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EBPG
• Guideline II.1 I:

Ziel-Hb > 11 g/dl

• Guideline II.1 II:
Vermeidung eines Hb > 14 g/dl

• Guideline II.1 III:
individulelle Anpassung des Ziel-Hb an Komorbiditäten:

• < 12 g/dl bei schwerer kardiovaskulärer Erkrankung
• < 12 g/dl bei Diabetes Mellitus
• Höherer Hb bei Lungenerkrankungen



K/DOQI

• Guideline 2.1.1:
Untere Grenze: 11 g/dl

• Guideline 2.1.2:
obere Grenze: 13 g/dl



Qualitätsrichtlinien des GBA

• …
• Hämoglobin

max. 15% der Patienten < 10 g/dl
• …



Auswirkung des Hb

Ofstun; KI 2003



Auswirkung des Hb

Regidor, JASN 2006



Mathematischer Ausflug

Normalverteilung

Gleichverteilung um 
den Mittelwert der 
gemessenen Werte

± 1 SD: 84.13%
± 2 SD: 97.72%
± 3 SD: 99.87%

http://de.wikibooks.org/wiki/Mathematik:_Statistik:_Normalverteilung

http://de.wikibooks.org/wiki/Mathematik:_Statistik:_Normalverteilung


Hb-Verteilung
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Mathematischer Ausflug
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http://de.wikibooks.org/wiki/Mathematik:_Statistik:_Normalverteilungstabelle


Mathematischer Ausflug

• Bei einer Normalverteilung entsprechen 
84,13% einer Standardabweichung (SD) 

⇒
• Bei einer Normalverteilung entsprechen 

≥ 85% 1.04 SD über dem Mittelwert

• Bei einer SD von 1,2 g/dl muss demnach der 
Mittelwert 1,25 g/dl über dem Grenzwert        
(11 g/dl) liegen

http://de.wikibooks.org/wiki/Mathematik:_Statistik:_Normalverteilungstabelle

http://de.wikibooks.org/wiki/Mathematik:_Statistik:_Normalverteilungstabelle
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SD=1 M=12 33% außerhalb des Zielbereichs
SD=1.4 M 12.4 40% außerhalb des Zielbereichs



Realität

• Einhaltung der Grenzwerte

• Zeit im Zielkorridor



Hb-Zielbereich erreichen ...und halten 

Hb-Cycling bei einer 59 jährigen Patientin mit unauffälliger Klinik 



Collins et al, Am J Kid Disease 2005  

Hb-Variabilität tritt bei mehr als 90% der HD 
Patienten auf

Nur 10 % der Patienten bleiben nach 6 Monaten noch im Zielbereich



Hb-Cycling oberhalb und unterhalb des 
Zielbereichs bei über 40% der Patienten   

n =152. 864 Dialysepatienten
FMC Datenbank USA 

Ebben et al, ASN 2005 1 Ebben J et al., ASN 2005, Philadelphia, Poster F-PO694



Hb-Verhaltem im Verlauf

Lacson et al Am J Kidney Dis 2003;41:111-124.



Hb-Variabilität

• Beobachtungszeit: 12 Monate
• Hb-Mittelwert: 11,27 g/dl
• Hb-Schwankungen ≥ 1 g/dl

100%
≥ 3 Schwankungen

67,9%
• Mittlere Dauer 3,5 ± 4,2 Monate
• Mittlere Amplitude 1,3 ± 1,5 d/dl
• Außerhalb 11-12 8,6 ± 2,5 

Monate
Walker EDTA Glasgow 2006; Posterr SP423



Einfluss von Hb-Variabilität auf die 
Prognose der Patienten    

n =152. 864 Dialysepatienten
FMC Datenbank USA 

Gilbertson, EDTA Glasgow 2006; Poster SP458



Dosiserhöhung 84%

Eisensubstitution 27%

Entlassung Krankenhaus 36%

Dosiserniedrigung 62%

Aussetzen der Dosis 15%

Hospitalisierung 14%

Eisensubstitution 5%

Infektionen 6%

Fishbane S, Kidney Int 2005 (68):1337-1343.

Ursachen für Hb-Cycling - iatrogen und 
endogen



Hb-Cycling in einem deutschen 
Dialysekollektiv 

• Retrospektive Kohortenstudie (11/2003 – 4/2006)
• ANKo basierte Register-Datenbank
• multizentrisch (n=14) 
• Beobachtungszeit: 6 Monate 
• n = 1573 Dialysepatienten 
• Einschlusskriterien: 

• mind. 6 Monate an Dialyse; 
• mind. 1 Hb-Wert pro Monat vorhanden 

Müller et al, Abstract accepted for ASN San Diego, 2006 



Hb-Verteilung: 70 % der Patienten hatten 
mittleren Hb-Wert zw. 11 und 13 g/dl
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Anteil der Zeit > 11 g/dl  Hb innerhalb 
von 6 Monaten   



Patienten mit instabiler Ziel-Hb Erreichung  
haben hohe CRP–Werte und hohen ESF-
Dosisbedarf 
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Müller et al, Abstract accepted for ASN San Diego, 2006 

6485 ± 36133,0 ± 6,8

p<0.0001*P<0,0001*

8681 ± 4476 5,8 ± 11,8

ESF – Dosis [IE]
(MW ± STABW)

CRP [mg/dl]
(MW ± STABW)

*Wilcoxon-Test

Ein statistisch signifikanter Zusammenhang mit Eisenparametern und 
Dialysequalität konnte nicht festgestellt werden 

Beobachtungszeit: 6 Monate



Verteilung der Hb-Cycling Muster 
innerhalb von sechs Monaten 

Müller et al, Abstract accepted for ASN San Diego, 2006 
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Höhe der Schwankungsbreite ∆ Hbmax
innerhalb von einem Quartal     
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Müller et al, Abstract accepted for ASN San Diego, 2006 

6606 ± 37613,1 ± 6,5

p<0.0001*P<0,0001*

8387 ± 4305 5,2 ± 11,8

ESF – Dosis [IE]
(MW ± STABW)

CRP [mg/dl]
(MW ± STABW)

*Wilcoxon-Test

Ein statistisch signifikanter Zusammenhang mit Eisenparametern und 
Dialysequalität konnte nicht festgestellt werden 

∆ Hbmax innerhalb von 3 Monaten



Hb-Cycling – ein Circulus vitiosus mit 
iatrogenen und exogenen Faktoren 

Hb Cycling

Dosisanpassungen

Unterschiedliches
Ansprechen 

Überkompensation/
Absetzen von ESF

Häufige Messungen
Kurze Dosierungsintervalle

CRP
Begleit-

erkrankungen

Hospitalisierung
Kurzfristige 

Verlaufbeobachtung 



Mittel gegen die Schwankungen

• Algorithmusbasiertes 
Anämiemanagement
• Richardson und Will (Leeds)
• ANCoTool (Amgen)



Leeds-Algorithmus

• Definition verschiedener Untergrenzen zur 
Therapieänderung (oberhalb der 
minimalen Zielgröße) 

• Definition verschiedener Obergrenzen zur 
Therapieänderung (unterhalb der 
maximalen Zielgröße)

• Strikter Anpassungsmodus (± 1000 IE)
• Klares Fe-Management



Leeds-Algorithmus
Variation der oberen und unteren Interventionsgrenzen

Richardson et al , NDT 2000
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ANCoTool

• Grober Algorithmus
• ESF/Fe steigern oder reduzieren (nach 

Meinung des Behandlers)
• Elektronische Datenübermittlung aus der 

Dialysesoftware



ANCoTool

Müller et al , JASN 2004



ANCoTool

Müller et al , JASN 2004



Mittlerer Hb-Verlauf innerhalb der beiden Gruppen (pP-Auswertung)

Einsatz eines Therapiealgorithmen ermöglicht 
objektive Beurteilung von Therapiestrategien: 
Hb-Verlauf 

Tolman et al , JASN 2005

Direkt randomisierte Vergleichsstudie zwischen von Epoetin beta und 
Darbepoetin alfa 1x wöchentlich s.c 



Ausblick ANKo-Tool



Ausblick ANKo-Tool

• Aktuelle Version
• Hb-Verteilung im Zentrum
• Mittelwert im Zentrum
• Hb/ESF-Verlauf pro Patient

• Nächste Version
• QM-Grenzen des GBA

Patientenliste
• Hb-Cycling pro Patient (Zeit im Zielbereich)



Zusammenfassung 

• Erreichung einer stabilen Hb-Einstellung der Patienten 
in den Zielbereich wird immer wichtiger (Prognose; 
QSR des GBA)  

• Stabile Einstellung wird bei den wenigsten der 
Patienten erreicht 

• Systematische Etablierung von Therapiealgorithmen 
(z.B. ANKo) kann eine stabilere und wirtschaftlichere 
Hb-Einstellung ermöglichen

• Registerauswertungen an europäischen Kollektiven 
ermöglichen eine genauere Beurteilung von 
Therapiequalität und Risikofaktoren  



Vielen Dank
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