Aus der Klinik fiir Kinderheilkunde
mit Schwerpunkt Nephrologie
der Medizinischen Fakultit Charité -

Universitiatsmedizin Berlin

Dissertation

Sonographie des Durchmessers der Vena cava inferior und Bioimpedanzanalyse -
zwei Methoden zur Beurteilung des Fliissigkeitsstatus von Kindern an der Hamodialyse

und der Peritonealdialyse

Zur Erlangung des akademischen Grades

Doctor medicinae (Dr. med.)

vorgelegt der Medizinischen Fakultidt Charité -

Universitatsmedizin Berlin

von
Tobias Dietel

aus Prenzlau



Dekan: Prof. Dr. med. Martin Paul
Gutachter: 1. Prof. Dr. med. U. Querfeld
2. Prof. Dr. med. D.E. Miiller-Wiefel

3.Prof. Dr. med. F. Schaefer

Datum der Promotion: 28.06.2005



Inhaltsverzeichnis Seite

I EINICIEUNE ...ttt et e ettt e sttt e st e e st e e sabeeesabeeenanes 3
1.1 Hintergrund und Problemstellung der Untersuchung.............cccoecvveviiniiiiniiniiieieeeeee. 3
|8 B T (o] y 1) SO USRS 5

1.2.1 Zusammensetzung und Wasserhaushalt..............ccccvveiiiieiiiieniiieeeeeeeeee s 5
1.2.2 Gefall- und LymphSyStem ......c.veiiiiieiiiieciieceeee et 7
1.2.3 Elektrische Eigenschaften ...........ccocoiiiiiiiiiiiiiiiee e 8
1.3 NICrenINSUITIZIENZ ....couviiiiiiiiiicieie ettt s 9
1.4 NIerenersatZtherapi€.....c.ccciieiuierieeiieeiie ettt ettt ettt ettt et e et e e beeteeesbeeseessseenseas 9
1.4.1 PIINZIPICI ..ottt ettt ettt st e et eeabeesbeeesbeensaesnseenseennns 10
1.4.2 HAMOIALYSE.... ittt ettt e sabeensee e 10
1.4.3 PeritonealdialySe ......ccccuiiieiiiieiie e 11
1.5  Ziele der UnterSUCRUNG .......cocuiiiiiiiiiiiiiieeicieeeeeee ettt 12

2 MEtROIK ... et et e s e e st e sbee e 13
2.1 STUAIENACSIZI ...ttt ettt e s aeebeesebeenbeesaseesbeessseenseas 13
2.2 Charakterisierung der UntersucChungsgruppen ..........cceevuveeiierieeeieenieenieenieesveenieesneens 14

2.2.1 NOIMAIPOPUIALION. ......viiiiieiiiiiiieeiieie ettt ettt et e ebeessaeeseeenaeens 14
2.2.2 DT 1S o F: 1 1S3 4 L1<) o BRSSPSR 15
223 Verteilungen physischer Charakteristika ............cocceveeririiniininicnicneeneceee. 18
2.3 BioimpedanzZanalySe.........cccceiuieiieiiieniienee ettt ettt e e st e e ens 20
2.3.1 PIINZIP 1ottt et ettt e sttt e ettt e tb e e beesabeenbeeenne 20
232 HandhabUuNE .......ccvoiiiiiiiecii e et ee 21
233 BaS et ettt ettt enees 22
2.4 Sonographie der Vena cava INferior..........ceccviieiciiieriieceiie et 24
24.1 PIINZIP 1ottt et et ettt e 24
242 Handhabung ..........ooiiiiii e 25
243 BAS ettt st 26
2.5 STATISTIK ..ottt ettt st b ettt et 27
2.6 Fehlerelimination .........coeeiieiieniieieeiesieee ettt ettt ettt e see e 28

I 1 ¢ L 1) 11 S UUSPRUSPRSRN 29

3.1 Normalpopulation und Bioimpedanzanalyse ...........c.cccecveeeviieeciieeiiieeieecieeeee e 29
3.1.1 DesKriptive StatiStiK .......cocueriirieriiiiirieereeee e 29
3.1.2 K OTPEISYMIMETIIC. ...c.vieeiieieiieiieeie ettt ettt ettt et e e e beeeeae bt essbeeseesnseenseeenns 29
3.1.3 GeschlechtsabhAngigKeit.........cccueeviiiiiiiiiiiiecieeceee e 32
3.14 Korrelation der Resistanz mit den physischen Charakteristika................ccoccu.e..e. 32
3.1.5 RS, ¢4 (e T 1 TS o 1 USRS 34
3.1.6 Beobachtervarianz..........oo.ueiiiiiiiiiiiieee s 34

3.2 Normalpopulation und Durchmesser der Vena cava inferior...........ccccceevueeneenieennenne. 36
3.2.1 MESSMETNOAEN.....c..iiiiiiiiiieceee e e 36
322 DesKriptive StatiStiK ........eevieriiiiiieiie et 36

3.23 GeschlechtsabhAnGIKEit .........cccvieiiiiiieiieieciceeeecee e 38



Inhaltsverzeichnis Seite

324 KOTPEIIAZE ...ttt ettt stae e et e e esaeeeaeeeenneee e 38
3.2.5 Korrelation des IVCD mit den physischen Charakteristika..........c.ccccceeveeniennenee. 40
3.2.6 VergleiChSWETLE......ccuviiiieiie ettt ettt e 40
3.2.7 BeobaChterVarianzZ.......c..cooueiiiiiiiieiienieeieeecee e 41

3.3 Dialysepatienten und Gewichtsverlauf.............ccccccoeriiriiiniiiniieniccee e 43
34 Dialysepatienten und BIutdruck ..........c.coooiiieiiiiiiiiie e 44
34.1 Blutdruck und HAMOdIalySe........cccueiiiiiiiiiieeiiece e 44
342 Blutdruck und Peritonealdialyse ..........ccccceriieiiiiiiiieiieiieeeeeeee e 44

3.5  Dialysepatienten und Bioimpedanzanalyse............ccccceevuieriiriiienieniiienieeieeee e 45
3.5.1 Deskriptive Statistik HAModialySe .........ccceeviiiiiiiiiieiiiiiieiecieeeeeee e 45
3.5.2 Deskriptive Statistik Peritonealdialyse.........c.ccccueevvieriieniiinieiiieieeieeeece e 45
353 Korpersymmetrie bei Dialysepatienten...........cccveeveeviieiiieniienieeniieeieeieecve e 45

3.6 Dialysepatienten und Durchmesser der Vena cava inferior...........cccccveeeveeecveenneeenee. 46
3.6.1 Deskriptive Statistik HAmodialyse........ccccocvevieviiiiiniiiiiiiiieecicececcecee, 46
3.6.2 Deskriptive Statistik Peritonealdialyse.........ccccooeevierieniniiiniininiinicneciceeceee, 46

3.7  Verinderung der Resistanz unter der Himodialyse ...........cccecveviiriiienieniiiniecieeee 49
3.7.1 Zusammenhang zwischen Blutdruck- und Resistanzverdnderungen.................... 49
3.7.2 Zusammenhang zwischen Ultrafiltrat und Resistanzverdnderung........................ 50

3.8 Veranderung des IVCD unter der HAmodialyse ..........cceevevveeriiiiiiiiiiieeieeeeeeeeee 50
3.8.1 Zusammenhang zwischen Blutdruck- und IVCD-Verdnderung ..........cccccoceeuneeee. 50
3.8.2 Zusammenhang zwischen UF- und IVCD-Verdnderung..........cccccoceeveriicnecnnenee. 51

3.9  Zusammenhang zwischen RZ- und IVCD-Veradnderung...........ccccccoevveviienienieennenne. 51
3.10 Resistanz bei Dialysepatienten und Gesunden.............cccoeecveeieenieeciienieeiieenee e 54
3.11 IVCD der Dialysepatienten und NOrmalWerte ............cccvereeerieeniencieenieeneeriee e 58
3.12  Fallbeispiel eines Patienten an der Dialyse. ........ccceeeiieeiiiieniieiiiecieeeeeeee e 61

4 DIHSKUSSIOM ..ottt et ettt et e et e et e et e st e st eeeanee s 63
4.1 BIA-Monofrequenzmethode und Wasserhaushalt ..............cccocooiiiiiiiiiiiiiini, 63
4.2 IVCD und der Wasserhaushalt............cccoviiiiriiniiiiniiniiieeeeeeee e 65
4.3  BIA und IVCD der Normalpopulation.............ccceeriieriienieeniienieeiieeie e 65
4.4  Gewicht und Blutdruck der Dialysepatienten ............ccceeeveeeiieniieniienieeieeie e 68
4.5 BIA und IVCD der DialySepatienten ...........cccueeeieeeeeiieeniieeeieeeeieeevee e e evveeevee e 70
4.6 Dialysepatienten und NOrmalWerte..........ccveeevieeiiieiiiieciie et 71
4T FallDEISPICL ..ottt e eeas 74

S ZuSammMENTASSUNE ..........oooiiiiiiiiiiiiitieiieet ettt e st e st e e st e e bee et ee s ateeeateeeabeeenanee 76
6 AUSDIICK ...ttt e 77
0.1 Bl A ettt ettt st h et sttt e et e naeentas 77
0.2 IVICD ettt et et a et et enteeteeneenaeeneas 77

7 LiteraturverzeiChmis......... ..ot 78

8 AMNANG ..ot ettt et e et e s te et e e et e e 91
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1 Einleitung

Die Nieren sind lebenswichtige Organe und dienen der Kontrolle und der Konstanterhaltung des
ninneren Gleichgewichtes® des menschlichen Korpers. Sie realisieren die Ausscheidung von
Stoffwechselendprodukten sowie die Regulation des Wasser-, Elektrolyt- und Séaure-
Basenhaushaltes. Menschen, die an einem Nierenversagen leiden, sind auf die ,.kiinstliche Niere*
angewiesen, welche die genannten Aufgaben {ibernimmt. Dariiber hinaus erfiillen Nieren selbst
Stoffwechselfunktionen und sezernieren Gewebshormone. Die Harnbildung erfolgt durch
glomerulédre Filtration fliissiger und geldster Blutbestandteile, tubuldre Sekretion und Riick-

resorption [1].

1.1 Hintergrund und Problemstellung der Untersuchung

Wasser ist das am héufigsten vernachldssigte ,,urdmische Toxin“ [2]. Ein ausgeglichener Was-
serhaushalt ist ein wesentliches Ziel der Dialysebehandlung, um eine Hypo- oder Hyperhydra-
tation mit ihren fatalen Folgen zu vermeiden.

Aufgrund der eingeschrankten oder vollstindig erloschenen Nierenfunktion kann die iiberschiis-
sige Fliissigkeit nicht mehr ausgeschieden werden und wirkt sich direkt in einer Gewichts-
zunahme aus. Durch die Dialyse wird dem Organismus Fliissigkeit entzogen. Dieser Vorgang
wird als Ultrafiltration (UF) bezeichnet. Der Erfolg der Behandlung ist direkt an der Abnahme
des Korpergewichtes (KG) messbar. Demzufolge ist es moglich, ein bestimmtes KG festzulegen,
das bei jeder Dialyse durch die UF erreicht werden soll. Dieses KG wird als Trockengewicht
(TG) oder Dialysezielgewicht bezeichnet. Das optimale TG wird definiert als KG nach Dialyse,
bei dem der Wasserhaushalt und besonders das Extrazellularvolumen (EZV) anndhernd normal
sind [3], der Patient sich wohl fiihlt und frei von intradialytischen Symptomen oder Zeichen
einer Uberwisserung ist [4], [5].

Franz et al. stecken den aktuellen Rahmen ab, wenn sie duflern, dass es keinen einzelnen Para-
meter gibt, der zur Bestimmung des TG geeignet sei [6]. Die Dialysebehandlung orientiert sich
am KG, da es bei der Bestimmung des Ganzkdrperwassers der stirkste Prediktor ist [7]. Die
Schwankungen des KG der Dialysepatienten dienen als Maf} fiir die UF. Die Schwierigkeit
besteht in der Festlegung und der fortlaufenden Evaluierung des Dialysezielgewichtes und der
resultierenden ,,Dosis* der UF [8].

Die klinische Untersuchung stellt derzeit das einzige Routineverfahren zur Festlegung des TG
dar [5]. Periphere Odeme, pulmonale Uberwisserung und der Blutdruck (BP) werden beurteilt
[2]. Die Festlegung des Dialysezielgewichtes erfolgt nach der ,,Trial and Error“-Methode [9].

Dabei ist die Genauigkeit oft unzureichend und trdgt weder dem Erndhrungszustand noch den
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Veranderungen der Fettfreien Masse (FFM) Rechnung. So befinden sich die Patienten zu Beginn
einer Dialysebehandlung oft in einer katabolen Stoffwechsellage. Der Extrazellularraum (EZR)
ist aufgrund der eingeschriankten Urinproduktion vergrofBert [10]. Durch die Behandlung wird
der Volumeniiberschuss reduziert. Eine gleichzeitige Zunahme der FFM kann durch eine Ge-
wichtskontrolle nicht erfasst werden [11]. Auf der anderen Seite kann bei einer akuten Erkran-
kung oder Anorexie der Verlust an FFM durch eine Zunahme des EZV verschleiert werden [12].
Das Dialysezielgewicht oder TG ist eine verdnderliche Grofle und musste in einer prospektiven
Studie im Mittel alle 19 Wochen optimiert werden [13]. Bei Kindern ist das KG aufgrund des
hoheren Wasserumsatzes und der physiologischen Zunahme der Zellmasse starken Verdnderung-
en unterworfen [7]. In einer Schule wurden 62 Kinder im Alter zwischen 7 und 12 Jahren [a] und
einem mittleren KG von 32,06 + 6,9 kg (s) in einem Abstand von drei Tagen gewogen. Die
Differenz des KG lag im Mittel bei -0,22 + 0,32 kg (s). Das bedeutet, dass bei 1/3 dieser Kinder
das KG physiologischerweise um mehr als 1% der Korpermasse schwankte [14 ]. Die richtige
Bestimmung des aktuellen Dialysezielgewichtes ist deshalb bei Kindern eine besondere
Herausforderung. Eine ungenaue Bestimmung des TG kann auf der einen Seite zu einem
tiberméBigen Fliissigkeitsentzug und somit zu Blutdruckabfall, Schwindel, Erbrechen,
Wadenkrampfen, Kopfschmerzen und generalisierten Krampfanfillen wahrend der Dialyse und
zu einem Leistungsknick sowie verstirktem Durst im dialysefreien Intervall fithren. Eine
anhaltende Akkumulation von Wasser auf der anderen Seite hat Odeme, Dyspnoe, Hypertension
und Linksherzhypertrophie zur Folge [9], [15].

Der erhohte BP ist ein wesentlicher Faktor, der zu einer erhohten cardiovaskuldren Morbiditét
und Mortalitiit fiihrt [16]. Der Uberwisserung scheint bei der Entstehung der Hypertonie eine
besondere Rolle zuzukommen. Die Studien zur Beurteilung des Zusammenhangs von
interdialytischer Fliissigkeitsansammlung und Bluthochdruck erbrachten bisher widerspriichliche
Ergebnisse [17], [18] und der pathophysiologische Hintergrund ist unzureichend geklért [19].
Die Prédvalenz der Hypertonie bei Einzelmessungen wird mit 62% der Studienpopulation
Erwachsener an der HD (n = 489) [20] und mit 47% bzw. 44% der Kinder an der HD (n = 17)
und PD (n = 18) angegeben. Die Blutdruckwerte aus Einzelmessungen und 24h-Blutdruckmoni-
toring (Ambulatory blood pressure monitoring = ABPM) sind nicht konsistent in der Beurteilung
einer Hypertonie [21].

Wird bei Kindern die Hydrierung ausschlieBlich durch das KG und den BP bestimmt, wird eine
Hypervolédmie oft zu spét erkannt [7]. Daraus ergibt sich die Notwendigkeit Methoden zu eta-

blieren, die diese Méngel iiberwinden.
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Die Bioimpedanzanalyse (BIA) ist ein Verfahren, welches den Widerstand ermittelt, den der
Korper elektrischem Strom entgegensetzt. Der Widerstand dndert sich mit der Menge an Wasser
und Ladungstrigern im Korper. Die sonographische Darstellung des Durchmessers der Vena
cava inferior (IVCD) erlaubt die Beurteilung von Volumenveranderungen im Gefaf3system.

Die BIA [22], [23] und die Bestimmung des IVCD [24], [25] sind nicht-invasive Verfahren, die
bei erwachsenen Patienten zur Beurteilung des Fliissigkeitshaushaltes etabliert und validiert
wurden. Ein enger Zusammenhang zwischen dem zirkulierenden Blutvolumen (BV) und dem
IVCD [26] sowie zwischen BIA und dem Gesamtkorperwasser (TBW) konnte fiir Erwachsene
[27] und Kinder [7] nachgewiesen werden. Es wurde postuliert, aber noch nicht nachgewiesen,
dass beide Verfahren zur Bestimmung des Trockengewichtes geeignet sind [28], [6], [29].

Fiir Kinder und Jugendliche ist die Datenlage unbefriedigend. Normalwerte des IVCD und der
BIA sind bisher nicht zusammen ermittelt worden. Die Praktikabilitidt beider Methoden zur

Optimierung der Dialysebehandlung im klinischen Alltag ist offen [25], [30].

1.2 Der Korper

1.2.1 Zusammensetzung und Wasserhaushalt

Der menschliche Korper setzt sich aus einer Vielzahl fliissiger und fester Komponenten
zusammen. Um Menschen untereinander vergleichen zu kdnnen oder Verdnderungen des
Organismus zu erfassen, ist es sinnvoll, Stoffe zu Gruppen zusammenzufassen. Es wurden 2- bis
4-Komponentenmodelle entwickelt, die je nach Fragestellung anwendbar sind. Im 2-Komponen-
tenmodell werden Korperfett und Fettfreie Masse (FFM) unterschieden. Drei Bestandteile
ergeben sich, wenn die FFM in Wasser und feste Substanz unterteilt wird. Im 4-Komponenten-
modell werden Fett, Wasser, Proteine und Mineralien verglichen [31].

Das Verhiltnis dieser Bestandteile im gesunden Organismus ist relativ konstant. Allerdings gibt
es altersabhéngige, geschlechtsspezifische und interindividuelle Unterschiede. Bezogen auf das
KG betriagt der Anteil des Wassers im 1. Lebensjahr durchschnittlich 76% und nimmt mit zu-
nehmendem Alter ab. Der hohe Wasseranteil bei Kindern ist durch einen relativ groBen EZR
bedingt. Der Korper von Frauen weist in Bezug zum KG altersunabhingig einen geringeren
Wassergehalt als der von Ménner auf. Die Ursache liegt darin, dass der weibliche Korper einen
relativ hoheren Anteil an Kdorperfett besitzt [32]. Das Verhéltnis von FFM zu Korperfett und die
individuelle Hydrierung des Korpers bedinge die interindividuellen Schwankungen im TBW von

42 - 60 % bei Frauen und 50 - 70% bei Ménnern [33].
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Der Organismus besteht aus Zellen und Zellverbdnden, die von Fliissigkeit umgeben sind. Die
Zellen selbst sind ebenfalls mit Fliissigkeit gefiillt und zeichnen sich durch einen hohen Gehalt
an Kaliumionen und Proteinen aus. Das Medium auferhalb der Zellen ist durch eine hohe Kon-
zentration von Natrium- und Chloridionen charakterisiert. Die Zellwand stellt eine semiperme-
able Membran dar. Das Gleichgewicht der diffusiblen Ionen wird durch die zellwandstiandige
Na/K-Pumpe aufrecht erhalten. Dieser Zustand wird als Gibbs-Donan-Gleichgewicht bezeichnet
und verhindert den ungehemmten Einstrom von Wasser in die Zelle [33].

Das TBW verteilt sich auf verschiedene, funktionell eigenstandige Rdume. Der Intrazellularraum
(IZR) mit dem Intrazellularvolumen (IZV) und der Extrazellularraum (EZR) mit dem Extrazellu-
larvolumen (EZV) machen 55% respektive 45% des TBW aus. Der EZR wird aus dem Intrava-
salraum (IVR) (7,5%), dem Interstitium (20%) und dem sogenannten 3. Raum (Magen-Darm-
Trakt, Gallensaft, Liquor, Urin sowie intraocculare, peritoneale, pleurale, perikardiale und syno-
viale Flissigkeit) mit dem transzelluliren Wasser (2,5%) gebildet. Jeweils 7,5% des Wassers
befinden sich im dichten Bindegewebe und Knochen des Korpers [32].

Die Wasserverteilung zwischen dem IZR und dem EZR wird durch den osmotischen Druck in
den verschiedenen Kompartimenten reguliert. Die Zellmembran ist fiir Wasser ausgezeichnet
permeabel. Eine Anderung der Osmolaritit in einem der Kompartimente hat immer eine ausglei-
chende Wasserbewegung zur Folge. Die Serumnatriumkonzentration spielt dabei die entschei-
dende Rolle, da die Zellwand aufgrund der aktiven Transportmechanismen fiir Natrium funktio-
nell impermeabel ist. Harnstoff dagegen passiert die Zellwand ungehindert und wirkt zwischen
den Kompartimenten nicht osmotisch aktiv [34]. Das Zellvolumen dndert sich mit der Osmolari-
tat im EZR. Im Falle einer hohen Osmolaritit im EZR diffundiert Wasser von intrazellulér nach
extrazelluldr und vice versa [33]. Der Korper besitzt bei chronischen Prozessen aber Moglichkei-
ten einer adaptiven Volumenregulation. Dabei werden bei einer Hyponatridmie gegenregulato-
risch Tonen wie Kalium, Chlorid und weitere Anionen aus dem Zellinnern ausgeschleust und um-
gekehrt. Eine Schwellung oder Schrumpfung der Zelle kann dadurch kompensiert werden [34].
Der hydrostatische und der kolloidosmotische Druck regulieren die Fliissigkeitsverteilung
zwischen IVR und Interstitium. Die Starling-Hypothese besagt: Falls im Kapillarbett die Filtra-
tion die Riickresorption bzw. den Lymphabfluss tibersteigt, kommt es zu einer Fliissigkeits-
bewegung in das Interstitium. Dieser Zustand ist bei Zunahme des EZV um 5% erreicht [35],
[34]. Einlagerungen von Wasser, die 20% - 30% des Interstitiums iibersteigen, werden klinisch
als Odem sichtbar. Das entspricht bei Erwachsenen einem Volumen von 4 — 5 Litern. Unter
entsprechender Belastung kann das Interstitium eines Erwachsenen bis zu 10 Liter Flissigkeit

aufnehmen [33].
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Der transzellulire Raum besteht aus serdsen Hohlrdumen, dem Liquorsystem und dem Darm.
Unter physiologischen Bedingungen hilt er nur einen kleinen Anteil Fliissigkeit, ist aber bei

pathologischen Prozessen in der Lage, gro3e Fliissigkeitsmengen aufzunehmen [34].

1.2.2 Gefif}- und Lymphsystem

Das Gefidf3system gliedert sich in Lungen- und Korperkreislauf. Letzterer stellt ein System von
Einzelkreisldufen dar. Wihrend die Lunge im wesentlichen gleichmiBig durchblutet wird, be-
findet sich im Korperkreislauf, je nach Funktion und Situation ein unterschiedliches Blut-
volumen. Vom Herzzeitvolumen entfallen im Durchschnitt 25 % auf Haut, Muskeln und Skelett-
system, 60 % auf die inneren Organe sowie 15 % auf das Gehirn [36]

Im Korperkreislauf wirken das arterielle Hochdrucksystem mit dem vendsen Niederdrucksystem
zusammen. Das Blut wird vom Herzen in die Peripherie gepumpt. Mit der Entfernung vom Her-
zen nehmen der Gesamtquerschnitt der Gefdlle deutlich zu, der Druck und die Stromungsge-
schwindigkeit dadurch ab. In einem mm? Muskel eines Warmbliiters werden bis zu 2000
Kapillaranschnitte gezdhlt [36]. Die Venen sind aufgrund ihrer Wandstruktur in der Lage, auch
bei dem charakteristisch niedrigen Blutdruck von 0 - 15 mmHg gro3e Blutmengen aufzunehmen.
60% - 70 % des zirkulierenden Blutvolumens befinden sich in Ruhe im systemischen vendsen
System [37]. Dazu kommen 12% in den Gefdllen des Lungenkreislaufs [38]. Die inneren Organe
besitzen erweiterte Venolen, die einen wesentlichen Anteil dieser Speicherkapazitit ausmachen.
Das splanchnische System mit Leber, Milz und Darm hélt in Ruhe 33% des zirkulierenden BV
[39]. Dieses Volumen dient als Reserve und kann, wie an Katzen ermittelt, unter Stress zu 64%
(21% des gesamten BV) mobilisiert werden [40].

Die Vena cava inferior (VCI) miindet caudal in den rechten Vorhof und fiihrt das Blut aus dem
Korperkreislauf in das Herz zuriick. Die VCI wird durch das Zwerchfell, im Sulcus venae cavae
durch die Leber sowie deren zufiihrende GefdBe fixiert. Direkt unterhalb des Zwerchfells im
intrahepatische Abschnitt ist die VCI durch eine bindegewebige Struktur, das Ligamentum venae
cavae, dorsal am Zwerchfell adaptiert.

Das Lymphsystem besteht aus den Lymphgefden, lymphatischen Zellen und organisiertem
Lymphgewebe wie Lymphknoten, Milz, Thymus oder assoziiertem Gewebe des Darmes
(MALT) und Gewebe in Leber, Lunge und Teilen des Knochenmarks. Die Lymphe durchflief3t
mit Ausnahme des Zentralnervensystems den gesamten Korper. Die LymphgefiBBe der
Extremitdten gliedern sich in ein oberflidchliches epifasziales und ein tiefes subfasziales System.
Beide Anteile vereinigen sich aus den Beinen kommend im Becken und aus den Armen

kommend in Hohe der Achselhdhlen [41]. Die Lymphgefa3e lassen sich in Kapillaren, pra- und
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postnodale Sammelgefdfle und Hauptgefdlle unterteilen. Mit Ausnahme der Gefidfle aus Darm-,
Leber- und Milzregion, die direkt in die Cisterna chyli drainieren, miinden sie in den Ductus
thoracicus. Fliissigkeit und geldste Bestandteile werden von den im Interstitium verankerten
Kapillaren aufgenommen und iiber den Ductus in des BlutgefiBsystem abgegeben. Odeme sind
Ausdruck eines gestorten Lymphabflusses oder eines kapilldren Fliissigkeitsangebotes, welche

die Kapazitit der Lymphdrainage tlibersteigen [42].

1.2.3 Elektrische Eigenschaften
Der menschliche Organismus besteht aus leitenden und nichtleitenden Komponenten.
Korperfliissigkeiten sind reich an Ladungstrdgern und entsprechen damit einem elektrischen
Leiter. Zellmembranen und die zellulire Matrix erfiillen die Funktion eines Isolators
(Kondensator). Im Wechselstromkreis kommt es in Abhédngigkeit von der Frequenz nicht nur im
Extrazellularraum, sondern auch intrazelluldr zum Stromfluss. Die elektrischen Charakteristika
von Gewebe konnen sehr vereinfacht durch einen Aquivalenzschaltkreis mit R, R; und Cp,
dargestellt werden. Dabei sind R, und R; die Resistivitit der extrazelluldren und intrazelluldren
Fliissigkeit sowie C, die Kapazitit der Zellmembran. In diesem
Modell flieB3t der Strom bei einer Frequenz gegen Null (Gleichstrom)
ausschlieBlich durch R, da der kapazitive Widerstand unendlich hoch
R ist. Ubertragen auf den menschlichen Kérper entspricht das dem EZR.
Mit steigender Frequenz sinkt der kapazitive Widerstand bei einer
Frequenz gegen unendlich auf Null ab. Der Gesamtwiderstand in dem
beschriebenen Modell ist nur noch von R, und R; abhdngig und

spiegelt bezogen auf den menschlichen K6rper das TBW wider [43].

Abb. 1.1 Agquivalenzschaltkreis mit einem kapazitiven und zwei parallel geschalteten resistiven
(ohmschen) Elementen.

Eine Frequenz von 50 kHz bewirkte einen Stromfluss durch den Extra- sowie den
Intrazellularraum, mit einem deutlichen Einfluss der kapazitiven Elementen des menschlichen
Organismus [44]. Die Muskeln haben eine charakteristische Frequenz um 50 kHz, bei welcher
der Einfluss der kapazitiven Elemente maximal ist [45]. Die Messungen bei niedrigen (< 1 kHz)
und sehr hohen Frequenzen (> 1 MHz) sind durch die Polarisation der Elektroden und einen

induktiven Widerstand in den Messkabeln beeinflusst [46].
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1.3 Niereninsuffizienz

Eine Niereninsuffizienz (NI) kann akut auftreten oder chronisch persistieren. In beiden Féllen
kommt es zum partiellen oder vollstaindigen Ausfall der Nierenfunktion. Die Féhigkeit des
Organismus, Fliissigkeit, Elektrolyte und Stoffwechselendprodukte adidquat zu eliminieren, geht
verloren.

Eine chronische Niereninsuffizienz (CNI) entsteht durch eine irreversible préirenale, renale oder
postrenale Schidigung der Niere, die konsekutiv zum Funktionsverlust fiihrt. Hdufige Ursachen
im Kindesalter sind Harnwegsfehlbildungen, Nierenhypoplasie, Nephropathie, Zystinose, Himo-
lytisch Urdmisches Syndrom (HUS) und Volumenmangel [15]. Komplikationen einer CNI sind
Wachstumsverzégerung, Malnutrition, Osteopathie, Anédmie, psychosoziale Stérungen und kar-
diale Storungen. Im Jahr 2001 waren in Deutschland 926 Patienten unter 18 Jahre mit einem
Nierenersatzverfahren versorgt. Davon wurden 128 Kinder und Jugendliche neu in die Behand-
lung aufgenommen. Das entspricht einer Pravalenz von 52 pmcp (per million child population)
und einer jihrlichen Inzidenz von 7,9 pmcp [47].

Eine Nierenersatztherapie ist je nach Prognose der Grunderkrankung passager oder dauerhaft
indiziert. Neben der Entgiftung ist die Regulation des Wasserhaushaltes das Hauptziel der Be-
handlung. In dem MaBe, wie die Harnproduktion abnimmt akkumuliert Fliissigkeit im Korper
und fiihrt zu einer Expansion des EZR [48]. Dem Interstitium und den oberfldchlichen Gewebs-
schichten kommt dabei eine besondere Bedeutung als Reservoir zu [49]. Klinische Zeichen der
Uberwiisserung sind Odeme und Blutdruckerhdhung bis hin zur kardiopulmonalen Stauung mit

Dyspnoe [9].

14 Nierenersatztherapie

In Abhingigkeit vom Verlauf der Grunderkrankung ergibt sich die Notwendigkeit einer kurzzei-
tigen oder dauerhaften Ersatztherapie. Verschiedene Dialyseverfahren wurden entwickelt, um die
Funktionen der Niere zu ersetzen, z.B. Hamodialyse (HD), Hamofiltration, Himodiafiltration,
kontinuierliche ambulante Peritonealdialyse (continuous ambulant peritoneal dialysis = CAPD),
kontinuierliche zyklische Peritonealdialyse (continuous cycling peritoneal dialysis = CCPD) und
die intermittierende Peritonealdialyse.

Die Nierenersatztherapie kann intermittierend und kontinuierlich durchgefiihrt werden. Ub-
licherweise wird die HD 3 mal pro Woche in einem Dialysezentrum, die CAPD téglich zu Hause

durchgefiihrt.
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Bei der Nierenersatztherapie besteht neben der Entgiftung die Notwendigkeit, das {iberfliissige
Korperwasser zu eliminieren sowie Osmolaritit, Elektrolyte und S&ure-Basenhaushalt zu

korrigieren [1].

14.1 Prinzipien

Bei allen Verfahren der Nierenersatztherapie bewirken identische chemisch-physikalische
Prozesse die angestrebten therapeutischen Effekte. Der Wasserhaushalt an der Dialyse wird
durch Ultrafiltration, Diffusion, Osmose und Konvektion geregelt, die im Folgenden beschrieben
werden.

Filtration ist ein physikalischer Vorgang, bei dem geldste von ungeldsten Stoffen iiber ein
porOses Material, entlang eines hydrostatischen oder osmotischen Druckgradienten getrennt
werden. Die Ultrafiltration ist durch den Transport des Losungsmittels durch eine semipermeable
Membran vom Ort des hohen zum Ort des niedrigen Druckes charakterisiert.

Osmose beschreibt die Bewegung eines Lésungsmittels entlang eines Druckgradienten durch
eine semipermeable Membran. Zwei Raume sind durch eine semipermeable Membran getrennt
und mit gelosten Teilchen unterschiedlicher Konzentration gefiillt. Diese befinden sich
temperaturabhéngig in stindiger und ungeordneter Bewegung, die zu einer Gleichverteilung in
den Réumen fiihrt. Dieser Vorgang wird als Diffusion bezeichnet. Der Teil der Stoffe, der
funktionell oder strukturell die Membran nicht durchdringen kann, bewirkt den osmotischen
Druckgradienten. Die nicht dissoziierten Bestandteile einer Losung, wie Proteine und Glucose,
die ebenfalls die Fihigkeit haben Wasser zu binden, bewirken den sogenannten kolloid-
osmotischen Druck. Entlang dieser Druckdifferenz stromt das Losungsmittel mit dem Ziel des
Druckausgleichs in das benachbarte Kompartiment. Konvektion in dem hier gebrauchten Sinne

beschreibt die Bewegung solider Teilchen mit der Stromung einer Flissigkeit [1].

14.2 Hamodialyse

Die HD ist das in Deutschland am hiufigsten eingesetzte Nierenersatzverfahren [1]. Das Blut
wird iliber einen Gefdllzugang aus dem Korper in einen extrakorporalen Kreislauf und iiber einen
Dialysator zuriick in das Gefdl3system geleitet. Dieser Zugang besteht entweder aus einem weit-
lumigen zentralen Katheter oder einem operativ angelegtem arteriovendsen Kurzschluss, der als
Shunt oder Fistel bezeichnet wird. Voraussetzung fiir die Dialyse iiber einen Gefd3zugang ist ein
Blutfluss von 200-300 ml/Minute. Im Dialysator treffen Blut und Dialysierfliissigkeit, durch

semipermeable Membranen getrennt, im Gegenstromprinzip aufeinander. Diffusion und UF sind



1 Einleitung 11

die Wirkprinzipien, die zur Reinigung des Blutes und zur Bilanzierung des Korperwassers fithren
[50].

Die Frequenz der Behandlung liegt in den Industrienationen bei 3 Sitzungen/Woche und erlaubt
eine gute Kontrolle der Stoffwechselendprodukte und des Korperwassers, bei einer durch den
Patienten gut tolerablen Didt. Die ,,Dosis* der Dialyse muss individuell festgelegt werden. Eine
Dialysedauer von 4 - 5 Stunden hat sich in Europa durchgesetzt. Aus der Gewichtszunahme zwi-
schen den Dialysen und der geplanten Behandlungsdauer errechnet sich die Ultrafiltrationsrate
(UFR). Sie entspricht der Fliissigkeitsmenge, die in einer Stunde aus dem Kd&rper eliminiert wird.
Falls bei einer vordefinierten Dialysezeit die Gesamtultrafiltrationsmenge nicht erreicht wird,
sollte zur Vermeidung von symptomatischen Hypovoldmien die Behandlungszeit verlingert
werden. In Abhingigkeit des Hydratationszustandes des Patienten kann es durch die UF zu einer
Einengung des Plasmavolumens mit hamodynamischen Folgen kommen. Die Toleranzbereiche
fiir die Reduktion des Blutvolumens liegen zwischen 5 und 35 %. Falls die UFR die Kapazitit
des Riickstromes aus dem Extravasalraum iiberschreitet, konnen Blutdruckabfall mit Symptomen

wie Schwindel, Erbrechen und Wadenkrdmpfe auftreten [51].

143 Peritonealdialyse

Weltweit werden mehr als 100 000 Patienten mit der Peritonealdialyse (PD), die Mehrzahl davon
mit der CAPD behandelt [52]. Dieses Heimdialyseverfahren ist fiir Kinder besonders geeignet
[50]. Die Vorteile gegeniiber der HD sind kiirzere Immobilisation, groBere didtetische Freiheiten
und gute Kontrolle des Blutdruckes. Der operative Zugang zur Bauchhohle ist vergleichsweise
einfacher als die Anlage eines arteriovendsen Shunts. Ein permanenter Katheter wird perkutan in
die Bauchhohle implantiert. Komplikationen der PD sind Peritonitis, Obstruktion des Katheters,
hypertone Hyperhydratation und Hyperglykdamien [52].

Die PD nutzt das Peritoneum als eine biologische semipermeable Membran. 99% der Porenfla-
che des Peritoneums wird durch eiweiBrestriktive, wasserdurchlissige Offnungen reprisentiert
[53]. Die Elimination der Stoffwechselendprodukte erfolgt durch Diffusion und konvektiven
Transport aus dem Blut iiber die Poren des Peritoneums in die Spiilfliissigkeit. Parallel dazu be-
steht ein lymphatischer Abtransport. Der Wasserentzug wird durch das osmotisch aktive Dialysat
induziert und hingt von der osmotischen und hydrostatischen Druckdifferenz zwischen Kapillar-
blut und der Spiillésung, der peritonealen Oberfliche und der Durchlédssigkeit des Peritoneums
ab. Als osmotisch aktive Substanz wird in der Regel Glucose in unterschiedlicher Konzentration
(1,5 - 4,25%) verwendet. Elektrolyte werden nach Bedarf zugefiigt. Da die Glucose zum Teil

verstoffwechselt wird liegt die effektivste UF zwischen der 2. und 3. Stunde der Verweildauer.
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Die Dialysatlosung lduft iiber einen Zugang in die Bauchhohle ein, um nach 5 - 8 Stunden auf
dem selben Weg wieder abgeleitet zu werden. Die Spiillosung wird 3 - 5 mal am Tag gewechselt
[54].

In der Gruppe der pédiatrischen Patienten haben sich Verfahren bewéhrt, die durch ein
automatisiertes Pumpsystem, einen sogenannten Cycler gesteuert und iiberwacht werden. Diese
Maschine stellt eine vorgewdhlte Dialysatmenge bereit, kontrolliert die Temperatur der Losung
und deren Einlauf-, Verweil- und Auslaufzeit. Bei der CCPD findet der Beutelwechsel 4 - 6 mal
ausschlieBlich nachts statt. Nach Anschluss an den Cycler steuert dieser in 8 - 10 Stunden den
Austausch des Dialysates. Nach dem letzten Zyklus verbleibt eine bestimmte Menge Spiillosung
in der Bauchhohle. Die Bilanz der Ein- und Ausfuhr wird {iberwacht und dokumentiert,
Storungen werden gemeldet. Die UFR liegt durchschnittlich bei 25 ml/kg KG/Tag und erlaubt
einen weniger restriktiven Umgang mit der Trinkmenge. Die Entgiftung und Regulierung des
Wasserhaushaltes entsprechen in ihrer Effizienz der HD [54]. Das Prinzip der kontinuierlichen
Dialyse hat geringere Schwankungen des Blutvolumens zur Folge. Komplikationen wie
hypotone Krisen und Dysdquilibriumsyndrom konnen dadurch vermieden werden. Die
Beurteilung des Wasserhaushaltes wird wie bei der HD iiber die regelmidBige Gewichtskontrolle
erreicht. Wird das Dialysezielgewicht iiberschritten, muss eine Fliissigkeitsakkumulation
angenommen werden. Dem kann durch den Einsatz héherer Glucosekonzentrationen im Dialysat

begegnet werden [15].

1.5 Ziele der Untersuchung
1. Erhebung von Normalwerten des IVCD und der BIA in einer reprisentativen Gruppe gesun-

der Kinder.

2. Etablierung des IVCD und der BIA als Schitzwert zur Optimierung und fortlaufenden Beur-

teilung des Trockengewichtes bei Patienten an der Dialyse.
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2 Methodik

2.1 Studiendesign
Die Untersuchung umfasst die Erhebung von Daten in einer Normalpopulation und bei Dialyse-
patienten.
Ein positives Votum der Ethikkommission der Charité¢ wurde eingeholt. Eine schriftliche Einver-
standniserkldrung aller Eltern bzw. der volljdhrigen Patienten lag in jedem Fall vor. Ebenfalls
wurde beim Senator fiir Bildung, Jugend und Sport die Erlaubnis eingeholt, die Untersuchungen
durchzufiihren.
Im ersten Abschnitt wurden gesunde Kinder aus sieben verschiedenen Schulen der Stadt Berlin
im Alter zwischen 6,8 und 16,1 Jahren untersucht. Die Messungen erfolgten von Mai 1998 bis
Juli 1998 jeweils zwischen 9.00 und 12.00 Uhr im nicht niichternen Zustand. Geburtsdatum,
GroBe (KL), Korpergewicht (KG), Blutdruck (BP), Puls wurden als Rohdaten erhoben,
Bodymass Index (BMI) in kg/m? und Korperoberfliche (KOF) nach Haycock [55] in m?
berechnet. Die KL wurde mit einem wandmontierten Statiometer mit einer Genauigkeit von 0,5
cm bestimmt, das Wiegen erfolgte mit einer elektronischen Préizisionswaage (Seca) auf 0,1 kg
KG genau. Das Alter in Jahren errechnet sich als:

Alter [a] = (Untersuchungsdatum — Geburtsdatum)/365,24
Die Kinder trugen Socken und leichte Unterbekleidung. BP und Puls wurden im Sitzen oszillo-
metrisch mittels eines ,,Critikon* Messgerites Dynamap' ™ der Firma Tampa, FL. ermittelt.
Die Bioimpedanzanalyse wurde mit dem Gerét ,,Soft Tissue Analyser der Firma Akern SRL
Florenz durchgefiihrt. Es wurde der Korperwiderstand an beiden Korperseiten nach der
Referenzmethode [56] gemessen. Die Werte wurden als Resistanz (RZ), Reaktanz (XC) und
Phasenwinkel (PA) erfasst und gespeichert. Die weitere Analyse der Daten beschrinkte sich auf
die RZ als Marker des Hydratationszustandes des Korpers. Die Ultraschalluntersuchung und die
Messung des Durchmessers der Vena cava inferior (IVCD) erfolgte in Riicken- und Seitenlage
mit einem transportablen Sonographiegerdt, Picker/Hitachi CS 9100. Die Messergebnisse
wurden mit einem Thermoprinter dokumentiert.
Zwischen Mai 1998 und Mai 1999 folgte der zweite Teil mit der Erhebung der Daten der
Dialysepatienten. Die Patienten an der Himodialyse (HD) wurden in der Regel wéhrend drei
Sitzungen gemessen. Die Daten wurden unmittelbar vor Dialysebeginn und nach der Behandlung
erfasst. 21 von 26 HD-Patienten konnten in Folge untersucht werden. Die 5 PD-Patienten
wurden an mindestens zwei aufeinanderfolgenden Zyklen am Abend vor und am Morgen nach

der Behandlung gemessen.
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KL, KG, BP, Puls, BIA und der IVCD wurden nach dem selben Schema wie in der Normalpopu-
lation bestimmt. Die Berechnung von Alter, KOF und BMI erfolgte ebenfalls analog. Die Mes-

sungen wurden von einem einzelnen Untersucher durchgefiihrt.

2.2 Charakterisierung der Untersuchungsgruppen

2.2.1 Normalpopulation
An der Untersuchung nahmen 206 Kinder, davon 111 Madchen (54 %) und 95 Jungen (46 %) im
Alter zwischen 6,8 und 16,1 Jahren (a) teil.

Einschlusskriterien
»Klinisches Wohlbefinden
»Kinder und Jugendliche zwischen 6 und 18 Jahren

Ausschlusskriterien
» Chronische Niereninsuffizienz
»Z.n. Herzoperationen
»Fehlbildungen der groen Gefille
»Dysmelien.

Die physischen Charakteristika Alter, KL, KG, BMI und KOF sind nach Geschlecht getrennt als
Mittelwert ()_() mit der einfachen Standardabweichung (s) in der Tabelle 2.1 wiedergegeben. Die
beobachtete Altersstruktur ist in Abb. 2.1, die Verteilungsdiagramme fiir KL, KG, BMI und
KOF sind in Abb. 2.3 - 2.6 abgebildet.

Tab. 2.1 Physische Charakteristika von 206 Schulkindern als Mittelwert und Standardabwei-
chung.

Alter [a] KL [cm] KG [kg] BMI [kg/m?] KOF [m?]

weiblich m=111) 109+29  144,5+16,6 39,3+13,8 18,2+2,7 1,2540,29
minnlich(m=95) 105428  146,0+17,0 39,8+14,2 18,0427 1,26+0,29
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2.2.2 Dialysepatienten
26 HD- und 5 PD-Patienten im Alter zwischen 4 und 31 Jahren konnten in die Studie einge-
schlossen werden.
26/26 HD-Patienten und 3/5 PD-Patienten hatten ein als optimal beurteiltes Dialysezielgewicht
und konnten ambulant bzw. zu Hause betreut werden. Sie werden im weiteren als stabil bezeich-
net. 2 PD-Patienten waren instabil und zur Zeit der Untersuchung in stationdrer Behandlung. Ein
Junge war akut, wie sich im Verlauf zeigte, an einem chronischen Nierenversagens erkrankt. Das
Dialysezielgewicht musste tidglich neu bestimmt werden. Die zweite Patientin war seit Jahren
dialysepflichtig, lag deutlich iiber ihrem Trockengewicht und hatte klinische Zeichen einer
Uberwisserung. Alle PD-Patienten wurden durch die Abteilung fiir Kindernephrologie der
Charité betreut. Die HD-Patienten wurden an der Charité (7/26), der Medizinischen Hochschule
Hannover (3/26) und der Kinderklinik Warschau (16/26) behandelt.
Das Alter in Jahren [a], das Dialysealter (DA) und die KL. wurden am ersten Untersuchungstag
bestimmt.
Das DA in Monaten [m] berechnet sich nach der Formel:

DA [m] = (Untersuchungsdatum — Datum des Dialysebeginn)/30
Die Bestimmung des KG erfolgte unmittelbar vor und nach der Dialyse mittels einer oben
benannten medizinischen Prizisionswaage. Der BMI und die KOF wurden aus dem Dialyse-
zielgewicht berechnet.
Die HD wurde drei mal pro Woche durchgefiihrt. Die CCPD erfolgte téglich iiber die
Nachtstunden. Die physischen Charakteristika und das DA sind fiir HD- und PD-Patienten als
Mittelwert (X) mit der einfachen Standardabweichung (s) in den Tabellen 2.2 und 2.3
dargestellt. Die Grunderkrankungen, die zur Niereninsuffizienz fiihrten, sind in der Tabelle 2.4
wiedergeben. Ein Patient wurde einmal an der PD und einmal an der HD untersucht. Deshalb

reduziert sich die Anzahl der Dargestellten Grunderkrankungen auf 30.

Einschlusskriterien

» Dialysepflichtige Niereninsuffizienz.

Ausschlusskriterien
»Z.n. Herzoperationen
»Fehlbildungen der groflen Gefalie,
»Dysmelien
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19 (61%) der Dialysepatienten lagen unterhalb der 3. Gewichts- und 21 (68%) unterhalb der 3.
GroBenperzentile. Als Vergleichsstandard wurden die Perzentilenkurven fiir Kérperhéhe und
Korpergewicht der Saarldndischen Wachstumsstudie herangezogen [57].

In der Analyse der Daten zeigte sich, das HD- und PD-Patienten eigene Gruppen darstellen. Die
statistische Auswertung der PD-Patienten lieferte aufgrund der geringen Patientenzahlen keine
bilindigen Ergebnisse. Auf die Darstellung der Analyse der PD-Daten iiber die rein deskriptive
Statistik hinaus wurde deshalb verzichtet. Eine umfassende Untersuchung der RZ und des IVCD
bei PD-Patienten und der Vergleich mit den Ergebnissen der HD-Patienten muss einer weiteren

Untersuchung vorbehalten bleiben.
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Abb. 2.2 Altersverteilung der Dialysepatienten nach Geschlecht.
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Tab. 2.2 Physische Charakteristika von 26 Patienten an der Hamodialyse (Mittelwert + Stan-
dardabweichung)

Alter[a]  Dialysealter[m] KL[em] KG[kgl® BMI[kgm?® KOF[m}"
weiblich(n=10) 202473 4774294 1448+176 387109 180424 1244026
minnlich@=16) 156+37 19,0+23,7 1483+158 412127 183427 1234033

* Dialysezielgewicht, ®berechnet mit a

Tab. 2.3 Physische Charakteristika von 5 Patienten an der Peritonealdialyse (Mittelwert + Stan-
dardabweichung)

Alter[a] Dialysealterjm] KL[em] KGlkg]® BMI[kgi?" KOF[n?]"
weiblich(@=2)  20,1+035 3204002 1612401 438+67 16805  140+0,16
minnlich(n =3) 145+307  143+144 1546464 502+144  209+48 146024

“ Dialysezielgewicht, ° berechnet mit a

Tab. 2.4 Grunderkrankungen der 30 Patienten, die zur Niereninsuffizienz fiihrten

Grunderkrankung n %
Refluxnephropathie 5 17
Glomerulonephritis 4 13
autosomal rezessive polyzystische Nierenkrankheit 3 10
Hypoplastische Nieren 3 10
Alport Syndrom 2 7
Fokal segmentale Glomerulosklerose (FSGS) 2 7
Hiamolytisch urdmisches Syndrom (HUS) 2 7
Nephronophtise 1 3
Cystinose 1 3
Purpura Schonlein Hennoch 1 3
Oligomeganephropathie 1 3
nicht bekannt 5 17
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2.3 Bioimpedanzanalyse

2.3.1 Prinzip
Die BIA ist eine schmerzlose und nicht invasive Methode zur Bestimmung des Korperwider-
standes. An der Hautoberflaiche wird iiber ein Klebeelektrodenpaar ein Wechselstrom in den
Korper eingeleitet und an zwei proximal dazu gelegenen Elektroden der Spannungsabfall und
damit der Widerstand gemessen. Der menschliche Korper funktioniert im Wechselstromkreis als
ein komplexer elektrischer Leiter. Die biologischen Strukturen bewirken die Leitfdhigkeit bzw.
den Widerstand. Der Widerstand wird als Impedanz (Z) bezeichnet und setzt sich aus der RZ und
der XC zusammen. Im menschlichen Korper wird RZ als ohmscher Widerstand durch die
Korperfliissigkeiten mit ihren Ladungstrigern und XC als kapazitiver Widerstand (Kondensator)
durch die Zellmembranen und die intrazelluldre Matrix reprédsentiert. In einem Wechselstrom-
kreis, in dem RZ und XC Elemente vorhanden sind, kommt es zu einer Phasenverschiebung zwi-
schen der Spannung (U) und dem Strom (I). Diese Verschiebung zwischen den
Amplitudenmaxima von U und I wird als Phasenwinkel ¢ (PA) ausgedriickt.
Die Impedanz [€)] ist definiert als:

Z = (RZ? + XC?)

Der Phasenwinkel ¢ [°] ergibt sich als:
¢ = atan (XC/ RZ)

Die XC [58] und der PA [59] werden als Marker des Erndhrungsstatus verwendet. Die RZ eignet
sich zur Beurteilung des Hydratationszustandes [60]. Forschung auf dem Gebiet der Impedanz
wurde bereits in den 40-er Jahren betrieben. Der Grundstein fiir die heutige Anwendung der BIA
wurde durch die Beschreibung der biophysikalischen Prinzipien durch Thomasset et al., Hoffer
et al. und Nybor et al. gelegt [44], [61], [62]. Die theoretische Basis zur Beurteilung des Wasser-
haushaltes des Korpers bildet der Zusammenhang zwischen der Impedanz eines Leiters auf der
einen und seiner Linge (L) in cm, seinem Querschnitt (A) in cm?, seiner Form und seinem spezi-
fischen Widerstand (p) in Q*cm auf der anderen Seite. Wird eine einheitliche Form vorausge-
setzt, ergibt sich [63]:
Z=pL/A
Durch Multiplikation des Zahlers und Nenners mit L erreicht man:

Z=pL?*V
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Hierbei ist V das Volumen des Leiters. Diese Formel wurde durch Nyboer et al. eingefiihrt, der
als erster die negative Korrelation vom Volumen biologischen Gewebes und dessen Impedanz
herausstellte [62]. Bei einer Frequenz von 50 kHz ist der Beitrag der XC zu Z sehr gering und
deshalb zu vernachlissigen. Es hat sich die Verwendung von RZ zur Abschitzung des Gesamt-
korperwassers (TBW) durchgesetzt [22]:

RZ = pL*/V

Durch Umformung ergibt sich:
V =pL*RZ

Zur Bestimmung des TBW wird p als konstant angenommen und L in grober Néherung durch
die KorpergroBBe (KL) ersetzt. Es ergibt sich der Index:
TBW = KL?*RZ

Obwohl die Ubertragung der physikalischen Prinzipien auf den menschlichen Kérper als
komplexes geometrisches und bioelektrisches System schwierig ist, konnte empirisch der Zu-

sammenhang zwischen RZ und der FFM sowie TBW ermittelt werden (jeweils r = -0,86) [64].

2.3.2 Handhabung

Die BIA wurde mit dem Monofrequenz-Gerdt STA/BIA der Firma Akern SRL, Florenz, Italien
durchgefiihrt. Es fanden selbstklebende Silber/Silberchlorid Einmal-EKG-Elektroden (Kendall
Silver Sircuit™) Anwendung. Die Messanordnung folgte der Referenzmethode wie sie im
Konsenspapier zur BIA 1996 beschrieben wurde [56]. In einer tetrapolaren Anordnung wurden
zwei Elektroden an den Beinen und zwei weitere an den Armen befestigt. Die Haut wurde an
diesen Stellen vorher mit einem alkoholhaltigen Hautdesinfektionsmittel gesdubert. Die distalen
stromfithrenden Elektroden wurden an der dorsalen Seite proximal nahe der Metacarpo-
phalangeal- bzw. Metatarsophalangealgelenken positioniert. Ein schwacher Wechselstrom (800
pA) mit einer festen Frequenz (50 kHz) und einer geringen Spannung (18 Volt) wurde tiber
diesem Elektrodenpaar angelegt, um den Spannungsabfall an dem proximalen Paar, am dorsalen
Handgelenk auf der Hohe des Os pisiforme und dorsal auf einer gedachten Linie zwischen
Malleolus medialis et lateralis des Sprunggelenkes zu erfassen. Die Messungen erfolgten
unmittelbar nacheinander an beiden Korperseiten. RZ, XC und PA wurden aufgezeichnet. Abb.

2.7 veranschaulicht die Messanordnung.
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Abb. 2.7 Tetrapolare Ganzkdrpermessung. Die stromfiihrenden Elektroden sind distal, an der
dorsalen Oberfldche der Fiile und Hiande iiber den Metacarpophalangeal- bzw. Metatarsophalan-
gealgelenken befestigt. Die Messelektroden sind davon proximal auf der Hohe des Os pisiforme
und auf einer gedachten Linie zwischen Malleolus medialis und lateralis des Sprunggelenkes
positioniert. Abbildung modifiziert nach [64].

233 Bias

Eine Technik, die zur Bestimmung der Zusammensetzung des Korpers dient, muss bestimmte
Voraussetzungen erfiillen. Die Messungen miissen prizis, reproduzierbar und unabhingig vom
Untersucher oder Gerit- sein. Damit die BIA diesem Anspruch gerecht wird, miissen biologische
und physikalische Storfaktoren ausgeschaltet werden. Die Gerdtevarianz [65], und die Be-
obachtervarianz miissen durch regelméfige Kalibrierung und Vergleichsmessungen an Stan-
dardpersonen sowie ein klares Untersuchungsprotokoll und Schulungen minimiert werden. Eine
Ungenauigkeit in der Elektrodenplatzierung von 1 cm kann die RZ um 2% des mittleren Aus-
gangswertes verdndern [66].

Korperliche Anstrengung, Alkoholkonsum und Dehydratation kdnnen die Messung verfdlschen.
Die biologischen Storfaktoren wie Hauttemperatur [67], Schweill [68] und orthostatische Fliis-

sigkeitsverschiebungen [69] konnen nicht direkt beeinflusst werden. Eine Verdnderung der
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Hauttemperatur durch Umwelteinfliisse um 9,3°C (24,1-33,4 °C) hatte eine Verdnderung der RZ
bei 50 kHz von 8% des mittleren Ausgangswertes zur Folge [70]. In den ersten 10 Minuten in
Riickenlage kommt es in Abhéngigkeit von der Frequenz zu einem deutlichen und iiber die
folgenden 4 Stunden zu einem geringen Anstieg der RZ [71]. Roos et al. konnten bei 10
gesunden Freiwilligen eine Zunahme der RZ bei 50 kHz um 3% innerhalb von 60 Minuten nach
dem Wechsel vom Stehen zum Liegen nachweisen [72]. Diese Verdnderungen sind durch eine
Fliissigkeitsbewegung im EZR von den Beinen zum Stamm bedingt [73]. Konstante Raum-
temperaturen, Hautreinigung und eine Ruhezeit (10 Minuten) verbessern die Vergleichbarkeit
der Messungen. Abweichungen durch Positionsédnderungen der Extremitéten [66] konnen durch
Messungen nach der Referenzmethode vermieden werden [56]. Der Fehler durch Haut-Haut-
Kontakt bei gekreuzten Beinen bzw. Beriihrung der Hiifte mit der Hand liegen bei 18% respek-
tive 43% [71]. Es ist erforderlich, eine Unterlage aus nicht leitendem Material zu verwenden, um
Kurzschliisse zu vermeiden.

Der Einfluss von Fliissigkeitsaufnahme auf die RZ scheint weniger erheblich zu sein. In einer
Untersuchung an 60 gesunden Kindern zwischen 10 und 14 Jahren wurden Doppelmessungen an
der rechten und linken Korperseite durchgefiihrt. Unmittelbar nach einer Ausgangsmessung und
der oralen Aufnahme von 300 - 500 ml Fliissigkeit, stieg nach 15 Minuten die RZ im Mittel um
9,1 Q (1,3% des mittleren Ausgangswertes) an [14]. Diese Verdnderungen liegen im Bereich der
oben beschriebenen orthostatischen Einfliisse. Dieses Ergebnis stimmen mit Untersuchungen
tiberein, in denen eine Fliissigkeitsansammlung im transzelluldren ,,dritten Raum* wie Harnblase
oder Bauchhohle durch die BIA nicht ausreichend erfasst werden konnte [74], [75]. Eine
ausgiebige Nahrungsaufnahme kann die RZ durch ein postprandiales Blutpooling im

Splanchnikusgebiet beeinflussen [56].

Voraussetzung fiir den sinnvollen und korrekten Einsatz der Monofrequenz BIA sind:
1. Gerite, die nicht nur die gleichen Spezifikationen, sondern eine Ubereinstimmung in der
Messgenauigkeit besitzen.
2. Ein einheitliches Messprotokoll iiber Position, Ruhezeit, Raumtemperatur, Elektroden-
platzierung, Messbedingungen und eine 2-stiindige Nahrungspause vor der Untersu-

chung.
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24 Sonographie der Vena cava inferior

24.1 Prinzip

Die Sonographie ist ein bildgebendes Verfahren, welches sich die Ausbreitung und Reflexion
von Schallwellen in Geweben zu Nutze macht. Schallwellen werden durch elektrische Impulse in
speziellen Kristallen bzw. Keramiken eines sogenannten Schallwandlers erzeugt. Diese sind in
der Lage, zuriickkommende mechanische Schwingungen in elektrische Impulse umzuwandeln.
Das Sende-Empfangsprinzip medizinischer Ultraschallgerite ist das Impuls-Echo-Verfahren, bei
dem der Ultraschallkopf (Kristall/Keramik) in kurzen zeitlichen Abstinden Schallwellen
aussendet, um dann wieder auf Empfang umzuschalten. Die mechanischen Schwingungen regen
die Umgebung an, sodass sich Wellen mit Schallgeschwindigkeit ¢ [m/s] im Gewebe oder in
Fliissigkeit ausbreiten konnen. An Grenzflichen kommt es je nach Unterschied der akustischen
Dichte zu einer teilweisen oder vollstindigen Reflexion der Energie, die als Echosignal das
Untersuchungsgebiet erneut, allerdings auf den Schallwandler zu, durchlduft. Der Anteil der
reflektierten Energie ist dabei proportional zur Hohe der Dichteunterschiede. Je niedriger die
Differenz, desto weniger Schall wird reflektiert. Jede empfangene Amplitude kann einem
bestimmten Ort in der Tiefe zugeordnet werden. Die zeitlichen Latenzen aus gesendeten und
empfangenen Signalen wird zu einem zweidimensionalen Bild umgerechnet. Mehrere
Ultraschalllinien werden nach ihrer Amplitude (niedrige Amplitude entspricht dunkel und hohe
Amplitude hell) analysiert, woraus sich unterschiedliche Graustufen ergeben, die am Bildschirm
rdaumlich zugeordnet werden konnen (B-Mode) [76], [77]. Homogene Bereiche wie Fliissigkeiten
erzeugen kaum Echos und bilden sich im Ultraschallbild dunkel ab. Starke Dichteunterschiede
fiihren zu ausgeprigten Echos und rufen im Extremfall eine Totalreflexion mit einem weillen
Band und einem schwarzen Schallschatten hervor. Die Schallausbreitungsgeschwindigkeit im
Korper wird ndherungsweise mit der mittleren Schallgeschwindigkeit im Wasser bei 37°C (c =
1540 m/s) angenommen. Der Zusammenhang zwischen Zeit (t) und Ort (x) ergibt sich als:

x=c/2*%t

Eine weitere Darstellungsform ist das M-Mode-Verfahren (M=motion=Bewegung). Die
riumlichen Anderungen der Graustufen an einem bestimmten Messpunkt werden zeitlich
abgebildet. Schwankungen des Kalibers von Hohlorganen koénnen wie z. B. in der Echokardio-
graphie in Abhéngigkeit von ihrer Funktion erfasst werden [77].

Als Schallwandler kommen am haufigsten Linear-, Konvex- und Sektorschallkdpfe zur Anwen-

dung. Der in dieser Untersuchung verwendete Konvexschallkopf erzeugt ein Bild, welches mit
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seinen Charakteristika zwischen dem Linear- und dem Sektorschallkopf mit ihren rechteckigen
bzw. fiacherformigen Bildern liegt. Die Liniendichte der ausgesendeten Schallwellen nimmt mit
der Entfernung vom Schallkopf gering ab. Die Vorteile eines Konvexschallkopfes sind ein
groB3es Nah- und Fernfeld sowie eine leichte Handhabung [76].

Abdominelle und thorakale Druckschwankungen, zentraler Venendruck [78] und Venenpuls
wirken sich auf die Form und den Querschnittes der VCI aus. Die Atmung hat an der oben be-
schriebenen Durchtrittsstelle den stirksten Einfluss. In Expiration ist das Zwerchfell entspannt,
der Durchmesser maximal, am Ende der Inspiration wirkt das Diaphragma wie ein Ventil und
verengt die VCI, teilweise bis zum Verschluss [29].

Der Venenpuls spiegelt Druckschwankungen in den herznahen GefaBBen wider und ist ma3geb-
lich durch den Druck im rechten Vorhof bestimmt. Es werden die positiven a-, c- und v-Wellen,
die zu einer Zunahme des GefdBBdurchmessers fithren, von den negativen x- und y-Wellen
unterschieden. Die a- und die c-Welle werden durch die Vorhofkontraktion sowie die Ventrikel-
kontraktion und somit einer intravasalen Druckerhohung ausgelost. Die v-Welle entsteht durch
die Entspannung des Ventrikels bei geschlossener Atrioventrikularklappe. Der gegenldufige
Mechanismus einer Druckentlastung wird durch die Bewegung der Ventilebene in Richtung
Herzspitze und die Offnung der Trikuspidalklappe hervorgerufen, was die x- respektive y-Welle
produziert. Im M-Mode bildet sich der Venenpuls ab. Bei simultaner Aufzeichnung eines EKG
zeigt sich die Ubereinstimmung des EKG-Musters mit der Venenpulskurve [79].

Das M-Mode-Verfahren ermdglicht die Messung des maximalen Durchmessers in ruhiger

Ausatemphase im Bereich der a-Welle ohne die Verwendung eines EKG.

24.2 Handhabung

Der IVCD wurde sonographisch in Riicken- und Linksseitenlage im Zustand der ruhigen Endex-
piration gemessen. Der 3,5 MHz-Konvex-Schallkopf wurde dazu subxiphoidal im Léngsschnitt
positioniert und die Vene im rechten Winkel zum Hauptstrahl der Schallwellen dargestellt. Di-
rekt unterhalb des Zwerchfells im intrahepatischen Abschnitt ist die VCI durch eine bindegewe-
bige Struktur, das Ligamentum venae cavae, dorsal am Zwerchfell adaptiert. In diesem Bereich
zeigte die Vene einen ovalen bis runden Querschnitt und einen anndhernd parallelen Verlauf von
dorsaler und ventraler GefiBwand. Diese Kontaktstelle von Ligament und Gefal} stellt sich im
Ultraschall als helles Echoband dar. Direkt unterhalb dieses Bereichs trennen sich Vene und
Zwerchfell wieder, laufen auseinander und werden durch Lebergewebe demarkiert. Oberhalb
dieser ,,Aufzweigung* war der verlésslichste und am besten reproduzierbare Messpunkt fiir den

IVCD. Der Durchmesser wurde simultan im B- und M-Mode dargestellt. Die Messung wurde am
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Ende einer ruhigen Ausatmung unter Vermeidung von Valsalva-Manovern in Riicken- und
Linksseitenlage durchgefiihrt. In der Abb. 2.8 sind der Messort im B-Bild und der IVCD max im
B- bzw. M-Mode dargestellt.

243 Bias

Die Fehlermdglichkeiten in der Bestimmung des IVCD werden durch eine falsche Handhabung,
Artefakte oder Storungen des herznahen Kreislaufsystems begriindet.

Ein ungenau eingestellter Messpunkt kann Messfehler zur Folge haben, da das Kaliber von der
Hohe des abdominalen Anschnittes abhingt [80]. Bei schrigem Anschnitt der Vene im
Schallwellenverlauf kann es zu einer Uberschitzung des IVCD kommen. Ein hoher
intraabdominaler Druck, wie bei gefiillter Blase, Aszites oder groBen Mengen Spiilfliissigkeit bei
der PD, kann ebenso wie die Korperposition den Durchmesser sowie den Querschnitt
beeinflussen und eine Enge vortduschen [81].

Bei der Entstehung sonographischer Bilder gibt es physikalische Phidnomene, die Befunde
vortduschen, die in der Realitét nicht existieren [82]. Zu diesen Artefakten gehoren der dorsale
Schallschatten, Luftartefakte, Zystenrandschatten, dorsale Schallverstirkung, Bogenartefakte,
Wiederholungsechos, Schichtdickenartefakte und Spiegelartefakte [76].

D3= 7.6mn
D1= 11.3mm D2= 11.5mm

Abb. 2.8 B-Mode mit Messpunkt unterhalb des Zwerchfells im intrahepatischen Segment auf
der Hohe des Ligamentum venae cavae. Diese Kontaktstelle von Ligament und Gefal bildet sich
im Ultraschall als helles Echoband ab und war der verlésslichste und am besten reproduzierbare
Messpunkt fiir den IVCD. Im M-Mode stellt sich der Venenpuls mit dem maximalen und mini-
malen Durchmesser der Vene dar.
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Die in der Beurteilung des IVCD relevanten Artefakte werden im Folgenden beschrieben.
Schichtdickenartefakte entstehen an Grenzfldchen von fliissigkeitsgefiillten Hohlorganen. Tref-
fen die Schallwellen schrig auf eine Grenzfliche (z.B. GefdBwand), werden solide und liquide
Strukturen gleichzeitig in einer Schallkeule erfasst und durch den Rechner des Gerdtes gemittelt.
Der Ubergang zwischen Fliissigkeit und GefiBwand wird unscharf abgebildet und kann Sludge,
Thromben o.4. vortduschen [76]. Die Einstellung der Messpunkte kann dadurch beeintriachtigt
werden.

Wiederholungsartefakte (Reverberationsechos) werden durch hin- und herreflektierte Echos auf
threm Weg zuriick zum Schallkopf gebildet. Grenzflachen starker Dichteunterschiede, wie sie
zwischen Blut und der dorsalen Wand der Vena cava inferior im Bereich des Ligamentum venae
cavae auftreten, werden als parallele Linien abgebildet [82]. Die Festlegung des dorsalen
Messpunktes wird dadurch sehr erschwert.

Spiegelartefakte treten besonders an einer stark reflektierenden Struktur wie dem Zwerchfell auf.
Intrahepatische Strukturen wie die Vena cava inferior konnen auf die pulmonale Seite des
Zwerchfells gespiegelt werden. Eine schrige Stellung der Spiegelfldche zur Bildebene fiihrt zur
Abbildung von Anteilen des Organs aus einer anderen Ebene [76], [82].

Storungen der Herzfunktion, in besonderem Maf3e eine Trikuspidalinsuffizienz, haben erheb-

lichen Einfluss auf den IVCD [83] und verfélschen die Aussage liber den Volumenstatus.

2.5 Statistik

Die normal verteilten Daten wurden als Mittelwert (}_() + Standardabweichung (s), alle anderen
als Median mit der prozentualen Streuung angegeben. Der ungepaarte Student’s t-Test wurde bei
den normal und der Mann-Whitney-Test bei den nicht normal verteilten abhéingigen Variablen
verwendet.

Wiederholte Messungen wurden mit dem gepaarten Student’s t-Test untersucht, falls eine Nor-
malverteilung vorlag, andernfalls fand der Wilcoxon signed-rank-Test Verwendung. Ein p-Wert
< 0,05 wurde als statistisch signifikant beurteilt. Diese Werte sind durch Fettdruck gekennzeich-
net.

Die statistische Kalkulation und die graphische Umsetzung erfolgten mit GraphPad prism 4.
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2.6 Fehlerelimination

Im Rahmen der Fehlerelimination wurden Messungen von zwei Kinder ausgeschlossen, da je
einmal die RZ im Vergleich links/rechts und einmal der IVCD im Vergleich M-/B-Mode
auBlerhalb der 5-fachen Standardabweichung der Untersuchungsgruppe lagen und ein

systemischer Fehler nicht auszuschlieSen war.
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3 Ergebnisse
3.1 Normalpopulation und Bioimpedanzanalyse
3.1.1 Deskriptive Statistik

Die BIA wurde in Riickenlage an beiden Kdorperseiten nach der Referenzmethode durchgefiihrt.
Als Rohdaten wurden die RZ, die XC und der PA erfasst und in den Tabellen 3.1 und 3.2 als
Quartile, Mittelwert ()_() und Standardabweichung (s) fiir die linke und rechte Korperseite darge-

stellt. Eine Schiilerin wurde nur auf der linken Seite gemessen.

Der Fokus der Untersuchung lag in der Beurteilung des Korperwassers. Aus diesem

Grunde beschriankte sich die weitere Analyse der Daten auf die Resistanz.

3.1.2 Korpersymmetrie

Der menschliche Korper zeichnet sich duBerlich durch eine strenge Symmetrie aus. Die inneren
Organe sind aber asymmetrisch angelegt, und dies konnte Einfluss auf die Impedanzmessung
haben. Der Idealfall wire durch die Differenz der Mittelwerte (X Diff.) =0 Q, die Differenz der
Standardabweichung (s Diff.) = 0 Q, den Korrelationskoeffizienten r j;re = 1 charakterisiert. Die
Stichprobenergebnisse der Messungen auf der linken (n = 205) und der rechten (n = 204) Kor-
perseite sind:

X Diff=6,8Q s Diff=16 Q r=0.98

Die mittlere RZ der linken Seite lag iiber der mittleren RZ der rechten Seite. Die Differenz zwi-
schen links und rechts betrug 6,8 Q. Das sind 1,1% des Mittelwertes der RZ der linken Korper-
seite. Die Differenz zu den Erwartungswerten ist statistisch nicht signifikant von Null verschie-
den (p = 0,39, ungepaarter t-Test). Individuell waren Differenzen bis zu 45 Q vorhanden, die
durch Korperasymmetrien oder durch Messfehler verursacht sein konnen. Die einseitige Be-
stimmung ist fiir den gesamten Korper reprasentativ. Es ergibt sich allerdings die Mdglichkeit,

durch eine doppelseitige Bestimmung der RZ Messfehler zu reduzieren. Die Korrelation ist in

Abb. 3.1 dargestellt.

Fiir die weitere Betrachtung wurde die RZ der linken Korperseite herangezogen.
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Abb. 3.1 Korrelation der Resistanz [€2] der linken und der rechten Korperseite, r = 0,98 (n =

204). Der Unterschied zwischen beiden Korperseiten war statistisch nicht signifikant (p = 0,39,
ungepaarter t-Test).
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Tab. 3.1 Linke Korperseite; Quartile, Mittelwert, Standardabweichung (s) fiir die Resistanz,
Reaktanz und Phasenwinkel nach Geschlecht getrennt (SEM = Standardfehler des Mittelwertes).

Resistanz [Q] Reaktanz [Q] Phasenwinkel [Grd.]
Geschlecht w m w m w m
Messungen 110 95 110 95 110 95
-‘E Minimum 500 412 51 49 4,1 4.6
= 259% Perzentile 626 570 63 58 5.2 5.2
£ Median 671 619 70 63 5.8 5.8
% 75% Perzentile 720 654 74 69 58 5,8
= Maximum 834 818 94 79 8,1 7,5
T Mittelwert 673 613 69 63 5,6 5,7
s 72 73 8,0 7,0 0,6 0,6
SEM 6,88 7,53 0,77 0,72 0,06 0,06

Tab. 3.2 Rechte Korperseite; Quartile, Mittelwert, Standardabweichung (s) fiir die Resistanz,
Reaktanz und Phasenwinkel nach Geschlecht getrennt (SEM = Standardfehler des Mittelwertes).

Resistanz [Q] Reaktanz [Q] Phasenwinkel [Grd.]
Geschlecht w m w m w m
Messungen 109 95 109 95 109 95
% Minimum 502 398 52 49 4,6 4,6
é 25% Perzentile 622 558 65 59 5,2 5,2
S Median 667 612 69 64 5.8 5.8
&  75% Perzentile 707 652 75 68 6,8 6.4
fé Maximum 822 786 97 81 8,7 7,6
Mittelwert 667 606 69 64 5.8 5,8
S 73 71 8,5 7,0 0,6 0,6

SEM 7,0 7,8 0,8 0,7 0,06 0,06
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3.13 Geschlechtsabhingigkeit

Die Korperzusammensetzung zwischen Frauen und Minnern weist, wie im Abschnitt 1.2.1 be-
schrieben, deutliche Unterschiede auf. Im folgenden konnte gezeigt werden, dass die RZ in der
Stichprobe unabhingig vom Alter zwischen Méadchen und Jungen unterschiedlich war. Die RZ
bei den Médchen lag im Mittel um 60 £+ 10,1 (s) Q hoher als bei den Jungen. Die Beziehung der
RZ zu den physischen Charakteristika wurde aus diesem Grunde fiir die Geschlechter getrennt
analysiert. Die Verteilungen der RZ fiir die Méddchen und Jungen sind in Abb. 3.2 und 3.3 gege-

ben.

3.14 Korrelation der Resistanz mit den physischen Charakteristika

Die RZ ist als elektrischer Widerstand neben den Ladungstragern und deren Verfiigbarkeit von
der Lange und dem Querschnitt des Leiters abhidngig. In der Entwicklung kommt es proportional
zum Alter zu einer Gewichtszunahme und somit zu einem absoluten Anstieg des Korperwassers
und der Ladungstriger. Demgegentiber steht die Zunahme der Korperlange und der Zellsubstanz.
In der Untersuchungsgruppe zeigte sich eine negative Korrelation der RZ zu Alter, KG, KL,
KOF und BMI. Die Korrelationskoeffizienten sind nach Geschlecht getrennt in der Tab. 3.3 dar-
gestellt. Die negative Korrelation der RZ zu den physischen Charakteristika deutet an, dass in
der Wachstumsphase die Zunahme des Korperwassers den stirksten Einfluss auf die RZ hat.
Dabei scheint der Zunahme der Muskelmasse die grofite Bedeutung zuzukommen.

Die Normalwerte der RZ sollen zum Vergleich mit Dialysepatienten dienen. Um der starken
Abhéngigkeit von den physischen Charakteristika Rechnung zu tragen, muss eine anthropometri-
sche BezugsgroBe ausgewéhlt werden. Eine altersabhiingige Darstellung, die iiblicherweise be-
nutzt wird, ist aufgrund der Wachstumsretardierung und der verzdgerten Pubertét der Dialyse-
patienten ungeeignet. Welche Bezugsgrofle im Vergleich zwischen Gesunden und Patienten am

geeignetsten ist, wird noch zu kldren sein.

Tab. 3.3 Korrelation zwischen der Resistanz und den physischen Charakteristika nach Ge-
schlecht getrennt.

Alter [a] KG [kg] KL [em] KOF [m?] BMI [kg/m?]
Midchen (n =110) r=-0,55 r=-0,67 r=-0,58 r =-0,66 r=-0,70
N
&  Jungen (n = 95) r =-0,66 r=-0,76 r=-0,70 r=-0,76 r =-0,65
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Abb. 3.2 Verteilung der RZ fiir die Madchen (n = 110).
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Abb. 3.3 Verteilung der RZ fiir die Jungen (n = 95).
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3.1.5 Vergleichswerte

Die Resistanzwerte der gesunden Kinder sind Normalwerte, die zur Beurteilung der RZ der Dia-
lysepatienten herangezogen werden konnen. Aufgrund der ausgeprigten Abhdngigkeit der RZ
von den physischen Charakteristika muss die RZ mit einem dieser Parameter in Bezug gesetzt
werden. Ausgehend von der Stirke der Korrelation kommen das KG, der BMI oder die KOF in
Frage. Das Alter scheidet wegen der Wachstumsretardierung und der verzdgerten Pubertit der
Dialysepatienten aus. Die Korrelationen sind fiir die Geschlechter getrennt mit Regressionsgera-
de und 95%-Konfidenzintervall (CI) in Abb. 3.4 bis 3.6 dargestellt. Die Regressionsgleichungen
fiir die mittlere Resistanz (RZ) sind gegeben. Das 95%-CI der RZ entspricht der 2-fachen Stan-
dardabweichung vom RZ. Die einfache Standardabweichung ist in den Abbildungen angegeben.
Die Angaben ermdéglichen, fiir beliebige Werte des KG, des BMI oder der KOF den korrespon-

dierenden Normalwert der RZ und des 95%-CI zu berechnen.

3.1.6 Beobachtervarianz
Die Reproduzierbarkeit der BIA war sehr gut. Die Beobachtervarianz wurde als Varianz-

Koeffizient fiir die RZ auf der linken Korperseite bestimmt und war mit 0,08% minimal.
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Abb. 3.4 Normalwerte der RZ in Bezug auf das KG mit Regressionsgerade und 95% Konfi-
denzintervall fiir Mddchen (n = 110) und Jungen (n = 95).
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Abb. 3.5 Normalwerte der RZ in Bezug auf den BMI mit Regressionsgerade und 95% Konfi-
denzintervall fiir Maddchen (n = 110) und Jungen (n = 95).
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Abb. 3.6 Normalwerte der RZ in Bezug auf die KOF mit Regressionsgerade und 95% Konfi-
denzintervall fiir Mddchen (n = 110) und Jungen (n = 95).
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3.2 Normalpopulation und Durchmesser der Vena cava inferior

3.2.1 Messmethoden

Der IVCD ist nicht nur vom Fiillungszustand des Gefdf3es, sondern auch von der Hohe des be-
trachteten Segmentes und den umgebenden Druckverhiltnissen abhéngig. Im abdominellen Teil
ist der Querschnitt meist kommaformig, im Bereich des Durchtrittes durch das Zwerchfell iiber-
wiegend oval bis rund. Im diaphragmalen Abschnitt ist das Gefal lose fixiert. Ein wichtiger Ori-
entierungspunkt ist das Ligamentum venae cavae. Die Venen gehoren zum Niederdrucksystem
und der Wandaufbau ist wenig muskulds. Durch einen Lagerungswechsel kann es zu veridnderten
Druckverhaltnissen kommen, die ihrerseits die Form und den Durchmesser beeinflussen. Um den
maximalen Durchmesser moglicht genau zu erfassen, erfolgte die sonographische Darstellung
der VCI in Riicken- und Linksseitenlage. Bei 9 Kindern konnte der IVCD mindestens einmal
nicht nach der Referenzmethode eingestellt werden.

Der maximale Durchmesser der VCI wurde in endexpiratorischer Atemruhelage simultan im B-
und M-Mode bestimmt. Es zeigte sich ein Korrelationskoeffizient von r = 0,98. Die Streuung um
die Regressionsgerade war symmetrisch und betrug maximal 1,4 mm. Sie war unabhingig von
der Weite des Durchmessers. Die Korrelation ist in Abb. 3.7 dargestellt. Die Werte im B- und
M-Mode waren nicht signifikant voneinander verschieden (p = 0,73, gepaarter t-Test).

Daraus ergibt sich, dass die Darstellungen im B- und M-Mode fiir den geilibten Untersucher

gleichwertig sind.
Fiir die weiteren Betrachtungen sind die im M-Mode ermittelten Werte eingeflossen.
Der maximale Durchmesser wird im Folgenden als IVCD bezeichnet.
3.2.2 Deskriptive Statistik
Der IVCD wurde in Riicken- und Seitenlage nach der Referenzmethode bestimmt. In der Tabelle

3.4 sind die Quartile, Mittelwert ()_() und Standardabweichung (s) fiir den IVCD in Riicken- und
Seitenlage fiir Maddchen und Jungen gegeben.
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Abb. 3.7 Der maximale Durchmessers der Vena cava inferior, gemessen im M-Mode und B-
Mode, zeigte eine Korrelation von r = 0.98.

Tab. 3.4 Quartile, Mittelwert, Standardabweichung (s) fiir den IVCD in Riicken- und
Seitenlage, SEM = Standardfehler des Mittelwertes. Angaben in [mm].

IVCD Riickenlage IVCD Seitenlage
Geschlecht w m w m
Messungen 106 90 106 90
Minimum 6,6 8,1 6,3 7,2
25% Perzentile 10,5 11,3 10,2 11,1
Median 12,3 13,2 11,7 12,3
75% Perzentile 14,7 15,5 13,8 14,4
Maximum 19,5 22,0 17,1 18,5
Mittelwert 12,7 13,4 12,0 12,6
s 2,7 2,8 2,4 2,4
SEM 0,26 0,30 0,23 0,26
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3.23 Geschlechtsabhingigkeit

Der IVCD der Médchen und Jungen lag bei 12,7 £ 2,7 (s) mm und 13,4 + 2,8 (s) mm in Riicken-
lage sowie 12,0 £ 2,4 (s) mm und 12,6 + 2,4 (s) mm in Seitenlage. Die Unterschiede zwischen
den Geschlechtern waren nicht signifikant (p = 0,06 bzw. 0,07, ungepaarter t-Test). Es wurde der
Index des Durchmessers der Vena cava inferior (IVCI) als IVCD/KOF berechnet. Der IVCI fiir
Maidchen und Jungen betrug 10,3 £ 1,7 (s) mm/m? und 10,6 £ 1,3 (s) mm/m? in Riickenlage so-
wie 9,8 £ 1,6 (s) mm/m? und 10,1 £ 1,7 (s) mm/m? in Seitenlage. Bezogen auf die KOF ergab
sich ebenfalls weder in Riickenlage noch in Seitenlage ein statistisch signifikanter Unterschied
zwischen Médchen und Jungen (p = 0,18 bzw. 0,25, ungepaarter t-Test). Daraus ergibt sich in
der Konsequenz, dass die Normalwerte des IVCD nicht geschlechtsspezifisch sind.

Die Analyse des IVCD erfolgte fiir Madchen und Jungen kombiniert.

3.24 Korperlage

Wie bereits unter 2.4.1 beschrieben fithren Druckverdnderungen im Gefal3, aber auch in den an-
grenzenden Korperhohlen zur Verformung der VCI. Der Verlauf caudal der Leber ist sehr varia-
bel. Die Vorstellung, dass die Korperlage einen Einfluss auf den Querschnitt der Vena cava hat
liegt nahe.

In der Untersuchungsgruppe ergab sich eine Abhingigkeit des IVCD von der Korperlage. In der
Riickenlage war der Durchmesser im Mittel um 0,7 = 1,5 (s) mm weiter als in der Seitenlage.
Der Korrelationskoeffizient war r = 0,83. Die Korrelation und das Bland-Altman-Diagramm [84]
sind in Abb. 3.8 und 3.9 dargestellt. Der Unterschied des IVCD in Riicken- und Seitenlage war
statistisch signifikant (p < 0,0001, gepaarter t-Test).

Die Abweichung im Mittel von 0,7 mm entspricht 5,3% des mittleren IVCD in Riickenlage. Wie
aus Abb. 3.9 ersichtlich traten im Extremfall Differenzen zwischen -4,2 und 6,9 mm auf. Eine
Bestimmung des IVCD in Riicken- und Seitenlage und die Mittelung der Werte ist zur Minimie-
rung des systematischen Fehlers empfohlen. Fiir die Untersuchungsgruppe ergibt sich ein Durch-
schnitt aus Riicken und Seitenlage von GIVCD = 12,6 + 2,5 (s) mm. Die Verteilung des YIVCD
ist in Abbildung 3.10 dargestellt.
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Abb. 3.8 Korrelation des maximalen IVCD in Riicken- und Seitenlage. Der Korrelationskoeffi-
zient war r = 0,83.
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Abb. 3.9 Die mittlere Differenz des IVCD in Riicken und Seitenlage betrdgt 0,7 mm. Die maxi-
male Streuung reicht von -4,2 bis 6,9 mm.
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Abb. 3.10 Verteilung des JIVCD aus Riicken- und Seitenlage (n = 196).

3.2.5 Korrelation des IVCD mit den physischen Charakteristika

Der IVCD korrelierte signifikant mit den physischen Charakteristika, dem systolischen
Blutdruck, aber nicht signifikant mit dem diastolischen Blutdruck. Eine inverse Korrelation
bestand mit der Resistanz und schwach mit dem Puls. JIVCD und der IVCD in Riickenlage
erbrachten nahezu identische Ergebnisse. Der IVCD in Seitenlage zeigte schwichere
Zusammenhidnge. Die engste Korrelation bestand zur KL dicht gefolgt von der KOF und dem
KG. Die Korrelationskoeffizienten sind in der Tab. 3.5 gegeben.

3.2.6 Vergleichswerte

Wie schon fiir die Resistanz, so zeigte sich auch fiir den IVCD ein enger Zusammenhang zu der
KOF, dem KG sowie der KL, aber weniger stark ausgeprigt zum BMI.

Es wurde fiir das KG, die KL und die KOF die Regression berechnet und das 95%-CI ermittelt.
Die Korrelation ist mit Regressionsgerade und 95%-CI in Abb. 3.11 bis 3.13 dargestellt. Die
Regressionsgleichungen fiir den mittleren IVCD (/VCD) sind gegeben. Das 95%-CI des IVCD
entspricht der 2-fachen Standardabweichung vom /VCD. Die einfache Standardabweichung ist in
den Abbildungen gegeben. Die Angaben ermdglichen, fiir beliebige Werte des KG, der KL oder
der KOF den korrespondierenden Normalwert des /FCD und des 95%-CI zu berechnen.
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3.2.7 Beobachtervarianz
Der Beobachtervarianz fiir den IVCD max. wurde in Riickenlage als Varianzkoeffizient berech-

net und lag bei 7,1 %.

Tab. 3.5 Korrelation des IVCD mit den physischen Charakteristika sowie Blutdruck, Puls und
RZ.

IVCD IVCD JIVCD
Riickenlage Seitenlage Riicken- und Seitenlage
Alter r=20,76 r=0,71 r=0,77
KG r=0,77 r=0,70 r=0,77
KL r=0,81 r=0,73 r=0,81
KOF r=0,81 r=0,72 r=0,79
BMI r=0,55 r=0,50 r=0,54
RR syst. r=0,51 r=0,41 r=0,48
RR diast. r=0,24 r=0,17 r=0,22
Puls r =-0,35 r=-0,41 r=-0,40

Resistanz r =-0,58 r=-0,57 r=-0,60
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Abb. 3.11 Normalwerte des IVCD in Bezug auf das KG mit Regressionsgerade und 95%-CI
(n=196).
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Abb. 3.12 Normalwerte des IVCD in Bezug auf die KL mit Regressionsgerade und 95%-CI
(n=196).
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33 Dialysepatienten und Gewichtsverlauf

Das KG wurde vor und unmittelbar nach der Dialyse mit einer Seca Prizisionswaage (s.0.) be-
stimmt. Das mittlere KG der HD-Patienten war 41,8 + 12,1 (s) kg vor und 40,3 + 12,0 (s) kg
nach der Dialysesitzung. Die Patienten an der PD wurden am Abend vor dem Einlassen und am
Morgen nach dem Ablassen des Dialysates gewogen. Das mittlere KG betrug 48,9 + 9,7 (s) kg
bzw. 47,9 + 9,8 (s) kg. Die Gewichtsabnahme (A KG) in beiden Gruppen, war signifikant (p <
0,0001, gepaarter t-Test). A KG der HD- und der PD-Patienten lag bei -1,5 £+ 0,96 (s) kg respek-
tive -1,0 £ 0,6 (s) kg.

Bei 62 Messungen an der HD konnte das entzogene Ultrafiltrat ermittelt und mit dem A KG
verglichen werden. Idealerweise sollte das A KG genau um die Menge des UF abnehmen.
Statistisch ausgedriickt ergébe sich ein Korrelationskoeffizient von r = -1 (Identitétslinie Abb.
3.14). Bei der HD korrelierte A KG invers mit der Menge des UF, r = - 0,89. Das mittlere
Ultrafiltrat an der HD betrug 2,3 £+ 1,0 (s) 1. Daraus ergibt sich fiir die UF bezogen auf das
Gewicht eine positive Bilanz von 0,8 1. Der Zusammenhang zwischen Gewichtsabnahme und
Ultrafiltrat ist graphisch in Abb. 3.14 dargestellt. Die Storfaktoren sind die Nahrungsaufnahme

unter der Behandlung, die Restdiurese und die Perspiratio insensibilis.
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Abb. 3.14 Die Korrelation von Gewichtsabnahme (A KG) und Ultrafiltrat an der HD erbrachte
bei 62 Messungen einen Korrelationskoeffizienten von r = - 0,89.
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3.4 Dialysepatienten und Blutdruck

Blutdruck und Puls wurden vor und direkt nach jeder Dialyse oszillometrisch mittels eines
,Critikon*“-Gerétes (s.0.) gemessen und aufgezeichnet. Der BP der HD-Patienten war vor und
nach der Dialyse systolisch/diastolisch 140 £ 25 (s) / 91 + 13 (s) mmHg respektive 127 £ 17 (s) /
80 £ 15 (s) mmHg. Der systolische BP nahm im Mittel um 14 £ 9 (s) und der diastolische BP im
Mittel um 11 £ 9 mmHg ab.

Der Blutdruck der PD Patienten war vor und nach der Behandlung 142 £ 9 (s) / 83 £ 16 (s) mm
Hg respektive 138 = 18 (s) / 77 £ 7 mmHg. Der systolische und diastolische Blutdruck vor und
nach der Dialyse nahmen im Mittel um 4 + 10 (s) und 7 £ 9 (s) mmHg ab.

34.1 Blutdruck und Héimodialyse

Aus 77 Messungen vor und 76 Messungen nach der HD ergab sich folgendes Blutdruckprofil. 55
mal (71%) war der BP vor und 63 mal (83%) nach der Behandlung im Normbereich. In 12 Fél-
len (16%) konnte der BP durch die Behandlung normalisiert werden und bei 3 Messungen (4%)
war erst nach der Dialyse der BP erhoht. In 10 Fillen (13%) hatte der Bluthochdruck vor und
nach der Behandlung Bestand. Ein Patient versdumte aufgrund einer verkiirzten Behandlungs-
dauer die Messung nach der Dialyse.

Bezogen auf die 26 HD-Patienten ergab sich folgende Verteilung. 13 Patienten (50%) waren
nicht hypertensiv. Von den anderen 13 Patienten (50%) konnte bei 8 Patienten (31%) des BP
mindestens bei einer Sitzung der BP durch die Dialyse normalisiert werden. Bei 5 Patienten
(19%) blieb der BP erhoht und bei 3 Patienten (12%) kam es im Anschluss an die Therapie zu
einem Blutdruckanstieg.

Als Hypotonie wurden Episoden mit Ubelkeit, Erbrechen, Schwindel, Kopfschmerz oder Mus-
kelkrampfen gewertet, die eine intravendse Fliissigkeitsgabe notwendig machten.

Laut dieser Definition kam es 28 mal (36%) zu einer Hypotonie. Diese Episoden verteilten sich

auf 12 Patienten (33%).

3.4.2 Blutdruck und Peritonealdialyse

Aus 12 Messungen vor und nach der Behandlung ergaben sich folgende Zusammenhinge. 10
mal (83%) bestand vor und 9 mal (75%) nach der Dialyse einen normaler BP. In einem Fall
wurde der BP durch die Behandlung normalisiert und 2 mal trat die Hypertonie erst nach der
Dialyse auf. Hypotonien wurden nicht beobachtet.

Auf die Patienten bezogen waren 3/5 vor und nach der Behandlung normoton.
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3.5 Dialysepatienten und Bioimpedanzanalyse

3.5.1 Deskriptive Statistik Himodialyse

Die BIA wurde direkt vor der Dialyse und unmittelbar nach dem AbschlieBen von der Maschine
durchgefiihrt. Die RZ wurde 77 mal vor und 76 mal nach der Behandlung, getrennt nach der
Seite mit und ohne Fistel erfasst. 24 Patientinnen und Patienten wurden an drei Behandlungs-
tagen untersucht. Eine Patientin brach die Untersuchung nach einem Tag aus personlichen
Griinden ab. Ein Patient wurde an vier Tagen untersucht. Ein weiterer versdumte wegen einer
verkiirzten Behandlungsdauer die Messung nach der Dialyse. Die Quartile, Mittelwert, und
Standardabweichung fiir die Resistanz vor und nach der Dialyse, getrennt nach der Korperseite

ohne und mit arteriovendser Fistel sowie Geschlecht sind in Tab. 3.6 gegeben.

3.5.2 Deskriptive Statistik Peritonealdialyse

Die BIA wurde am Abend vor dem Einlassen und am Morgen nach dem Auslauf des Dialysates
bestimmt. Die RZ wurde 12 mal vor sowie nach der Dialyse an beiden Kdorperseiten gemessen.
Eine Patientin und ein Patient wurden wihrend drei Zyklen die weiteren wihrend zwei Zyklen
untersucht. Quartile, Mittelwert und Standardabweichung fiir die Resistanz vor und nach der

Dialyse getrennt nach dem Geschlecht sind in Tab. 3.7 gegeben.

353 Korpersymmetrie bei Dialysepatienten

Patienten an der HD haben an den Extremititen einen arteriovendsen Kurzschluss (Shunt oder
Fistel genannt), der zu einem erhéhtem Blutfluss fiihrt und als Zugangsstelle fiir den extrakorpo-
ralen Kreislauf dient. Dieser Shunt konnte die RZ beeinflussen. Auf der Kdrperseite ohne Fistel
war die Gesamt-RZ aus weiblichen und méinnlichen Patienten vor der Dialyse im Mittel um 16 Q
hoher als auf der Gegenseite. Nach der Dialyse lag sie auf der Seite ohne Fistel um 2 Q unter der
RZ der Gegenseite. Allerdings waren die Unterschiede zwischen den Korperseiten weder vor
noch nach der Dialyse statistisch signifikant (p = 0,26 bzw. p = 0,89, ungepaarter t-Test). Zur
Vermeidung eines systematischen Fehlers und zur besseren Vergleichbarkeit mit der Normal-
population wurde die RZ der Korperseite ohne Fistel fiir die Analyse verwendet.

Die PD-Patienten zeigten an der linken Korperseite vor und nach der Dialyse eine RZ die um 5 +

32 (s) Q respektive 6 £ 33 (s) Q iiber der, der Gegenseite lagen. Die Unterschiede entsprechen
den Abweichungen in der Normalpopulation und sind statistisch nicht signifikant (p = 0,87 bzw.
0,86, ungepaarter t-Test). Fiir die weitere Analyse wurde die RZ der Korperseite ohne Fistel

verwendet.
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3.6 Dialysepatienten und Durchmesser der Vena cava inferior
In der Normalpopulation war weder fiir den IVCD noch fiir den IVCI ein Unterschied, zwischen
Maidchen und Jungen nachzuweisen. Aus diesem Grund wurde darauf verzichtet, den IVCD in

der Patientengruppe geschlechtsspezifisch zu erfassen.

3.6.1 Deskriptive Statistik Himodialyse

Der IVCD wurde vor und direkt nach der Dialyse jeweils in Riicken und Seitenlage sono-
graphisch gemessen. Bei den 77 Untersuchungen lie} sich 1 mal vor der Dialyse (weder in
Riicken- noch in Seitenlage) und nach der Behandlung (9 mal in Riickenlage sowie 5 mal in Sei-
tenlage) die Referenzposition nicht einstellen. Ursache war die Uberlagerung des Schallfensters
mit Darmluft. Quartile, Mittelwert, und Standardabweichung (s) fiir IVCD vor und nach der
Héamodialyse sind in Tab. 3.8 gegeben.

Der Unterschied des IVCD zwischen Riicken- und Seitenlage war vor und nach der Dialyse sta-
tistisch signifikant (p < 0,0001, gepaarter t-Test). Zur Minimierung des Einflusses der Korperla-
ge wurde der Durchschnitt des IVCD (JIVCD) aus Riicken- und Seitenlage berechnet. Es ergab
sich JIVCD vor Dialyse von 14,5 + 3,0 (s) mm und nach Dialyse von 10,7 + 3,2 (s) mm.

Fiir die weitere Analyse wurde der JIVCD verwendet.

3.6.2 Deskriptive Statistik Peritonealdialyse

Die Sonographie der VCI fand am Abend vor dem Einlauf des Dialysates in den Bauchraum und
am darauffolgenden Morgen nach dem Ablassen der Fliissigkeit in Riicken- und Seitenlage statt.
Im Gegensatz zu den Patienten an der HD gab es weder vor noch nach der Dialyse einen Unter-
schied des IVCD zwischen Riicken- und Seitenlage (p = 0,52, respektive 0,59, gepaarter t-Test).
Quartile , Mittelwert, und Standardabweichung (s) sind in Tab 3.9 dargestellt. Um zwischen HD
und PD vergleichbare Werte zu erhalten, wurde ebenfalls der JIVCD aus den Werten vor und
nach der Behandlung berechnet. Es ergab sich & IVCD 13,8 + 3,2 respektive 12,8 £ 2,4 (s) mm.
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Tab. 3.6 Quartile, Mittelwert, Standardabweichung (s) fiir die Resistanz vor und nach der Dia-
lyse auf der Korperseite ohne und mit Fistel, nach Geschlecht getrennt, SEM = Standardfehler
des Mittelwertes.

HD RZ vor Dialyse [Q] RZ nach Dialyse [Q]
Fistel ohne mit ohne mit
Geschlecht w m w m w m w m
Messungen 28 49 28 49 28 48 28 48
Minimum 508 470 489 466 617 505 623 511
25% Perzentile 596 544 578 524 712 618 722 630
Median 640 571 615 556 770 684 761 679
75% Perzentile 680 627 656 618 813 744 796 739
Maximum 922 791 925 796 912 870 985 870
Mittelwert 652 593 632 580 762 682 764 684
s 92,8 76,7 86,1 81,8 81,1 85,3 83,2 82,6
SEM 17,54 10,95 16,28 11,68 15,33 12,31 15,72 11,92

Tab. 3.7 Quartile , Mittelwert, Standardabweichung (s) flir die Resistanz auf der linken Kd&rper-
seite, vor und nach der Dialyse getrennt nach dem Geschlecht (Angaben in [Q]). SEM = Stan-
dardfehler des Mittelwertes.

PD RZ vor Dialyse [Q] RZ nach Dialyse [€2]
Geschlecht w m w m
Messungen 5 7 5 7
Minimum 577 474 652 504
25% Perzentile * 546 * 562
Median 640 661 697 678
75% Perzentile * 690 * 732
Maximum 660 723 737 744
Mittelwert 627 619 688 645
s 36,7 102,8 35,2 102,3
SEM 16,41 38,87 15,73 38,68

* ungentligende Anzahl von Werten fiir die Berechnung
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Tab. 3.8 Quartile , Mittelwert, und Standardabweichung (s) fiir IVCD vor und nach der Hamo-
dialyse in Riicken- und Seitenlage, SEM = Fehler des Mittelwertes.

HD IVCD vor Dialyse [mm] IVCD nach Dialyse [mm]
Riickenlage Seitenlage Riickenlage Seitenlage

Messungen 76 76 68 72
Minimum 7,2 7,6 5,1 6,2
25% Perzentile 12,9 12,4 9,1 7,8
Median 15,0 14,6 11,0 9,6
75% Perzentile 16,5 16,2 13,2 11,9
Maximum 21,1 21,3 19,1 17,7
Mittelwert 14,7 14,3 11,3 10,1

s 3,12 2,92 3,36 2,98
SEM 0,36 0,33 0,41 0,35

Tab. 3.9 Quartile , Mittelwert, und Standardabweichung (s) fiir IVCD vor und nach der Perito-
nealdialyse in Riicken- und Seitenlage, SEM = Fehler des Mittelwertes.

PD IVCD vor Dialyse [mm] IVCD nach Dialyse [mm]
Riickenlage Seitenlage Riickenlage Seitenlage

Messungen 12 12 12 12
Minimum 8,4 10,5 9,6 10,8
25% Perzentile 11,7 12,0 11,4 10,8
Median 13,4 13,5 11,9 12,5
75% Perzentile 15,5 15,2 13,5 14,1
Maximum 19,2 19,8 17,7 17,1
Mittelwert 13,6 13,9 12,7 12,9

s 3,4 3,0 2,5 2,3

SEM 0,99 0,87 0,71 0,65
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3.7 Verinderung der Resistanz unter der Himodialyse

Die Bioimpedanzanalyse beansprucht fiir sich, Schwankungen im Wasserhaushaltes des Men-
schen erkennen zu konnen. Unter der Dialyse wird dem Korper Fliissigkeit durch Ultrafiltration
entzogen. Nach den Prinzipien der Impedanzmessung sollte dies unter sonst gleichen Bedingun-
gen in einer Zunahme der RZ resultieren. StorgroB3en sind die Nahrungsaufnahme, Zentralisation
des Kreislaufs, Fliissigkeitsverschiebung zwischen den Kompartimenten, die Restdiurese und die
Perspiratio insensibilis.

In der Studienpopulation fiihrte der Fliissigkeitsentzug bei den Patienten an der HD zu einem
Anstieg der RZ um 94 + 51 (s) Q. Dieser Unterschied war statistisch signifikant (p < 0,0001,
gepaarter t-Test).

3.71 Zusammenhang zwischen Blutdruck- und Resistanzverinderungen

Der Blutdruck ist ein wichtiges Kriterium zur Festlegung des Dialysezielgewichtes. Idealerweise
kommt es bei einem optimalen Trockengewicht weder zu hypotonen Episoden unter der Behand-
lung noch zu einer Hypertonie im interdialytischen Intervall. In der Untersuchungsgruppe wurde
bei jedem 2. Patienten vor der Dialyse ein erhdhter BP beobachtet und bei jedem 3. Patienten trat
eine interventionsbediirftige Hypotonie auf. Die Kriterien, ab wann bei Symptomen einer Hypo-
tonie intravenos Fliissigkeit gegeben wurde, variierten zwischen den Zentren erheblich. Dadurch
war eine sinnvolle Auswertung dieser Daten nicht méglich.

Zur Beurteilung, ob ein erhohter BP sich auch in einer verdnderten RZ niederschligt, wurden die
Patienten in hyperton und normoton vor und nach der Behandlung gruppiert. Die RZ wurde mit
der KOF korreliert, die Regressionsanalyse durchgefiihrt und die Regressionsgeraden verglichen.
In der Gruppe der ménnlichen Patienten zeigte sich weder vor noch nach der Behandlung ein
signifikanter Unterschied zwischen normotonen und hypotonen Patienten.

Bei den weiblichen Patienten war vor der Dialyse der Anstieg der Regressionsgeraden so extrem
verschieden, dass ein Vergleich des Schnittpunktes mit der Y-Achse nicht moglich war. Nach

der Behandlung waren die Daten fiir eine Analyse nicht ausreichend.
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3.7.2 Zusammenhang zwischen Ultrafiltrat und Resistanzverinderung

Die UF entzieht dem Koérper Wasser, welches sich in der Menge des Ultrafiltrates widerspiegelt.
Wird die BIA bei Dialysepatienten angewandt, sollte idealerweise die Differenz der RZ (A RZ)
vor und nach der Dialyse direkt proportional zum Ultrafiltrat sein. Der Grad der Ubereinstim-
mung ist somit ein gutes MaB fiir die Verlasslichkeit der MeBmethode. Der Korrelationskoefti-

zient war r = 0,70. In Abb. 3.15 ist die Korrelation fiir die RZ und das Ultrafiltrat dargestellt.
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Abb. 3.15 Korrelation der RZ und des Ultrafiltrates der HD-Patienten. Der Korrelationskoeffi-
zient betrug r = 0,70 (n = 61).

3.8 Verinderung des IVCD unter der Himodialyse

Dem Korper des Patienten wird unter der Dialyse Fliissigkeit entzogen. Falls die Bilanz zwi-
schen Zufuhr und Ultrafiltration negativ ist, sollte eine Abnahme des IVCD folgen. Die HD fiihr-
te zu einer signifikanten Abnahme des IVCD (AIVCD) um 3,6 + 2,3 (s) mm (p < 0,0001, gepaar-
ter t-Test).

3.8.1 Zusammenhang zwischen Blutdruck- und IVCD-Verinderung

Die Fiillung des Gefillsystems ist ein wesentlicher Einflussfaktor fiir den BP. Um zu ermitteln,
ob ein Zusammenhang zwischen dem IVCD und dem BP bestand, wurden die HD-Patienten in
normoton und hyperton gruppiert. Vor der Dialyse liel sich dem BP 75 mal (96%) ein JIVCD
zuordnen. Es bestand 53 mal (68 %) ein normaler BP mit einem JIVCD von 14,3 + 2,9 (s) mm

{JIVCI = 10,8 + 1,76 (s) mm/m?} und 22 mal (32%) lag entweder ein systolischer oder
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diastolischer Bluthochdruck mit einem JIVCD von 15,2 + 2,9 (s) mm {JIVCI = 13,0 £ 1,92 (s)
mm/m?} vor. Nach der Dialyse konnten 68 (87%) Messpaare gebildet werden. 55 mal (81%) war
der BP mit einem IVCD von 10,3 £+ 3,0 (s) mm {JIVCI = 8,2 + 1,83 (s) mm/m?} im Normbe-
reich. 13 mal (19%) war der BP systolisch oder diastolisch erhoht. Der IVCD betrug 12,5 £+ 2,6
(s) mm {JIVCI = 11,2 £ 2,25 (s) mm/m?}. Um dem starken Einfluss der physischen Charakte-
ristika auf den IVCD Rechnung zu tragen, wurde der IVCD mit der KOF korreliert und die Re-
gressionsanalyse fiir die Patienten mit und ohne Hypertonie durchgefiihrt. Die Regressions-
geraden sind vor und nach der Behandlung im Schnittpunkt mit der Y-Achse extrem verschieden
(p = 0,0004 respektive p = 0,0004). Der Anstieg dagegen war nicht signifikant verschieden (p =
0,42, respektive p = 0,92). Daraus folgt, dass der IVCD bezogen auf die KOF bei Hypertonie
signifikant gegeniiber den normotonen Patienten erweitert war. Die Korrelationen mit den

Regressionsgeraden sind in der Abb. 3.16 und 3.17 dargestellt.

3.8.2 Zusammenhang zwischen UF- und IVCD-Verinderung

Der IVCD wird mit dem zirkulierenden Blutvolumen in Zusammenhang gebracht. Unter der
Dialyse wird dem Korper Fliissigkeit direkt aus dem Intravasalraum (IVR) entzogen. Dem-
entsprechend sollte AIVCD mit dem Ultrafiltrat negativ proportional sein. Die Korrelation war
mit r = - 0,48 geringer ausgepragt, als zwischen RZ und Ultrafiltrat. Storfaktor ist die Volumen-
bewegung, besonders aus dem Interstitium, in den IVR. Die Korrelation fiir AIVCD und UF ist
in Abb. 3.18 gegeben.

3.9 Zusammenhang zwischen RZ- und IVCD-Verinderung
Die vorher geschilderten Ergebnisse lassen einen engen Zusammenhang zwischen AIVCD und
ARZ erwarten. Der Korrelationskoeffizient fiir die gesamten Dialysepatienten war r = - 0,58. Die

Korrelation ist in Abb. 3.19 gegeben.
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Abb. 3.16 Vergleich des JIVCD normotoner (n = 53) und hypertoner (n = 22) Patienten vor der
HD. Es zeigt sich ein signifikant weiterer GIVCD in der Gruppe mit einem Hypertonus.
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Abb. 3.17 Vergleich des GIVCD normotoner (n = 55) und hypertoner (n = 13) Patienten nach
der HD. Es zeigt sich ein signifikant weiterer YIVCD in der Gruppe mit einem Hypertonus.
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Abb. 3.18 Korrelation fir Ultrafiltrat und AIVCD der HD-Patienten. Der Korrelationskoeffi-
zient war r = -0,48 (n = 54).
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Abb. 3.19 Korrelation fiir AIVCD und ARZ der HD-Patienten. Der Korrelationskoeffizient war
r =-0,58 (n = 66).
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3.10 Resistanz bei Dialysepatienten und Gesunden

Die vorangegangene Darstellung belegt den engen Zusammenhang zwischen den Verdnderungen
des Korperwassers und der RZ. Der Vergleich der RZ von Patienten mit den Normalwerten Ge-
sunder konnte somit eine hilfreiche Methode zur Festlegung des Trockengewichtes sein. Es er-
gibt sich allerdings die Frage, ob Gesunde und Patienten vergleichbar sind. Fiir die Dialyse-
patienten gilt, dass die RZ weder vor noch nach der Dialyse einen physiologischen Zustand er-
fasst. Sie bildet die Situation der Hyperhydratation vor und die der gezielten Dehydratation nach
der Behandlung ab und stellt keinen addquaten Vergleichsparameter dar. Im inter- wie im intra-
dialytischen Intervall erreichen die Patienten zu einem nicht zu definierenden Zeitpunkt ihr
»physiologisches Trockengewicht”. Um die Werte der Patienten mit denen der Normalpopula-
tion vergleichen zu konnen, wurde aus der RZ vor und nach der Dialyse der Mittelwert (URZ /)
berechnet. Dieser Mittelwert kommt dem ,,physiologischen Trockengewicht* im intradialytisch-
en Intervall ndher und ist mit dem Zustand der gesunden Kinder besser vergleichbar.

Quartile, Mittelwert und Standardabweichung (s) fir uRZ ,, der stabilen und der instabilen
Patienten sind in Tab. 3.10 und 3.11 gegeben. Die RZ der stabilen weiblichen HD-Patienten lag
im Mittel um 34 £ 16 (s) Q und damit statistisch signifikant (p = 0,03, ungepaarter t-Test) iiber
der mittleren RZ der Normalpopulation. Die RZ der stabilen ménnlichen HD- Patienten lag im
Mittel um 26 = 13 (s) Q tber der Vergleichsgruppe. Dieser Unterschied war statistisch nicht
signifikant (p = 0,06, ungepaarter t-Test).

Idealerweise sollten sich die stabilen Patienten mit ihren Werten innerhalb und die instabilen
Patienten auflerhalb der Normogramme abbilden. Um zu klédren, welche Bezugsgrofie (KG, BMI,
KOF) die beste Ubereinstimmung mit dieser Annahme erbringt, wurde p RZ y, fiir die Ge-
schlechter getrennt in die Normogramme in Abb. 3.20 bis 3.22 iibertragen. Dabei zeigte sich,
dass mit den Bezugsgroflen KG und KOF die Werte nahezu identisch abgebildet wurden. Bei
den stabilen weiblichen und ménnlichen Patienten lagen 7/31 Messpaare (3/11 Patientinnen)
bzw. 5/52 Messpaare (2/18 Patienten) aullerhalb der zweifachen Standardabweichung. Daraus
ergibt sich fiir die stabile Patientengruppe, dass 14% der Messungen nicht im Normalbereich
lagen. Demgegeniiber befanden sich mit dem BMI als BezugsgrofBe bei den stabilen weiblichen
und minnlichen Patienten 7/31 Messpaare (4/11 Patientinnen) bzw. 4/52 Messpaaren (3/18 Pa-
tienten) auBerhalb der zweifachen Standardabweichung. Prozentual gesehen sind dies 13% der
Messungen. Der Erwartungswert liegt bei 5%.

Die Muskelmasse der Extremitdten mit ihren Gefdlen hat den stirksten Einfluss auf die RZ des
gesamten Korpers. Der BMI ist ein Marker, in dem sich der Korperbau bedingt widerspiegelt.
2/10 der weiblichen (4/28 Messungen) und 3/16 der mdnnlichen HD-Patienten (9/48 Messungen)
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hatten einen BMI < 3. P (Perzentile). Bei den PD-Patienten lagen beide weiblichen und einer der
méinnlichen Patienten unterhalb der 3. P.

Werden die Messpaare der Patienten mit einem BMI < 3. P eliminiert, liegen die Messungen
aller stabilen Patienten im Normalbereich. Der Unterschied der mittleren uRZ , der weiblichen
und méannlichen Patienten zu der RZ der Normalpopulation nimmt mit der Elimination der Pa-
tienten mit BMI <3. P auf 8 £ 16 (s) Q bzw. 11 + 14 (s) Q ab und war damit statistisch nicht sig-
nifikant (p = 0,62, respektive p = 0,44, ungepaarter t-Test).

Zwei PD Patienten wurden klinisch als instabil eingestuft. Eine Patientin hatte klinische Zeichen
einer Fliissigkeitsiiberladung und lag {iber ihrem angestrebten TG. Der zweite Patient war akut
erkrankt und das TG musste tdglich neu festgelegt werden.

Im Vergleich mit den Normalwerten lagen 2/3 Messungen eines Patienten oberhalb 2 s. Die 2

Messungen der hyperhydrierten Patienten lagen innerhalb 2 s. Diese Patientin hatte einen BMI <

3.P.
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Tab. 3.10 Messungen stabiler Patienten Quartile, Mittelwert und Standardabweichung (s) des
Durchschnittwertes der RZ fiir HD und PD. Der Durchschnitt ergibt sich als uRZ ,, aus der RZ

vor und nach der Dialyse, SEM = Standardfehler des Mittelwertes.

HD pRZ ./ PD uRZ
Geschlecht w m w m
Messungen 28 48 3 4
Minimum 565 488 669 492
25% Perzentile 665 588 * ¢
Median 699 625 677 599
75% Perzentile 730 686 s *
Maximum 901 825 699 717
Mittelwert 707 639 681 602
s 82,9 77,2 15,5 124
SEM 15,7 11,2 8,9 61,8

Tab. 3.11 Messungen instabiler Patienten Quartile, Mittelwert und Standardabweichung (s)
des Durchschnittwertes der RZ fiir HD und PD. Der Durchschnitt ergibt sich als uRZ ., aus der
RZ vor und nach der Dialyse, SEM = Standardfehler des Mittelwertes.

PD pRZ
Geschlecht w m
Messungen 2 3
Minimum 615 607
25% Perzentile * *
Median 621 685
75% Perzentile * *
Maximum 628 724
Mittelwert 621 672
B 9,2 59,5
SEM 6,5 344
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Abb. 3.20 Die Mittelwerte der RZ von weiblichen und ménnlichen Dialysepatienten vor und
nach Dialyse (URZ v/, ) in Bezug zum Gewicht. Die Darstellung erfolgt im bereits beschriebenen
Normogramm (s. S. 35)
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Abb. 3.21 Die Mittelwerte der RZ von weiblichen und ménnlichen Dialysepatienten vor und
nach Dialyse (URZ 4 ) in Bezug zum BMI. Die Darstellung erfolgt im bereits beschriebenen
Normogramm (s. S. 35)
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Abb. 3.22 Die Mittelwerte der RZ von weiblichen und ménnlichen Dialysepatienten vor und
nach Dialyse (URZ ,j ) in Bezug zur KOF. Die Darstellung erfolgt im bereits beschriebenen
Normogramm (s. S. 35)
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3.11 IVCD der Dialysepatienten und Normalwerte

Wie bereits dargestellt, ist es notwendig, die Mittelwerte aus den Messungen vor und nach der
Dialyse zu berechnen. Der Mittelwert wird als pIVCD , dargestellt. Die Geschlechter wurden
gemeinsam beurteilt. Zwei PD Patienten waren klinisch instabil. Die Messwerte wurden beson-
ders gekennzeichnet. Bei 9 Messungen konnte kein pIVCD ,, berechnet werden, da mindestens
einmal der IVCD in der Referenzposition nicht dargestellt werden konnte. Wegen des vorzeiti-
gen Endes einer Behandlung wurde einmal kein IVCD nach der Dialyse bestimmt.

Quartile, Mittelwert und Standardabweichung (s) fiir upIVCD y, der stabilen, wie instabilen Pati-
enten sind in Tab. 3.12 bzw. 3.13 gegeben. Wenn puIVCD y, ein guter Vergleichsparameter ist,
sollte er mit dem mittleren IVCD der Normalpopulation iibereinstimmen. Der pIVCD der stabi-
len HD-Patienten war gegeniiber der Normalpopulation mit -0,2 + 0,3650 (s) mm nicht signifi-
kant verschieden (p = 0,64, ungepaarter t-Test).

In Abb. 3.23 - 3.25 sind die WIVCD ,, der HD- und PD-Patienten im Normogramm dargestellt.
Als BezugsgroBen finden KG, KL und KOF Verwendung.

Bei den stabilen Patienten lagen je nach Bezugsgrofle 13/71 (KG und KL) bzw. 14/71 (KOF)
Messungen (8 Patienten) auBlerhalb 2 s. In der Gruppe der instabilen Patienten lag 1/5

Messungen nicht im Bereich der 2 s.
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Tab. 3.12 Messungen stabiler Patienten Quartile, Mittelwert und Standardabweichung (s) des
Durchschnittwertes des IVCD fiir HD und PD. Der Durchschnitt ergibt sich als pIVCD y, aus
dem IVCD vor und nach der Dialyse, SEM = Standardfehler des Mittelwertes.

HD pIVCD PD pIVCD yn
Geschlecht w m w m
Messungen 21 43 3 4
Minimum 8.0 8.8 11,2 11,8
25% Perzentile 10,3 11,7 i *
Median 11,6 13,6 13,7 15,5
75% Perzentile 13,4 15,3 * *
Maximum 18,8 19,7 14,18 18,5
Mittelwert 12,0 13,8 13,03 15,3
s 2,29 2,85 1,618 3,40
SEM 0,50 0,44 0,93 1,70

Tab. 3.13 Messungen instabiler Patienten Quartile, Mittelwert und Standardabweichung (s) des
Durchschnittwertes des IVCD fiir HD und PD. Der Durchschnitt ergibt sich als pfIVCD y, aus
dem IVCD vor und nach der Dialyse, SEM = Standardfehler des Mittelwertes.

PD pIVCD v

Geschlecht w m
Messungen 2 3
Minimum 11,7 9.9
25% Perzentile * *
Median 12,1 11,9
75% Perzentile ¢ *
Maximum 12,5 13,2
Mittelwert 12,1 11,7
s 0,53 1,70

SEM 0,38 0,96
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Abb. 3.23 Die Mittelwerte des IVCD von Dialysepatienten vor und nach Dialyse (WIVCD v, )
in Bezug zum Gewicht. Die Darstellung erfolgt im bereits beschriebenen Normogramm (s. S. 42)
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Abb. 3.24 Die Mittelwerte des IVCD von Dialysepatienten vor und nach Dialyse (WIVCD 4, )
in Bezug zur Grofe. Die Darstellung erfolgt im bereits beschriebenen Normogramm (s. S. 42)
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Abb. 3.25 Die Mittelwerte des IVCD von Dialysepatienten vor und nach Dialyse (WIVCD 4, )
in Bezug zur KOF. Die Darstellung erfolgt im bereits beschriebenen Normogramm (s. S. 42)
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3.12 Fallbeispiel eines Patienten an der Dialyse.

Der Patient war zur Zeit der Untersuchung 11 Jahre alt und hatte einen BMI zwischen 22,9 und
23,0 kg/m? (> 97. P). Er war akut an einem Nierenversagen erkrankt, welches in eine CNI
tiberging. Der Patient wurde in den ersten Tagen bei nicht etabliertem Dialysezielgewicht mit
einer Peritonealdialyse behandelt. Das KG nahm von ca. 52 kg auf ca. 54 kg zu. RZ und IVCD
waren bei Behandlungsbeginn erh6ht bzw. erniedrigt und wiesen iibereinstimmend auf einen
Fliissigkeitsmangel hin. Mit dem Anstieg des KG bewegten sich beide Parameter in den
Normalbereich und auf den Mittelwert zu. Diese Konstellation wies auf einen Fliissigkeits-
mangel hin und legte eine Erhdhung des Dialysezielgewichtes auf 54 kg nahe. Im Verlauf wurde
der Patient auf die HD umgestellt. Am 46. Tag nach Dialysebeginn wurde der Patient bereits
hdmodialysiert und als klinisch stabil beurteilt. An den Tagen 46 und 48 lag das Dialyseziel-
gewicht bei 52 kg und wurde durch die Behandlung erreicht oder unterschritten. Die RZ und der
IVCD befanden sich im Bereich bzw. innerhalb der einfachen Standardabweichung. Diese
Konstellation spricht fiir ein optimales Trockengewicht. Am Tag 51 wurde das Dialyseziel-
gewicht nicht erreicht.

In der Abb. 3.26 sind die Verldufe von Gewicht, Resistanz und Durchmesser der Vena cava
inferior gegeniiber der Zeit in Tagen dargestellt. Im Diagramm sind die RZ bzw. der IVCD als
Messwert vor und nach der Dialyse durch leere Kreise, welche mit einer durchgezogenen Linie
verbunden sind, dargestellt. Die vollen Kreise kennzeichnen den Mittelwert aus RZ und IVCD
vor und nach der Behandlung (uRZ ;, und pIVCD ). Die gestrichelte Linie zeichnet den

Verlauf des Mittelwertes nach.
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Abb. 3.26 Darstellung des Verlaufs von RZ und IVCD im Vergleich zum Gewicht am Beispiel
eines Patienten mit akuter Niereninsuffizienz. Zu Beginn der Dialyse war das Trockengewicht
inaddquat. Unter der Behandlung kam es zu einer Optimierung des TG. Die wird am kohdrenten
Verlauf von RZ und IVCD deutlich.
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4 Diskussion

Diese Untersuchung hatte zum Ziel, den Wert der BIA und der Bestimmung des IVCD bei der
Festlegung und Erhaltung des optimalen Dialysezielgewichtes bei Kindern und Jugendlichen an
der Dialyse zu kldren. In den ersten beiden Abschnitten werden die Grundlagen und die Bedeu-
tung der Bioimpedanzanalyse bei 50 kHz sowie die sonographische Bestimmung des IVCD zur
Beurteilung des Wasserhaushaltes erortert. Die Ergebnisse aus der Untersuchung der Normal-
population und der Patientengruppe werden anschlieend besprochen. Den Abschluss bilden der
Vergleich von Patientendaten mit den Normalwerten und die Darstellung des Verlaufs der RZ

und des IVCD in Bezug zum Gewicht anhand eines Beispiels.

4.1 BIA-Monofrequenzmethode und Wasserhaushalt

Die RZ gemessen bei 50 kHz spiegelt den Hydratationszustand des menschlichen Korpers wider
[64], [23]. Es ist allgemeiner Konsens, dass fiir gesunde Menschen wie auch Personen mit
chronischen Erkrankungen ohne wesentliche Beeintrichtigung des Wasserhaushaltes das TBW
durch den Index TBW = KL?/RZ abgebildet wird [56]. Diese Einschitzung beruht auf dem empi-
risch ermittelten Zusammenhang zwischen TBW aus der BIA und dem Deuterium-Dilutions-
verfahren, welcher in Populationen gesunder Erwachsener [85], [86] und Kinder [87] ermittelt
wurde. Die Genauigkeit der Bestimmung des TBW hingt von der Fliissigkeitsverteilung
zwischen IZR und EZR ab [88]. Die hier angewandte Monofrequenzmethode kann zwischen
Flissigkeitsdnderungen im IZR oder EZR nicht differenzieren. Strom mit einer Frequenz
unterhalb der B-Dispersion, welche zwischen 10 kHz und 10 MHz beobachtet wird, flieB3t
hauptsédchlich durch den EZR. Der genaue Anteil des Stromes, der bei 50 kHz durch den IZR
fliefBt, ist nicht bekannt [56]. Die Beziehung zwischen Korperwiderstand und Korperwasser ist
nicht linear [89]. Dieser Misch-Effekt (mixture effect) ist besonders bei niedrigen Frequenzen zu
beobachten und wird durch den geringen Anteil an leitender Substanz bedingt (25% bei < 1kHz).
Plasma leitet den Strom z.B. bei 1 kHz 4-6 mal besser als Skelettmuskel. Ein vollstdndiger
Stromfluss durch das IZV ist erst bei einer Frequenz > 10MHz zu erwarten [90]. Diese Zu-
sammenhénge machen deutlich, dass die BIA bei 50 kHz weder ein Ma@ fiir das TBW noch fiir
das EZV ist, sondern von beiden Komponenten beeinflusst wird .

Die Bedeutung der RZ bei 50 kHz zur Abschédtzung des TBW und EZV wird unterschiedlich
beurteilt. In einer Untersuchung von 8 erwachsenen Patienten nach Herzoperation zeigte die
Monofrequenzmethode im Vergleich zur Multifrequenzmethode (MFBIA) eine bessere Uber-
einstimmung mit dem durch Deuterium-Dilution ermittelten TBW und war mit einem geringeren

Fehler behaftet. In der Bestimmung des EZV war dagegen die MFBIA {iberlegen [91]. Die BIA
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bei 50 kHz korreliert mit dem EZV, aber eine bessere Ubereinstimmung wird bei niedrigen
Frequenzen [60] und durch den Einsatz der Multifrequenzmethode erreicht [86], [92].

Auf der Grundlage der Beziehung TBW = KL?RZ wurden unter Einbeziehung von Gewicht,
Grofle, Geschlecht und Rasse durch multiple Regression Formeln zur Bestimmung des TBW
ermittelt und mit gutem Ergebnis populationsspezifisch validiert [93], [94]. Dieser Zusammen-
hang scheint im stabilen Verhiltnis zwischen den Kompartimenten von Menschen in Homdo-
stase begriindet zu sein [92]. Allein das KG ist ein hervorragender und verlésslicher Prediktor
des TBW gesunder Kinder [95].

In der Theorie flieBt der Strom gleichmiBig durch einen gleichféormigen Leiter. Der menschliche
Korper entspricht nicht diesem Ideal. Die spezifische Leitfdhigkeit des Korpers entspricht dem
Kehrwert des spezifischen Widerstandes und variiert in den unterschiedlichen Kdrpersegmenten.
In ihrer Gesamtheit ergibt sich die Leitfdhigkeit des komplexen Systems [96]. In der
Ganzkorpermessung ist der Anteil des Stammes an der RZ, wegen seines groflen Querschnitts
mit ca. 10% gering. Fast die gesamte RZ des Korpers geht auf die Extremitéiten zuriick [97].
Daraus folgt, dass die Beziechung TBW = KL*RZ als ein Index aufzufassen ist, der ungenaue
Werte liefert [96]. Fiir Menschen mit aufgehobener Korperhomdostase stofit die Abschétzung
des TBW mittels Monofrequenz-BIA an Grenzen [98]. So liegt die Menge der UF je nach Alter
gewoOhnlich zwischen 1- 4 Liter. Der Standardfehler des Mittelwertes fliir Formeln aus der
Regression belduft sich auf ca. 2 Liter. Der methodische Fehler ist somit oft so hoch wie die zu
beurteilende Volumenschwankung. Anders als in der Population Gesunder kann es bei
Dialysepatienten zu einer Fliissigkeitsbewegung zwischen EZR und IZR kommen. Der Einsatz
von Formeln fiihrt zur fehlerhaften Abschétzung der Fliissigkeitsverteilung [99]. Ein sinnvoller
Ansatz ist die Verwendung von den RZ-Rohdaten als Vergleichswert. Chertow et al. und Piccoli
et al. haben in groBen Gruppen von erwachsenen Dialysepatienten [100] und erwachsenen
Gesunden [101] Vergleichswerte erhoben und angewendet. Die Arbeitsgruppe um Piccoli
entwickelte den RXC- Graph. Hierbei kommen Referenzwerte von RZ und XC, korrigiert durch
KL, in einem Koordinatensystem zur Beurteilung der Korperzusammensetzung zum Einsatz
[102]. Es soll neben dem Fliissigkeitshaushalt auch die Korperzellmasse beurteilt werden. Die
Bedeutung von XC wird allerdings aufgrund eines fehlenden validen biophysikalischen Modells
kontrovers diskutiert [92]. Der Vergleich der RZ von Dialysepatienten mit den Werten aus einer
repriasentativen Gruppe von Kindern und Jugendlichen ist bisher nicht erfolgt. In der Literatur
finden sich umfangreiche Belege, dass die Monofrequenz-BIA bei 50 kHz gute Schitzwerte fiir
die Hydrierung des Korpers liefert. Die Anwendung der Monofrequenzmethode ist preiswert,

robust, liefert reproduzierbare Ergebnisse fiir die RZ und ist umfangreich validiert [64], [103].
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Eine einfache und zeitdkonomische Anwendung der BIA zur optimierten Festlegung des TG ist

bisher nicht etabliert worden.

4.2 IVCD und der Wasserhaushalt

Die Dimension der VCI wurde bei Kindern und Erwachsenen umfangreich untersucht. Die
Methoden umfassen Ultraschall [104], [28], Angiographie [80] und Magnetresonanztomographie
[105]. Bei Erwachsenen konnte sonographisch kein Zusammenhang zwischen IVCD und Alter,
Geschlecht oder KOF ermittelt werden [106], [24]. In Untersuchungen an Kindern konnte
dagegen ein enger Zusammenhang zwischen I[IVCD und KOF sowie KG und KL nachgewiesen
werden [80], [107].

Die Bedeutung des IVCD fiir das zirkulierende Blutvolumen (BV) ist nicht eindeutig belegt.
Duvekot et al. konnten in einer kleineren Gruppe gesunder Freiwilliger keinen Zusammenhang
zwischen dem IVCD und dem zirkulierenden BV finden [108]. Tetsuka et al. fanden dagegen
bei Dialysepatienten wéhrend und nach der Dialyse einen linearen Zusammenhang zwischen
dem zirkulierenden BV und dem IVCD [26].

Einigkeit besteht dariiber, dass Anderungen des BV eine gleichsinnige Verinderung des IVCD
zur Folge haben [104], [109], [28].

Die Bestimmung des IVCD ist eine akzeptierte Methode zur Beurteilung des Fliissigkeitshaus-
halt bei Kindern [110], [111] und Erwachsenen [104], [108] mit und ohne Grunderkrankung. Der
Durchmesser der Vena cava inferior kann in Bezug zur KOF als Index (IVCI) in mm/m? ausge-
driickt werden. Fiir den IVCI konnte ebenfalls eine Korrelation zum BV nachgewiesen werden.
Allerdings war der Zusammenhang von IVCI und BP im rechten Herzen enger als zum BV [29].
Referenzwerte aus einer représentativen Gruppe von Kindern und Jugendlichen stehen bisher

nicht zur Verfiigung.

4.3 BIA und IVCD der Normalpopulation

In dieser Untersuchung wurden erstmalig fiir eine reprisentative Gruppe gesunder Kinder und
Jugendlicher zwischen 6,8 und 16,1 Jahren (111 Maédchen und 95 Jungen) Normalwerte fiir die
Resistanz (RZ) und den Durchmesser der Vena cava inferior (IVCD) ermittelt. Es zeigte sich
eine starke Abhéngigkeit zu den physischen Charakteristika wie Alter, KG, KL, BMI und KOF.
Daraus ergibt sich die Moglichkeit, fiir die RZ und den IVCD sowie einer entsprechenden

Bezugsgrole Normogramme zu gestalten.
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BIA

Die Messungen der BIA wurden an beiden Korperseiten durchgefiihrt, um deren Ubereinstim-
mung zu Uberpriifen. Es zeigte sich rechts eine niedrigere RZ als links. Die mittlere Differenz
betrug 1,1% der mittleren RZ der linken Seite, war aber statistisch nicht signifikant. Die RZ des
gesamten Korpers wird durch die Extremitidten dominiert [97]. Die beschriebene Differenz ist am
ehesten auf einen Unterschied in der Muskelmasse zuriickzufiihren. Mehr Muskelmasse bedeutet
groflerer Querschnitt und dadurch niedrigerer Widerstand. Zu dem selben Schluss kommen
Lukaski et al., die bei 37 Méannern ebenfalls rechts eine niedrigere RZ mit einer Differenz von
1,5% zur Gegenseite fanden. 32 der untersuchten Minner waren Rechtshinder [64]. Dieses
Ergebnis zeigt, dass eine beidseitige Messung nicht zwingend erforderlich ist, aber Mess- oder
systemische Fehler aufdecken kann. Der Empfehlung der Konsensus Konferenz zur BIA 1994
folgend, wurden fiir die Analyse der Daten die Messwerte der linken Korperseite verwendet [56].
In dieser Untersuchung konnte gezeigt werden, dass es eine enge negative Korrelation zwischen
RZ und den physischen Charakteristika gab. Die RZ war am stirksten vom Alter, KG, BMI und
der KOF abhingig. Der Einfluss des Alters ist in der Literatur beschrieben. Deurenberg et al.
konnten an 246 Kindern und Jugendlichen zwischen 7 und 25 Jahren zeigen, dass die gemessene
Impedanz bei Midchen und Jungen mit dem Alter ab-, die spezifische Impedanz aber zunahm
[112]. In dieser Untersuchung wurde nicht nur mit zunehmendem Alter sondern auch mit dem
Anstieg der physischen Charakteristika ein Abfall der RZ beobachtet. Im Alter reduziert sich der
Fliissigkeitsanteil des Korpers [32]. Bei Menschen in der Entwicklung iibertrifft die Zunahme
der Muskelmasse diesen Effekt, wodurch es zum Absinken der RZ kommt. Die Ursache ist darin
zu sehen, dass die RZ des gesamten Korpers, wie beschrieben wesentlich von den Extremitéten
abhéngt. Muskelwachstum geht mit einer Zunahme an Fliissigkeit und Ladungstrigern sowie
daraus folgend des Querschnitts des ,,Leiters einher.

Die Normalwerte sollen auf Dialysepatienten angewendet werden. Diese weisen Wachstums-
verzogerung und verspitete Pubertdt auf [113]. Ein Bezug der RZ zum Alter wiirde zu einer
Unterschitzung der Hydrierung der Patienten fiihren und ist deshalb ungeeignet.

Die RZ war in allen Altersgruppen bei den Méadchen hoher als bei den Jungen. Dieser Unter-
schied wurde bereits mehrfach dokumentiert [58], [114] und mit dem unterschiedlichen Anteil
von Fett an der Korpermasse der Geschlechter in Verbindung gebracht [115]. Diesem
Zusammenhang wurde mit einer geschlechtsspezifischen Darstellung der Referenzwerte

Rechnung getragen.
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IVCD

In dieser Arbeit konnte fiir die Bestimmung des IVCD ein klarer Messpunkt definiert werden.
Dies ist wichtig, da sich der Querschnitt der Vena cava inferior in Abhéngigkeit von der Schnitt-
ebene dndert. Unterhalb des Diaphragma ist er oval bis rund und weiter caudal oval bis komma-
formig [80]. In der Literatur werden unterschiedliche oder vage beschriebene Messpunkte
verwendet. Darin konnte auch die Ursache fiir die kontroversen Untersuchungsergebnisse zur
Beziehung zwischen IVCD und BV liegen. Ein klar definierter Messpunkt zur Bestimmung des
IVCD ist notwendig, um eine Vergleichbarkeit der Ergebnisse zu erreichen. Wie in Abschnitt
2.4.1 veranschaulicht, wurden alle Messungen auf der Hohe des Ligamentum venae cavae, im
rechten Winkel zur dorsalen Gefiwand nach der ,,edge to edge“-Methode durchgefiihrt. Der
Schallkopf wurde dazu subxiphoidal im Langsschnitt positioniert. Die so ermittelte [IVCD zeigte
wie die BIA eine starke Abhingigkeit zu den physischen Charakteristika.

In der Literatur gibt es Hinweise darauf, dass die Korperlage Einfluss auf den Querschnitt der
VCI hat. In Riicken- und Seitenlage wurden sonographisch unterschiedliche IVCD ermittelt
[116]. Dies stimmt mit den eigenen Untersuchungen iiberein, in denen sich in der Riickenlage
der Durchmesser im Mittel um 0,7 £ 1,5 (s) mm weiter als in der Seitenlage darstellte. Der
Korrelationskoeffizient war r = 0,83. Im Extremfall bewegten sich die Differenzen aus IVCD in
Riicken- und Seitenlage zwischen -4,2 und 6,9 mm. Eine Bestimmung des IVCD in Riicken- und
Seitenlage und die Mittelung der Werte ist zur Minimierung des systematischen Fehlers und zur
exakten Bestimmung des IVCD sinnvoll.

Die Sonographie des IVCD wird als préizise und gut reproduzierbare Methode mit einer
Beobachtervarianz von 2,2% beschrieben [24]. Dieser Wert konnte in dieser Studie nicht erreicht
werden. Die Beobachtervarianz wurde in Riickenlage ermittelt und lag bei 7,1%.

Bei Kindern und Jugendlichen kann der IVCD in Bezug zu anthropometrischen GrofRen
wertvolle Informationen iiber die intravasale Volumensituation geben und ergénzt die BIA, die

im Wesentlichen den EZR abbildet.

Normogramme

Die RZ und der IVCD im Kindes- und Jugendalter weisen eine starke Abhédngigkeit zu Alter,
GroBle, Gewicht, BMI und KOF auf. Es ist notwendig, die Normalwerte von RZ und IVCD zu
einem der Werte in Bezug zu setzen, um Normogramme zu erhalten. Die Durchfiihrung der
linearen Regressionsanalyse und die Darstellung eines Normogramm als Regressionsgerade mit

dem 95%-ClI bieten sich an.
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Die Wachstumsretardierung ist eine Komplikation der chronischen Niereninsuffizienz, die sich
bereits im Frithstadium der Niereninsuffizienz bemerkbar macht [113]. Das chronologische Alter
ist deshalb als BezugsgroBle nicht geeignet [117]. Ausgehend von der Korrelation, boten sich fiir
die RZ neben der KOF auch der BMI und das KG an. Fiir den IVCD kamen KG, KL und KOF in
Frage. Die Normogramme wurden in der oben angegebenen Weise gestaltet. Die Regressions-
gleichungen gestatten, fiir eine beliebige BezugsgroBe die Erwartungswerte und Mutungsinter-

valle von puRZ und pIVCD zu schétzen.

4.4 Gewicht und Blutdruck der Dialysepatienten

Gewicht

Den Patienten wird wihrend der Dialyse durch die UF Fliissigkeit entzogen. Ist die Einfuhr
geringer als die UF, kommt es unter der Behandlung zu einer Gewichtsabnahme.

In dieser Untersuchung (n = 62) korrelierten an der HD das AKG und Ultrafiltrat eng negativ
miteinander r = -0,89. Der Idealfall, in dem das KG mit jedem Liter Ultrafiltrat um 1 kg ab-
nimmt, lag nicht vor. Storfaktoren sind die Nahrungsaufnahme, die Restdiurese und die
Perspiratio insensibilis.

Auftallig war, dass die Gewichtsabnahme geringer war, als durch die Menge des Ultrafiltrates zu
erwarten gewesen wire. Die Ursache ist darin zu sehen, dass die HD am Tage durchgefiihrt
wurde und die Patienten reguldre Mahlzeiten zu sich nahmen. Die Zufuhr der Nahrung

beeinflusste das KG, aber nicht das Ultrafiltrat.

Blutdruck

Kardiovaskuldre Erkrankungen sind Hauptursache fiir Morbiditdt sowie Mortalitdt bei Dialyse-
patienten. Die Fliissigkeitsiiberladung ist ein entscheidender Faktor fiir ihre Entstehung. Der BP
ist ein wesentlicher Marker zur Beurteilung des Volumenstatus von Dialysepatienten [5]. Die
arterielle Hypertonie bei Dialysepatienten ist multifaktoriell. Diskutiert werden Uberwisserung,
erhohte Aktivitit des RAAS (Renin-Angiotensin-Aldosteron-System) und/oder des sympathi-
schen Systems, sowie Einfliisse von Endothelinen und Prostaglandinen. Patienten mit einer
Niereninsuffizienz haben héufig eine positive Natriumbilanz, die im Rahmen der interdia-
lytischen Fliissigkeitsakkumulation in einem vergroBBerten EZR resultiert. Bei inaddquater
Ultrafiltration kommt es zu einem erhohten BP [48]. Perez-Garcia beziffert die Zahl der

hypertensiven Dialysepatienten mit 2/3 der Population und fiihrt dies auf ein hohes Maf3 an
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falschen Trockengewichten zuriick [118]. Die Privalenz der Hypertonie Erwachsener an der HD
(n =489), ermittelt durch Einzelmessungen, wird mit 62% angegeben [20].

Lingens et al untersuchten den Blutdruck von Kindern an der HD (n = 17) und PD (n = 18). Sie
verglichen Einzelmessungen mit dem ABPM. Die durch herkémmliche Blutdruckmessung
ermittelte Prdvalenz der Hypertonie lag bei 47% (PD) bzw. 44% (HD) und unterschied sich
deutlich von den Werten des ABPM mit 70% (PD) und 33% (HD) [21]. Der Fliissigkeitsentzug
fiihrt bei den meisten Patienten zu einer Normalisierung des Blutdrucks. Ein Teil der Patienten
bleibt aber auch nach Normalisierung des Hydratationszustandes hypertensiv. Es gibt Hinweise
dafiir, dass auch in dieser Gruppe das TG noch nicht bei jedem Patienten optimal ist [119].

In unserer Untersuchung hatten an der HD 50% der Patienten pridialytisch und 31%
postdialytisch einen erhohten BP. Die Patienten wurden vor und nach der Dialyse in normoton
und hyperton unterteilt. Beim Vergleich der normo- und hypertonen Patienten zeigte sich, dass
nur die Messung des IVCD aber nicht die BIA fiir diesen Unterschied sensitiv war. In einer
anderen Untersuchung konnte ein Zusammenhang zwischen TBW bzw. EZV und BP dargestellt
werden [120]. Eine Erkldrung, warum die RZ nicht sensitiv fiir den BP ist findet sich bei
Langston und Guyton, die im Tiermodell zu dem Ergebnis kommen, dass eine chronische Uber-
wisserung zu einem Anstieg des peripheren Gefiallwiderstandes fiihrt [121]. Dies hétte zur Folge,
dass gerade im Zusammenhang mit einer chronischer Hypertonie die Peripherie weniger durch-
blutet wiirde. Aufgrund des malgeblichen Einflusse der Extremitdten auf die RZ fiihrt eine
Minderdurchblutung dieser Segmente zu einem relativen Anstieg der Gesamtkdrper - RZ. Ein
anderer Einflussfaktor ist die Heterogenitdt unserer Patientengruppe mit groflen inter-
individuellen Unterschieden in der Muskelmasse.

Katzarski et al verglichen u.a. den IVCI von normotonen und hypertonen erwachsenen
Dialysepatienten in Schweden und Frankreich. Der IVCI der hypertonen Patienten war ebenfalls
deutlich erhoht [122]. Der erweiterte Durchmesser der VCI in der Gruppe der hypertonen
Patienten weist auf den Zusammenhang von Fliissigkeitsiiberladung und Hypertonie hin. In der
Umkehrung bedeutet es, dass der IVCD den Fiillung des IVR widerspiegelt und somit einen

hilfreichen Parameter zur Festlegung des TG darstellt.
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4.5 BIA und IVCD der Dialysepatienten

BIA

In der Patientengruppe fand sich fiir HD eine enge Korrelation zwischen ARZ und dem
Ultrafiltrat mit r = 0,70. Dieser Zusammenhang unterstreicht, wie schon in einer dlteren Studie
dokumentiert [123], dass die BIA mit einer festen Frequenz bei 50 kHz Verdnderungen des
Korperwassers bei Dialysepatienten gut erfasst.

Voraussetzung fiir die Genauigkeit der BIA bei Dialysepatienten ist die geringe Fliissigkeits-
verschiebung zwischen IZR und EZR mit einem relativ konstanten IZV. Patienten mit einer
Niereninsuffizienz lagern im dialysefreien Intervall die Flissigkeit im EZR ein [10]. Es gibt
Hinweise, dass das Interstitium der oberflachlichen Gewebe besonders betroffen ist [49]. In einer
Untersuchung an 121 erwachsenen Dialysepatienten konnte mittels Multifrequenz Bio-
impedanzanalyse (MFBIA) gezeigt werden, dass des IZV unter der Dialyse stabil ist [124].
Auch bei dialysepflichtigen Kindern konnte durch MFBIA und Messungen des Hématokrit
sowie Gesamteiweill des Plasma die Hypothese bestitigt werden, dass das Ultrafiltrat dem
Intravasalraum entzogen, durch Fliissigkeit des Interstitiums ausgeglichen und der IZR nicht
wesentlich beeinflusst wird [125].

Es ergeben sich folgende Limitationen fiir den Einsatz der Normalwerte der RZ (50kHz) zur

Einschitzung des Hydratationszustandes der Patienten an der Dialyse:

1. Osmotische Schwankungen der Extrazellularfliissigkeit, die zu einer ausgeprigten
Fliissigkeitsbewegung zwischen IZR und EZR fiihren [45], [126].

2. Dystrophie der Dialysepatienten mit geringerer Muskelmasse [127].

3. Flissigkeitsansammlung in der Lunge [128].

4. Flussigkeit im dritten Raum, d.h. Magen-Darmtrakt oder Harntrakt [74].

Im Gegensatz zur Monofrequenz-BIA kann die MFBIA zwischen EZV und IZV unterscheiden.
Diese Methode wurde favorisiert, um die Fliissigkeitsbewegung zwischen IZR und EZR unter
der Dialyse zu beurteilen [45], [129]. Andere Untersuchungen kommen zu dem Schluss, dass die
MFBIA nicht ausreichend prézise fiir den klinischen Einsatz ist [130] oder stellen die Validitét
der Methode in Frage [131], da die Fliissigkeitsschwankungen unter Dialyse {iberschétzt und die
Anderung der Kérperposition zu Messartefakten fiihrt, die in der GroBenordnung der durch die

Dialyse verursachten Fliissigkeitsverdnderungen liegen.
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IVCD

Die HD wie auch die PD fiihrten zu einer signifikanten Anderung des AIVCD. Die Sensitivitit
des IVCD fiir Blutvolumeninderung unter der Dialyse wurde bereits fiir erwachsene Patienten
[28] und Kinder [111] beschrieben. In dieser Patientengruppe fand sich fiir HD-Patienten ein
geringer ausgepragter Zusammenhang zwischen AIVCD vor und nach der Dialyse und dem
Ultrafiltrat als fiir die RZ. Die Korrelation zeigte einen moderaten negativen Zusammenhang mit
r = - 0,48. In der Literatur sind fiir AIVCD und ABV Werte von r = 0,79 (p < 0,01) beschrieben
[104]. AIVCD unter der Dialyse spiegelt die Verdnderungen von EZV [109] und zirkulierendem
Blutvolumens (BV) wider [132]. IVCD und BV nehmen mit Zunahme der UF parallel ab [26],
[133]. Die Ursache fiir die schwichere Korrelation in dieser Untersuchungsgruppe konnte in der
verzogerten Auffiillung des IVR nach HD liegen, da der IVCD direkt nach der Dialyse bestimmt
wurde. Die Auffiillung des Geféllsystems wurde nicht erfasst. Innerhalb von zwei Stunden nach
dem Ende der Dialyse kommt es zu einer Auffiillung des IVR mit einem Anstieg des IVCD bis
zum Referenzbereich und dariiber [28]. Dies geschieht in Abhdngigkeit vom Hydratations-
zustand der Dialysepatienten [134].

Es ist belegt, dass der IVCD als Index IVCD/KOF in mm/m? Zustéinde von Uberwisserung und
Dehydratation an der Dialyse erfasst [104]. Wie bereits dargestellt sind KG, KL und KOF

mogliche Bezugsgrofen.

BIA und IVCD

In einer Studie an 20 stabilen HD-Patienten konnte fiir die Indices der BIA: TBW/EZV sowie
EZV/1ZV und der IVCD eine Korrelation von r = 0,46 (p < 0,025) bzw. r = -0,49 (p < 0,005)
nachgewiesen werden [135]. In dieser Untersuchung korrelierten ARZ und AIVCD der HD-
Patienten ebenfalls moderat negativ miteinander r = -0,58. Die RZ bildet den EZR und der IVCD
den IVR ab. Der Zusammenhang von ARZ und AIVCD weisen darauf hin, dass beide Rdume
funktionell in Verbindung stehen. Die BIA und die Sonographie des IVCD ergénzen sich in der
Beurteilung des Fliissigkeitshaushaltes der Dialysepatienten.

4.6 Dialysepatienten und Normalwerte
Betrachtet man die physischen Charakteristika der Normalpopulation und der Patienten, fallt auf,
dass sich die Altersstruktur der Gruppen deutlich unterscheidet. Die Patienten bzw. Patientinnen

sind im Mittel rund 4 bzw. 9 Jahre élter als die gesunden Schulkinder. Die Verteilung des KG,
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der KL, des BMI und der KOF in der Patientengruppe liegen allerdings innerhalb der Verteilung
der Normalpopulation.

Dialysepatienten erleben zyklisch Zustinde der Uberwisserung vor der Dialyse und die Situation
einer gezielten Dehydratation nach der Behandlung [6]. Sie passieren somit wihrend der Dialyse
und im dialysefreien Intervall einen Zustand normaler Hydrierung. Dieser Moment ist weder mit
der Messung vor noch nach der Dialyse erfassbar. Um eine Vergleichbarkeit von RZ und IVCD
der Dialysepatienten mit den Normalwerten zu erreichen, erfolgte die Bildung eines Mittelwertes
aus den Messungen vor und nach der Dialyse (URZ v, und pIVCD ). Die Vorstellung, dass das
arithmetische Mittel dem physiologischen Trockengewicht entspricht, ist allerdings nur eine
grobe Néherung.

Die Notwendigkeit die RZ und den IVCD auf anthropometrische Werte zu beziehen, um
Normogramme zu erhalten, wurde bereits erortert. Die Werte von uRZ ;, und pIVCD ., der
stabilen Dialysepatienten dienten als Maflstab zur Beurteilung der Bezugsgroflen. Die Werte
sollten sich innerhalb des jeweiligen 95%-CI befinden. Es wird angenommen, dass die Bezugs-
grofle um so geeigneter ist, je mehr Werte innerhalb des Konfidenzintervalls liegen. Der Ver-
gleich zeigte, dass sich die untersuchten Bezugsgroflen im Ergebnis unwesentlich unterschieden.
Es kann geschlussfolgert werden, dass KG, BMI und KOF fiir die RZ und KG, KL und KOF fiir
den IVCD geeignete Bezugsgroflen sind. Eine Empfehlung fiir die bevorzugte Nutzung einer der
BezugsgroBen kann aus dieser Untersuchung nicht abgeleitet werden. Hume et al. konnten fiir
die Normalpopulation und Johansson et al. fiir Patienten mit chronischer Niereninsuffizienz
zeigen, dass der Zusammenhang von KOF und TBW (fiir Ménner und Frauen gleichermaflen)
enger war als fiir Gewicht und GroBe [136], [137]. Aus diesem Grund fiel die Wahl auf die KOF

als zu verwendende Bezugsgrofle.

BIA

Die mittlere uRZ ,, der stabilen Patienten war hoher als die ihrer gesunden Vergleichsgruppe.
Als mogliche Ursachen kommen die geringere Muskelmasse der Dialysepatienten, eine
Zentralisation des Kreislaufes an der HD, eine Fliissigkeitsverschiebung in den IZR und ein zu
niedriges Trockengewicht in Frage. In der Analyse der einzelnen Messwerte mit Bezug zur KOF
zeigte sich, dass in der Gruppe der stabilen Patienten 12/76 Messungen (15%) auBlerhalb der 2s
lagen. Diese Patienten (3 weibliche, 2 méinnlich) hatten einen BMI < der 3. P.

Die als instabil eingestufte Patientin mit einer symptomatischen Uberwisserung fand sich im
Normalbereich. Sie hatte ebenfalls einen BMI < 3. P. In der Gruppe der instabilen Patienten

lagen 2/5 Messungen auf3erhalb der 2 s.
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Werden die Patienten mit einem BMI < 3. P eliminiert, unterscheidet sich die mittlere uRZ /, der
stabilen Patienten nicht mehr signifikant von dem der Normalpopulation. Das zeigt, dass in
dieser Untersuchung die Dystrophie den Unterschied der RZ von Patienten gegeniiber der
Vergleichsgruppe bedingten.

Die RZ des menschlichen Korpers ist im Wesentlichen von der Skelettmuskulatur der
Extremititen abhingig [97]. Dies steht im Einklang mit den eigenen Beobachtungen in der
Population der gesunden Kinder, bei denen die Resistanz mit der Zunahme der Wachstums-
indices wie KL, KG und KOF abnahm. Kinder an der Dialyse zeigen langsameres Wachstum
und eine verzogerte Pubertdt [113]. Im Vergleich zu gesunden Kindern ihrer Altersgruppe
verlieren sie pro Jahr 0,4 - 0,8 Standardabweichungen an Grofe [138]. In unserer Patienten-
gruppe lagen 61% unterhalb der 3. P fiir KG und 68 % unterhalb der 3. P fiir die KL. Der BMI
lag bei 9/31 der Dialysepatienten (29 %) unterhalb der 3. P. Eine Vergleichbarkeit der BIA von
Dialysepatienten zur Beurteilung des Hydratationszustandes ist nur unter Einbeziehung des
Erndhrungszustandes moglich. Die BIA zeigte auch in der Normalpopulation bei einem BMI <
10. P starke Inkonsistenz [139]. Das Normogramm RZ/KOF, wie es zur Festlegung des Trocken-
gewichtes vorgeschlagen wurde [107], ist nur mit Einschrinkung nutzbar. Eine sinnvolle
Beurteilung des Hydratationszustandes durch Normogramme ist nur bei einem BMI > 3. P der
Patienten moglich. Dieser Zusammenhang erklart auch, warum die instabile Patientin mit einer
klinisch offensichtlichen Uberwisserung nicht erfasst wurde. Ihr BMI lag unterhalb der 3. P.

Der BMI erfasst die Dystrophie der Patienten allerdings auch nur zum Teil. Verdnderungen in
der Korperzusammensetzung, besonders der Zellmasse, fiihrt nicht in jedem Fall zu einer
Anderung des BMI [140]. Um die Genauigkeit der BIA bei der Beurteilung des Hydratations-
zustandes des Korpers zu erhdhen, muss eine Moglichkeit gefunden werden, die Muskelmasse

und die Geometrie des Korpers oder seiner Segmente besser zu erfassen.

IVCD

Der mittlere pIVCD y,, der Patienten war von den Normalwerten nicht signifikant verschieden.
Dieses Ergebnis unterstiitzt die These, dass eine Vergleichbarkeit des IVCD der Patienten mit
den Normalwerten durch die Mittelung der Werte vor und nach der Dialyse erreicht wird.
uIVCD ,;, bildet den Zustand einer physiologischen Hydrierung ab und erscheint zur Bestim-
mung des TG geeignet zu sein.

Bezogen auf die KOF lagen 9/71 (13%) Messwerten oberhalb der 2s und lassen eine Uberwiisse-
rung vermuten. Bei 5/9 (56%) Messungen bestand gleichzeitig ein Bluthochdruck. Alle Patienten

deren IVCD oberhalb der 2s lag, wurden mit mindestens einem Antihypertensivum behandelt.
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Der BP gilt als ein wesentlicher, wenn auch nicht unumstrittener Marker fiir die Bestimmung des
Dialysezielgewichtes. In einer anderen Untersuchung fiihrte eine intensivierte Dialysebehand-
lung zu einer Normalisierung des Blutdrucks in fast allen Féllen ohne die Notwendigkeit einer
antihypertensiven Behandlung [141].

5/71 Messwerten (7%) lagen unterhalb der 2s und wiesen auf einen Volumenmangel hin. In
wieweit dieser Mangel nur transient war und durch die verzogerte Auffiillung des GefaBBsystems

aus dem Interstitium bedingt war, bleibt unklar.

4.7 Fallbeispiel

Im Fall vom M.P. bestand ein Nierenversagen im Stadium der kompensierten Retention. Dieser
Zustand ist haufig durch eine negative Natriumbilanz aufgrund einer gestdrten Tubulusfunktion
charakterisiert. Mit dem Natrium verliert der Korper Fliissigkeit, und es kommt zu einer
Reduktion des EZV. Diese Dehydratation kann isoton sein, wobei der IZR nicht betroffen ist.
Ein hypo- und hypertoner Wasserverlust fiihrt zu einer Fliissigkeitsbewegung in die Zelle hinein
oder aus ihr heraus [142]. Die Behandlung erfolgte durch eine addquaten Rehydrierung und
Dialyse. Das Trockengewicht musste entsprechend korrigiert werden.

Im Fall von M.P. konnte der Verlauf der RZ und des IVCD im Stadium der akuten Nieren-
insuffizienz an der PD und im spidteren Verlauf an der HD nachgezeichnet werden. In den ersten
Tagen war der Patient klinisch instabil. Das Dialysezielgewicht musste von Tag zu Tag reeva-
luiert werden. Die RZ war im Vergleich zu den Normalwerten erhoht und befand sich au3erhalb
der 2 s. Der IVCD war erniedrigt, ebenfalls jenseits 2 s. Die Werte deuteten iibereinstimmend
auf eine Dehydrierung hin. In dem Malle wie das Trockengewicht oberhalb des angestrebten
Dialysezielgewichtes blieb, normalisierten sich RZ und IVCD. Diese Konstellation legt die
Anhebung des TG nahe. Nach 46 Tagen wurde der Patient an der HD behandelt. Zu diesem
Zeitpunkt hatte sich sein Zustand stabilisiert. Die RZ und der IVCD befanden sich innerhalb der
einfachen Standardabweichung und weisen darauf hin, dass das Dialysezielgewicht mit 52 kg an
den Tagen 46 und 48 dem Zielbereich entspricht. Zum Tag 51 war, nach einem langen Intervall
eine deutliche Gewichtszunahme zu verzeichnen Diese Gewichtsverdnderung spiegelt sich in
einer starkeren Abnahme der RZ und einer deutlichen Zunahme des IVCD wider und spricht fiir
eine vermehrte Fliissigkeitseinlagerung.

Der Verlauf der Parameter in den Diagrammen machen eindrucksvoll deutlich, wie sich eine
Fliissigkeitsakkumulation oder Dehydratation in der RZ und dem IVCD niederschlagen. Ist die

Kohédrenz von Gewichtsentwicklung und RZ sowie IVCD nicht gegeben, liegt entweder ein
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Fehler in einer der Messungen oder eine Verdnderung der nicht wéssrigen Komponenten wie
Fett, Proteine oder Mineralien vor. So spricht die Zunahme des KG ohne adédquaten Abfall der
RZ oder Erweiterung des IVCD fiir Wachstum. Ein konstantes bzw. geringfiigig erhohtes
Gewicht im Zusammenhang mit einer deutlichen Abnahme der RZ und Zunahme des IVCD

weist auf einen Verlust an solider Korpersubstanz mit Fliissigkeitsansammlung hin.
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5 Zusammenfassung

Die Bestimmung des Trockengewichts bei Dialysepatienten bereitet in der klinischen Praxis
nach wie vor Schwierigkeiten und kann nicht von einem einzelnen Wert abhidngig gemacht
werden. Chronische Uberwisserung oder Fliissigkeitsmangel sind die Folge einer inadiquaten
Dialysebehandlung und stellen ein Risiko fiir die gesamte Entwicklung, besonders aber fiir
kardiovaskuldre Spétschiden dar.

Die BIA zeigt empfindlich, reproduzierbar und mit einer geringen Beobachtervarianz Verdnde-
rungen im Wasserhaushalt von Dialysepatienten an. Die Stirke der Resistanzmessung liegt in der
Einfachheit der Handhabung. Sie eignet sich daher zur individuellen Verlaufsbeobachtung der
Patienten am Krankenbett. Geringe Fliissigkeitsschwankungen werden im Verhéltnis zur
Gewichtsverdanderung erfasst. Dadurch wird die Erhaltung und Optimierung eines adéquaten
Trockengewichtes ermdglicht. Der Einsatz der RZ-Normalwerte zur Bestimmung des Trocken-
gewichtes wird durch die Dystrophie der meisten Dialysepatienten eingeschridnkt. Die
unkritische Anwendung der Normogramme wiirde zu einem falsch hohen Trockengewicht mit
einer daraus folgenden Uberwisserung der Patienten fiihren. Eine quantitative Unterscheidung
von Verdnderungen zwischen IZV und EZV ist nicht mdglich.

Die Bestimmung des IVCD ist aufwéndiger und weist eine groflere Beobachtervarianz auf. Der
Erndhrungszustand hat dagegen keinen Einfluss auf die Messwerte. Dies ermoglicht den
Vergleich des IVCD der Dialysepatienten mit den Normogrammen unabhingig von der
Muskelmasse der Patienten. In dieser Arbeit konnte gezeigt werden, dass der IVCD bei Patienten
mit einem Bluthochdruck gegeniiber normotonen Patienten vor und nach der Dialyse erweitert
war. Zur Reduzierung des methodischen Fehlers sind genaue anatomische Kenntnisse iiber den
Messpunkt und das Messen in Riicken- und Linksseitenlage im M-Mode erforderlich.
Zusammengefasst zeigen die Untersuchungen, dass die BIA und der IVCD die Beurteilung des
Wasserhaushaltes der Dialysepatienten deutlich vereinfachen. Sie bilden zum einen den
Extravasal- und zum anderen den Intravasalraum ab. In der Kombination ermdglichen sie, eine
unverhdltnismiBige Einlagerung von Wasser im Verhéltnis zur Gewichtszunahme im interdia-
lytischen Intervall zu erkennen.

Die RZ und der IVCD sind zwei einfach zu erhebende Parameter, die ergdnzend zu Verlauf von
Gewicht und Blutdruck die Optimierung und Erhaltung eines addquaten Trockengewichtes beim

Dialysepatienten ermdglichen.
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6 Ausblick

Die RZ des gesamten Korpers und der IVCD in Bezug auf die KOF erleichtern die Einstellung
und Erhaltung eines addquaten Trockengewichtes. Ein kritische Bewertung der Messergebnisse
ist in jedem Fall notwendig, da beide Methoden nicht zu unterschitzende Fehlermoglichkeiten

aufweisen. Eine Verbesserung der Untersuchungsmethoden muss Ziel weiterer Forschung sein.

6.1 BIA

Die BIA der Ganzkorpermessung wird durch die Extremitdten dominiert [97]. Der distale Anteil
der Arme und Beine macht ca. 50% der Gesamtkorpermessung aus. Der Grund dafiir liegt in im
verhdltnisméBig geringen Querschnitt dieser Kdrpersegmente [43].

Kuschner et al. beschreiben eine einfache BIA-Methode, bei der eine segmentale, bipedale
Messung der unteren Extremititen zu einem guten Schitzwert des TBW fiihrt [143]. Die Beine
bieten sich fiir die Messung an, da sich hier bei Personen in aufrechter Haltung ein Grofteil der
Flissigkeit der Gravitation folgend ansammelt. Untersuchungen zu den orthostatischen
Einfliissen auf die BIA haben gezeigt, dass es nach dem Einnehmen der liegenden Position durch
einen verstirkten Riickfluss des Blutes zum Stamm zu einer Zunahme der RZ kommt [73]. Eine
Messung im Stehen reduziert den Einfluss dieses Blutpooling auf die RZ und reduziert die
Wartezeit.

Die exakte Beurteilung des Hydratationszustandes setzt Kenntnis der Geometrie des zu messen-
den Segments voraus . Ein mdglicher Ansatz ist die bipedale Messung und die Bestimmung von
Beinlidnge (Is) und z.B. Wadenumfang (us). Die Beine konnen ndherungsweise als Kreiszylinder
aufgefasst und die gemessene RZg zu lIsund ug in Bezug gesetzt werden.

Mogliche Unterschiede zwischen Geschlecht, Alter in verschiedenen Populationen sollten

untersucht werden.

6.2 IVCD

Der IVCD bildet den Fiillungszustand des Intravasalsystems ab. Vergleichswerte sind unab-
hingig vom Erndhrungszustand verwendbar. Die Methode unterliegt einem hohen systemischen
Fehler. Der Einsatz der Doppler-Sonographie ermoglichte bei Herzpatienten die Beurteilung des
venosen Riickflusses u.a. auch in der IVC [144]. Die Bestimmung des Volumenflusses zusétzlich
zum [VCD koénnte eine noch genauere Aussage iiber das Fliissigkeitsvolumen des GefdBsystems
ermoglichen. Zusétzlich lieBen sich die artefaktbedingten Fehler in der Bestimmung des IVCD

reduzieren.
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ABPM
ANI
BIA
BMI
BP

BV

CAPD
CCPD
Cl

CNI

EVR
EZR
EZV
FFM
HD

HUS

Impgpe,
IVCD
JIVCD
pIVCD v
IVCI
IVR

IZR

kg

KG

KL

Anhang

Abkiirzungen

Differenz

Mittelwert (arithmetisch)

spezifischer elektrischer Widerstand (Rho)

Phasenwinkel [°]

Jahr

Querschnitt/Flache

Ambulatory blood pressure monitoring = Blutdruck-24h-Langzeitmessung
Akute Niereninsuffizienz

Bioimpedanzanalyse

Bodymass Index [kg/m?]

Blutdruck [mmHg]

Blutvolumen

Schallgeschwindigkeit (1540 m/s)

Kontinuierliche ambulante Peritonealdialyse
Kontinuierliche zyklische Peritonealdialyse
Konfidenzintervall, syn.: Wahrscheinlichkeitsgrenze, Mutungsintervall
Membrankapazitit

Chronische Niereninsuffizienz

Abstand/Entfernung

Extravasalraum

Extrazelluldrraum

Extrazelluldrvolumen

Fettfreie Masse

Héamodialyse

Héamolytisch Urdmisches Syndrom

Stromfluss

spezifische Impedanz

Durchmesser der Vena cava inferior [mm)]

Durchschnitt des IVCD aus Riicken- und Seitenlage [mm]
Mittelwert des IVCD der Patienten aus dem [VCD vor/nach der Dialyse [mm]
Index des [IVCD/KOF [mm/m?]

Intravasalraum

Intrazellularraum

Kilogramm

Korpergewicht [kg]

Korperlange, Grofle [m]
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KOF

LBM
Lig.

MALT

MFBIA
mmHG

uRZ v/n
tan
TBW
TG
u.a.

UF
UFR
V(1

XC

Korperoberflache [m?]

Lange

Liter

lean body mass = Muskelmasse
Ligamentum

Monat

Mukosa assoziiertes lymphatisches Gewebe
Multifrequenz Bioimpedanzanalyse
Milimeter Quecksilbersiule
Niereninsuffizienz

Perzentile

Phasenwinkel [°]

Peritonealdialyse

Pearsons Korrelationskoeffizient
Ohm’scher Widerstand [Q]

Resistivitit der extrazelluldren Fliissigkeit [Q]
Resistivitét der intrazelluldren Fliissigkeit [Q]
Resistanz [Q]

mittlere Resistanz der Normalwerte [()]
Mittelwert der RZ der Patienten aus der RZ vor und nach der Dialyse [Q]
Standardabweichung

Tangens [°]

Gesamtkorperwasser

Trockengewicht

Spannung

unter anderem

Ultrafiltration [ml]

Ultrafiltrationsrate [ml/h]

Volumen

Vena cava inverior

Mittelwert (statistisch)

Reaktanz [Q]

elektrische Impedanz/Scheinwiderstand
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