienten vor der

Dialysebehandlung bei annähernd 100% (Mamat et al., 2012), während nach der Dialyse-

einheit in der Population der untersuchten Patienten sowohl Hyper- und Euvolämie als auch

Hypovolämie beobachtet werden. Dies begünstigt die Evaluation der Bioimpedanzspektro-

skopie. Sensitivität und Spezifität, mit der durch diese Methode Hyper- bzw. Hypovolämie

erfasst werden, können nur bei dieser höheren Vortestwahrscheinlichkeit bestimmt werden.

4.6.3 Statistische Auswertung der Daten

Bei dem Vergleich der Bioimpedanzanalyse mit bisherigen Referenzmethoden für die Mes-

sung von Gesamtkörperwasser, extrazellulärem Wasser (Moissl et al., 2006) und Körper-

fettmasse (Carter et al., 2009; Vine et al., 2011) wurden Korrelationen zwischen den jeweils

absolut gemessenen Werten angegeben. Da allen Untersuchungen Körpergewicht und Kör-

pergröße als Eingabeparameter gemein sind, sollten diese Werte bei Korrelationen

herausgerechnet werden, da sonst eine zu starke Korrelation berechnet wird. In der vorlie-

genden Studie wurden daher die prozentualen Anteile der Körperkompartimente am Körper-

gewicht bei dem Vergleich der Geräte Body Composition Monitor und Nutriguard-M heran-

gezogen.

Mamat et al. und Wizemann et al. gaben bei dem Vergleich zwischen dem vom BCM ermit-

telten und dem klinisch bestimmten Sollgewicht Mittelwert und Standardabweichung der Dif-

ferenzen zwischen den Sollgewichten, die mittels beider Methoden bestimmt wurden, an

(Mamat et al., 2012; Wizemann et al., 2008). Beachtet man, dass diese statistischen Maß-

zahlen bei Werten, die wie hier bei den Differenzen aus beiden Werten für das Sollgewicht,

sowohl positive als auch negative Werte annehmen können, muss zwangsläufig angenom-

men werden, dass die Unterschiede im Einzelnen viel größer als die angegebenen Mittelwer-

te waren. Die Berechnung von Mittelwert und Standardabweichung aus den Beträgen der

Messunterschiede führt zu einem aussagekräftigeren Ergebnis. Aus einem Bland-Altman-

Plot werden absolute Messunterschiede stets ersichtlich. Ein solcher wurde zu diesen Studi-

en jedoch nicht veröffentlicht. In der vorliegenden Studie wurden Mittelwert und Standardab-

weichung der Differenzen lediglich für die Vergleichbarkeit mit den Studien von Mamat et al.

und Wizemann et al. bestimmt. Bei der Auswertung der Ergebnisse der vorliegenden Studie

wurden die Abweichungen mittels Bland-Altman-Plot dargestellt, da hier die Abweichungen

konkret hervortreten.

Zudem gaben Mamat et al. einen Korrelationskoeffizienten bei dem Zusammenhang zwi-

schen klinisch und mittels BCM bestimmten Sollgewicht an. In der vorliegenden Studie wur-

de diese Korrelation lediglich bestimmt, um Vergleichbarkeit zwischen der vorliegenden und

der Studie von Mamat et al. herzustellen. Diese ist jedoch in keinster Weise aussagekräftig,
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da die Geräte für die Berechnung der Köperkompartimente, folglich auch für die Ermittlung

der Überwässerung und des Sollgewichts, das Körpergewicht des Patienten als Eingabepa-

rameter benötigen (Moissl et al., 2006). Da die Überwässerung in der Regel einen geringen

Anteil am Körpergewicht des Patienten hat, ergibt in einem Koordinatensystem die Abtra-

gung des mithilfe eines Gerätes bestimmten Sollgewichts auf dem klinisch bestimmten Soll-

gewicht unabhängig von der Qualität der Messung stets eine Gerade. Oben rechts im Koor-

dinatensystem sind die Patienten mit hohem Körpergewicht und unten links jene mit niedri-

gerem Körpergewicht zu finden. Ähnliches gilt für die Korrelation zwischen dem von einem

Gerät ermittelten Wert für das Gesamtkörperwasser oder für die Fettmasse und dem Wert,

der über eine Methode, die als Goldstandard deklariert wird, ermittelt wurde. Hier sind relati-

ve Werte, d.h. der Anteil des Gesamtkörperwassers oder des Körperfetts am Körpergewicht,

entscheidend. Sehr aussagekräftig ist demgegenüber die Korrelation der durch ein Gerät

und klinisch bestimmten Werte für die Überwässerung, wie sie in der vorliegenden Studie

angegeben werden. Diese wurde in der Studie von Mamat et al. jedoch nicht angegeben.

4.7 Limitationen

Ein Goldstandard für die Ermittlung der absoluten Überwässerung eines Patienten existiert

gegenwärtig nicht. Auch die hier als Goldstandard vorausgesetzte klinische Bestimmung an-

hand Dyspnoe, Durst, Übelkeit, Schwäche bzw. Müdigkeit, Schwindel, Krämpfen, Ödem-

neigung sowie Sonografie von V. cava inferior und Lebervenen erfüllt diesen Anspruch nicht.

Eine unterschiedliche Schallbarkeit sowie Unterschiede im subjektiven Empfinden der Pati-

enten sind patientenseitige Fehlerquellen bei der klinischen Diagnostik. Zudem wurde diese

von zwei Untersuchern durchgeführt, was bei der bereits beschriebenen geringen Inter-

Observer-Reliabilität eine Fehlerquelle darstellt. Unterschiede zwischen dem klinisch und

mittels Bioimpedanzanalyse bestimmten Sollgewicht erlauben daher keine direkten Rück-

schlüsse auf die Zuverlässigkeit der Berechnung der Überwässerung.

4.8 Schlussfolgerung

Obgleich mittels der Methode Bioimpedanzspektroskopie ermittelte Werte für die Körper-

kompartimente und die Überwässerung nicht kongruent zu denen aus etablierten Referenz-

methoden sind, wurde ein therapeutischer Nutzen der Anwendung belegt. Ergebnisse der

Bioimpedanzanalyse müssen aufgrund des fehlenden Goldstandards, mit dem die vom Body

Composition Monitor (BCM) errechnete Überwässerung hätte evaluiert werden können, stets

in Zusammenschau mit klinischen Befunden interpretiert werden. Der Zustand von Patienten
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mit volumeninduziertem Bluthochdruck, regelmäßigen Zwischenfällen unter der Dialyse so-

wie mit kurz- oder langfristigen Veränderungen des Körpergewichts kann durch die zusätzli-

che Anwendung der Bioimpedanzanalyse verbessert werden. Bei der Bestimmung von Fett-

masse und Körperzellmasse scheint der BCM dem Nutriguard-M überlegen zu sein. Die Be-

rechnung der Überwässerung durch den BCM wurde bereits im Rahmen vieler Studien an-

gewandt. Der Nutriguard-M hat aufgrund der starken Korrelation der aus seinen Messergeb-

nissen berechneten Überwässerung mit verschiedenen Markern der Überwässerung das Po-

tential, durch Validierung und Anpassung der Formel an den BCM aufzuschließen. Zu emp-

fehlen bleibt dennoch eine erneute, tiefgreifende Analyse des aus den genannten Ver-

gleichsstudien zwischen Bioimpedanzanalyse und Referenzmethoden vorhandenen Daten-

materials. Für den Vergleich zweier Methoden sollten statt den absoluten Werten für die

Körperkompartimente die Anteile dieser am Körpergewicht und absolute Zahlen für die

Überwässerung herangezogen werden. Zudem sollten Ursachen für auffällige Abweichungen

analysiert werden. Dies könnte zu einer weiteren Optimierung der Bestimmung der Über-

wässerung anhand der Bioimpedanzspektroskopie führen.
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Die Bestimmung des Sollgewichts im Rahmen der Hämodialysetherapie ist ein Balanceakt

zwischen Hyper- und Hypovolämie und daher zwischen unerwünschten Ereignissen wie

intradialytischer Hypotonie und ischämischen Zuständen bzw. kardiovaskulären Komplikatio-

nen. Ein Goldstandard für die Ermittlung des Flüssigkeitshaushaltes existiert nicht. Vielmehr

bedient man sich subjektiven, wenig sensitiven und spezifischen Methoden, wie der Beurtei-

lung des Befindens des Patienten und des Blutdrucks sowie der sonografischen Erscheinung

von V. cava inferior und Lebervenen. Die Bioimpedanzanalyse stellt eine vielversprechende,

objektive, nicht-invasive, sich durch eine hohe Reproduktivität auszeichnende sowie wenig

Zeit in Anspruch nehmende Methode für die Bestimmung der Körperkompartimente und da-

mit der Flüssigkeitsverteilung im Körper dar. Der Body Composition Monitor von Fresenius

berechnet darüber hinaus die absolute Überwässerung.

Im Rahmen der vorliegenden Studie wurde die Überwässerung von 40 Patienten, die sich in

chronischer Hämodialysebehandlung befanden, nach einer Dialyseeinheit anhand klinischer

Parameter abgeschätzt, vom Body Composition Monitor gemessen sowie anhand einer zu-
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vor ermittelten Formel aus von dem Bioimpedanzanalysator Nutriguard-M von Data Input

gemessenen Daten der Körperkomposition berechnet.

Die von den Geräten gemessenen Rohwerte Resistanz, Reaktanz, Impedanz und Phasen-

winkel wichen durchschnittlich um 1,7 bis 8,2% ab. Die mittlere Abweichung der Rohwerte

korrelierte signifikant mit dem Grad an Unterschenkelödemen (r = 0,483; p < 0,01) sowie mit

dem Alter (r = 0,363; p < 0,05). Bei den Körperkompartimenten wurde die größte Überein-

stimmung zwischen beiden Geräten bei der Berechnung des extrazellulären Wassers (mittle-

re Abweichung: 0,3 l/kg Körpergewicht) und die kleinste bei der Bestimmung der Körperfett-

masse (mittlere Abweichung: 7,0 kg Fett/kg Körpergewicht) festgestellt. Die von beiden Ge-

räten ermittelte Überwässerung wich durchschnittlich um 1,3 l ab. Beide Messergebnisse

korrelierten signifikant mit der klinisch bestimmten Überwässerung (r = 0,627; p < 0,01 für

den Body Composition Monitor; r = 0,556; p < 0,01 für den Nutriguard-M). Positive Korrela-

tionen wurden ebenfalls zwischen der jeweils gemessenen Überwässerung und klinischen

Parametern wie der Ausprägung von Unterschenkelödemen, dem mittleren arteriellen Blut-

druck zum Nadir der Dialyse sowie sonografisch gemessenem Durchmesser von V. cava in-

ferior festgestellt. Die Differenz aus klinisch und mittels der Geräte bestimmten Überwässe-

rung korrelierte signifikant mit dem Alter (r = 0,566; p < 0,01 für den Body Composition Moni-

tor sowie r = 0,528; p < 0,01 für den Nutriguard-M).

Hinsichtlich der Gütekriterien Sensitiviät, Spezifität sowie positiver und negativer prädiktiver

Wert zur Erfassung der Hypervolämie erreichte der Body Composition Monitor das hohe Ni-

veau des Pflegepersonals. Die Zuverlässigkeit des Nutriguard-M lag etwas darunter. Bezüg-

lich der Erfassung von Hypovolämie zeichnete sich der Body Composition Monitor durch ei-

ne hohe Sensitivität bei niedrigerer Spezifität aus. Beim Nutriguard-M war das Verhältnis

umgekehrt.

Der Body Composition Monitor unterstützt den Nephrologen durch die Angabe der Überwäs-

serung. Für den Nutriguard-M muss noch eine Formel für die Berechnung der Überwässe-

rung validiert werden, damit dieses Gerät diese Aufgabe ebenfalls erfüllen kann. Die

Bioimpedanzspektroskopie ersetzt jedoch die klinische Untersuchung nicht, da dem Gerät

einerseits keine absolute Zuverlässigkeit bei der Messung der Überwässerung zugesprochen

werden kann und andererseits das Sollgewicht nicht nur durch die Überwässerung, sondern

auch in Abhängigkeit von Komorbiditäten und dem Befinden des Patienten bestimmt werden

sollte.
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