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Zusammenfassung

Die Malnutrition stellt in der Versorgung Kranker in den verschiedenen
Versorgungseinrichtungen ein haufiges Problem dar. Das Malnutritionsrisiko wird
jeweils  unterschiedlich  angegeben. Besonders altere  Personen in
Pflegeeinrichtungen und in stationarer Krankenhausbetreuung haben ein erhdhtes
Risiko eine alters- und krankheitsbedingte Sarkopenie zu entwickeln. Das
Malnutritionsrisiko ambulanter multimorbider Patienten ist in der Literatur bis jetzt
ungenugend beschrieben. Das Ziel dieser Studie war, das Malnutritionsrisiko
multimorbider Patienten im ambulanten Bereich anhand in der Routine mitlaufender

Laborparameter zu erheben und sie auf ihre Wertigkeit zu prufen.

In einer retrospektiven Querschnittsanalyse wurden 265 Patienten (121 Frauen / 144
Manner) der nephrologischen Ambulanz auf ihr Malnutritionsrisiko untersucht. 241
Patienten zeigten mehr als 3 unterschiedliche Erkrankungen. Das mittlere Alter der
multimorbiden Patienten betrug 54 + 14 Jahre und unterschied sich signifikant vom
mittleren Alter der nicht Multimorbiden (44 + 14 Jahre). Als Ernahrungsmarker
dienten der BMI, Gesamteiweil3, Albumin, Transferrin, Praalbumin, Cholesterin und
CRP (CRP als Indikator einer Katabolie).

Die Uber 65 Jahrigen hatten gegeniber den unter 65 Jahrigen signifikant mehr
Diagnosen und ein signifikant unterschiedliches Gesamteiweif3, Albumin, Praalbumin
und CRP. Nierentransplantierte unterschieden sich signifikant bei Albumin,
Transferrin und CRP. Frauen unterschieden sich von den Mannern signifikant bei
Albumin, Praalbumin und Cholesterin. Zwischen den Proteinmarkern bestanden
untereinander signifikante Korrelationen. CRP korrelierte mit den Proteinmarkern
signifikant negativ, was den Einfluss einer Entzindungsreaktion auf den
Muskelabbau widerspiegelt. Unsere Daten unterstutzen die aktuelle Literatur, nach
der Praalbumin als der beste Marker zur Diagnose der Malnutrition gilt. Die Patienten
unter 65 Jahren zeigten nach einem Praalbumin unter 0,200 g/l in nur 4%, hingegen
jene uber 65 in 12% eine Malnutrition. 27,7% zeigten ein Praalbumin unter 0,250 g/

wobei eine signifikant negative Korrelation zur Nierenfunktion bestand.

Die vorliegenden Daten belegen, dass multimorbide ambulante Patienten ein
Malnutritionsrisiko aufweisen. Uber 65 Jahrige und Frauen stellen nach unseren

\



Daten die ,Hochrisikogruppe“ dar. Da Praalbumin mit sinkender Nierenfunktion
ansteigt, sollte unserer Meinung nach der untere Grenzwert in der Diagnostik der
Malnutrition bei multimorbiden ambulanten Patienten in zukinftigen Studien neu

evaluiert und hdher angesetzt werden.

VI



Abstract

Malnutrition is a common problem in elderly people living in different settings with
different risk scores. Especially patients in long term care and in hospital are
‘candidates at major risk” for the development of age and disease related
sarcopenia. The outpatient sector has so far been poorly evaluated concerning
malnutrition in elderly. It was the aim of this study to elucidate the prognostic value of
different laboratory markers for the detection of malnutrition in multi-morbid patients
in an outpatient care unit.

In a retrospective cross sectional study design 265 patients (121 women / 144 men)
at the division of nephrology were tested for their risk of Malnutrition. 241 patients
showed more than 3 different diseases. The mean age of the multi-morbid population
was 54 t 14 years and significantly differed from the population with less than 3
diseases (44 + 14 years). BMI, total serum protein, albumin, transferrin, prealbumin,
cholesterol and CRP were tested for their impact as nutritional markers (CRP
indicates a katabolic situation).

Compared with patients < 65 years patients > 65 years exhibited significantly more
diagnosis, had a significantly lower total body protein, albumin and prealbumin and a
significantly higher CRP. Patients following kidney transplantation significantly
differed for albumin, transferrin and CRP. Women significantly differed from men
concerning serum albumin, prealbumin and cholesterol. The inter-correlation
between all nutritional protein markers was significant. CRP and the protein markers
showed a negative correlation underlining the impact of inflammation on muscle
wasting. Our data support the recent literature, which underlines the impact of
prealbumin as best marker for the detection of malnutrition. Malnutrition, as detected
by serum prealbumin below the cut off about 0.200 g/I, was shown in only 4% of our
patients < 65 years, whereas 12% of our patients > 65 years were lower than the cut
off. A negative correlation of prealbumin and the GFR were found in 27.7% of our
patients, exhibiting prealbumin levels below 0.250 g/I.

We conclude that multimorbide outpatients are under risk for malnutrition. Patients
older than 65 years and women represented the “group at high risk”. In an outpatient
unit serum prealbumin values determined on routine basis seem to be of lower
sensitivity for the detection of malnutrition in our hands compared to recent literature.
It may be considered that cut off levels given by the manufacturer should be adapted
individually according to results that have to be retrieved in further clinical studies.
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1. Einleitung

Der Fokus der Erndhrungsmedizin liegt in unserer Zeit vorwiegend auf Adipositas
und deren Folgeerkrankungen wie Diabetes Mellitus und kardiovaskularen
Erkrankungen. Zu deren Bekampfung wird eine Reduktion oder Verbesserung der
Nahrungszufuhr vorgeschlagen. Die Malnutrition ist als unzureichende Zufuhr von
Makro und Mikronahrstoffen definiert [1,2]. Sie ist eine wenig beachtete Komponente
der Fehlerndhrung [3]. Die Protein Energie Malnutrition (PEM) stellt jedoch ein

grol3es Problem fur das Gesundheitswesen in den Industriestaaten dar [4].

Viele Faktoren wirken in der Entstehung der Malnutrition zusammen. Besonders
altere Menschen haben auf Grund physiologischer Veranderungen durch das Altern,
Einflisse durch Umweltfaktoren und dem haufigeren Auftreten von akuten und
chronischen Erkrankungen ein erhdhtes Malnutritionsrisiko. Pirlich et al. [5]
beschrieben ein hbéheres Alter, maligne Erkrankungen, viele Komorbiditaten und
Polypragmasie als die Hauptfaktoren. Krankheit und Ernahrung stehen in einer
engen Beziehung zueinander. ,Krankheiten sind haufig die Folge einer Malnutrition
und Malnutrition ist haufig die Folge von Krankheiten [6].“ Eine Malnutritionsepisode
erhoht nicht nur die Morbiditat und Mortalitat, sondern sie verschlechtert auch das

Outcome sowohl bei akuten als auch chronischen Erkrankungen [7, 8, 9].

Die erhdhte Morbiditat erfordert einen vermehrten Aufwand in der Versorgung und
Pflege der betroffenen Patienten. Robinson et al. [10] zeigten 1987, dass die Kosten
in der Versorgung mangelernahrter Patienten gegenuber nicht mangelernahrter
Patienten durch einen um die Halfte langeren Krankenhausaufenthalt signifikant
erhoht sind. Die Versorgung mangelernahrter stationarer Patienten kostet
GrofRbritannien 10,5 Milliarden Euro und Deutschland 9 Milliarden Euro zusatzlich
pro Jahr [3, 11, 12]. Die Behandlung der Malnutrition mit Nahrungserganzungsmitteln
im Rahmen eines stationaren Aufenthaltes belastet das Gesundheitssystem nach

Angaben in der Literatur mit zusatzlich 1000 Euro pro Patient [11].

Kranke Menschen werden stationar in Krankenhausern, in Pflegeeinrichtungen oder
zu Hause versorgt. Fur jeden Bereich ist ein unterschiedliches Malnutritionsrisiko
angegeben. Es liegt im stationaren Bereich in Krankenhausern zwischen 10% und



60% [13, 14, 15,16, 17,18]. In Pflegeeinrichtungen sind zwischen 19,2% und 85%
der Bewohner betroffen [13, 19, 20, 21]. In der zu Hause lebenden Bevodlkerung
Uber 65 Jahren sind bis zu 10% unterernahrt [4, 16, 22, 23]. In den Niederlanden
sind nach einer Studie an Krankenhauspatienten und zu Hause oder beim Hausarzt
betreuten Patienten bis zu 12% malnutriert. Weitere 13% zeigten ein Risiko fur eine
Malnutrition [24]. Eine weitere Untersuchung fand in den Niederlanden, dass 21,7%

der Patienten, die von Pflegediensten betreut werden, malnutriert sind [13].

Sorbye et al. [25] fanden an einem Kollektiv geriatrischer Patienten in hauslicher
Pflege, dass diese auf Grund von weniger als einem Essen pro Tag, verringertem
Appetit, Malnutrition, wenigen sozialen Kontakten, dem Auftreten chronischer
Probleme, kognitiver Einschrankungen, verminderter korperlicher Aktivitat und
Hospitalisation ein erhodhtes Risiko flr ungewollte Gewichtsverluste aufweisen. Die
zu Hause lebenden Patienten mit chronischen Erkrankungen werden oft ambulant
betreut. Das Malnutritionsrisiko dieser Patienten ist sparlich beschrieben [16].
Stratton et al. [26] untersuchten gastroenterologische ambulante Patienten mit Hilfe
des ,Malnutrition Universal Screening Tool“ und fanden, dass bis zu 30% der
Probanden von einer Malnutrition betroffen waren. Eine weitere Studie fand in einem
Kollektiv von Patienten mit ,Chronic Obstructive Pulmonary Disease® (COPD), dass
19% dieser Patienten malnutriert sind und 65% Zeichen von einem Muskelabbau
aufweisen [27]. Wilson et al. [28] fanden bei ambulanten Patienten anhand des
Eating Attitudes Test (EAT®) [29] bei 11% der &lteren Patienten und bei 7% der
jungeren Patienten eine Malnutrition. Der Eating Attitudes Test besteht aus 26

Fragen zu Essgewohnheiten und dem eigenen Kérperempfinden.

Der Ernahrungszustand kann entweder durch ein Ernahrungsscreening oder
Ernahrungsassessment erhoben werden. Das Ernahrungsscreening dient der
Erfassung von Risikopatienten in Form eines Fragebogens. Mit dem
Ernahrungsassessment wird der Ernahrungszustand genau erhoben. Dabei wird das
Ernahrungsscreening mit Laborparametern kombiniert und gemeinsam beurteilt. Das
Ernahrungsassessment besteht aus mehreren Punkten. Eine grundliche Anamnese
sollte die Essgewohnheiten, ungewollte Gewichtsverluste der letzten 3 Monate und
gastrointestinale Symptome der letzten 2 Wochen enthalten. Ein weiterer wichtiger
Punkt ist die Erfassung der Grundkrankheiten. Als anthropometrische Parameter



konnen der Body Mass Index, die Dicke der Trizepshautfalte oder die
Armzirkumferenz verwendet werden [30, 31]. Zum Schluss erfolgt die Bewertung der
Laborparameter. In der Diagnostik der Malnutrition werden eine Reihe biologischer
Marker angewandt. Zu ihnen zahlen Proteinmarker wie Gesamteiweild, Albumin,
Transferrin  und Praalbumin, oder aber auch Marker wie Cholesterin,
Wachstumsfaktoren und die Anzahl der Lymphozyten [30, 31, 32, 33]. Fur
Praalbumin ist in der Literatur eine gute Wertigkeit beschrieben [34], da es mit

verschiedenen Ernahrungsassessmenttools korreliert [15, 35].

Die Multimorbiditat ist einer der Hauptfaktoren fur die Entwicklung einer Malnutrition
[5], da die Einflisse der Erkrankungen zu einer verminderten Nahrungsaufnahme
flihren konnen [36]. Das Malnutritionsrisiko ambulanter multimorbider Patienten ist in
der Literatur ungentgend geklart. Ebenso ist kein Laborparameter in der Diagnostik
etabliert. Daraus begrundete sich das Ziel dieser Arbeit, multimorbide Patienten im
ambulanten Bereich anhand in der Routine zu erhebender Laborparameter auf ihr
Malnutritionsrisiko hin zu untersuchen und deren Wertigkeit bei der Diagnostik einer

Malnutritionsepisode zu uberprufen.



2. Patientenkollektiv und Methoden

2.1 Das Patientenkollektiv

Die Patienten wurden aus einem unselektionierten Patientenkollektiv der
nephrologischen Ambulanz, an dem der Praalbuminspiegel wahrend des Jahres
2006 kontrolliert wurde, ausgewahlt. Der Praalbuminspiegel wurde von insgesamt
1703 Patienten kontrolliert. Das Einschlusskriterium war eine vollstandig vorhandene
Krankengeschichte zum erhobenen Praalbuminspiegel. Die ersten 265 Patienten, die
diesem Einschlusskriterium entsprachen, wurden in die Studie eingeschlossen. Die
265 Patienten wurden im Laufe des Jahres ein bis sechs Mal kontrolliert. Insgesamt
wurden 584 Kontrollen durchgefuhrt. Der Anteil der Frauen lag bei 45,7% (N = 121)
und 26,4% (N = 70) der eingeschlossenen Patienten waren alter als 65 Jahre. Der
Anteil der nierentransplantierten Patienten lag bei 32,8% (N = 87). Insgesamt wurden
bei 91% (N = 241) der Patienten mehr als 3 und bei 80% (N = 211) mehr als 5

Diagnosen gestellt.

Die demographischen Daten zeigten, dass multimorbide Patienten signifikant alter
sind. Das Alter der multimorbiden Patienten betrug im Mittel 56,38 + 14,65 Jahre, das
der nicht multimorbiden Patienten 44,39 + 14,90 Jahre. Die multimorbiden Patienten
hatten signifikant mehr Diagnosen und signifikant mehr verschriebene Wirkstoffe
gegenuber den nicht multimorbiden Patienten. Des Weiteren wurde das multimorbide
Patientenkollektiv signifikant haufiger kontrolliert. Der BMI lag in beiden Gruppen im
Mittel Gber dem Normbereich und unterschied sich zwischen den beiden Gruppen
nicht signifikant. Der Mittelwert lag im multimorbiden Patientenkollektiv hoher
(Tabelle 1). Der Vergleich zwischen Mannern und Frauen ergab keine signifikanten
Differenzen. Die Manner waren im Mittel um 3,69 Jahre alter und hatten einen
héheren mittleren BMI, mehr Diagnosen und mehr verschriebene Wirkstoffe. Beide
Gruppen wurden im Untersuchungszeitraum im Mittel ungefahr 2 Mal kontrolliert
(Tabelle 2).

Die Patienten Uber 65 Jahren waren mit einem mittleren Alter von 72,12 + 5,88
Jahren signifikant alter als die Patienten unter 65 Jahren (48,50 + 11,42 Jahre). Der
Body Mass Index lag bei den Uber 65 Jahrigen nicht signifikant héher. Die Uber 65
Jahrigen hatten signifikant mehr Diagnosen und verschriebene Wirkstoffe. Diese



Gruppe hatte im Mittel mehr als 9 Diagnosen und mehr als 9 verschriebe Wirkstoffe.
Die Anzahl der Kontrollen unterschied sich nicht signifikant (Tabelle 3). Die Patienten
nach Nierentransplantation (NTX) waren im Mittel nicht signifikant jinger. Beide
Gruppen hatten ein mittleres Alter von 54 Jahren. Der BMI lag im NTX Kollektiv
signifikant unter dem der nicht Nierentransplantierten. Im NTX Kollektiv lag der BMI
im Mittel im Normalbereich (unter 25 kg/m?). Die NTX Patienten hatten mit 8,96 *
2,70 Diagnosen und 9,44 + 2,54 Wirkstoffen signifikant mehr Diagnosen und
verschriebene Wirkstoffe als nicht nierentransplantierte Patienten. Die NTX Patienten

wurden signifikant haufiger kontrolliert (Tabelle 4).

Die Haufigkeitsverteilung der gestellten Diagnosen ergab, dass Patienten unter 65
Jahren und nicht NTX Patienten haufiger weniger als 5 Diagnosen hatten. Die
Patienten Uber 65 Jahren und die NTX Patienten zeigten haufiger mehr als 5
Diagnosen. Die Patienten Uber 65 Jahren zeigten am Haufigsten (in 40%) mehr als
10 Diagnosen. Bei den NTX Patienten zeigten 37% der Untersuchten mehr als 10
Diagnosen (Abbildung 1). Die haufigsten nephrologischen Grunderkrankungen waren
die glomerularen Erkrankungen (32%). Ihnen folgten die sonstigen Erkrankungen
(17%), die interstitielle Nephropathie (16%), die Zystennieren (15%), die vaskulare
Nephropathie (11%) und die diabetische Nephropathie (9%). Der Begriff sonstige
nephrologische Erkrankungen fasst Steinerkrankungen, komplizierte
Harnwegsinfekte, Zystitiden, pathologische Harnbefunde mit noch unbekannter
Ursache und zum Zeitpunkt der Untersuchung noch nicht geklarte nephrologische

Grunderkrankungen zusammen (Abbildung 2).

Die Nierenfunktion wurde anhand der glomerularen Filtrationsrate (GFR) in funf
Stadien eingeteilt. Im Stadium 1 befanden sich 9% (N = 23), in Stadium 2 21% (N =
56), in Stadium 3 39% (N = 104), in Stadium 4 23% (N = 62) und in Stadium 5 8% (N
= 20) der Patienten. Insgesamt befanden sich die meisten Patienten in Stadium 3
(Abbildung 3). Die wichtigsten erhobenen Diagnosen sind in Tabelle 5 in
absteigender Reihenfolge dargestellt. Die funf haufigsten Diagnosen waren der
Hypertonus, unter welchem der arterielle Hypertonus, renale Hypertonus und
Hypertonus mit anderen Ursachen zusammengefasst wurden, die Anamie unter

welcher die Eisenmangelanamie und renale Anamie zusammengefasst wurden, die



chronische Niereninsuffizienz, der sekundare Hyperparathyreoidismus und das

Metabolische Syndrom oder Diabetes Mellitus Typ 2.

2.2 Methoden

Das Patientenkollektiv wurde in einer retrospektiven Querschnittsanalyse anhand
von Ernahrungsparametern auf das Malnutritionsrisiko hin untersucht. Als Parameter
des Ernahrungszustandes wurden der Body Mass Index (BMI) und die Labormarker
Gesamteiweil’, Praalbumin, Albumin, Transferrin, C - Reaktives Protein (CRP),
Cholesterin und Harnstoff erhoben. Zusatzlich wurden die Labormarker GFR nach
MDRD, Kreatinin Clearance, Serumkreatinin, Cystatin C, Hadmoglobin, Erythrozyten,
und Trf - Sattigung erhoben. Zusatzlich wurden die gestellten Diagnosen und
verschriebenen Medikamente in den Datensatz aufgenommen. Die Medikamente
wurden anschlielend nach den jeweils enthaltenen Wirkstoffgruppen kodiert. Die
erfassten Erkrankungen wurden nach folgenden Hauptgruppen erhoben:
Nierenerkrankungen, kardiovaskulare  Erkrankungen, Lungenerkrankungen,
Stoffwechselerkrankungen, Erkrankungen des Verdauungstraktes, orthopadische
Erkrankungen, Erkrankungen des Nervensystems und der Psyche, maligne

Erkrankungen und sonstige Erkrankungen.

Die Multimorbiditat wurde nach der Anzahl der erfassten Diagnosen definiert, wobei
Patienten mit mehr als 3 unterschiedlichen Erkrankungen als multimorbid klassifiziert
wurden. AnschlieBend wurden die Ernahrungsmarker von Patienten mit speziellen
Komorbiditaten mit den Ernahrungsmarkern von Patienten, die diese Krankheit nicht
aufwiesen, verglichen. Die gleiche Analyse wurde zum Nachweis des Einflusses von
einer Wirkstoffgruppe auf den Erndhrungszustand, beurteilt an Hand der
Laborparameter, angewandt. Die letzte Analyse wurde am Grunddatensatz
durchgefuihrt. Dabei wurden die Haufigkeiten von erniedrigten Laborparametern nach

dem Geschlecht sowie bei einem normalen und erniedrigten Hamoglobin berechnet.

2.2.1 Beschreibung der erhobenen Ernahrungsparameter

Im folgenden Kapitel werden die fur die Studie erhobenen Laborparameter
beschrieben. Die Parameter wurden mit handelsublichen Test Kits bestimmt. Die
Normbereiche und Labormethoden sind in Tabelle 6 dargestellt. Die Beschreibung

der Parameter ist der Information des Klinischen Instituts fur medizinische und



chemische Labordiagnostik [37] und aus ,Labor und Diagnose“ von Lothar Thomas

[38] entnommen. Davon abweichende Quellen werden gesondert angefuhrt.

Der Body Mass Index (BMI)

Der Body Mass Index gibt das Verhaltnis vom ldealgewicht zur Kérpergroéf3e in m? an.
Als Idealgewicht wird jenes Gewicht bezeichnet, mit welchem die hochste
Lebenserwartung korreliert. Er gibt jedoch Uber den Anteil von Korperfett und
Muskulatur am gesamten Korpergewicht keine Information [39]. Der BMI wird nach

folgender Formel berechnet:

BMI kg [KOrpergewicht (kg)]
(mz) ~ [Kérpergrofe (m)]?

Die Beurteilung des errechneten Wertes erfolgte bei Patienten unter 65 Jahren nach
den WHO 2000 Kriterien [40] und bei Patienten, die alter als 65 Jahre waren, nach
den ESPEN 2000 Kriterien. Die ESPEN 2000 Kriterien wurden auf Grund der
veranderten Korperzusammensetzung alterer Menschen entwickelt. Im Alter
verandert sich das Verhaltnis zwischen Fett- und Muskelmasse zu Gunsten einer
erhohten Fettmasse. In Tabelle 7 ist die Beurteilung des BMI nach den Kriterien der
WHO und ESPEN dargestellt.

Gesamteiweil}

Dieser Labormarker umfasst alle Serumproteine. Diese werden alle, bis auf die
Immunglobuline und den Gerinnungsfaktor 8, in der Leber synthetisiert. Erhhungen
oder Erniedrigungen dieses Markers sind meistens mit Veranderungen der
Immunglobulin- oder Albuminfraktion (im Rahmen von Diarrhéen, Verbrennungen,
Entzindungen, Leber- und Nierenerkrankungen, Malnutrition, Malabsorption,
Albuminmangel, usw.) und Stérungen im Flussigkeitshaushalt wie Odeme, Hyper-,
Hypohydration und Aszites verbunden. Im Rahmen einer Malnutrition kann das
Gesamteiweil® nach lange andauernden Episoden absinken. Es reagiert mit einer
Verzdgerung von einigen Wochen da Albumin, das einen sehr grol3en Anteil an
diesem Marker hat, aus dem extravaskularen Raum nachsickert und so die

Gesamteiweilkonzentration lber einen langeren Zeitraum aufrecht erhalt [41].



Albumin

Albumin ist ein 66 kD schweres Protein, das in der Leber synthetisiert wird. Die
Hauptaufgaben bestehen in der Aufrechterhaltung des kolloidosmotischen Druckes,
in Bindung und Transport von Stoffen (zum Beispiel: Hormone, Medikamente,
Bilirubin, usw.) und der Bereitstellung von Aminosauren. Seine Halbwertszeit betragt
19 Tage. In der Diagnostik wird es bei der Beurteilung von Lebererkrankungen, der
Abklarung von Odemen, in der Vorhersage der Mortalitit und des Outcome von
Patienten [41, 42, 43] sowie bei der Beurteilung des Erndhrungsstatus verwendet.
Bei der Beurteilung des Ernahrungszustandes kann es bei langer andauernden
Episoden herangezogen werden. Andere beeinflussende Faktoren, die zu einer
Erniedrigung des Parameters fuhren kdnnen, sind Syndrome mit einem Verlust von
Korpereiweil. Dazu zahlen das nephrotische Syndrom, die exsudative Enteropathie
und Verbrennungen. Syndrome mit einer verringerten Albuminsynthese sind schwere
Leberparenchymschaden, Akute Phase Reaktionen und die Malnutrition. Bei einer
Veranderung des intravasalen Volumens im Rahmen einer Hyperhydration und
Schwangerschaft kann dieser Parameter ebenfalls erniedrigt sein. Mit Zunahme des

Alters nimmt die Syntheseleistung der Leber flr diesen Parameter ab.

Transferrin und Transferrinséattigung

Das Transferrin ist ein 79,6 kD schweres Protein, das dem Transport von Eisen vom
Dinndarm zu den peripheren Geweben dient. Seine Halbwertszeit betragt 10 Tage,
welche somit zwischen der von Albumin und Praalbumin liegt. Faktoren wie
EisenlUberladung, Proteinverlust, Malnutrition, Infektionen, Malignome, Leberzirrhose,
Hepatitis, eine Akute Phase Reaktion und bestimmte Andmien flhren zu einer
Erniedrigung des Wertes. In der Diagnostik der Malnutrition muss es in
Zusammenschau mit dem freien Eisen beurteilt werden, da die Syntheserate bei
einem Eisenuberschuss vermindert ist [33]. Ein weiterer Kontrollmarker zum

Ausschluss von Einflissen des Eisenstoffwechsels ist die Transferrinsattigung.

Die Transferrinsattigung gibt den Prozentsatz des mit Eisen beladenen Transferrins
an. An ein Gramm Transferrin kbnnen 1,4 mg Eisen gebunden werden. Die Menge
des gebundenen Eisens kann durch die Berechnung der Transferrinsattigung
abgeschatzt werden. Dieser Parameter gibt das Funktionseisen an. Neben einem

verminderten Eisenspiegel kann es eine Eisenuberladung anzeigen und Auskunfte
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Uber den Plasmaeisenturnover geben. Die Transferrinsattigung wird nach folgender

Formel berechnet:

Serumeisen (t;—‘(lg)

Transferrinsattigung (%) = %X 70,9

Transferrin (%)

Die Transferrinsattigung kann im Rahmen einer Eisenmangelanamie, verminderter
enteraler Eisenresorption oder im Rahmen einer Akute Phase Reaktion erniedrigt
sein. Der Abfall der Transferrinsattigung bei einer Akute Phase Reaktion entsteht
durch die Bindung des freien Eisens in Makrophagen und Hepatozyten und der
verminderten Produktion von Transferrin in der Leber. Erhdhungen entstehen bei zu

hoher Resorption von Eisen im Verhaltnis zum tatsachlichen Bedarf.

Prdalbumin (Transthyretin)

Praalbumin ist ein 55 kD schweres Protein, das in der Leber synthetisiert und an der
Membran der Nierentubuli abgebaut wird. Es dient dem Transport von Thyroxin.
Seine Halbwertszeit von 48 Stunden ist im Vergleich zu Alboumin und Transferrin sehr
kurz. Zusatzlich ist der Plasmapool im Verhaltnis zu Albumin sehr klein. Durch die
kurze Halbwertszeit, der direkten Abhangigkeit der Plasmakonzentration von der
Energiezufuhr und dem sehr kleinen Plasmapool reagiert es sehr schnell auf
Veranderungen der Nahrungszufuhr. Somit kann es in der Frihdiagnostik der
Malnutrition eingesetzt werden [33]. Im Rahmen der Akute Phase Reaktion kann es
auf Grund der verminderten Syntheserate erniedrigt sein. Daher sollte es im
Zusammenhang mit Entzindungsparametern wie CRP beurteilt werden, obwohl
diese einen katabolen Stoffwechselzustand mit einem erhéhten Energiebedarf

anzeigen.

C - Reaktives Protein (CRP)

Das CRP wird in der Leber im Rahmen der Akute Phase Reaktion durch Stimulation
von Zytokinen wie IL - 1, IL - 6 oder TNF - a synthetisiert. Seine Funktion liegt in der
Opsonierung von Antigenen. Die Hohe der CRP Konzentration ist zur Schwere der

Akute Phase Reaktion direkt proportional. Mit einer Halbwertszeit von 19 Stunden



zeigt es mit einer Verzogerung das Vorhandensein oder Veranderungen dieses

katabolen Zustandes an.

Im Rahmen von Infektionen, malignen Tumoren, malignen Systemerkrankungen,
Gewebeuntergangen, manchen Autoimmunerkrankungen und bei Situationen mit
einem erhohten Zytokinspiegel kann dieser Parameter erhoht sein. Zytokine spielen
in der Pathogenese der Kachexie im Rahmen chronischer Erkrankungen eine
bedeutende Rolle. Sie verandern die Syntheseraten von Proteinen und Hormonen.
Damit fordern sie einen verstarkten Abbau von Proteinen, um sie in die
Energiegewinnung einzuschleusen. Zusatzlich erhdhen sie den Spiegel der Blutfette,
womit sie das Fortschreiten der Atherosklerose fordern [44]. Durch Einflisse auf den
Verdauungstrakt und das Gehirn fihren zu einer verminderten Zufuhr und Resorption
von Nahrungsstoffen. Wie in Abbildung 5 dargestellt, versetzen sie den Korper

insgesamt in einen katabolen Zustand.

Cholesterin

Cholesterin ist ein im Korper ubiquitdar vorkommendes Lipid. Es ist Bestandteil von
Zellmembranen, Lipoproteinen und ein Vorlaufer der Steroidhormone und der
Gallensauren. Es wird im Korper nicht abgebaut. Die Ausscheidung erfolgt Gber die
Gallensaure. Erhdhte Cholesterinwerte gehen mit einem erhéhten kardiovaskularen
Risiko einher. Zwei diagnostische Einsatzbereiche sind die Fruherkennung des
Atheroskleroserisikos und die Therapiekontrolle lipidsenkender Medikamente. Im
Rahmen konsumierender Erkrankungen wie der Hyperthyreose, Hepatitiden,
Entziindungen, malignen Erkrankungen oder verminderter Zufuhr beziehungsweise
Malabsorption kann der Cholesterinspiegel erniedrigt sein. Werte unter 160 mg/dI

gelten als Hinweis auf eine Malnutrition.

Erythrozyten

Die Erythrozyten sind kernlose Zellen, die den Sauerstoff im Blut von der Lunge zu
den Geweben transportieren. Sie werden im Knochenmark synthetisiert und treten
als unreife noch Chromatin enthaltende Retikulozyten ins Blut Uber. Diese reifen
innerhalb eines Tages zu kernlosen Erythrozyten heran. Die mittlere Lebensdauer
betragt 100 Tage. Nicht mehr funktionsfahige Erythrozyten werden in der Milz
abgebaut. Mit der Bestimmung der Anzahl der Erythrozyten kbnnen Storungen in der
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Erythropoese erkannt werden. Gemeinsam mit dem Hamatokrit werden sie zur
Klassifikation und Diagnose der Anamie eingesetzt. Die Anzahl der Erythrozyten
sollte nicht alleine als Marker der Anamie verwendet werden, da die Form der
Andmie nicht nur von der Anzahl, sondern auch von Anderungen des
Plasmavolumens abhangig ist. Eine Malnutrition verringert die Syntheserate der
Zellen im Knochenmark [45]. Sie kdnnen somit indirekt einen Hinweis auf eine langer

bestehende Malnutrition geben.

Héamoglobin

Hamoglobin bindet den Sauerstoff in den Erythrozyten fur den Transport zu den
Geweben. Es ist ein tetrameres (aus 4 Untereinheiten aufgebautes) Molekll, das aus
vier durch Globinpolypeptidketten verbundenen Ham- Molekllen aufgebaut ist. Die
Ham Untereinheit ist der eigentliche Bindungsort von Sauerstoff. Die
Sauerstoffbindung hangt von der Temperatur, den Wasserstoffionen im Gewebe,
dem Kohlendioxidpartialdruck, dem pH - Wert und der Konzentration von 2,3 -
Bisphosphoglycerat ab. Erniedrigte Bindungskapazitaten entstehen durch erhdhte
Temperatur, niedrigen pH - Wert, erhéhten Kohlendioxidpartialdruck und hoher 2,3 -
Bisphosphoglyceratkonzentration. An 1 Gramm Hamoglobin kénnen 1,34 ml
Sauerstoff (Hufner Zahl) gebunden werden [46]. Hamoglobin wird in der Diagnostik
von Anamien, Polyglobulien, sowie Dehydratation und Hyperhydratation bestimmt.
Die Konzentration von Hamoglobin ist zur Anzahl der Erythrozyten in einem

bestimmten Volumen direkt proportional.

Leukozyten

Die Leukozyten sind flr die zellulare Immunabwehr zustandig. Sie entstammen der
myeloischen Zellreihe. Die Differenzierung in die Endzellen geschieht im
Knochenmark. Die reifen Zellen sind B- und T- Lymphozyten, Naturliche Killerzellen,
neutrophile- eosinophile- und basophile Granulozyten und Makrophagen. lhre
Bestimmung ist bei Infektionen, Entziindungen, Gewebsnekrosen, Intoxikationen,
Anamien, Kollagenosen, Leukamien, myeloproliferative Erkrankungen, malignen
Tumoren, lymphoproliferativen Erkrankungen und bei Verdacht auf eine
Knochenmarkdepression indiziert. Eine verringerte Anzahl von Leukozyten kann zur

Diagnostik der Malnutrition herangezogen werden.
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Harnstoff

Harnstoff ist das Endprodukt des Proteinstoffwechsels. Er wird Uber den
Harnstoffzyklus in der Leber aus Ammoniak, das beim Abbau von Aminosauren
entsteht, gebildet und anschlieRend Uber die Nieren ausgeschieden. Die
Serumharnstoffkonzentration wird durch die renale Perfusion, Harnstoffbildungsrate
und der glomerularen Filtrationsrate beeinflusst. Im Rahmen der chronischen
Niereninsuffizienz kann er in Bezug auf die Nierenfunktion relativ erhoht oder
erniedrigt sein. Zu Erhéhungen kann es im Rahmen einer Katabolie, deren Ausloser
meist eine Entzindung ist, einer ,Diat Non Compliance” oder auch okkulten
gastrointestinalen Blutungen kommen. Als ,Diat Non Compliance® wird eine im
Verhaltnis zur vorhandenen Nierenfunktion zu hohe Proteinzufuhr bezeichnet. Bei
okkulten gastrointestinalen Blutungen wird das im Blut enthaltene Protein resorbiert
und wieder abgebaut, wodurch der Harnstoff im Serum ansteigt. Mit Hilfe des
Hamokults kdnnen okkulte Blutungen als Ursache eines Anstiegs ausgeschlossen
werden. Zu Erniedrigungen kann es im Rahmen einer dekompensierten
Lebererkrankung oder einer verminderten Proteinzufuhr (im Rahmen einer

Malnutrition) kommen.

Harnséaure

Harnsaure ist das Endprodukt des Purinstoffwechsels. Der Spiegel hangt vom
Umsatz der Nukleinsauren, der Zufuhr mit der Nahrung und der Ausscheidung ab.
Erhohte Harnsaurewerte kommen im Rahmen von Gicht, Niereninsuffizienz,
Nierenerkrankungen, malignen Tumoren und deren Therapie, Leukamien,
Polycythaemia vera, Fasten- und Hungerzustanden, Gewebszerfall, Hyperthyreose,
Hyperparathyreoidismus, Alkoholabusus, Schwermetallvergiftungen oder Glucose - 6

- Phosphat - Dehydrogenasemangel vor.

Kreatinin und Kreatinin Clearance

Kreatinin entsteht in der Muskulatur durch die Energiegewinnung aus
Kreatinphospat. Es wird bei normaler Nierenfunktion vollstdndig Uber die Nieren
ausgeschieden. Die Hoéhe des Serumkreatininspiegels unterscheidet sich von
Individuum zu Individuum. Die Grinde liegen in der unterschiedlichen Muskelmasse

sowie der individuell unterschiedlichen Zufuhr von Fleisch mit der Nahrung. Durch
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diese Unterschiede entsteht der sehr weite Normbereich dieses Parameters
(Normbereich bis 0,7 mg/dl). Bei einem niedrigen Basalkreatinin muss das Kreatinin
um das 13 fache der intraindividuellen Standardabweichung ansteigen, um den
oberen Referenzwert zu Ubersteigen [47]. Als Marker der Nierenfunktion kann es erst
ab einer GFR von 40 - 60 ml/min/1,7m? (NINS im Stadium 3) herangezogen werden,
da das Serumkreatinin erst in diesem Bereich zu steigen beginnt. Bis zu diesem
Zeitpunkt bestehen Kompensationsmechanismen wie eine verstarkte tubulare
Sekretion, vermehrte Ausscheidung Uber den Dinndarm und indirekt Uber eine
verminderte Eiweillzufuhr im Rahmen einer ,Nierendiat, was eine Abnahme der
Muskelmasse und damit einen Abfall der Kreatininproduktion bedingt. Erkrankungen
wie eine Niereninsuffizienz, Muskeltraumata, Rhabdomyolyse, Muskeldystrophie,
Akromegalie oder Verbrennung kdnnen diesen Parameter erhdhen. Erniedrigungen
entstehen durch Graviditat, juvenilen Diabetes mellitus, Myopathien, Verminderung
der Muskelmasse und Malnutrition. Die Kreatinin Clearance erkennt eine
Einschrankung der Nierenfunktion bei noch normalen Kreatininwerten. Sie wird

folgendermalien berechnet:

Kreatinin Urin X Urinvilumen ] .
Clearance = — ml/min/1,7m
Kreatinin Serum

Cystatin C

Cystatin ist ein 13 kD schweres Protein, das im Koérper konstant gebildet und Uber
die Nieren filtriert wird. Es kann zur Bestimmung der GFR herangezogen werden, da
der Plasmaspiegel rein von dieser abhangig ist. Es ist sensitiver als Kreatinin, vor
allem unterhalb einer GFR von 80 ml/min/1,7m?. Die GFR kann nach folgenden

Formeln nach immunturbidimetrischer Bestimmung berechnet werden [48]:

1
Cystatin C [ml—g]

Allgemeine Formel: GFR = 80,35 x -4

1
Cystatin C [%]

Bei Diabetikern: GFR =87 X - 6,9

1
Cystatin C [g]

Nach NTX: GFR =78 x + 4
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Berechnung der glomeruléaren Filtrationsrate nach MDRD

Mit Hilfe der ,Glomerularen Filtrationsrate nach Modification of Diet in Renal Disease”
(GFR nach MDRD) kann die Nierenfunktion bei niereninsuffizienten Patienten
berechnet werden, da diese auf einem Kollektiv Nierenkranker basiert. Die
Abschatzung der GFR erfolgt anhand von Alter, Geschlecht und Serumkreatinin. Bei
Mannern wird der Faktor 0,742 weggelassen. Die Stadien der Niereninsuffizienz
werden nach der Hohe der glomeruléren Filtrationsraten von 1 bis 5 eingeteilt:
Stadium 1 entspricht einer GFR von mehr als 90 ml/min/1,7m? und damit einer
normalen oder erhdhten Nierenfunktion. Im Stadium 2 liegt die GFR zwischen 60
ml/min/1,7m? und 90 ml/min/1,7m?, im Stadium 3 zwischen 30 ml/min/1,7m? und 60
ml/min/1,7m?, im Stadium 4 zwischen 15 ml/min/1,7m? und 30 ml/min/1,7m? und im

Stadium 5 unter 15 ml/min/1,7m?. Sie wird folgendermalien berechnet:

GFRn.MDRD = 186 X Serumkreatinin="1* x Alter(Jahre)=%2%3 x 0,742

2.2.2 Laborchemische Bestimmungsmethoden

Die Beschreibung der laborchemischen Verfahren ist aus ,Labor und Diagnose® von
Lothar Thomas entnommen [49]. Zusatzlich verwendete Literatur wird gesondert

angefuhrt.

Photometrie

Die Photometrie ist ein physikalisches Verfahren zur Bestimmung fein verteilter oder
geldster Stoffe in Proben [2]. Die Stoffkonzentration wird durch die Extinktion (AE)
von monochromatischem Licht bestimmt. Die Konzentration wird mit Hilfe des

Lambert Beer'schen Gesetzes folgendermalien berechnet:

AE =€, XcXxd

AE Extinktion

€mol bekannter molarer Extinktionskoeffizient des gesuchten Stoffes
C Konzentration des gesuchten Stoffes

d Schichtdicke der Kivette
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Durchflusszytometrie

Bei der Durchflusszytometrie wird die Anzahl von Zellen in einem bestimmten
Volumen bestimmt. Der Durchflusszytometer besteht aus einer optischen Einheit,
welche ein Linsensystem zur Fokussierung des eingesetzten Lasers enthalt, ein
Rohrsystem mit einem Transportmedium fur den Transport der Zellen und einer
Signaldetektionseinheit. Der auf die Zellen auftreffende Laserstrahl wird fur die
ZellgrolRe spezifisch gestreut. Das Streulicht wird detektiert und in ein elektrisches

Signal umgewandelt, das digital erfasst und ausgewertet wird.

Immunturbidimetrie und Immunnephelometrie

Die Immunturbidimetrie und Immunnephelometrie sind Spezialformen der
Photometrie. Dabei werden die gesuchten Stoffe an Antikérper gebunden und die
Konzentration der so erhaltenen Immunkomplexe bestimmt. Bei sehr niedrigen
Konzentrationen oder sehr kleinen Antikdrpern koénnen die Antikdrper an
Latexkugelchen gebunden werden und so die Dichte des gesuchten Stoffes erhdht
werden (z.B.: Cystatin mit Hilfe der PENIA - Particle Enhanced Nephelometric

Immunoassay) [2].

Bei der Immunturbidimetrie werden einer Probe spezifische Antikorper
hinzugegeben, welche die Probe eintriben. Die Tribung Uber eine festgesetzte Zeit
gibt die Konzentration des Stoffes an. Die Immunnephelometrie funktioniert ahnlich
der Immunturbidimetrie, wobei ebenfalls Antikdrper einer antigenhaltigen Probe
zugegeben werden. AnschlieRend wird die Extinktion des Lichtes bestimmt. Die
Konzentration wird nach einer konzentrationsspezifischen Kalibrationskurve

angegeben.

2.2.3 Statistische Methoden

Die Datenerfassung erfolgte mit Microsoft Excel 2007. Die statistische Auswertung
wurde mit SPSS (Statistical Package for Social Sciences) in der Version 14.0.1 der
Firma SPSS Inc. [50] durchgefiihrt. Die Werte der erhobenen Laborparameter
wurden nach ihren Mittelwerten aggregiert, die Falle nach der Anzahl der Besuche
gewichtet und im Anschluss die Statistiken erstellt. Als statistische Methoden wurden
die deskriptive Statistik, Haufigkeitsanalysen, vergleichende Tests und

Korrelationsanalysen angewandt. Der Mittelwert wurde in den Statistiken als
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Mittelwert + Standardabweichung dargestellt. In der vergleichenden Statistik wurden
der Student's T-Test fur normalverteilte und der Mann - Whitney - U - Test fur nicht
normalverteilte Variablen angewandt. Als signifikant wurde ein p < 0,05
angenommen. Gegen die Normalverteilung der Variablen wurde mittels des
Kolmogorow - Smirnow - Test gepruft. Bei einer Signifikanz von p > 0,05 wurde eine

Normalverteilung angenommen.

Der Vergleich zwischen Werten bei der ersten und letzten Kontrolle der erhobenen
Parameter wurde mit Hilfe des Wilcoxon Rangsummentests berechnet. Ein p < 0,05
wurde als signifikant angenommen. Die Korrelationen wurden bei nicht
normalverteilten Variablen mit dem Korrelationskoeffizient nach Spearman und bei
normalverteilten Variablen mit dem Korrelationskoeffizienten nach Pearson
berechnet. Als signifikant galten Korrelationen mit einem p < 0,05. Als hoch

signifikant wurden Korrelationen mit einem p < 0,01 angenommen.
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3. Ergebnisse

3.1 Vergleich der Laborparameter zwischen den Patientengruppen

Der Vergleich zwischen nicht multimorbiden und multimorbiden Patienten (Tabelle 8)
ergab signifikante Unterschiede bei den Ernahrungsparametern Albumin und
Transferrin. Die Mittelwerte dieser beiden Parameter lagen bei multimorbiden
Patienten niedriger. Die Parameter Gesamteiweily, Praalbumin und Cholesterin
zeigten keinen signifikanten Unterschied, ihre Mittelwerte waren jedoch niedriger.
Des Weiteren unterschieden sich die multimorbiden Patienten signifikant bei den
Markern des Blutbildes. Die Mittelwerte der Marker Trf - Sattigung, Erythrozyten und
Hamoglobin lagen niedriger. Die Marker der Nierenfunktion unterschieden sich alle
signifikant von den nicht multimorbiden Patienten. Die Patienten mit mehr als 5
Diagnosen zeigten im Mittel eine GFR nach MDRD von 40,2 ml/min/1,7m?, die
Vergleichsgruppe hingegen zeigte im Mittel eine Niereninsuffizienz im Stadium 2
(GFR n. MDRD von 68,56 ml/min/1,7m?). Der Harnstoff war in der multimorbiden
Gruppe signifikant hoher. Bei den nicht multimorbiden Patienten lag er im oberen

Normbereich.

Der Vergleich der Patienten nach Nierentransplantation mit den Patienten ohne
Nierentransplantation (Tabelle 10) ergab signifikante Unterschiede bei den
Ernahrungsmarkern Albumin, Transferrin und CRP. Bei den NTX Patienten lag der
Mittelwert von Albumin hoher, die Mittelwerte von Transferrin und CRP niedriger. Die
Parameter Gesamteiweil’, Praalbumin und Cholesterin unterschieden sich nicht
signifikant. Praalbumin und Cholesterin zeigten bei den NTX Patienten einen
niedrigeren Mittelwert. Die Marker des Blutbildes lagen bei den NTX Patienten
signifikant unter den Markern der Vergleichsgruppe. Die Nierenfunktion unterschied
sich nicht signifikant. Cystatin lag in der NTX Gruppe signifikant Gber dem im

Kontrollkollektiv.

Der Vergleich zwischen Mannern und Frauen (Tabelle 11) zeigte signifikante
Unterschiede bei den Erndhrungsparametern Albumin, Praalbumin und Cholesterin.
Albumin und Praalbumin lagen bei den Frauen im Mittel niedriger, Cholesterin hoher.
Transferrin zeigte bei den Frauen einen nicht signifikant héheren Mittelwert. Das
CRP lag bei den Mannern im Mittel nicht signifikant hoher. Die Marker des Blutbildes
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lagen bei den Frauen signifikant unter jenen der Manner. Die Nierenfunktion
unterschied sich nicht signifikant, jedoch hatten die Manner eine im Mittel niedrigere
GFR nach MDRD. Beide Gruppen befanden sich im Mittel im Stadium 3. Harnstoff,

Harnsaure und Kreatinin lagen bei den Frauen signifikant niedriger.

Der Vergleich zwischen Patienten unter und Uber 65 Jahren (Tabelle 12) zeigte, dass
die Patienten Uber 65 Jahren ein signifikant unterschiedliches Gesamteiweil3,
Albumin, Praalbumin und CRP haben. Die Mittelwerte von Albumin und Praalbumin
lagen niedriger, die von Gesamteiwei® und CRP hoher. Cholesterin lag im Mittel
nicht signifikant niedriger. Die Marker des Blutbildes lagen bei den Patienten Uber 65
Jahren signifikant unter jenen jungerer Patienten. Die Leukozyten lagen im
Patientenkollektiv unter 65 Jahren signifikant niedriger. Die Nierenfunktion war bei
den Uber 65 Jahrigen signifikant schlechter. Der Harnstoff war in diesem Kollektiv

signifikant hoher.

Die Verteilung der Laborparameter nach den Bereichen Erniedrigt, im Normbereich
und Erhdéht (Abbildung 4) ergab, dass NTX Patienten und Patienten unter 65 Jahren
geringfugig seltener als die Uber 65 Jahrigen und nicht NTX Patienten erniedrigte
Laborparameter zeigten. Transferrin zeigte bei den NTX Patienten am Haufigsten
erniedrigte Werte. Das CRP war bei den Uber 65 Jahrigen am haufigsten erhoht. Die
Proteinmarker lagen je nach Patientenkollektiv und Marker zwischen 0% (Albumin
bei den NTX Patienten) und 35% (Transferrin bei den NTX Patienten) unter dem
jeweiligen Normbereich. Das Albumin lag bei den nicht NTX Patienten in 7 % unter
dem Normbereich. Bei den Uber 65 Jahrigen lag das Praalbumin in 12% der Falle
unter dem Normbereich, hingegen bei den unter 65 Jahrigen in 4%. Das Praalbumin
lag bei nicht NTX Patienten in 11% der Falle Gber dem Normbereich, bei den NTX

Patienten in 7%.

Der Body Mass Index

Der BMI lag bei den Frauen und den Patienten Uber 65 Jahren zahlreicher im
Bereich der Malnutrition. Die Uber 65 - Jahrigen wiesen in 10% ein Risiko flr eine
Malnutrition und in 2,5% eine Malnutrition auf (Abbildung 6). Patienten mit einem BMI
im Bereich der Malnutrition und Adipositas zeigen ein héheres CRP und einen
hoheren Harnstoff. Das Albumin lag in diesen Gruppen im Mittel niedriger. Das
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Praalbumin, Cholesterin und Hamoglobin stiegen von der BMI Gruppe Malnutrition
bis zur BMI Gruppe Adipositas im Mittel an. Albumin zeigte in der Gruppe mit
normalem BMI den hdchsten Mittelwert (Tabelle 9). Der Boxplot von Praalbumin in
den BMI Bereichen Malnutrition, Normalgewicht, Praadipositas und Adipositas in
Abbildung 7 demonstriert die ansteigenden Mittelwerte von Praalbumin mit der Hohe
des BMI. Es Iasst sich erkennen, dass die Werte in jeder Patientengruppe sowohl im
Normbereich als auch unter dem Normbereich zu finden sind. In den Gruppen

Normalgewicht, Praadipositas und Adipositas sind erhohte Werte zu finden.

Entwicklungen der Erndhrungsparameter im Verlauf der Kontrollen

Die Werte der Parameter bei der letzen Kontrolle von Albumin, Praalbumin, CRP,
Cholesterin, Harnstoff und BMI lagen signifikant unter jenen der ersten Kontrolle. Die
Parameter Gesamteiweild und Transferrin zeigten bei der letzten Kontrolle signifikant
hoéhere Werte. Bei Patienten, die ofter als zwei Mal (N = 91) kontrolliert wurden,
berechneten wir die maximalen Zu- und Abnahmen der Ernahrungsparameter im
Verlauf Uber die Zeit. Im Mittel gab es bei Albumin, Praalbumin, Cholesterin und
Harnstoff einen negativen Trend. Transferrin und Harnstoff stiegen Uber die Zeit im
Mittel an (Tabelle 13).

Verhalten der Parameter in den Stadien der Niereninsuffizienz

Der mittlere Albuminspiegel zeigte nach den Stadien der Niereninsuffizienz einen
wellenférmigen Verlauf. In Stadium 1 und 5 (3,94 £ 0,75 g/dl bzw. 3,93 + 0,51 g/dl)
lag er unter 4g/dl, in den Ubrigen Stadien lag er Uber 4 g/dl. Das Transferrin nahm mit
den Stadien ab (von 2,5 £ 0,53 g/l auf 1,83 + 0,32 g/l). Der mittlere Praalbumin- und
CRP - Spiegel stiegen mit abnehmender Nierenfunktion kontinuierlich an
(Praalbumin: von 0,260 £ 0,05 g/l auf 0,300 + 0,08 g/l; CRP: von 2,88 mg/l auf 10,22
mg/l). Der mittlere BMI nahm bis zum Stadium 4 kontinuierlich ab. Im Stadium NINS
5 lag er im Mittel am hochsten (Tabelle 14). Albumin zeigte in keinem Stadium Werte
Uber dem Normbereich. Im Stadium 1 zeigte es am haufigsten erniedrigte Werte.
Transferrin zeigte von mit Abnahme der Nierenfunktion immer haufiger erniedrigte
Werte. Bei Praalbumin zeigten sich in Stadium 1 und Stadium 5 am haufigsten
erniedrigte Werte. Ab Stadium 2 prasentierten sich erhdhte Serumspiegel, die in
Stadium 4 am haufigsten zu finden waren. Der BMI lag ab Stadium 2 unter dem
Normalbereich. In Stadium 4 zeigte er am haufigsten erniedrigte Werte. Die
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Haufigkeit eines erhdhten CRP Spiegels nahm mit fortschreitender Niereninsuffizienz

bestandig ab. Im Stadium 5 zeigte es am haufigsten erhohte Werte (Abbildung 8).

Laborparameter bei einer Praalbumin Grenze von 0,250 g/I

Wie schon erwahnt, zeigte der Verlauf von Praalbumin mit fortschreitender
Niereninsuffizienz einen ansteigenden Mittelwert. Aus diesem Grund wurde der
untere Grenzwert auf 0,250 g/l angehoben und die Laborparameter untersucht.
Insgesamt lagen 27,7% der Praalbuminwerte unter 0,250 g/l. Das mittlere Stadium
der Niereninsuffizienz lag in beiden Gruppen im Stadium 3. Der Vergleich zwischen
Patienten mit einem Praalbuminspiegel Uber 0,250 g/l und Patienten mit einem
Praalbuminspiegel darunter zeigte, dass die Plasmaspiegel von Transferrin,
Praalbumin, Hamoglobin und Cholesterin der Patienten mit einem Praalbumin unter
diesem Wert signifikant niedriger waren. Das CRP, der Harnstoff und die GFR nach
MDRD lagen in dieser Gruppe signifikant hoher. Der BMI und Albumin zeigten keinen
signifikanten Unterschied, jedoch lagen die Mittelwerte in der Gruppe mit einem

Praalbumin unter 0,250 g/l unter jenen der Vergleichsgruppe (Tabelle 15).

3.2 Korrelationen der Proteinmarker

Die Signifikanzen der Korrelationen im multimorbiden unterschieden sich nicht von
jenen im nicht multimorbiden Patientenkollektiv. In allen Patientengruppen korrelierte
die Anzahl der Kontrollen hoch signifikant mit der Anzahl der Diagnosen und
Wirkstoffe.

Gesamteiweill

Im gesamten Patientenkollektiv korrelierte Gesamteiweily hoch signifikant zu
Praalbumin, Albumin, Transferrin und GFR nach MDRD sowie signifikant zu
Hamoglobin und hoch signifikant negativ zur Transferrinsattigung. Die Patienten
unter 65 Jahren zeigten hoch signifikante Korrelationen dieses Parameters zu
Praalbumin, Albumin, Kreatinin und Transferrin und signifikant negative Korrelationen
zur Anzahl der Leukozyten und der Trf - Sattigung und GFR nach MDRD. Die
Patienten Uber 65 Jahren zeigten hoch signifikante Korrelationen zu Albumin und
Hamoglobin sowie einen signifikant negativen Zusammenhang mit der

Transferrinsattigung. Das Gesamteiweily der NTX Patienten korrelierte hoch
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signifikant mit Albumin und Transferrin. Zur Transferrinsattigung bestand eine

signifikant negative Korrelation.

Albumin

Im gesamten Patientenkollektiv bestanden hoch signifikante Korrelationen zu
Praalbumin, Transferrin, Gesamteiweil3, der GFR nach MDRD, Erythrozyten und
Hamoglobin. Zur Transferrinsattigung bestand eine signifikante Korrelation. Albumin
zeigte hoch signifikant negative Korrelationen zu CRP, Alter, BMI und der Anzahl der
Diagnosen und Wirkstoffe sowie signifikant negative Zusammenhange mit der
Anzahl der Leukozyten und Harnstoff. Bei den Patienten unter 65 Jahren korrelierte
es hoch signifikant mit Praalbumin, Transferrin, Gesamteiweil3, Erythrozyten und
Hamoglobin sowie signifikant mit der GFR nach MDRD. Eine hoch signifikant
negative Korrelation bestand zu CRP, dem BMI und Harnstoff. Die Patientengruppe
Uber 65 Jahren zeigte hoch signifikante Korrelationen zu Praalbumin, Transferrin,
Gesamteiweil3 und Hamoglobin sowie signifikant zu den Erythrozyten. Zum Alter
bestand eine hoch signifikant negative und zum CRP und Harnstoff eine signifikant
negative Korrelation. Bei den NTX Patienten korrelierte es hoch signifikant zu
Gesamtprotein, Transferrin, Praalbumin und hoch signifikant negativ zu CRP.

Zwischen dem Harnstoff und Albumin bestand eine signifikant negative Korrelation.

Transferrin

Im gesamten Patientengut korrelierte es hoch signifikant zu Praalbumin, Albumin,
Gesamteiweil3, Erythrozyten, Hamoglobin, Leukozyten und der GFR nach MDRD
sowie signifikant zum BMI. Es zeigte hoch signifikant negative Korrelationen zu CRP
der Anzahl der Wirkstoffe, Harnstoff und der Transferrinsattigung. Die Patienten
unter 65 Jahren zeigten hoch signifikante Korrelationen zu Praalbumin, Albumin,
Gesamteiweil3, Erythrozyten, Hamoglobin, Leukozyten, GFR nach MDRD und dem
BMI. Eine hoch signifikant negative Korrelation bestand zu CRP, Harnstoff und der
Transferrinsattigung. Die Patientengruppe Uber 65 Jahren zeigten hoch signifikante
Korrelationen zu Albumin und Hamoglobin sowie signifikante Korrelationen zu den
Erythrozyten und der GFR nach MDRD. Es korrelierte hoch signifikant negativ mit
CRP, der Anzahl der Wirkstoffe und der Transferrinsattigung. Bei den NTX Patienten
korrelierte es hoch signifikant mit Gesamteiweil3 und Albumin. Hoch signifikant
negative Korrelationen bestanden zu Harnstoff und der Transferrinsattigung.
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Praalbumin (Transthyretin)

Im gesamten Patientengut bestanden hoch signifikante Korrelationen zu Albumin,
Gesamteiweil3, der Anzahl der Erythrozyten, Hamoglobin, dem BMI, Harnstoff,
Kreatinin und Cholesterin sowie signifikante Korrelationen zu Transferrin. Es
korrelierte hoch signifikant negativ mit CRP, GFR nach MDRD und dem Alter sowie
signifikant negativ zur Anzahl der Diagnosen. Bei den Patienten unter 65 Jahren
korrelierte es hoch signifikant zu Albumin, Transferrin, Gesamteiweil3, Erythrozyten,
Hamoglobin, Leukozyten, Harnstoff, Kreatinin und Transferrinsattigung. Hoch
signifikant negative Korrelationen bestanden zum CRP, GFR nach MDRD sowie der
Anzahl der Diagnosen und Wirkstoffe. Bei den Patienten Uber 65 bestanden hoch
signifikante Korrelationen zu Albumin, Kreatinin und dem BMI. Hoch signifikant
negative Korrelationen bestanden zu CRP und dem Alter der Patienten. Bei den NTX
Patienten bestanden hoch signifikante Korrelationen zu Albumin und Harnstoff sowie

eine signifikante Korrelation zur Transferrinsattigung.

C- Reaktives Protein (CRP)

Im gesamten Patientengut korrelierte es hoch signifikant zu Leukozyten, Alter, BMI,
Kreatinin, Harnstoff und der Anzahl der Diagnosen und der Wirkstoffe. Es korrelierte
hoch signifikant negativ mit den anderen Proteinmarkern, Cholesterin und der GFR
nach MDRD. Im Patientenkollektiv unter 65 Jahren bestanden hoch signifikante
Korrelationen zum Body Mass Index und der Anzahl der Diagnosen und Wirkstoffe.
Zu den Proteinmarkern und der Transferrinsattigung korrelierte es hoch signifikant
negativ. Im Patientengut Uber 65 Jahren korrelierte es hoch signifikant negativ zu
den Proteinmarkern und der Transferrinsattigung. Eine signifikant negative
Korrelation bestand zur Anzahl der Diagnosen. Hoch signifikante Korrelationen
bestanden zum BMI und der Anzahl der Wirkstoffe. Bei den NTX Patienten
korrelierte es hoch signifikant negativ zu Albumin, Praalbumin und der

Transferrinsattigung. Zum BMI bestand eine hoch signifikante Korrelation.

3.3 Ernahrungsparameter und Komorbiditaten

Der Vergleich der Ernahrungsparameter zwischen der Patientengruppe mit einer
speziellen Komorbiditdt und der Patientengruppe, die diese nicht aufwies ergab
folgende Ergebnisse: Die Patienten mit Koronarer Herzkrankheit (KHK) zeigten im

Vergleich mit den Patienten ohne KHK signifikant niedrigere Plasmaspiegel von
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Gesamteiwei3, Albumin, Praalbumin und Hamoglobin. Der CRP Spiegel lag
signifikant hoher (Tabelle 16). Die Patienten mit ischamischer Kardiomyopathie
prasentierten im Vergleich zur Kontrollgruppe ein signifikant hoheres CRP. Die
Mittelwerte von Gesamteiweil3, Albumin und Praalbumin waren nicht signifikant
niedriger. Der BMI lag bei den Patienten nach Herzinfarkt nicht signifikant hoher,
betrug jedoch im Mittel 31,70 + 10,21 kg/m? im Vergleich zu 25,71 + 4,22 kg/m? bei
Patienten ohne Herzinfarkt (Tabelle 16).

Die Patienten mit einer diagnostizierten renalen Anamie zeigten signifikant niedrigere
Werte von Transferrin, Erythrozyten, Hamoglobin und Leukozyten. Nach Vergleich
der Gruppe mit einem erniedrigten Hamoglobinspiegel und der Gruppe mit normalem
Hamoglobinspiegel ergaben sich bei einem erniedrigten Hamoglobinspiegel
signifikant niedrigere Werte fir Albumin, Transferrin, Erythrozyten und den BMI. Der
Harnstoff war bei einem erniedrigten Hamoglobin signifikant erhdoht. Praalbumin
zeigte mit einer Signifikanz von p = 0,057 einen knapp nicht signifikant erniedrigten
Mittelwert (Tabelle 17).

Patienten mit Diabetes Typ 1 unterschieden sich in der mittleren Konzentration der
Erythrozyten und Hamoglobin signifikant von der Kontrollgruppe. Die Parameter
Albumin, Transferrin, Praalbumin, CRP und Leukozyten zeigten einen nicht
signifikant niedrigeren Spiegel. Der BMI lag bei Diabetes Typ 1 Patienten im Mittel
héher als in der Vergleichsgruppe (Tabelle 18). Die Plasmaspiegel der Patienten mit
einem Typ 2 Diabetes zeigten gegenuber den Patienten ohne Diabetes Typ 2 ein
signifikant erniedrigtes Albumin. Der BMI und die Spiegel von Leukozyten, CRP und
Transferrin lagen signifikant Gber jenen der Kontrollgruppe. Gesamteiweily und
Praalbumin unterschieden sich nicht signifikant, das mittlere Gesamteiweil3 lag

jedoch bei Typ 2 Diabetikern niedriger (Tabelle 18).

Die Patienten mit COPD zeigten gegentber der Kontrollgruppe ein signifikant
hoheres Gesamteiwei® und BMI. Die Werte von Albumin, Transferrin, CRP und
Harnstoff lagen in der Vergleichsgruppe im Mittel niedriger. Der Mittelwert von
Praalbumin zeigte keine Unterschiede. Das Cholesterin und die GFR nach MDRD
lagen in der Vergleichsgruppe hoher (Tabelle 19). Die Patienten mit Lupus
erythematodes zeigten signifikante niedrigere Plasmaspiegel von Praalbumin,
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Transferrin, Erythrozyten, Hamoglobin, Leukozyten und der Hohe des BMI. Die
Spiegel von Albumin und CRP lagen nicht signifikant unter jenen der Kontrollgruppe.

Das Gesamteiweil® der Lupus Patienten lag im Mittel hoher (Tabelle 19).

Die Patienten mit einem erhdohten CRP Spiegel (> 8 mg/l) zeigten signifikant
niedrigere Spiegel von Albumin, Transferrin, Praalbumin, Cholesterin und
Hamoglobin. Der BMI und Harnstoff waren signifikant hoher (Tabelle 20). Der
Boxplot in Abbildung 9 zeigt, dass der Mittelwert von Praalbumin in der Gruppe mit
einem erhdhten CRP unter jenem mit einem normalen CRP lag. In beiden Gruppen
konnten wir sowohl Praalbuminwerte unter dem Normbereich als auch Werte uber

dem Normbereich feststellen.

3.4 Ernahrungsparameter und Wirkstoffe

Bei den Patienten mit weniger als 5 Wirkstoffen befanden sich alle Parameter bis auf
der GFR nach MDRD und dem BMI im Mittel im Normbereich. In der Gruppe mit 5
bis 10 Wirkstoffen lagen alle Parameter bis auf Harnstoff und der GFR im
Normbereich. In der Gruppe mit mehr als 10 Wirkstoffen sind die Parameter GFR,
Harnstoff und CRP aulRerhalb des Normbereiches zu finden. Die Plasmaspiegel von
Albumin, Transferrin, Hdmoglobin und die GFR nach MDRD werden mit der Menge
der Wirkstoffe niedriger. Die Spiegel von CRP, Cholesterin, BMI und Harnstoff
steigen kontinuierlich an. Der Vergleich zwischen den Patienten mit weniger als 5
Wirkstoffen und den Patienten mit 5 bis 10 Wirkstoffen zeigte, dass die Spiegel von
CRP und Harnstoff bei Patienten mit weniger als 5 Wirkstoffen signifikant niedriger
waren. Die Spiegel von Gesamteiweil3, Hdmoglobin und der GFR nach MDRD lagen
in dieser Gruppe signifikant hoher. Die Mittelwerte von Albumin, Transferrin und
Praalbumin lagen in der Patientengruppe zwischen 5 und 10 Wirkstoffen nicht
signifikant niedriger. Das Cholesterin und der BMI waren in dieser Gruppe im Mittel
nicht signifikant hdher (Tabelle 21).

Der Vergleich zwischen Patienten mit 5 bis 10 und 10 oder mehr Wirkstoffen ergab,
dass CRP und Harnstoff in der Gruppe mit 10 oder mehr Wirkstoffen signifikant
hoher als in der Vergleichsgruppe lagen. Das Hamoglobin und die GFR nach MDRD
lagen signifikant niedriger. Die Mittelwerte von Albumin, Transferrin und Cholesterin
lagen in der Gruppe mit 10 oder mehr Wirkstoffen nicht signifikant niedriger. Der
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Vergleich der Patientengruppen mit weniger als 5 Wirkstoffen und 10 oder mehr
Wirkstoffen ergab dasselbe Ergebnis wie der Vergleich zwischen den Gruppen mit 5
bis 10 Wirkstoffen und 10 oder mehr Wirkstoffen. Zusatzlich zeigten die Patienten in
der Gruppe mit 10 oder mehr Wirkstoffen ein signifikant hoheres Gesamteiweil}
(Tabelle 21). Abbildung 9 zeigt die Verteilung des Praalbuminspiegels in den
Gruppen mit weniger als 5, 5 bis 10 und 10 mehr Wirkstoffen. Der Mittelwert liegt in
der Gruppe mit 5 bis 10 Wirkstoffen am hochsten. Des Weiteren waren in dieser

Gruppe die niedrigsten und hdchsten Plasmaspiegel dieses Parameters zu finden.

Der Vergleich zwischen Patienten die Glucocorticoide verschrieben hatten und der
Kontrollgruppe zeigte, dass die Patienten in der Glucocorticoidgruppe signifikant
niedrigere Mittelwerte von Gesamteiweil, Albumin, Harnstoff und Hamoglobin
hatten. Cholesterin war in der Kontrollgruppe signifikant niedriger. Die Mittelwerte der
restlichen Parameter der Glucocorticoidgruppe lagen unter jenen der Kontrollgruppe
(Tabelle 22). Bei Patienten, die Immunsuppressiva einnahmen, fanden sich
gegenuber den Patienten ohne Immunsuppressiva signifikante Unterschiede bei
Gesamteiweil3, Transferrin, Praalbumin, CRP, Harnstoff, Hamoglobin und BMI. Diese
Parameter zeigten im Vergleich mit der Kontrollgruppe alle bis auf CRP, das im Mittel
hoher war, einen niedrigeren mittleren Plasmaspiegel. Das Albumin war in der
Immunsuppressivagruppe im Mittel nicht signifikant hdher und das Cholesterin nicht

signifikant niedriger (Tabelle 22).

Patienten, die Erythropoetin (EPO) verabreicht bekamen, zeigten signifikante
Unterschiede bei Albumin, Transferrin, Harnstoff, Hamoglobin, Erythrozyten,
Leukozyten und BMI. Die Mittelwerte dieser Parameter lagen alle, bis auf den von
Harnstoff, unter jenen in der Kontroligruppe. Die Mittelwerte von Gesamteiweil},
Praalbumin und Cholesterin lagen in der EPO - Gruppe nicht signifikant niedriger.
Das CRP lag bei diesen Patienten im Mittel nicht signifikant hoher (Tabelle 23).
Patienten, die ACE Hemmer einnahmen, zeigten gegentber jenen ohne ACE
Hemmer weniger haufig erniedrigtes Praalbumin (3,8% vs. 8,3%). Die Mittelwerte
von Albumin, Erythrozyten lagen unter ACE Hemmer Therapie signifikant niedriger
die von Transferrin, Praalbumin, Cholesterin, Harnstoff und BMI lagen signifikant
héher. Der Mittelwert von Hamoglobin war nicht signifikant niedriger, der von CRP
nicht signifikant hoher (Tabelle 23).
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Patienten, die Antiemetika verschrieben hatten, zeigten im Vergleich zum
Kontrollkollektiv  signifikante niedrigere Spiegel bei Transferrin, Praalbumin,
Cholesterin und Hamoglobin. Die Mittelwerte von CRP und Harnstoff waren
signifikant erhoht. Gesamteiweild, Albumin und BMI lagen unter Antiemetika Therapie
im Mittel nicht signifikant niedriger (Tabelle 24). Die Plasmaspiegel von
Gesamteiweil3, Transferrin, Pradalbumin und der BMI der Patienten mit Statinen lagen
im Mittel signifikant hdher, das mittlere Hamoglobin lag signifikant niedriger. Die
Mittelwerte der Parameter Albumin, CRP und Cholesterin lagen nicht signifikant

niedriger als in der Kontrollgruppe (Tabelle 24).

Die Patienten, die Antibiotika einnahmen, zeigten gegeniber der Vergleichsgruppe
signifikant erniedrigte Werte von Albumin, Transferrin, Praalbumin, Cholesterin,
Hamoglobin und BMI. Das CRP dieser Patienten war signifikant erhoht. Die
Mittelwerte von Gesamteiweily und Erythrozyten lagen nicht signifikant niedriger, der
von Harnstoff war nicht signifikant hoher (Tabelle 25). Die Analyse der
Virostatikagruppe zeigte im Vergleich zur Kontrollgruppe signifikant erniedrigte Werte
von Gesamteiweily, Praalbumin und BMI. Das CRP war unter Virostatikatherapie
signifikant hoher. Die Mittelwerte von Albumin, Harnstoff, Erythrozyten und BMI lagen
nicht signifikant niedriger, die von Transferrin, Cholesterin und Leukozyten nicht
signifikant hdher (Tabelle 25).

Der Vergleich zwischen den Patienten mit Schleifendiuretika und der
Vergleichsgruppe zeigte, dass Albumin, Hamoglobin und GRF nach MDRD der
Gruppe mit Schleifendiuretika signifikant niedriger waren. Das CRP, Harnstoff und
der BMI waren signifikant héher. Die mittleren Spiegel von Gesamteiweil} und
Praalbumin waren nicht signifikant niedriger und die Mittelwerte von Transferrin und
Cholesterin waren nicht signifikant hoher (Tabelle 26). Der Vergleich der Patienten
mit Thiaziddiuretika ergab, dass diese signifikant niedrigere Mittelwerte von Albumin,
Transferrin, Hamoglobin und der GFR nach MDRD im Vergleich zur Kontrollgruppe
zeigten. Der BMI und das CRP lagen unter Thiaziddiuretika Therapie signifikant
héher. Die mittleren Spiegel von Praalbumin, Cholesterin und Harnstoff lagen nicht
signifikant hdher, der von Gesamteiweild war nicht signifikant niedriger (Tabelle 26).

26



3.5 Analyse einzelner Parameter am Grunddatensatz

Der Grunddatensatz zeigte bei insgesamt 10,5% der Falle ein erniedrigtes
Praalbumin, bei 31,1% ein erniedrigtes Transferrin und bei 6,6% ein erniedrigtes
Albumin. Im Vergleich zwischen Mannern und Frauen zeigte sich, dass Frauen
haufiger  erniedrigte  Proteinspiegel haben. Nach einem erniedrigten
Hamoglobinspiegel zeigten insgesamt 34,2% eine Anamie. Diese Patienten hatten
gegenuber jenen mit normalem oder erhdhtem Hamoglobin haufiger erniedrigte
Proteinmarker. Frauen zeigten gegenuber den Mannern haufiger erniedrigte

Ernahrungsparameter (Tabelle 27).
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4. Diskussion

Das Malnutritionsrisiko ist in der Literatur flir den stationaren Bereich,
Pflegeeinrichtungen und fur die zu Hause lebende Bevolkerung gut beschrieben [4,
13, 14, 15, 16, 17, 18, 20,21, 22, 23, 25]. Uber den ambulanten Bereich gibt es
ungenugende Angaben [16]. Stratton et al. [26] berichteten bei gastroenterologischen
Patienten mittels des ,Malnutrition Universal Screening Tool (MUST)“, welches den
BMI, Gewichtsverluste und Schwierigkeiten bei der Zufuhr von Nahrung
berucksichtigt, Uber ein Malnutritionsrisiko von bis zu 30%. Ambulante COPD
Patienten sind nach einer anderen Studie in bis zu 19% malnutriert [27]. Eine weitere
Studie wurde mittels des EAT-26° Tests durchgefiihrt [28]. Der Ernahrungszustand
kann mit Hilfe einer Reihe von Parametern erhoben werden. Jeder einzelne
Parameter hat nach der aktuellen Literatur eine unterschiedliche Wertigkeit und
Aussagekraft [33]. Multimorbide Patienten haben auf Grund der Einflisse der
Krankheiten auf die Nahrungszufuhr ein erhdhtes Malnutritionsrisiko [5, 36]. Das
Malnutritionsrisiko  multimorbider ambulanter Patienten anhand erniedrigter

Laborparameter ist in der Literatur nicht beschrieben.

Gesamteiweil3, das nach den vorliegenden Daten mit den Ernahrungsproteinen
korreliert, fasst die Plasmakonzentrationen aller Serumproteine zusammen. Die
Hauptbestandteile bilden die Immunglobuline und Albumin. Eine langer bestehende
Malnutrition kann die Funktion des Immunsystems beeintrachtigen, das mit einer
verminderten Produktion von Immunglobulinen einhergeht [51, 52]. Der Abfall der
Immunglobuline erhdht das Risiko flur Infektionen. Diese kénnen durch ein Ansteigen
von CRP gemessen werden. In der Diagnostik der Malnutrition hat dieser Marker
weniger Bedeutung. Die Synthese der Plasmaproteine ist bei einer Malnutrition
vermindert, jedoch sickert Albumin aus dem Extravasalraum in die Gefale nach und
halt so die Konzentration des Gesamteiwei} Uber einen langeren Zeitraum im

Normalbereich [41].

Albumin  hat im Vergleich zu anderen Plasmaproteinen eine sehr lange
Halbwertszeit. Es hat einen sehr groen Anteil am Gesamteiweild und kann
Veranderungen der fettfreien Koérpermasse (FFM), die alle Korpergewebe,

ausgenommen dem Fettgewebe zusammenfasst, anzeigen [53]. Die Muskulatur
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speichert einen Grolteil der Korperproteine und hat so an der FFM einen grof3en
Anteil. Im Rahmen der Malnutrition werden Muskelproteine zur Deckung des
Energiebedarfes abgebaut. Studien [54, 55] beschrieben Zusammenhange zwischen
dem Albuminspiegel und der Sarkopenie, die den Muskelabbau im Alter beschreibt.
In dieser Studie konnte der Muskelabbau schon bei einer Albuminkonzentration
oberhalb des unteren Normbereiches festgestellt werden. Die Sarkopenie tragt bei
alteren Personen zum korperlichen Verfall, der als Frailty bezeichnet wird, bei [56].
Die Synthese von Albumin kann sowohl bei alteren als auch jingeren Personen
durch eine adaquate Zufuhr von Nahrung gesteigert werden [57]. Zwischen der
Nahrungszufuhr, Albuminkonzentration und dem Proteingehalt im Kdrper besteht ein

direkter Zusammenhang.

Andere Studien zeigen wiederum, dass Albumin das Outcome von Patienten
vorhersagen kann. Klonoff Cohen et al. [41] fanden, dass auch gesunde, altere
Personen mit einem niederen Albuminspiegel ein erhdhtes Risiko fur die Entwicklung
einer neuen Krankheit oder zu versterben haben. Weitere Studien beschreiben einen
Zusammenhang zwischen der Hohe des Albuminspiegels und der Mortalitat [42, 43].
Obwohl Albumin den Ernahrungsstatus anzeigen kann, hat es auf Grund seiner
langen Halbwertszeit von 19 Tagen im ambulanten Bereich eine geringere
Bedeutung als andere Marker, da akute Episoden Ubersehen werden kdnnten. Seine
Hauptaufgabe dlrfte in der Messung des gesamten Korperproteinstatus und des
Outcome von Patienten liegen. Der Zusammenhang zwischen Albuminspiegel und
Entwicklung von neuen Erkrankungen konnte bei multimorbiden Patienten eine
Verschlechterung des gesundheitlichen Zustandes anzeigen, wenn der Parameter
abfallt.

Transferrin ist ein Proteinmarker mit einer kirzeren Halbwertszeit als Albumin.
Dadurch konnte es bessere Informationen Uber akute Malnutritionsepisoden bei
ambulanten Patienten liefern. Eine Studie beschrieb, dass Transferrin bei zu wenig
Zufuhr von Nahrung abfallt. Dabei korrelierte es mit der Stickstoffbalance, die ein
Marker fir die Aktivitdit des Eiweil3stoffwechsels ist. Der Zusammenhang mit
Praalbumin, den wir bestatigen konnten, wurde in dieser Studie ebenfalls
beschrieben [58]. Transferrin ist ein Marker des Eisenstoffwechsels. Veranderungen
in diesem konnen zu einem Abfall des Markers auch ohne Malnutrition fuhren [33],
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weshalb es in Kombination mit der Transferrinsattigung beurteilt werden sollte. Die
Anamie ist bei multimorbiden Patienten eine sehr haufige Komorbiditat. Mitrache et
al. [69] postulierten einen Zusammenhang zwischen der Malnutrition und Anamie.
Xavier et al. [45] konnten an Mausen mit Protein Energie Malnutrition eine Abnahme
der Knochenmark Matrix und der Hamatopoese nachweisen. Eine andere Studie
konnte bei Patienten mit einem verminderten Appetit und einem erniedrigten
Hamoglobinspiegel verminderte Ansprechraten auf Erythropoetin feststellen [60].
Erythropoetin wird zur Stimulation der Blutbildung eingesetzt. Transferrin unterliegt
durch  Zusammenhang mit dem  Eisenstoffwechsel sehr  komplexen
Regelmechanismen, weswegen es nur mit Vorsicht eingesetzt werden sollte. Jedoch
sollte ein erniedrigter Transferrinspiegel als Hinweis auf eine Malnutrition gewertet

werden, da sich Malnutrition und Anamie gegenseitig beeinflussen durften.

Das Praalbumin weist Zusammenhange mit der Energiezufuhr auf [33, 58, 61,62]
und hat im Gegensatz zu Albumin und Transferrin mit 2 Tagen eine sehr kurze
Halbwertszeit. Dadurch werden Veranderungen der Nahrungszufuhr sehr schnell
angezeigt und akute Episoden der Malnutrition kénnen so sehr schnell erkannt
werden. Diese Tatsache ist fir den ambulanten Bereich ein sehr grol3er Vorteil.
Studien wiesen Zusammenhange mit verschiedensten Ernahrungsassessmenttools
nach, mit welchen der Ernahrungszustand gut beurteilt werden kann. Vellas et al.
fanden einen Zusammenhang mit dem Mini Nutritional Assessment (MNA) [35] und
Devoto et al. [15] beschrieben gute Zusammenhange mit dem Detailed Nutritional
Assessment (DNA), Subjective Global Assessment (SGA) und dem Prognostic

Inflammatory and Nutritional Index score (PINI).

Wie auch wir, fanden Fellah et al. [63] eine Korrelation mit dem Body Mass Index.
Patienten mit einem hoheren Korpergewicht haben hohere Praalbuminspiegel. Durch
den Zusammenhang mit der Energiezufuhr [33, 58, 61, 62] kobnnen auch
Ubergewichtige Patienten bei einem abfallenden Praalbuminspiegel eine Malnutrition
aufweisen. Der Praalbuminspiegel eignet sich ferner zur Verlaufskontrolle der
Malnutrition. In Studien wurde ein Anstieg nach Beginn einer Ernahrungstherapie
beschrieben [62, 64]. Praalbumin eignet sich sehr gut in der Diagnostik akuter
Malnutritionsepisoden im ambulanten Bereich. Zusatzlich kann der Effekt einer
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Ernahrungstherapie beurteilt werden. Die Einschrankungen in der Diagnostik der

Malnutrition unter Berucksichtigung der Nierenfunktion werden spater diskutiert.

Das CRP dient als Marker der Entziindung. Durch seine Synthese im Rahmen der
Akute Phase Reaktion werden andere Plasmaproteine in der Leber vermindert
produziert [33, 36, 38]. Entzindungsreaktionen sind ein kataboler Zustand mit einem
erhohten Bedarf an Energie. Dieser sollte durch eine entsprechend hohere
Nahrungszufuhr gedeckt werden. Bei ungentigender Deckung werden
Korperproteine vermehrt abgebaut und in die Energiegewinnung eingeschleust.
Albumin zeigt, wie schon erwahnt, die im Korper gespeicherten Proteinreserven an
[54, 55]. Durch den Abbau der Plasmaproteine und die verminderte Synthese in der
Leber kdnnte der Albuminspiegel sinken. Patienten mit einem hohen BMI haben ein
hohes Risiko eine Multimorbiditat zu entwickeln [65]. Bei fettleibigen Patienten sind
hoéhere CRP Spiegel bekannt [66, 67]. Eine weitere Studie zeigte den Anstieg des
CRP Spiegels mit zunehmendem Alter [68]. Beide Zustande sind mit Multimorbiditat
assoziiert, die ein Risikofaktor flr die Malnutrition ist [5]. Der CRP Spiegel kann zur
Beurteilung des Atheroskleroserisikos herangezogen werden. Das kardiovaskulare
Risiko ist mit einer hohen Morbiditat und Mortalitat behaftet [69]. Bei malnutrierten
Hamodialysepatienten sind  haufiger atherosklerotische Plaques und erhdhte

Entziindungsparameter zu finden [70, 71].

Bei Patienten mit Niereninsuffizienz ist das Malnutrition - Inflammation -
Atherosklerose Syndrom (MIA - Syndrom) bekannt [44, 70]. Diese drei Faktoren
beeinflussen und férdern sich gegenseitig. Malnutrition fihrt zur Inflammation, die
wiederum die Atherosklerose voranschreiten lasst und umgekehrt. Erhéhte CRP und
Zytokinspiegel kdnnen eine Malnutrition vorhersagen [72]. Das MIA Syndrom erhoht
die Mortalitat der Betroffenen [73]. Eine weitere Studie fand sogar an gesunden
alteren Personen ein erhohtes Risiko friih zu versterben, wenn das CRP erhoht und
Ernahrungsparameter erniedrigt waren [75]. Bei multimorbiden Patienten ist CRP
Spiegel haufig erhéht, was auf deren kardiovaskulare Mitbeteiligung hinweist. Ein
erhohter CRP Spiegel sollte als Risikofaktor fir eine Malnutrition gewertet werden.
Gemeinsam mit einem erniedrigten Erndhrungsparameter, insbesondere Praalbumin,
sollte eine mogliche Malnutrition abgeklart und diagnostiziert werden. Ein erniedrigter
oder im Verlauf sinkender Albuminspiegel kann Hinweise auf einen bereits
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stattfindenden Abbau von Muskelproteinen im Rahmen einer Katabolie geben. Wir
fanden, dass der Praalbuminspiegel gegenuber dem Albumin haufiger erniedrigt war.
Praalbumin kann wie schon erwahnt die verminderte Energiezufuhr anzeigen [33, 58,
61, 62], da durch chronische Entzindungsreaktionen der Appetit und damit die

Nahrungszufuhr vermindert wird [36].

In der Literatur ist fur das Serumcholesterin bei hospitalisierten Uber 60 jahrigen eine
Korrelation mit einem erniedrigten Albumin als Erndhrungsparameter beschrieben
[76]. Axelsson et al. [77] fanden bei Dialysepatienten eine Korrelation zwischen
Entzindungsmarkern und Blutfetten als Zeichen der atherosklerotischen Prozesse
bei uramischen Patienten. Zur Senkung des Atheroskleroserisikos werden Patienten
mit einem erhdhten Cholesterin mit cholesterinsenkenden Arzneistoffen behandelt,
wodurch die Aussagekraft von einem erniedrigten Wert vermindert ist. Aus diesem
Grund sollte dieser Parameter in der Diagnostik der Malnutrition nicht angewandt

werden.

Wie in Kapitel 2 beschrieben, eignet sich Harnstoff zur Kontrolle der Nierenfunktion,
der Zufuhr von Proteinen und der Diagnose einer Katabolie. Diese Eignung konnte in
der vorliegenden Arbeit durch dessen Korrelationen mit Albumin, Transferrin,
Praalbumin und CRP bestatigt werden. Patienten mit eingeschrankter Nierenfunktion
sollten zur Verzdégerung der Progression der Niereninsuffizienz weniger Proteine
zufuhren. Durch diese diatischen MalRnahmen steigt jedoch das Risiko fir die
Entwicklung einer Malnutrition [78]. In Kombination mit Praalbumin kann Harnstoff
Hinweise auf eine zu geringe Zufuhr an Energie im Rahmen einer ,Nierendiat*
geben, wenn beide Marker in Bezug auf die vorhandene Nierenfunktion relativ
abfallen. Durch die negativen Korrelationen zu Albumin und CRP zeigt er mit diesen
gemeinsam eine Katabolie und den damit einhergehenden erhdhten Energiebedarf
an. Die Katabolie im Rahmen der Inflammation ist ein Risikofaktor in der Entwicklung
der Malnutrition [36, 44].

Nach dem Body Mass Index haben Patienten unter 65 Jahren nach den WHO 2000
Kriterien bei einem BMI unter 18,5 kg/m? eine Malnutrition und Patienten iber 65
Jahren nach den ESPEN 2000 Kriterien bei einem BMI unter 22 kg/m? ein Risiko fiir
eine Malnutrition und bei einem BMI unter 20 kg/m? eine Malnutrition. Studien an
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ESRD - Patienten (End Stage Renal Disease) zeigen, dass die Protein Energie
Malnutrition in Zusammenhang mit einem hohen Fat - BMI, niedrigen Lean - BMI und
erhdhten Entzindungsparametern sehr haufig ist [79]. Die Entzindungsparameter
konnen durch die Fettleibigkeit und die atherosklerotischen Vorgange erhoht sein
[66, 67]. Die Muskulatur spielt fur die Aufrechterhaltung der Mobilitat zur Verrichtung
der taglichen Aktivitaten eine wichtige Rolle. An gesunden, zu Hause lebenden
alteren Menschen konnte gezeigt werden, dass die Muskelmasse Uber den
Beobachtungszeitraum ab- und die Fettmasse zunahm, obwohl das Koérpergewicht
gleich blieb [80]. Durch die alleinige Berechnung des BMI kdnnte eine Abnahme der
Korperproteine Ubersehen werden. Visser et al. [81] fanden einen moglichen
Zusammenhang zwischen einem niedrigeren Albuminspiegel und dem Risiko einer
Sarkopenie, auch wenn diese Uber dem unteren Grenzwert des Normbereiches

lagen.

Der BMI korreliert, wie schon beschrieben, mit Praalbumin [63]. Ein absinkender
Albumin- oder Praalbuminspiegel koénnte Patienten mit einem normalen oder
erhdhten BMI als malnutriert identifizieren, obwohl das auflere Erscheinungsbild
dieses noch nicht vermuten Idsst. Da sich Praalbumin auch zur Verlaufskontrolle
einer Ernahrungstherapie eignet [62, 64], konnen Patienten mit einem BMI im
Bereich der Malnutrition diesbezuglich beurteilt werden. Nach den Daten dieser
Studie zeigten nicht alle Patienten mit einem BMI im Bereich der Malnutrition ein
erniedrigtes Praalbumin. Der BMI sollte im ambulanten Bereich immer in
Kombination mit Laborparametern interpretiert werden, um ungenaue Angaben des
Patienten beziglich eines stattgefundenen Gewichtsverlustes in letzter Zeit zu

kompensieren.

Mit sinkender Nierenfunktion sind abfallende Erndhrungsparameter bekannt [82]. Der
Anstieg von CRP mit abnehmender Nierenfunktion ist ebenfalls beschrieben [83].
Wie schon erwahnt, erhoht der Anstieg dieses Parameters als Zeichen einer
Inflammation das Risiko fiir eine Malnutrition [44, 71]. Das Praalbumin wird in der
Niere metabolisiert. Bei abnehmender Nierenfunktion kommt es zu einem
verminderten Abbau in den Tubuli, wodurch die Plasmakonzentration ansteigt [74].
Fellah et al. [63]empfahlen bei ESRD Patienten eine Anhebung des Grenzwertes von
Praalbumin fur die Diagnostik der Malnutrition auf 0,300 g/l. Dialysepatienten, die

33



einen Praalbuminspiegel unter diesem Wert haben, zeigen eine erhohte Morbiditat
und Mortalitat [74, 84]. Die Grenze des Praalbuminspiegels in der Diagnostik der
Malnutrition sollte bei vorliegender Niereninsuffizienz in zukunftigen Studien neu
evaluiert und individuell in Bezug auf die jeweilige Nierenfunktion hinaufgesetzt

werden.

Wie schon erwahnt, sind hoheres Alter, maligne Krankheiten, viele Komorbiditaten
und Polypragmasie die Hauptfaktoren der Malnutrition [5]. Die Malnutrition leistet
einen grolRen Beitrag zum funktionellen Abbau des Menschen [85]. Fried beschrieb
mit ,Frailty® ein Syndrom, wenn drei oder mehr der folgenden Kriterien auf einen
Patienten zutreffen: unbeabsichtigter Gewichtsverlust, leichte Ermidbarkeit (nach
Auffassung des Patienten), Schwache (gemessen an der Schlusskraft der Hand),
langsame Gehgeschwindigkeit und geringe korperliche Aktivitat. In ihrem Kollektiv
zeigten dieses Syndrom 7% [56]. Bei nierentransplantierten Patienten liegt die
Malnutritionsrate nach Djukanovic et al. [86] bei 15%. Als Ursache wurden mehrere
Komorbiditaten und eine  AbstoRBungsreaktion ausfindig gemacht. Das
Malnutritionsrisiko der NTX Patienten liegt unter jenem im stationaren Bereich. Bei
nierentransplantierten Patienten korreliert eine Gewichtszunahme nach der
Transplantation mit einer besseren Nierenfunktion [87]. Nach unseren Daten zeigten
NTX Patienten seltener erniedrigte Ernahrungsmarker als nicht nierentransplantierte

Patienten.

Verschiedene Komorbiditaten sind mit unterschiedlichen Risiken fir eine Malnutrition
behaftet. Patienten mit Niereninsuffizienz haben, wie durch das MIA Syndrom [44]
beschrieben, erhohtes Malnutritions-, Inflammations- und kardiovaskulares Risiko mit
vermehrt auftretenden atherosklerotischen Plaques [70, 77]. Patienten mit Diabetes
Typ 2 zeigen haufig einen erhdhten BMI. Wie schon beschrieben, flihren
Entzindungen zu einem verstarkten Proteinabbau im Korper [36]. Des Weiteren
bestehen Zusammenhange zwischen einem hohen BMI und Sarkopenie [79, 80] bei
einem niedrigeren Albuminspiegel [81]. Nach den Angaben in der Literatur haben
COPD Patienten ein erhéhtes Malnutritionsrisiko. Im ambulanten Bereich zeigen bis
zu 19% eine Malnutrition und bis zu 65% einen verstarkten Muskelabbau [27, 88,
89]. Die Laborparameter der vorliegenden Studie zeigten im Vergleich der COPD
Patienten mit dem Vergleichskollektiv keine Unterschiede. Ein Case Report Uber
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Lupus Erythematodes Patienten beschrieb bei diesen erniedrigte Ernahrungsmarker.
Die erniedrigten Ernahrungsmarker schrieben sie sowohl der hohen
Antikdrperproduktion als auch einer zusatzlichen Malnutrition zu [90]. Zu diesem

Thema fehlen weitere Studien.

In der Literatur wird eine hohe Anzahl an eingenommenen Wirkstoffen als
Risikofaktor der Malnutrition gesehen [5], was die in vorliegenden Daten bestatigen.
Von Glucocorticoiden ist bekannt, dass sie die Synthese von Albumin stimulieren
konnen [91]. Im Studienkollektiv lagen die Werte von Albumin der Patienten mit
Glucocorticoiden signifikant unter jenen des Kontrollkollektivs.  Die anderen
Erndhrungsmarker waren im Mittel erniedrigt. Chronisch niereninsuffiziente
Patienten, die ACE Hemmer zur Therapie des Hypertonus einnehmen, zeigten in
einer Studie signifikant seltener eine Malnutrition [92]. Die gefundenen Daten
zeigten, dass Patienten mit einem ACE Hemmer signifikant hdhere
Ernahrungsparameter und damit ein vermindertes Risiko fir eine Malnutrition
aufwiesen. Patienten mit einem Antiemetikum zeigten signifikant niedrigere
Erndhrungsmarker, was an der verminderten Aufnahme von Nahrung durch Ubelkeit
liegen durfte. Unter Therapie von Antibiotika und Virostatika fanden wir signifikant
erniedrigte Ernahrungsparameter und ein signifikant hoheres CRP. Dieses konnte
entweder durch den Einfluss der Erkrankungen oder durch Nebenwirkungen des

Medikaments verursacht werden.

Zusammenfassung

Erniedrigte Ernahrungsmarker sollten bei multimorbiden ambulanten Patienten
immer als Warnzeichen einer moglichen Malnutrition interpretiert werden. In der
Literatur ist fur Albumin eine relativ gute Wertigkeit in der Diagnostik der Malnutrition
angegeben. Jedoch besitzt es eher eine gewisse Aussagekraft bezlglich der
Prognose des Outcomes und dem Proteingehalt im Korper der Patienten. Fir
Transferrin und Cholesterin ist ebenfalls eine relativ gute Wertigkeit beschrieben.
Das CRP und das Gesamteiweil® konnen mit Einschrankungen in der Diagnostik
verwendet werden. Das Praalbumin hat auf Grund der beschriebenen Ergebnisse

eine gute Wertigkeit.
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Die Parameter Albumin, Transferrin und Gesamteiweil} zeigten nach den Daten der
Studie eine relativ gute Wertigkeit. Das CRP prasentierte sich als guter Marker, da es
ein Indikator flr eine Katabolie und dem damit verbundenen erhdhten
Energieverbrauch ist. Das Praalbumin zeigte sich als sehr guter Marker im
ambulanten Bereich, da es gute Zusammenhange mit der Menge der zugefuhrten
Nahrung hat. Fur Cholesterin fanden wir auf Grund der haufig verschriebenen Statine
eine fragliche Wertigkeit. Harnstoff kann in Kombination mit anderen Markern deren
Aussagekraft verstarken. Der BMI kann dazu verleiten, bei Ubergewichtigen
Patienten eine Malnutrition zu Ubersehen. Durch den hohen Anteil der Fettmasse am

Korper konnte eine Sarkopenie Ubersehen werden (Tabelle 28).

Einige Krankheiten pradisponieren fur erniedrigte Labormarker. Zu ihnen zahlen die
KHK, ischamische Kardiomyopathie, Lupus erythematodes und Diabetes Typ 1.
Zwischen der Anzahl der verschriebenen Wirkstoffe und erniedrigten
Laborparametern besteht ein positiver Zusammenhang. ACE Hemmer haben einen
positiven Effekt auf die Hohe der Laborparameter. Als Risikofaktoren der Malnutrition
mit erniedrigten Proteinmarkern fanden wir eine hohe Anzahl an Erkrankungen, mehr
als 10 verschriebene Wirkstoffe, hdoheres Alter, erhdhtes CRP und weibliches
Geschlecht. NTX Patienten haben ein ungefahr gleich hohes Risiko wie Patienten
unter 65 Jahren, das geringer ist, als das der Uber 65 Jahrigen. Die nicht
nierentransplantierten Patienten zeigten ein hoheres Malnutritionsrisiko als die NTX

Patienten.

Ambulante multimorbide Patienten haben ein Malnutritionsrisiko. Es liegt zwischen
dem der gesunden Bevdlkerung und dem im stationaren Bereich. Wir fanden je nach
Parameter und Patientengruppe zwischen 0% und 33% erniedrigte Proteinspiegel,
wobei Patienten Uber 65 Jahren und Frauen, wie bereits beschrieben, ein hoheres
Risiko aufwiesen. Nach dem Praalbuminspiegel, der sich als wertvollster Marker
herausstellte, lag es zwischen 4% bei Patienten unter 65 und 12% bei Patienten Gber
65 Jahren. In der Diagnostik der Malnutrition sollte die Grenze des
Praalbuminspiegels bei Niereninsuffizienz in einer zukinftigen Studie neu evaluiert
und hoéher als 0,200 g/l angesetzt werden. Im ambulanten Bereich ist die
Notwendigkeit eines Screenings auf Malnutrition gegeben, wobei Laborparameter ein

schnell anzuwendendes und in der Routine mitlaufendes Instrument sind.
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5. Anhang Tabellen

Parameter Alle Patienten nicht Multimorbid Multimorbid
(Si- Einheit) (N = 265) (N = 24) (N = 241)
Mw STA Mw STA | MW STA
Alter (Jahre) 54,61 + 14,58 44,39 . 14,90 | 56,38 * 14,64
BMI (kg/mz) 25,75 + 4,41 25,05 .o 4,29 | 26,09 * 4,55
Anzahl Diagnosen 8,28 * 3,08] 343 % 0,96| 8,67 = 2,52
Anzahl Wirkstoffe 8,26 * 3,60] 3,88 % 3,29| 825 % 3,31
Anzahl Besuche 2,92 + 1,41 1,69 .= 1,04| 2,34 * 1,27

p

0,000
n.s.

0,000
0,000
0,000

Tabelle 1: Demographie und Vergleich von multimorbiden und nicht multimorbiden Patienten N

= Anzahl der Patienten, MW = Mittelwert, STA = Standardabweichung, p = Signifikanz, n.s. = nicht signifikant, BMI = Body Mass

Index.

Parameter
(Si- Einheit)
Alter (Jahre)
BMI (kg/m?)
Anzahl Diagnosen
Anzahl Wirkstoffe
Anzahl Besuche

Manner
(N =144)

Mw STA
55,62 + 14,37
26,54 + 4,05

8,04 + 3,11

749 + 3,64

225 1,27

Frauen

(N=121)

Mw STA
51,93 + 16,46
25,09 + 4,89
7,08 + 3,06
7,20 + 3,87
215 + 1,25

n.s.

n.s.

n.s.

n.s.

n.s.

Tabelle 2: Demographie und Vergleich zwischen Mannern und Frauen N = Anzahl der Patienten, MW =

Mittelwert, STA = Standardabweichung, p = Signifikanz, n.s. = nicht signifikant, BMI = Body Mass Index.

Parameter
(Si- Einheit)
Alter (Jahre)
BMI (kg/m?)
Anzahl Diagnosen
Anzahl Wirkstoffe

Anzahl Besuche

Patienten < 65

(N = 195)

MW STA
4850 + 11,42
2559 + 4,54
788 + 3,12
7,78 = 3,42
2,94 + 1,40

Patienten > 65

(N = 70)

MW STA
7212 + 5,88
26,21 + 4,01
941 + 2,68
9,64 + 3,75
2,85 = 1,43

0,000
n.s.

0,000
0,000

n.s.

Tabelle 3: Demographie und Vergleich der Patienten liber und unter 65 Jahren N = Anzahl der

Patienten, MW = Mittelwert, STA = Standardabweichung, p = Signifikanz, n.s. = nicht signifikant, BMI = Body Mass Index.
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Parameter NTX nicht NTX

(Si- Einheit) MW (=87 STA MW (=170 STA P
Alter (Jahre) 5450 = 10,49 54,69 =+ 17,37 n.s.
BMI (kg/m?) 2465 = 3,73 2527 + 1,11 0,000
Anzahl Diagnosen 8,96 = 2,70 7,69 = 3,27 0,000
Anzahl Wirkstoffe 944 £ 2,54 7,25 £ 4,04 0,000
Anzahl Besuche 3,67 % 1,33 270 % 4,73 0,000

Tabelle 4: Demographie und Vergleich der Patienten mit NTX und ohne NTX N = Anzahl der Patienten,
MW = Mittelwert, STA = Standardabweichung, p = Signifikanz, n.s. = nicht signifikant, NTX = Nierentransplantation, BMI = Body

Mass Index.
Erkrankung Anzahl Erkrankte Haufigkeit in %

Hypertonus 187 70,6
Anamie 179 67,5
Chronische NINS 118 445
Sekundarer Hyperparathyreoidismus 76 28,7
Metabolisches Syndrom / DM Il 45 17,0
Metabolische Azidose 45 17,0
Wirbelsaulenerkrankungen 36 13,6
KHK 33 12,5
Arthrose 20 7,5
Depression 14 53
PAVK 14 53
Herzrhythmusstérungen 13 4,9
COPD 13 49
Hypothyreose 11 4,2
Diabetes Mellitus Typ 1 8 3,0
Herzklappenerkrankungen 8 3,0
Lupus Erythematodes 7 2,6
Myokardinfarkt 6 2,3
ZAVK 2 1,0

Tabelle 5: Die wichtigsten Erkrankungen nach ihrer Haufigkeit in absteigender Reihenfolge NINS
= Niereninsuffizienz, DM 1l = Diabetes Mellitus Typ 2, KHK = Koronare Herzkrankheit, PAVK = Periphere Arterielle
Verschlusskrankheit, COPD = Chronic Obstructive Pulmonary Disease, ZAVK = Zentrale Arterielle Verschlusskrankheit,
Metabolisches Syndrom: gleichzeitiges Auftreten von Insulinresistenz, Hypertonus, Dyslipidamie, zentrale Adipositas und
Diabetes Mellitus Typ 2 [93].
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Parameter

(Si- Einheit)
Gesamteiweil’ (g/dl)
Albumin (g/dl)
Transferrin (g/l)
Praalbumin (g/l)
CRP (mg/l)
Cholesterin (mg/dl)
Trf Sattigung (%)
Erythrozyten (T/1)
Hamoglobin (g/dl)
Leukozyten (T/)
Harnstoff (mg/dl)
Harnsaure (mg/dl)
Kreatinin (mg/dl)
Cystatin C (mg/l)
GFR n. MDRD
(ml/min/1,7m?)

Kreatinin Clearance
(ml/min/1,7m?)

Labormethode

Photometrie
Photometrie
Immunnephelometrie
Immunnephelometrie
Immunturbidimetrie
Photometrie
Berechnung
Durchflusszytometrie
Photometrie
Durchflusszytometrie
Photometrie
Photometrie
Photometrie

Immunnephelometrie

Berechnung

Berechnung

Normwert
6,60 - 8,30
3,50 - 5,30
2,00 - 3,60
0,20 - 0,40

- 8,00

- 200,00
16,00 - 45,00
440 - 11,30
10,00 - 45,00
0,60 - 1,30
0,53 - 0,95
80,00 - 140,00
95,00 - 160,00

45 -
130 - 1

34 -

5,9
7,5

7,0

41 -
12,0 -

24 -

5,1
15,3

5,7

Tabelle 6: Normbereiche und Bestimmungsmethoden der untersuchten Laborparameter g =
Gramm, dl = Deziliter, | = Liter, mg = Miligramm, % = Prozent, T/l = Tausend/Liter, ml/min/1,7m? = Filtrationsrate in

ml/min/1,7m? Korperoberflache, m = Manner, w = Frauen.

Beurteilung des BMI Kriterien nach WHO Kriterien nach ESPEN
Schwere Malnutrition < 16,0 < 18,5
Leichte Malnutrition 16,0 - 16,9 18,5 - 19,9
Milde bzw. Risiko fiir Malnutrition 17,0 - 18,5 20,0 - 219
Normalgewicht 18,5 - 24,9 22,0 - 26,9
Praadipositas 250 - 29,9 27,0 - 29,9
Adipositas Grad | 30,0 - 34,9 30,0 - 349
Adipositas Grad |l 350 - 39,9 350 - 39,9
Adipositas Grad Ill > 40,0 P 40,0

Tabelle 7: Beurteilung des BMI nach den Kriterien der WHO und ESPEN in kg/m?
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Parameter (Si-Einheit)

Gesamteiweild (g/dl)
Albumin (g/dl)
Transferrin (g/l)
Praalbumin (g/l)
CRP (mg/l)
Cholesterin (mg/dl)
Trf - Sattigung (%)
Erythrozyten (T/I)
Hamoglobin (g/dl)
Leukozyten (T/I)
Harnstoff (mg/dl)
Harnsaure (mg/dl)
Kreatinin (mg/dl)

Cystatin C (mg/l)

GFR n. MDRD (ml/min/1,7m?)

Kreatinin Clearance
(ml/min/1,7m?)

Alle Patienten | n. Multimorbid Multimorbid
(N = 265) (N = 24) (N = 241) p
Mw STA | MW STA | MW STA
761 £+ 059 764 £ 0,54 761 £+ 060 n.s.
420 + 039 429 + 0,37 419 + 0,39| 0,024
220 + 040] 240 * 0,46 2,16 + 0,38 0,000
0,30 + 0,07 030 + 0,06 0,29 + 0,07 ns.
567 + 8,40] 3,71 + 4,46 6,03 + 8,90 0,001
193,18 + 4452119453 + 38,10 | 192,93 + 4563 n.s.
26,08 + 958] 2845 + 11,55| 2565 + 9,12 0,020
441 + 051| 458 = 0,46 437 + 0,52 0,000
12,82 + 1,58 13,40 + 151 12,71 + 1,57 0,000
6,60 + 2,21 700 £+ 230 6,52 + 2,19| n.s.
69,33 + 3566] 43,84 + 24,58 74,03 + 3541 0,000
6,38 + 1,29] 6,03 £+ 1,21 6,45 + 1,29/ 0,004
2,04 + 1,10} 1,31 + 0,78 217 + 1,10 0,000
1,96 £+ 099] 119 + 0,58 211 + 0,98 0,000
44,47 + 2538| 68,56 + 29,57| 40,02 + 21,83| 0,000
61,65 + 40,31] 86,45 + 36,58| 5550 + 38,86/ 0,000

Tabelle 8: Demographie und Vergleich der Laborparameter von multimorbiden und nicht

multimorbiden Patienten N = Anzahl der Patienten, MW = Mittelwert, STA = Standardabweichung, p = Signifikanz, n.s.

= nicht signifikant.

Parameter

(Si- Einheit)
Gesamteiweild (g/dl)
Albumin (g/dl)
Transferrin (g/l)
Praalbumin (g/l)
CRP (mg/l)
Cholesterin (mg/dl)
Harnstoff (mg/dl)

Malnutrition
(N=15)
Mw STA
7,85 £ 0,45
416 * 0,35
2,22 £ 0,47
0,25 % 0,05

9,13
178,18 + 24,64
80,79 £ 38,99

Normalgewicht

(N = 121)
MW STA
7,65 0,60
425 + 0,39
2,20 0,46
0,29 + 0,06
4,99

187,41 + 37,32
65,61 £+ 33,64

Praadipositas
(N =89)
Mw STA

7,54 £+ 0,62
419 + 0,41
217 + 0,33
0,30 + 0,07
5,69
201,86 + 52,97
66,48 = 31,28

Adipositas
(N = 40)
Mw STA

762 £ 0,46
413 + 0,29
2,25 + 0,31
0,32 £+ 0,08
6,68
196,36 + 45,18
85,05 + 45,82

Tabelle 9: Demographie der Erndhrungsparameter in den BMI Bereichen N = Anzahl der Patienten, MW

= Mittelwert, STA = Standardabweichung, CRP = C- reaktives Protein.
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Nicht NTX NTX
Parameter (Si- Einheit) (N=178) (N = 87) p

Mw STA MwW STA
Gesamteiweild (g/dl) 761 ¢ 0,62 761 £ 0,55 n.s.
Albumin (g/dI) 415 0,46 427 + 0,26 0,012
Transferrin (g/l) 228 0,44 210 £+ 0,32 0,000
Praalbumin (g/l) 0,30 = 0,07 0,29 £+ 0,06 n.s.
CRP (mg/l) 576 9,71 555 + 6,58 0,014
Cholesterin (mg/dl) 197,81 51,44 187,79 + 34,09 n.s.
Trf Sattigung (%) 2591 11,16 26,28 + 7,41 n.s.
Erythrozyten (T/I) 444 + 0,51 437 + 0,52 0,035
Hamoglobin (g/dl) 13,07 £ 1,60 12,53 £+ 1,51 0,000
Leukozyten (T/I) 6,95 = 2,26 6,19 + 2,09 0,000
Harnstoff (mg/dl) 72,32 42,23 65,85 + 25,66 n.s.
Harnsaure (mg/dl) 6,34 1,44 6,43 1,09 n.s.
Kreatinin (mg/dl) 217 £ 1,32 1,89 £+ 0,74 n.s.
Cystatin C (mg/l) 1,94 ¢ 1,11 1,99 + 0,82 0,032
GFR n. MDRD (ml/min/1,7m?) 4588 + 30,87 42,83 + 16,81 n.s.
Kreatinin Clearance (mI/min/1,7m2) 66,77 45,97 53,73 + 27,82 n.s.

Tabelle 10: Demographie und Vergleich der Laborparameter von NTX mit nicht NTX Patienten
NTX = Nierentransplantation, N = Anzahl der Patienten, MW = Mittelwert, STA = Standardabweichung, p = Signifikanz, n.s. =

nicht.
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Manner Frauen
Parameter (N =144) (N=121) p
Mw STA MwW STA

Gesamteiweild (g/dl) 764 + 054 7,56 * 0,67 n.s.
Albumin (g/dI) 425 + 0,32 411 * 0,46 0,000
Transferrin (g/l) 215 + 0,36 217 £ 0,40 n.s.
Praalbumin (g/l) 0,31 + 0,07 0,28 £ 0,07 0,000
CRP (mg/l) 6,22 + 8,44 575 = 9,552 n.s.
Cholesterin (mg/dl) 185,24 + 37,95 203,82 = 52,92 0,000
Transferrin - Sattigung (%) 26,64 + 984 2425 * 7,81 0,005
Erythrozyten (T/I) 452 + 0,52 417 * 043 0,000
Hamoglobin (g/dl) 13,16 + 1,63 12,07 £ 1,24 0,000
Leukozyten (T/I) 6,28 + 1,47 6,87 £ 289 n.s.
Harnstoff (mg/dl) 75,77 + 32,97 71,57 * 38,55 0,022
Harnsaure (mg/dl) 6,69 + 1,25 6,10 £ 1,28 0,000
Kreatinin (mg/dl) 232 + 1,08 1,96 = 1,09 0,000
Cystatin C (mg/l) 211 = 0,86 211 £ 1,13 n.s.
GFR nach MDRD (ml/min/1,7m?) 39,08 + 18,97 41,35 £ 2531 n.s.
Kreatinin Clearance (ml/min/1,7m?) 53,08 + 37,86 58,62 * 40,06 n.s.

Tabelle 11: Demographie und Vergleich der Laborparameter von Mannern und Frauen N = Anzahl
der Patienten, MW = Mittelwert, STA = Standardabweichung, p = Signifikanz, n.s. = nicht signifikant, CRP = C- reaktives

Protein, GFR = glomerulare Filtrationsrate.
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Parameter (Si- Einheit)

Gesamteiweild (g/dl)
Albumin (g/dl)
Transferrin (g/l)
Praalbumin (g/l)
CRP (mg/l)
Cholesterin (mg/dl)
Trf Sattigung (%)
Erythrozyten (T/1)
Hamoglobin (g/dl)
Leukozyten (T/)
Harnstoff (mg/dl)
Harnsaure (mg/dl)
Kreatinin (mg/dl)
Cystatin C (mg/l)

GFR nach MDRD (ml/min/1,7m?)

Kreatinin Clearance (ml/min/1,7m?)

Patienten < 65

(N = 195)
MW
758 %
4,23 +
2,19 ek
030
4,42 +
195,29 +
26,79 ek
4,46 +
12,92+
6,54
62,18 +
6,37
1,90 +
1,79+
4859  +
68,26 +

STA
0,58

0,41
0,40
0,07
5,86
46,92
9,93
0,51
1,61
2,35
30,84
1,27
1,04
0,87
26,11
41,63

Patienten > 65

(N = 70)
MW STA
7,71 + 0,60
4,12 + 0,28
2,21 + 0,40
0,28 + 0,06
9,24 + 12,58

187,13 + 36,24

24,11 + 8,25
4,26 + 0,51
12,54 + 1,47
6,76 + 1,74
89,83 + 40,41
6,42 + 1,36
2,45 + 1,18
2,48 + 1,11
32,64 + 18,75
37,23 + 21,79

p

0,019
0,000
n.s.

0,040
0,000
n.s.

0,004
0,000
0,016
0,018
0,000
n.s.

0,000
0,000
0,000
0,000

Tabelle 12: Demographie und Vergleich der Laborparameter von Patienten unter und iiber 65 N

= Anzahl der Patienten, MW = Mittelwert, STA = Standardabweichung, p = Signifikanz, n.s. = nicht signifikant, CRP = C-

reaktives Protein, GFR = glomeruléare Filtrationsrate.

Parameter

(Si- Einheit)
Gesamteiweild (g/dl)
Albumin (g/dl)
Transferrin (g/l)
Praalbumin (g/l)
CRP (mg/l)
Cholesterin (mg/dl)
Harnstoff (mg/dl)
BMI (kg/m?)

MW Anfang

7,56
4,20
2,14
0,31
5,46
197,53
76,26
25,87

(N = 167)

MW Ende

7,67
4,17
2,18
0,30
4,94
196,09
69,65
25,71

p

0,000
n.s.
0,010
0,005
n.s.
n.s.
0,000
0,007

(N =91)
ax ME
-1,30 1,50 +0,11
-1,20 0,80 -0,02
-0,93 1,25 +0,03
-0,24 0,16 -0,01
-37,00 24,80 -0,58
-297,00 97,00 -2,59
-94,00 108,00 -7,01

+ + + + H+ +

I+

STA

0,49
0,33
0,31
0,06
6,53
44,82
26,95

Tabelle 13: Vergleich der Erndhrungsparameter zwischen der 1. und letzten Kontrolle der

Patienten und Darstellung der maximalen Zu- und Abnahmen der Parameter N

= Anzahl der

Patienten, MW Anf. = Mittelwert bei der 1. Kontrolle, MW Ende = MW letzte Kontrolle, p = Signifikanz, n.s. = nicht signifikant,
Max Ab = Maximale Abnahme, Max Zu = Maximale Zunahme, MW = Mittelwert, STA = Standardabweichung, CRP = C -

reaktives Protein, BMI = Body Mass Index. In Klammer sind die Si- Einheiten der Parameter dargestellt.
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NINS 1

Parameter (N = 23)
(Si- Einheit) MW STA
Albumin (g/dl) 394 + 0,75
Transferrin (g/l) 250 £ 0,53
Praalbumin (g/l)] 0,26 £ 0,05
CRP (mg/l) 2,88 + 3,20
BMI (kg/m?) 26,04 + 4,68

NINS 2
(N = 56)
MW  STA

4,28 + 0,36

Mw
4,26

I+

+
+

2,33 0,39| 2,19

0,28

+

0,05| 0,29

I+

3,67

+

3,18 | 5,87

+

25,59

+

4,28 | 25,55

I+

NINS 3
(N = 104)

STA
0,29

0,37
0,07
6,83

4,00

NINS 4
(N = 62)
MW  STA

420 + 0,31
2,16 + 0,34

0,32

I+

0,08

5,98

+

10,56

25,58

I+

4,34

NINS 5
(N = 20)
MW  STA

3,93 0,51

I+

+

1,83 0,32

0,30

I+

0,08

10,22

+

14,83

27,45

I+

6,21

Tabelle 14: Demographie der Proteinparameter und des BMI in den 5 Stadien der NINS N = Anzahl

der Patienten, MW = Mittelwert, STA = Standardabweichung, CRP = C- reaktives Protein, BMI = Body Mass Index, GFR =
glomerulare Filtrationsrate, NINS 1 = 90 ml/min/1,7m?, NINS 2 = 60 ml/min/1,7m? - 90 ml/min/1,7m?2, NINS 3 = 30 ml/min/1,7m? -
60 ml/min/1,7m?, NINS 4 = 15 ml/min/1,7m? - 30 ml/min/1,7m? und NINS 5 = > 15 ml/min/1,7m2, N = Anzahl der Patienten, MW

= Mittelwert, STA = Standardabweichung.

Parameter (Si- Einheit)

Gesamteiweild (g/dl)
Albumin (g/dl)
Transferrin (g/l)
Praalbumin (g/l)
CRP (mg/l)
Cholesterin (mg/dl)
Harnstoff (mg/dl)

BMI (kg/m?)

GFR n. MDRD (ml/min/1,7m?)

Praalbumin

< 0,250 g/l

(N =62)

MW STA

7,57 + 0,69
411 + 0,49
2,12 + 0,48
0,22 + 0,03
9,03 + 12,49
180,14 + 53,29
61,96 + 31,98
2493 + 4,05
48,41 + 23,66

Praalbumin

0,250 - 0,400 g/l o]
(N =130)

Mw STA
7,59 + 0,55 | 0,000
423 + 0,34 |n.s.
2,22 + 0,37 | 0,034
0,31 + 0,04 | 0,000
451 + 5,86 | 0,000
197,50 + 39,62 | 0,000
73,82 + 36,57 | 0,021
25,79 + 4,51 |n.s.
39,38 + 22,16 | 0,006

Tabelle 15: Vergleich der Erndhrungsparameter bei einem Praalbuminspiegel unter 0,250 g/l

und einem Praalbuminspiegel zwischen 0,250 - 0,400 g/l N = Anzahl der untersuchten Praalbuminwerte, MW

= Mittelwert, STA = Standardabweichung, p = Signifikanz, n.s. = nicht signifikant, CRP = C- reaktives Protein, BMI = Body Mass

Index.
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Parameter

Gesamteiweil’
Albumin
Transferrin
Praalbumin
CRP

BMI

Kontrollk.
(N =232)
MW  STA
7,63 + 0,60
4,20 + 0,41
2,15 + 0,38
0,30 + 0,07
591 = 8,52
25,85 + 4,15

KHK
(N = 33)
MW  STA
7,49 0,58

0,28
0,39
0,06
10,51
5,66

+

+

4,13
2,18
0,28

+

+

6,57

-+

25,68

0,028
0,006
n.s.
0,049
n.s.

n.s.

Kontrollk.
(N = 259)
Mw STA

761 £ 0,59
419 =+ 0,39
216 £+ 0,38
0,30 £+ 0,07
6,00 £+ 8,98
2571 + 4,22

St.p.
Herzinfarkt
(N=6)
MwW STA
752 + 0,76
408 + 0,20
219 + 0,25
0,25 + 0,05
7,19 + 297
31,70 + 10,21

n.s.
n.s.
n.s.
n.s.
0,007

n.s.

Tabelle 16: Vergleich von Patienten mit KHK und dem Kontrollkollektiv und Patienten nach

Herzinfarkt und dem Kontrollkollektiv N = Anzahl der Patienten, MW = Mittelwert, STA = Standardabweichung, p =

Signifikanz, n.s. = nicht signifikant, Kontrollk. = Kontrollkollektiv, KHK = Koronare Herzkrankheit, St.p. = Status Post, CRP = C-

reaktives Protein, BMI = Body Mass Index, Si- Einheiten: Gesamteiweild (g/dl), Albumin (g/dl), Transferrin (g/l), Praalbumin (g/l),
CRP (mg/l), Cholesterin (mg/dl), BMI (kg/m?).

Parameter

Gesamteiw.
Albumin
Transferrin
Praalbumin
CRP
Cholesterin
Ery

Hb

BMI

Kontrollk.
(N=131)
Mw STA

7,61 0,59
4,21 0,40
2,23 0,35
0,29 0,07
5,48 6,83
191,00 * 40,74
4,55 0,54
13,45 1,50
25,88 4,21

I+

I+

I+

I+

I+

I+

I+

I+

Ren. Anamie

(N = 80)
MW  STA
761 £+ 0,61
417 + 0,37
2,07 £+ 0,39
0,30 £+ 0,07
6,70 £ 10,90

190,00 + 49,00
416 = 0,39
11,80 = 1,12
25,74 + 4,74

n.s.
n.s.
0,000
n.s.
n.s.
n.s.
0,000
0,000

n.s.

Hb < Norm
(N=164)
Mw STA

7,56 0,58
4,15 0,36
2,08 0,38
0,29 0,07
6,37 9,98
188,00 + 40,00
11,54 0,76
4,06 0,31
25,46 4,60

+

+

+

+

+

+

+

+

+

Hb Norm
(N=99)
Mw STA
7,65 + 0,59
4,25 + 0,41
230 £+ 0,39
0,30 + 0,07
506 + 6,66
197,00 + 48,00
13,95 + 1,20
4,71 £+ 0,46
26,03 + 4,24

n.s.
0,000
0,000
n.s.
n.s.
n.s.
0,000
0,000
0,017

Tabelle 17: Vergleich

der Erndahrungsparameter von Patienten mit renaler Anamie und

erniedrigtem Hamoglobinspiegel mit der jeweiligen Kontroligruppe N = Anzahl der Patienten, MW =

Mittelwert, STA = Standardabweichung, p = Signifikanz, n.s. = nicht signifikant, Hb = Hdmoglobin, CRP = C- reaktives Protein,

BMI = Body Mass Index, Kontrollk. = Kontrollkollektiv, Norm = Normbereich des Parameters, Hb = Hamoglobin, Norm =

Normbereich, Gesamteiw. = Gesamteiweil}, Ery = Erythrozyten. Si- Einheiten: Gesamteiweil} (g/dl), Albumin (g/dl), Transferrin
(g/l), Praalbumin (g/l), CRP (mg/l), Cholesterin (mg/dl), Erythrozyten (T/I), Hadmoglobin (g/dl), BMI (kg/m?).
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Parameter

Gesamteiweil
Albumin
Transferrin
Praalbumin
CRP
Cholesterin
Harnstoff

BMI

GFR n. MDRD

Kontrollk.
(N =203)

Mw STA
7,61 0,59

0,39
0,38
0,07
9,02

+

4,19

+

+

2,16
0,30
6,12

+

+

192,58

+

43,62
70,91
25,79
41,90

+

35,67
4,40
22,79

+

I+

Diabetes
Typ 1
(N=238)

MW STA

7,63 0,66
0,27

+

4,13

+

+

2,15 0,12
0,28

3,41

+

0,10
3,23

+

154,01
80,88
26,68
29,95

+

36,28

+

21,30
5,71
10,30

+

I+

n.s.
n.s.
n.s.
n.s.
0,010
n.s.
n.s.

n.s.

Kontrollk.
(N = 166)

Mw STA
7,62 + 0,55

0,40
0,38
0,07
8,54

421 =
2,13 ¢
0,30 =
573 %
192,05 + 44,32
64,48 %
25,06

43,56

29,93
3,85
22,21

1+

I+

Diabetes
Typ 2
(N = 45)
MW STA

7,55 0,73

I+

4,11

+

0,34
0,35
0,07
10,06

I+

2,26
0,30
7,12

+

I+

187,67

+

42,69
96,37
28,61
33,67

I+

41,88
5,33
22,31

+

1+

n.s.
0,003
0,003

n.s.
0,000

n.s.
0,000
0,000

n.s.

Tabelle 18: Vergleich von Patienten mit Diabetes Typ 1 und Diabetes Typ 2 mit dem jeweiligen

Kontrollkollektiv N = Anzahl der Patienten, MW = Mittelwert, STA = Standardabweichung, p = Signifikanz, n.s. = nicht

signifikant, Kontrollk. = Kontrollkollektiv, CRP = C- reaktives Protein, BMI = Body Mass Index, GFR = glomerulare Filtrationsrate,
Si- Einheiten: Gesamteiweil® (g/dl), Albumin (g/dl), Transferrin (g/l), Praalbumin (g/l), CRP (mg/l), Cholesterin (mg/dl), Harnstoff
(mg/dl), BMI (kg/m?), GFR n. MDRD (ml/min/1,7m?).

Parameter

Gesamteiweil}
Albumin
Transferrin
Praalbumin
CRP
Cholesterin
Harnstoff

BMI

GFR n. MDRD

Kontrollk.
(N =198)
MwW STA

7,59 0,60
4,19 0,39
2,16 0,37
0,30 0,07
6,02 9,08
192,11 + 44,27
69,16 * 33,33
25,72 4,42
42,15 £ 22,77

I+

I+

I+

I+

I+

I+

I+

+

I+

COPD
(N = 13)
MW  STA

7,87 0,43
4,23 0,33
2,17 0,51
0,30 0,06
6,08 4,43
175,94 + 36,28
103,69 + 47,96
27,54 4,69
30,80 * 15,99

I+

I+

I+

I+

I+

I+

I+

I+

I+

0,015
n.s.
n.s.
n.s.
n.s.
n.s.

0,100

0,018

n.s.

Kontrollk.
(N = 204)
Mw STA

7,60 0,58
4,20 0,36
2,17 0,38
0,30 0,07
6,15 9,02
191,16 + 44,62
72,42 + 35,23
25,92 4,46
40,53 £ 21,84

I+

I+

I+

I+

I+

I+

I+

I+

I+

Lupus

(N=7)
Mw STA
7,71 0,98

3,95 0,82
1,86 0,34
0,25 0,07
2,68 2,39
189,86 + 12,43
38,27 + 14,04
23,05 3,10
68,21 £ 28,15

I+

I+

I+

I+

I+

I+

I+

I+

I+

n.s.
n.s.
0,000
0,004
n.s.
n.s.
0,003
0,010
0,008

Tabelle 19: Vergleich von Patienten mit COPD und Lupus Erythematodes mit dem jeweiligen

Kontrollkollektiv N = Anzahl der Patienten, MW = Mittelwert, STA = Standardabweichung, p = Signifikanz, n.s. = nicht

signifikant, Kontrollk. = Kontrollkollektiv, COPD = Chronic Obstructive Pulmonary Disease, Lupus = Lupus Erythematodes, CRP

= C- reaktives Protein, BMI = Body Mass Index, GFR = glomerulare Filtrationsrate, Si- Einheiten: Gesamteiweil} (g/dl), Albumin
(g/dl), Transferrin (g/l), Praalbumin (g/l), CRP (mg/l), Cholesterin (mg/dl), Harnstoff (mg/dl), BMI (kg/m?), GFR n. MDRD

(ml/min/1,7m?).
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Parameter (Si- Einheit)

Gesamteiweil’ (g/dl)

Albumin (g/dl)
Transferrin (g/l)

Praalbumin (g/l)

Cholesterin (mg/dl)

Harnstoff (mg/dl)
Hamoglobin (g/dl)
Erythrozyten (T/1)
Leukozyten (T/I)

BMI (kg/m?)

GFR n. MDRD (ml/min/1,7m?)

CRP < 8 mg/l CRP > 8 mg/l
(N =172) (N = 39)
MW STA MW
7,62 ek 0,56 7,57 +
4,23 + 0,40 4,08 +
2,23 + 0,39 2,05 +
0,30 * 0,07 0,27 +
197,91 ek 45,25 173,21 +
67,38 + 35,39 77,53 +
12,87 ek 1,53 12,59 +
4,41 + 0,52 4,41 +
6,39 + 1,86 7,47 +
25,53 + 4,42 26,68 +
43,00 + 23,42 34,61 +

STA
0,71

0,29
0,42
0,07
34,95
35,80
1,77
0,49
3,16
4,27
16,78

n.s.

0,000
0,000
0,000
0,000
0,005
0,043
n.s.

0,001
0,008

n.s.

Tabelle 20: Vergleich der Parameter bei einem CRP Spiegel < 8 mg/l und > 8 mg/l N = Anzahl der

Patienten, MW = Mittelwert, STA = Standardabweichung, p = Signifikanz, n.s. = nicht signifikant, CRP = C - Reaktives Protein,

GFR = glomerulare Filtrationsrate.

< 5 Wirkstoffe
Parameter (N = 29)

MW STA
Gesamteiweil} 762 + 0,59
Albumin 431 + 0,51
Transferrin 239 + 048
Praalbumin 0,30 + 0,06
CRP 3,02 + 3,81
Hamoglobin 13,89 % 1,46
Cholesterin 195,73 + 38,09
BMI 2531 + 485
Harnstoff 38,54 + 1945
GFRn.MDRD | 71,95 + 29,98

5-10
Wirkstoffe
(N=119)
Mw STA

759 + 0,58
0,39
0,37
0,07
6,21
1,55
199,08 + 49,47

4,19
2,19
0,29
4,82
13,04
2576 + 3,74
66,48 £ 30,71
43,14 + 21,26

2 10 Wirkstoffe
(N =63)

Mw STA
7,64 0,60

4,17 0,28
2,11 0,37
0,29 0,07
8,45 11,87
11,89 1,16
182,11 36,47
25,96 5,14
90,24 36,61
32,17 16,75

I+

I+

I+

I+

I+

I+

I+

I+

I+

I+

<5vs.

5-10

n.s.
n.s.
n.s.
n.s.

0,026

0,005
n.s.
n.s.

0,000

0,000

5-10
vs. 210

n.s.
n.s.
n.s.
n.s.

0,010

0,000
n.s.
n.s.

0,000

0,002

210
vs. <5

0,002
n.s.
n.s.
n.s.

0,000

0,000
n.s.
n.s.

0,000

0,000

Tabelle 21: Demographie der Laborparameter in den Gruppen mit weniger als 5, 5 bis 10 und

mehr als 10 Wirkstoffen N = Anzahl der Patienten, MW = Mittelwert, STA = Standardabweichung, CRP = C- Reaktives

Protein, BMI = Body Mass Index, GFR = glomerulare Filtrationsrate, Si- Einheiten: Gesamteiweifl (g/dl), Albumin (g/dl),
Transferrin (g/l), Praalbumin (g/l), CRP (mg/l), Hdmoglobin (g/dl), Cholesterin (mg/dl), Harnstoff (mg/dl), BMI (kg/m?), GFR n.
MDRD (ml/min/1,7m?).
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Kontr. Glucoc. Kontr. Immunsuppr.
Parameter (N =170) (N=41) p (N =122) (N = 89) p
MW STD| MW STD MW STD| MW STD
Gesamteiweill 7,71 = 0,55 7,35 = 0,61|0,000 7,67 £ 0,59 7,56 £ 0,58| 0,004
Albumin 423 + 0,40 4,14 + 0,350,000 419 + 0,46 421 + 0,31| ns.
Transferrin 2,20 + 0,42 219 1+ 0,35| n.s. 227 + 0,44 2,13 + 0,350,000
Praalbumin 0,30 + 0,07 0,29 + 0,06| n.s. 0,30 + 0,07 0,29 + 0,060,038
CRP 585 + 8,86 5,15 + 6,96 | n.s. 565 + 9,76 568 £ 6,990,025
Cholesterin 188,75 + 42,01| 205,55 48,93 0,000(196,33 *+ 51,88|190,39 + 36,66| n.s.
Harnstoff 72,58 + 37,36| 60,25 +28,64|0,001||] 76,65 + 43,31| 62,85 + 25,54 | 0,005
Hamoglobin 12,90 + 166| 12,58 + 1,32|0,025|| 13,10 £+ 1,69| 12,57 + 1,44|0,000
BMI 2587 £+ 4,70 2542 = 3,50 | n.s. 26,63 + 4,81| 2497 + 3,870,000

Tabelle 22: Vergleich der Patienten mit Glucocorticoiden oder Immunsuppressiva mit der
jeweiligen Kontrollgruppe N = Anzahl der Patienten, MW = Mittelwert, STA = Standardabweichung, p = Signifikanz,

n.s. = nicht signifikant, CRP = C - Reaktives Protein, BMI = Body Mass Index, Kontr. = Kontrollgruppe, Glucoc. =
Glucocorticoide, Immunsuppr. = Immunsuppressiva, Si- Einheiten: Gesamteiweil? (g/dl), Albumin (g/dl), Transferrin (g/l),
Praalbumin (g/l), CRP (mg/l), Cholesterin (mg/dl), Harnstoff (mg/dl), Hdmoglobin (g/dl), BMI (kg/m?).

Kontr. EPO Kontr. ACE Hemmer
Parameter (N =148) (N=63) p (N =91) (N =120) p
Mw STA | MW STA Mw STA| MW STA
Gesamteiweil’ 762 + 057 759 £ 0,62| n.s. 7,58 £+ 0,61 764 £+ 0,57| ns.
Albumin 424 + 0,39| 4,13 = 0,36|0,000 4,25 + 0,39| 4,17 + 0,38|0,012
Transferrin 228 + 0,39| 2,03 = 0,37|0,000 215 £+ 0,43 2,23 + 0,37]| 0,005
Praalbumin 0,30 + 0,07 0,29 £+ 0,07| n.s. 0,28 + 0,06 0,31 + 0,07| 0,000
CRP 509 + 596 6,85 £ 11,91| n.s. 574 £+ 9,75| 561 £ 7,11| ns.
Cholesterin 194,60 + 41,99|190,22 + 49,33 | n.s. ||186,58 + 37,71|198,62 + 48,83 | 0,010
Harnstoff 57,17 + 29,94 | 94,53 + 33,35|0,000|| 65,14 + 35,36| 72,78 % 35,59 | 0,005
Hamoglobin 13,46 + 1,46| 11,48 + 0,800,000} 12,92 + 1,67| 12,74 + 1,50| n.s.
Erythrozyten 456 + 0,51 4,09 + 0,35(0,000 446 + 054| 4,36 + 0,490,030
BMI 26,00 £ 4,08| 25,23 £+ 5,00|0,002|] 25,17 £+ 4,33| 26,23 + 4,43]| 0,003

Tabelle 23: Vergleich von Patienten mit EPO oder ACE - Hemmern mit der Kontrollgruppe N =

Anzahl der Patienten, MW = Mittelwert, STA = Standardabweichung, p = Signifikanz, n.s. = nicht signifikant, CRP = C-
Reaktives Protein, BMI = Body Mass Index, Kontr. = Kontrollgruppe, EPO = Erythropoetin, ACE Hemmer = Angiotensin
Converting Enzyme Hemmer, Si- Einheiten: Gesamteiweil} (g/dl), Albumin (g/dl), Transferrin (g/l), Praalbumin (g/l), CRP (mg/l),
Cholesterin (mg/dl), Harnstoff (mg/dl), Hdmoglobin (g/dl), BMI (kg/m?).
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Parameter

Gesamteiweil
Albumin
Transferrin
Praalbumin
CRP
Cholesterin
Harnstoff
Hamoglobin

BMI

Kontr.
(N =204)
MW STA

7,61 0,59
421 + 0,39
0,40
0,07

1+

2,20 #
0,30 #
541 %
193,92
68,22
12,89
25,82

7,54
1 44,89
1 34,96

I+

1,57
4,42

I+

Antiemetika
(N=7)
Mw STA

7,58 0,46
0,30
0,33
0,08

19,86

+

4,11

+

2,01
0,26

+

+

12,21

+

174,23
97,50

* 28,29
* 42,19

+

11,02
24,04

0,67
3,99

I+

n.s.
n.s.
0,025
0,019
0,037
0,039
0,002
0,000

n.s.

Kontr.
(N=131)
MW STA

7,55 + 0,58
421 £ 0,41
2,16 %

0,29 +

0,44
0,07
9,53
+ 45,49
+ 37,20

6,14 +
193,80
68,24

+

12,98
25,01

1,66
4,10

I+

Statine
(N=

Mw
7,71

4,19
2,25
0,31
4,91
192,20
71,03
12,56
26,91

80) p
STA

0,58
0,34
0,33
0,07

I+

0,002

+

n.s.
0,001
0,000

I+

+

I+

6,18| n.s.

4

+ 43,02
+ 33,09

n.s.
n.s.
0,002
0,000

+

1,43
* 4,64

4

Tabelle 24: Vergleich von Patienten mit Antiemetika oder Statinen mit

der jeweiligen

Kontrollgruppe N = Anzahl der Patienten, MW = Mittelwert, STA = Standardabweichung, p = Signifikanz, n.s. = nicht

signifikant, CRP = C- Reaktives Protein, BMI = Body Mass Index, Kontr. = Kontrollgruppe, Si- Einheiten: Gesamteiweif (g/dl),
Albumin (g/dl), Transferrin (g/l), Praalbumin (g/l), CRP (mg/l), Cholesterin (mg/dl), Harnstoff (mg/dl), Hdmoglobin (g/dl), BMI

(kg/m2).

Parameter

Gesamteiweil}
Albumin
Transferrin
Praalbumin
CRP
Cholesterin
Harnstoff
Hamoglobin
Erythrozyten
Leukozyten

BMI

Kontr.
(N=171)
Mw STA

7,63 = 0,54
4,22 + 0,40
223 = 0,40
0,30 = 0,07
4,70 + 6,88
195,50 * 44,44
68,01 * 34,79
12,95 = 1,57
0,51
2,35

4,43
6,76 *

26,04 + 4,55

Antibiotika
(N =40)
Mw STA

7,54 0,73
4,16 0,35
2,09 0,38
0,27 0,07
8,93 = 11,69
185,29 + 44,03
73,78 + 38,26
12,38 1,57
4,33 0,52
6,06 1,54
24,76 3,76

I+

I+

I+

I+

I+

I+

I+

I+

I+

I+

I+

p

n.s.
0,013
0,000
0,000
0,000
0,032

n.s.
0,000

n.s.
0,001
0,011

Kontr.
(N =200)
MW STA

7,63 + 0,59
0,40
0,41
0,07
8,26
+ 45,02
* 36,16
1,61
0,52
2,07

4,21 +
2,20 *
0,30 *
538 *
192,80
70,05
12,85 =
4,42 +
6,55 *

2590 = 4,44

Virostatika
(N=11) p
MW STA
7,33 £ 0,500,001
418 + 0,20| ns.
221 + 0,28| n.s.
0,27 + 0,05(0,012
9,30 + 9,380,000
197,88 * 37,78 | n.s.
60,19 + 27,42 | n.s.
12,39 + 1,17 | ns.
424 + 0,430,027
7,18 £+ 3,54 | ns.
23,87 + 3,57 (0,002

Tabelle 25: Vergleich der Patienten mit Antibiotika oder Virostatika mit der jeweiligen

Kontrollgruppe N = Anzahl der Patienten, MW = Mittelwert, STA = Standardabweichung, p = Signifikanz, n.s. = nicht

signifikant, CRP = C- Reaktives Protein, BMI = Body Mass Index, Kontr. = Kontrollgruppe, Si- Einheiten: Gesamteiweif? (g/dl),
Albumin (g/dl), Transferrin (g/I), Praalbumin (g/l), CRP (mg/l), Cholesterin (mg/dl), Harnstoff (mg/dl), Hamoglobin (g/dl),
Erythrozyten (T/1), Leukozyten (T/I), BMI (kg/m?).
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Kontr. Schleifend. Kontr. Thiazide
Parameter (N =150) (N =61) p (N =165) (N = 46) p
MW STA | MW STA Mw STA | MW STA

Gesamteiweil} 7,67 = 0,50 759 = 0,71 n.s. 765 £ 0,56 7,63 £ 0,63| n.s.
Albumin 424 + 0,35 4,13 + 0,44|0,034|| 4,26 + 0,36| 4,04 £+ 0,42 0,001
Transferrin 2,18 1+ 0,39 226 + 0,39| n.s. 224 £ 0,39| 2,06 = 0,36| 0,004
Praalbumin 0,30 + 0,07 0,29 + 0,07| n.s. 0,29 + 0,07 0,32 + 0,09| ns.
CRP 488 + 7,01 7,29 + 10,52|0,028|| 5,17 + 7,87| 7,02 + 9,35| 0,045
Cholesterin 189,96 + 37,41|193,97 + 57,14| n.s. ||190,95 + 39,43|191,73 +£57,75| n.s.
Harnstoff 61,44 +27,89| 9550 + 39,73 |0,000|| 64,97 + 31,66 93,94 +38,41| n.s.
Hamoglobin 13,20 + 1,62| 12,38 + 1,43|0,002| 13,07 + 1,60| 12,57 + 1,58 0,006
BMI 2550 + 4,32 27,56 + 4,78|0,000|| 25,56 + 4,20| 27,97 + 5,24 | 0,000
GFRn. MDRD | 46,07 % 22,60| 30,10 * 18,06 |0,000|| 44,36 + 22,45| 31,01 % 19,83 | 0,000

Tabelle 26: Vergleich zwischen Patienten mit Schleifendiuretika oder Thiaziddiuretika mit dem
jeweiligen Kontrollkollektiv N = Anzahl der Patienten, MW = Mittelwert, STA = Standardabweichung, p = Signifikanz,
n.s. = nicht signifikant, CRP = C- Reaktives Protein, BMI = Body Mass Index, Kontr. = Kontrollgruppe, Schleifend. =
Schleifendiuretika, GFR = glomerulare Filtrationsrate, Si- Einheiten: Gesamteiwei (g/dl), Albumin (g/dl), Transferrin (g/l),

Praalbumin (g/l), CRP (mg/l), Cholesterin (mg/dl), Harnstoff (mg/dl), Hdmoglobin (g/dl), Erythrozyten (T/l), Leukozyten (T/I), BMI

(kg/m?), GFR n. MDRD (ml/min/1,7m?).

gesamt Manner Frauen
Hb Hb Hb Hb Hb Hb
Norm erniedrigt Norm erniedrigt Norm erniedrigt
Albumin (g/dl) 4,3% 9,8% 3,7% 8,6% 4,9% 11,9%
Praalbumin (g/) 6,1% 12,7% 4,3% 11,2% 8,4% 15,3%
Transferrin (g/l) 19,8% 44,2% 20,5% 43,9% 18,9% 44,8%

Tabelle 27: Haufigkeiten erniedrigter Erndhrungsproteine von Mannern und Frauen bei

normalem und erniedrigtem Hamoglobin im Grunddatensatz

Parameter Veranderung Literatur Studie
Gesamteiweil’ l 2 4+
Albumin ! + +
Transferrin ! + +
Praalbumin ! ++ +++
Cholesterin ! + *
CRP 1 + ++
Harnstoff T + +

Tabelle 28: Vergleich der Wertigkeit von Laborparametern in der Literatur und dieser Studie

| = negative Veranderung, 1 = positive Veranderung, % ... mit Einschrankungen geeignet, + ... maRig geeignet, ++ ... gut

geeignet, +++ ... sehr gut geeignet.
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6. Anhang Abbildungen
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Abbildung 1: Vergleich der Anzahl der Diagnosen in den Patientenkollektiven
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Abbildung 2: Haufigkeiten der nephrologischen Grundkrankheiten in absteigender Reihenfolge
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50%
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NINS 1 NINS 2 NINS 3 NINS 4 NINS 5

Abbildung 3: Haufigkeiten der Stadien der Niereninsuffizienz NINS = Stadium der Niereninsuffizienz, NINS

1 =>90 ml/min/1,7m?2, NINS 2 = 60 ml/min/1,7m? - 90 ml/min/1,7m?2, NINS 3 = 30 ml/min/1,7m? - 60 ml/min/1,7m?, NINS 4 = 15
ml/min/1,7m?2 - 30 ml/min/1,7m? und NINS 5 = <15 ml/min/1,7m2.
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Abbildung 4: Haufigkeiten der Ernahrungsparameter im erniedrigten, normalen und erhéhten
Parameterbereich
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Abbildung 5: Pathophysiologie der Kachexie nach Morley et al. 2006 [36] TNF = Tumor Nekrose Faktor

a, IL = Interleukin, CRP = C- Reaktives Protein, UB = Ubiquitin Protease Pathway.
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Abbildung 6: Haufigkeiten der BMI - Gruppen in den Patientenkollektiven < 65 = unter 65 Jahren, > 65

= Uber 65 Jahren, NTX = Nierentransplantation.
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Abbildung 7: Box Plot von Praalbumin in dem BMI Bereichen
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Abbildung 8: Haufigkeiten von Parametern unter, im und liber dem Normbereich in den Stadien
der Niereninsuffizienz NINS = Stadium der Niereninsuffizienz, NINS 1 = >90 ml/min/1,7m?2, NINS 2 = 60 ml/min/1,7m? -
90 mi/min/1,7m?, NINS 3 = 30 mi/min/1,7m? - 60 mi/min/1,7m?, NINS 4 = 15 mi/min/1,7m? - 30 mi/min/1,7m? und NINS 5 = <15

ml/min/1,7m?2,
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Abbildung 9: Box Plot von Praalbumin nach der Anzahl der Wirkstoffe
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