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1 Einleitung

Das Adipositas-Paradoxon beschreibt das Phianomen, dass iibergewichtige und adipose
Personen bei verschiedenen Erkrankungen bessere Uberlebenschancen haben als
normalgewichtige. In vielen Studien, die das Verhéltnis von Body Mass Index (BMI) zu
Mortalitdt analysierten, konnte dieses Phdnomen beobachtet werden. Die Ursachen
wurden unterschiedlich diskutiert. Aspekte der Mangelerndhrung, wie Gewichtsverlust
und verdnderte Korperzusammensetzung, wurden hdufig als zu beriicksichtigende
Faktoren genannt. In der vorliegenden Masterarbeit wurde das Adipositas-Paradoxon an
Hand der Daten der nutritionDay (nDay) Studie untersucht. Im Rahmen der nDay
Studie wurden Risikofaktoren fiir Mangelerndhrung bei hospitalisierten Patienten
erhoben. Ziel dieser Arbeit war die Analyse des Adipositas-Paradoxons unter

Beriicksichtigung der Indikatoren fiir Mangelerndhrung.

Krankheitsassoziierte Mangelerndhrung kann sich iiber alle BMI Klassen erstrecken.
Mangelerndhrung steht in wechselwirkendem Zusammenhang mit Erkrankungen.
Einerseits fordert sie die Entstehung von Krankheit durch verschlechterte
Immunfunktion sowie Verzogerung des Heilungsprozesses, andererseits fiihren
Erkrankungen zu  verminderter = Nahrungsaufnahme oder  verschlechterter
Nahrstoffabsorption. In jedem Fall stellt Mangelerndhrung ein hohes Risiko fiir erh6hte
Morbiditit und in weiterer Folge Mortalitdt dar.

In epidemiologischen Studien iiber die Assoziation von BMI und Mortalitdt wird der
BMI iiblicherweise zu Beginn der Studie (zur Baseline) erhoben, danach wird die
Studienkohorte iiber einen bestimmten Zeitraum beobachtet und das Eintreten bzw.
Ausbleiben des Todes erfasst. Innerhalb dieser Studien konnen unterschiedliche
Faktoren den Zusammenhang von BMI und Mortalitit beeinflussen und die
Studienergebnisse verfilschen. Diese Faktoren werden auch Confounder genannt.
Manson et al. nennen die folgenden drei Hauptfehlerquellen: 1.) mangelnde Kontrolle
fiir Rauchen, 2.) unzureichende Kontrolle fiir biologische Effekte von Adipositas wie
Hypertonie und Hyperglykdmie und 3.) mangelnde Kontrolle fiir Gewichtsverlust
aufgrund subklinischer Erkrankung [Manson et al., 1987]. In dieser Arbeit wurde der

dritte Fall, der Einfluss von Gewichtsverdnderung auf den Zusammenhang von BMI



und Mortalitit, genauer untersucht. Wenn ein Proband zum Zeitpunkt der Baseline-
Erhebung einen krankheitsassoziierten Gewichtsverlust erfahren hat, beeinflusst das die
beobachtete BMI-Mortalitits-Assoziation aufgrund der steigenden Mortalitit bei
niedrigerem Gewicht [Stevens et al., 2001]. Um diese Fehlerquelle zu berticksichtigen,
werden in Studien hiufig Personen mit bestimmten Erkrankungen ausgeschlossen oder
auch Todesfille in den ersten ein bis flinf Jahre des Follow-up. Es ist allerdings nicht
sichergestellt, dass man iiber diese Kriterien tatsdchlich diejenigen Personen
identifiziert, die eine krankheitsbedingte Gewichtsverdnderung vor der Baseline-
Erhebung erfahren hatten [Stevens et al., 2001]. In der nDay Studie wurden
Informationen zu vorangegangener Gewichtsverdnderung erhoben, dies ermdglichte die
Analyse des direkten Zusammenhangs von Gewichtsverdnderung und der BMI-

Mortalitits-Assoziation.

Ein weiterer Schwerpunkt der Arbeit lag auf der Beurteilung der Korper-
zusammensetzung in Zusammenhang mit Mortalitdt. Den Kompartimenten Fettmasse
und Muskelmasse werden unterschiedliche Effekte zugeschrieben. Personen mit
gleichen BMI-Werten, konnen unterschiedliche Anteile an Korperfettmasse und
fettfreier Masse aufweisen. Bei Mangelerndhrung kann sich das Verhéltnis der
Kompartimente stark verindern, hiufig zu Lasten der Muskelmasse. Ubergewichtige
und Adipose haben moglicherweise bessere Prognosen, weil sie einen hoheren Anteil an
Muskelmasse aufweisen als Untergewichtige oder Normalgewichtige. Die
Korperzusammensetzung gibt genauere Aufschliisse tiber den Erndhrungsstatus und das
damit verbundene Risiko als das Korpergewicht. Jedoch ist die Messung der
Korperzusammensetzung aufwendiger als die Messung des BMI und kann daher oft aus
Zeit- und Kostengriinden in Studien mit hoher Probandenzahl nicht durchgefiihrt
werden. Da auch in der nDay Studie keine Messungen der Korperzusammensetzung
durchgefiihrt wurden, wurde als Alternative der durchschnittliche Korperfettgehalt
berechnet. An der Universitétsklinik Navarra wurde von Gomez-Ambrosi et al. eine
Formel zur Berechnung eines Schitzwerts fiir die Korperfettmasse anhand von BMI,
Alter und Geschlecht entwickelt. Die Uberpriifung der Anwendbarkeit dieser Formel an
einer von Mangelerndhrung betroffenen Studienpopulation und der Zusammenhang zu

Mortalitit war ein weiteres Ziel der Arbeit.



2 Fragestellung

1.

Wie verhdlt sich der Zusammenhang von BMI und Mortalitit unter
Berticksichtigung der Indikatoren fiir Mangelerndhrung? Ist das beobachtete
Adipositas-Paradoxon auf Confounding durch krankheitsbedingten Gewichts-

verlust zuriickzufithren?

Welchen Aufschluss gibt die Korperzusammensetzung iiber die Beobachtung
eines Adipositas-Paradoxons? Lésst sich das Adipositas-Paradoxon aufgrund der
unterschiedlichen Effekte von Korperfettmasse und Muskelmasse, welche beide

Komponenten des BMI sind, erkliaren?

2.1 Ist die CUN-BAE Formel ein geeignetes Instrument fiir die
Berechnung eines Schitzwertes der Korperfettmasse bei

hospitalisierten Patienten?



3 Literaturtbersicht

3.1 Krankheitsassoziierte Mangelernédhrung

3.1.1 Préavalenz und Risiken

Die Privalenz von Mangelerndhrung bei hospitalisierten Patienten wird zwischen 10 %
und 60 % geschitzt [Elia et al., 2005]. Eine in England und Irland durchgefiihrte
Erhebung kam zu dem Ergebnis, dass zum Zeitpunkt der Krankenhausaufnahme bereits
bei 32 % der Patienten ein Risiko fiir Mangelerndhrung vorlag [Russell and Elia, 2011].
Pirlich et al. diagnostizierten Mangelernéhrung bei 27,4 % der Patienten in Deutschland
[Pirlich et al., 2006]. Im Laufe eines Krankenhausaufenthalts hilt der Gewichtsverlust
héufig weiter an [McWhirter and Pennington, 1994]. Die Risiken und Konsequenzen
einer Mangelerndhrung sind weitldufig bekannt. Mangelerndhrung beeinflusst die
Funktion sdmtlicher Organsysteme, insbesondere die Muskelfunktion, kardio-
respiratorische Funktionen und die Funktion des Gastrointestinal Trakts sowie die
Immunabwehr und Wundheilung [Saunders and Smith, 2010]. Diese Komplikationen
fiihren in weiterer Folge zu hoherer Morbiditit, ldngerer Aufenthaltsdauer im
Krankenhaus, hdufigeren Wiederaufnahmen in stationire Behandlung und erhéhter
Sterblichkeit im Krankenhaus [Agarwal et al., 2013, Correia and Waitzberg, 2003]. Vor
allem bei chronischen FErkrankungen wie COPD [Vestbo et al., 2006],
Krebserkrankungen [Van Cutsem and Arends, 2005], chronische Lebererkrankungen
[Alberino et al., 2001], terminale Niereninsuffizienz [Lawson et al., 2001] und
HIV/AIDS [Suttmann et al., 1995], aber auch bei akuten Ereignissen, wie Schlaganfall
[Gariballa et al., 1998] oder Hiiftfraktur [Bastow et al., 1983], steht Mangelerndhrung in
Beziehung mit erheblich hoherer Mortalitat.

3.1.2 Definition und Screening

In den Leitlinien fiir enterale Erndhrung der DGEM wird Mangelerndhrung neben
Untererndhrung als eine Form der Fehlerndhrung definiert. Untererndhrung entsteht
durch mangelnde Energiezufuhr, der Indikator ist eine verminderte Fettmasse.
Mangelerndhrung umfasst krankheitsassoziierten Gewichtsverlust, Eiweilimangel und

spezifischen Nahrstoffmangel. Krankheitsassoziierter Gewichtsverlust ist definiert als



signifikanter Gewichtsverlust mit Zeichen der Krankheitsaktivitit. Eiweilmangel wird
durch den Abbau der Muskelmasse und reduzierte Plasmaproteinkonzentrationen
erfasst. Die verschiedenen Formen der Fehlerndhrung konnen {iberschneidend

vorkommen [Pirlich, 2003].

Derzeit gibt es noch keine einheitliche Definition fiir Mangelernédhrung [Soeters et al.,
2008]. Die Weltgesundheitsorganisation spricht von Mangel- oder Untererndhrung ab
einem BMI unter 18,5 kg/m? [WHO, 1995]. Soeters et al. formulierten Fehlernihrung
als “‘subacute or chronic state of nutrition in which a combination of varying degrees of
over- or undernutrition and inflammatory activity have led to a change in body
composition and diminished function” [Soeters et al., 2008]. Vor wenigen Jahren
versuchten Meijers et al. im Rahmen einer mehrstufigen Expertenbefragung zu einem
Konsens iiber die Definition und Messbarkeit der Mangelerndhrung zu kommen. Eine
unzureichende Aufnahme an Energie und Protein sowie eine reduzierte fettfreie
Korpermasse wurden am héaufigsten als wichtige Elemente fiir die Definition der
Mangelerndhrung genannt. Neben diesen Kriterien wurden auch funktionelle
Veridnderungen und inflammatorische Aktivititen als wichtige Erkennungsmerkmale
angefiihrt. Die Indikatoren ungewollter Gewichtsverlust, BMI und Nahrungsaufnahme
wurden fiir die Messbarkeit der Mangelerndhrung als sehr wichtig gewertet. Auf eine
einheitliche Definition und Identifikation der Mangelernihrung konnten sich die
Experten auch hier nicht einigen [Meijers et al., 2010]. Die American Society for
Parenteral and Enteral Nutrition (ASPEN) empfiehlt eine Definition basierend auf der
Atiologie der Mangelernihrung. Die Mangelernihrung kann auf Unterernihrung,
chronische Erkrankung oder akute Erkrankung/Verletzungen zuriickzufiihren sein. Je
nach Ursache liegen neben verminderte Nahrungsaufnahme und Gewichtsverlust auch

Entziindungsmerkmalen vor [ White et al., 2012].

Zur Identifizierung einer Mangelerndhrung im stationdren Bereich stehen verschiedene
validierte Screening-Tools zur Verfligung. Diese beinhalten zumeist die oben genannten
Indikatoren: Gewichtsverlust, BMI und Nahrungsaufnahme [Kondrup et al., 2003]. Die
British Association of Parenteral and Enteral Nutrition (BAPEN) empfiehlt die
Verwendung des Malnutrition Universal Screening Tool (MUST). Der MUST kann im

ambulanten und stationdren Bereich eingesetzt werden. Erfasst werden der BMI



(< 20 kg/m?), ein ungeplanter Gewichtsverlust von mehr als 5 % des Kérpergewichts in
den vergangenen 3 — 6 Monaten und das Vorliegen einer akuten Erkrankung. [Scott,
2008]. Der Screening-Bogen der Arbeitsgemeinschaft Klinische Erndhrung (AKE)
erfasst den BMI (< 20 kg/m? ab 75 Jahren < 22 kg/m?), einen ungewollten
Gewichtsverlust wihrend der letzten drei Monate (> 5 % des Korpergewichts) und den
Riickgang der Nahrungsaufnahme in den letzten Monaten. Liegt ein Risiko vor, werden
weiter Erkrankung wund Stressfaktoren erfasst [Arbeitsgemeinschaft Klinische
Erndhrung]. Die Europdische Gesellschaft fiir Klinische Erndhrung und Stoffwechsel
(ESPEN) empfiehlt die Verwendung des Nutritional Risk Screenings (NRS2002). Das
Vorscreening erfasst den BMI (<20,5 kg/m?), einen Gewichtsverlust in den
vergangenen drei Monaten, eine verminderte Nahrungsaufnahme wihrend der letzten
Woche und ob der Patient schwer erkrankt ist [Kondrup et al., 2003]. Niederldndische
Forscher entwickelten den Short Nutritional Assessment Questionnaire (SNAQ), der
sich an hospitalisierte Patienten richtet. Erfragt werden ein ungewollter Gewichtsverlust
von mehr als 3 kg bzw. 6 kg in den letzten sechs Monaten, Appetitverlust im letzten
Monat und die Zufuhr von Trinknahrung oder Erndhrung iiber eine Sonde im letzten
Monat [Kruizenga et al., 2005]. Das Mini Nutritional Assessment (MNA®) des Nestlé
Nutrition Institute erfasst zusitzlich Informationen zu Mobilitét (,,Kann der Patient die
Wohnung verlassen® - ,,Ist der Patient in der Lage sich in der Wohnung zu bewegen* —
,»Ist der Patient bettldgerig®) und beinhaltet auch die Messung des Wadenumfangs. Die
Einsatzbereiche sind neben Krankenhdusern auch Langzeitpflegeeinrichtungen [Guigoz

et al., 2002].

3.2 Ubergewicht und Adipositas

Adipositas ist laut Definition eine exzessive Ansammlung von Korperfett mit
krankhaften Auswirkungen. Als Indikator fiir Ubergewicht und Adipositas wird der
BMI herangezogen [WHO, 2000]. Er ergibt sich aus dem Quotienten von
Korpergewicht zum Quadrat der KorpergroBe (kg/m?). In der Definition der WHO
bezeichnet ein BMI von 18,5 kg/m? bis 25 kg/m?> Normalgewicht, ab 25 kg/m? spricht
man von Ubergewicht, ab 30 kg/m? von Adipositas Grad 1, ab 35 kg/m* von Adipositas
Grad 2 und ab 40 kg/m?*von Adipositas Grad 3 [WHO, 2000].



Tabelle 1: BMI Kategorien nach WHO [WHO, 2000].

Kategorie BMI in kg/m?
Untergewicht <185

Normalgewicht 18,5 -25,0
Ubergewicht 25,0 —30,0

Adipositas Grad 1 30,0 - 35,0

Adipositas Grad 2 35,0 -40,0

Adipositas Grad 3 > 40,0

Die Werte sind unabhéngig von Geschlecht und Alter.

Der BMI misst das Gewicht adjustiert nach der GroBe und gibt keine direkte Auskunft
iiber die Korperzusammensetzung. Die Verwendung des BMI als Indikator fiir
Adipositas basiert auf der Annahme, dass bei konstanter KorpergrofSe ein hoheres

Gewicht auf erhohtes Korperfett zuriickzufiihren ist [Benn, 1971].

Ubergewicht und Adipositas werden mit einer Reihe von metabolischen
Beeintrachtigungen wie Hypertonie, erhohten Cholesterin- und Triglyzeridwerten oder
Insulinresistenz in Verbindung gebracht und erhohen das Risiko fiir koronare
Herzkrankheiten, ischdmischen Insult und Typ 2 Diabetes Mellitus sowie fiir
Krebserkrankungen der Brust, des Kolon, der Prostata, der Gebdrmutter, der Niere und

der Gallenblase [WHO, 2013].

Obwohl Ubergewicht und Adipositas bedeutende Risikofaktoren fiir diverse
Erkrankungen darstellen, gibt es Untersuchungen, die zeigen, dass bei manchen
Erkrankungen bessere Uberlebenschancen fiir {ibergewichtige Patienten im Vergleich zu
normalgewichtigen bestehen. Man nennt dieses Phdnomen das Adipositas-Paradoxon

(siche Kapitel 3.3).



3.3 Das Adipositas-Paradoxon

Das Adipositas-Paradoxon wurde zuerst bei Hémodialyse-Patienten beschrieben,
Patienten mit BMI Werten unter 20 kg/m? hatten signifikant niedrigere
Uberlebenschancen, wihrend bei hdheren BMI Werten kein erhohtes Risiko festgestellt
werden konnte [Degoulet et al., 1982]. Fleischmann et al. fanden einen Anstieg der
Uberlebenschancen um 30 % pro Einheit ab BMI Werten von 27,5 kg/m?, bei Patienten
mit BMI Werten unter 20 kg/m? erhdhte sich das Mortalitétsrisiko um das 1,6-fache
[Fleischmann et al., 1999]. Auch unter Beriicksichtigung zusdtzlicher Risikofaktoren
wie Alter, Komorbidititen oder Raucherstatus blieb der inverse Zusammenhang
zwischen Mortalitit und BMI bestehen. Ein Vergleich von Dialysepatienten mit
unterschiedlichem Gesundheitsstatus bestitigte das Vorliegen eines Adipositas-
Paradoxons sowohl fiir gesiindere (jiingeres Alter, Nichtraucher, weniger
Komorbidititen) als auch kriankere Studienteilnehmer [Leavey et al., 2001]. Spéter
wurde dieses Phinomen auch bei weiteren chronischen Erkrankungen entdeckt. Bei
folgenden Erkrankungen konnte der protektive Effekt von Ubergewicht bzw. Adipositas
festgestellt werden: Hypertonie, Herzinsuffizienz, koronare Herzkrankheit, periphere
arterielle  Verschlusskrankheit, terminale  Niereninsuffizienz und  Dialyse,
fortgeschrittene Krebserkrankung, COPD, rheumatoider Arthritis und HIV/AIDS [Lavie
et al., 2009]. Auch bei ilteren Menschen (iiber 65 Jahren) ist ein BMI im Ubergewichts-
und Adipositas-Bereich mit keinem signifikant erhohten Mortalitétsrisiko assoziiert

[Janssen and Mark, 2007].

3.3.1 Studien

Romero-Corral et al. untersuchten in einem systematischen Review den Zusammenhang
von Korpergewicht und Gesamtmortalitit oder kardiovaskuldren Ereignissen bei
Patienten mit koronarer arterieller Erkrankung. Untersucht wurden Kohortenstudien,
welche Risikoschidtzungen fiir die Mortalitit auf Basis des Korpergewichts bzw.
Adipositas bei Patienten mit koronarer arterieller Erkrankung bereitstellten. In die finale
Analyse konnten 40 Studien mit insgesamt 250 152 Probanden eingeschlossen werden.

Romero-Corral et al. kamen zu dem Ergebnis, dass libergewichtige Patienten (BMI 25 -

29,9 kg/m?) das geringste Risiko fiir Gesamtmortalitéit (RR 0,87; 95 % KI 0,81 — 0,94)



aufwiesen, im Vergleich zur Gruppe der normalgewichtigen (BMI 20 - 24,9 kg/m?). Das
Risiko fiir kardiovaskuldre Mortalitit war nicht signifikant erniedrigt (RR 0,88; 95% KI
0,75 — 1,02). Bei adipdsen Patienten (BMI 30 - 34,9 kg/m?) konnte kein erhdhtes Risiko
festgestellt werden, weder fiir Gesamtmortalitit noch fiir kardiovaskuldre Mortalitit.
Auch Patienten mit einem BMI iiber 35 kg/m’ zeigten kein erhohtes Risiko fiir
Gesamtmortalitét, jedoch fiir kardiovaskuldre Mortalitidt. Ein niedriger BMI unter 20
kg/m? erhohte das Risiko sowohl fiir Gesamt- als auch fiir kardiovaskulire Mortalitit.
Der Effekt von Gewichtsverlust wurde in keiner der Studien untersucht [Romero-Corral

et al., 20006].

Eine Untersuchung an 22 576 Patienten mit behandelter Hypertonie und diagnostizierter
koronarer Herzkrankheit zeigte einen signifikanten Zusammenhang zwischen héherem
BMI und giinstigerem Outcome. Als Endpunkte wurden die Ereignisse Tod,
Myokardinfarkt oder CVA gewertet. Nach zweijdhrigem Follow-up war das Eintreten
dieser Ereignisse am niedrigsten in der Gruppe der Adipositas Grad 1 Patienten
(adjustiertes HR 0,68; 95 % KI 0,59 - 0,78) im Vergleich zu normalgewichtigen
[Uretsky et al., 2007].

In einer Metaanalyse von neun Studien mit insgesamt 28 209 Teilnehmern wurde der
Zusammenhang von BMI und Mortalitdt bei Patienten mit chronischem Herzfehler
untersucht. Die mittlere Follow-up Zeit lag bei 2,7 Jahren. Auch hier wurde eine
Assoziation zwischen Ubergewicht, Adipositas und verbesserter Uberlebens-
wahrscheinlichkeit festgestellt. Das relative Gesamtmortalitétsrisiko im Vergleich zu
normalgewichtigen Patienten betrug 0,84 (95 % KI 0,79 - 0,90) bei iibergewichtigen
und 0,67 (95 % KI 0,62 - 0,73) bei adiposen Patienten. Auch das Risiko fiir
kardiovaskuldre Mortalitdit war gesenkt. Der protektive Zusammenhang von
Ubergewicht und Adipositas zu Gesamtmortalitit blieb auch nach Adjustierung fiir
weitere Risikofaktoren signifikant. Die Autoren erwéhnen, dass mogliche Confounder
wie Rauchen, ungewollter Gewichtsverlust oder nicht bekannte chronische
Erkrankungen vor allem bei Personen mit niedrigen BMI Werten die Ergebnisse
zugunsten von Ubergewichtigen und Adipdsen verzerrt haben kénnten [Oreopoulos et

al., 2008].



Flegal et al. untersuchten den Zusammenhang von BMI und Mortalitit in der
Allgemeinbevoilkerung. In ihrem systematischen Review kamen sie zu dem Ergebnis,
dass iibergewichtige Personen die hdchste Uberlebenschance (HR 0,94, 95 % K1 0,91 -
0,96) hatten. Adipositas (BMI >30 kg/m?) war mit einem signifikant hoheren
Mortalitétsrisiko assoziiert (HR 1,18; 95 % KI 1,12 - 1,25). Die weitere Unterteilung in
Adipositas Grad 1 (30 - 35 kg/m?), Grad 2 (35 - 40 kg/m?) und Grad 3 (>40 kg/m?)
ergab, dass das Gesamtmortalititsrisiko erst ab einem BMI von 35 kg/m? signifikant

erhoht war [Flegal et al., 2013].

3.4 Confounding

3.4.1 Definition

Confounding bedeutet, dass der Effekt der Exposition auf das Outcome vom Effekt
einer anderen Variablen beeinflusst wird. Ein Confounder ist ein Storfaktor, der den
tatsdchlichen Effekt der Exposition auf das Outcome und somit das Studienergebnis
verzerrt. Liegt Confounding vor, heif3t das, die untersuchte Exposition kann oder kann
auch nicht einen Einfluss auf das Outcome haben. Das Studienergebnis ist nicht valide.
Ein Confounder muss folgende Kriterien erfiillen: Er muss einen Effekt auf das
Outcome haben, entweder als Ursache oder als Marker fiir eine Ursache. Er muss mit
der Exposition assoziiert sein. Er darf kein Effekt der Exposition sein. Er ist in der

Studienpopulation ungleich verteilt [Rothman, 2012].

3.4.2 Confounding durch krankheitsbedingten Gewichtsverlust

Stevens et al. stellten die mdglichen Szenarien des Confoundings durch
krankheitsbedingten Gewichtsverlust bei Studien zu Ubergewicht und Mortalitit wie in
Abb. 1 dar.
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Abbildung 1: Darstellung der verschiedenen Szenarien des Confoundings durch
krankheitsbedingten Gewichtsverlust [Stevens, et al., 2001]

Szenario 1 beschreibt die Situation, die der Wissenschaftler erforschen mochte. Das
Gewicht zur Baseline repriasentiert das Normalgewicht des Probanden, wéhrend der
Follow-up Periode erkrankt der Proband moglicherweise. Untersucht wird, ob adipdse
Personen héufiger erkranken als nicht adipdse. Ein krankheitsbedingter Gewichtsverlust
ist in diesem Fall irrelevant, da das Gewicht zur Baseline erhoben wurde, bevor es zur
Erkrankung kam. In Szenario 2 liegt Confounding durch krankheitsbedingten
Gewichtsverlust vor. Das zur Baseline erhobene Gewicht reprédsentiert nicht das
,tatsdchliche* Gewicht des Probanden. Sein normales Gewicht wiirde im Bereich der
Adipositas liegen, aufgrund des krankheitsbedingten Gewichtsverlustes wird der Patient
jedoch als normalgewichtig eingestuft. Wegen der Erkrankung ist das Mortalititsrisiko
erhoht. Die Erkrankung beeinflusst die Exposition Gewicht und das Outcome
Mortalitdt, das Studienergebnis ist verzerrt. In Szenario 3 hat die Erkrankung keinen
verzerrenden Effekt auf das Studienergebnis, da die Exposition Gewicht nicht
beeinflusst wurde. Das vierte Szenario zeigt die Situation, dass eine chronische
Krankheit vorliegt, die das Gewicht des Probanden iiber seine Lebenszeit beeinflusst.
Das erhobene Gewicht entspricht dem ,tatsdchlichen Gewicht, es konnte aber sein,

dass der Proband ohne Erkrankung iibergewichtig wire [Stevens et al., 2001].

11



3.5 Korperzusammensetzung
Unter Korperzusammensetzung versteht man die Aufteilung der Korpermasse in
verschiedene Kompartimente. Dazu zdhlen z.B. Korperfettmasse, Muskelmasse,

fettfreie Masse, fettarme Masse, Fettgewebe sowie Korperzellmasse und Korperwasser.

Es gibt verschiedene Modelle zur Beschreibung der Korperzusammensetzung. Das
Zwei-Kompartiment-Modell unterscheidet zwischen Fettmasse und fettfreier Masse
oder fettarmer Masse. Der Unterschied zwischen fettfreier Masse und fettarmer Masse
ist sehr gering. Die Differenz zwischen Korpergewicht und Fettgewebe ergibt die
fettarme Masse, diese enthilt einen gewissen Anteil an Strukturlipiden. Im Vier-
Kompartiment-Modell wird die fettarme Masse in Korperzellmasse, extrazelluldre
Masse und extrazellulires Wasser unterteilt werden. Die Korperzellmasse ist die

Summe aller stoffwechselaktiven Zellen [Steen, 1988].

Die Korperzusammensetzung verdndert sich mit dem Alter. Mit zunehmendem Alter
betrdgt der Verlust an fettfreier Masse durchschnittlich 1,5 kg pro Dekade, gleichzeitig
steigt der Korperfettgehalt, so dass das Korpergewicht insgesamt gleich bleibt [Forbes,
1999]. Frauen haben einen prozentuell hoheren Korperfettgehalt als Ménner [Kelly et
al., 2009].

Bei Fehlerndhrung kann es zu starken Verdnderungen des Anteils der Kompartimente
am Korpergewicht kommen. Untererndhrung resultiert in einem Verlust an
Korperfettmasse, Mangelerndhrung fiihrt vor allem zum Verlust fettfreien Masse

[Pirlich, 2003].

3.5.1 Korperfettmasse

Bis jetzt gibt es noch keine evidenzbasierten Grenzwerte fiir einen erhdhten
Korperfettanteil [Gallagher et al., 2000]. Es ist nicht wissenschaftlich belegt, welcher
Korperfettgehalt mit erhohter Morbiditdt oder Mortalitét assoziiert ist. Dennoch ist die
Korperfettmasse ein in der Literatur hdufig verwendeter Risikofaktor. Meistens wird die
Korperfettmasse in Prozent (Korperfett zu Korpergewicht) angegeben. Oft verwendete
Grenzwerte der Korperfettmasse sind 20 % und 30 % fiir Ubergewicht, 25 % und 35 %
fiir Adipositas bei Médnnern und Frauen [Okorodudu et al., 2010].
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In einer Studie von Gallagher et al. aus dem Jahr 2000 wurden mittlere
Korperfettgehalte fiir die von der WHO definierten BMI Referenzbereiche von
Untergewicht, Ubergewicht und Adipositas (< 18,5 kg/m?, > 25 kg/m?, > 30 kg/m?)
ermittelt (Tabelle 2). BMI Werte iiber 35kg/m> wurden ausgeschlossen, ebenso
Personen mit chronischen Erkrankungen, kiirzlich aufgetretenen akuten Erkrankungen

und sehr hoher korperlicher Aktivitit (mehr als 6 h/Woche) [Gallagher et al., 2000].

Tabelle 2: Schatzwerte fur den Koérperfettanteil in % nach BMI, Geschlecht und
Alter [Gallagher, et al., 2000].

Sex and BMI 20-39y 40-59 y 60-79 y
%

Women
BMI <18.5 21 23 24
BMI =25 33 34 36
BMI =30 39 40 42

Men
BMI <18.5 8 11 13
BMI =25 20 22 25
BMI =30 25 28 30

3.5.2 BMI und Mortalitat vs. Korperfettmasse und Mortalitat
Bei Untersuchungen des Zusammenhangs von BMI und Mortalitit wurden zwei

Phinomene beobachtet:

1. Der Zusammenhang von BMI zu Mortalitét stellt sich als U- oder J-formig dar
(Abszisse: Mortalitit, Ordinate: BMI). Sowohl niedrige als auch hohe BMI-
Werte sind mit einem erhohten Mortalitétsrisiko assoziiert. Die Ursachen fiir den
beobachteten U- oder J-férmigen Zusammenhang zwischen BMI und Mortalitat
sind noch nicht eindeutig geklart.

2. Der Nadir dieser Kurve ist unterschiedlich angesiedelt und scheint mit dem Alter

zu steigen [Childers and Allison, 2010].
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Die Beobachtung des U- oder J-formigen Zusammenhangs ist moglicherweise auf die
unterschiedlichen Effekte von Fettmasse und Muskelmasse, welche beide Komponenten
des BMI sind, zuriickzufiihren. Anhand der Daten der National Health and Nutrition
Examination Surveys (NHANES 1 und NHANES 2) wurde diese Hypothese von
Allison et al. untersucht. Subscapulare und Trizeps Hautfaltendicke wurden als
Indikatoren fiir die Korperfettmasse verwendet, der Armmuskelumfang fiir
Muskelmasse. Insgesamt lagen Daten von 10 169 Ménnern zwischen 25 und 75 Jahren
vor. Die mittlere Follow-up Periode lag bei 14,6 Jahren bei NHANES 1 und 12,9 Jahren
bei NHANES 2. Getestet wurden in einem Cox Proportional Hazard Model die
Beziehungen von BMI, Fettmasse und Muskelmasse zu Gesamtmortalitdt unter
Bertiicksichtigung von Alter, Raucherstatus, ethnischer Zugehorigkeit und Bildungsgrad.
Der BMI zeigte eine U-formige Korrelation zur Mortalitit bei einem Nadir von
27 kg/m?. Wenn die Parameter Fettmasse und Muskelmasse in das Modell eingefiigt
wurden, ndherte sich der Zusammenhang einem monotonen Anstieg, wobei Fettmasse
positiv mit Mortalitdt korrelierte und Muskelmasse einen negativen Zusammenhang zu
Mortalitdt aufwies. Nach der Adjustierung fiir Fettmasse und Muskelmasse lag der
Nadir bei 20,5 kg/m?. Die Autoren geben an, dass das Mortalititsrisiko bei niedrigem
BMI dann erhoht ist, wenn ein Mangel an Muskelmasse vorliegt [Allison et al., 2002].

In einer Studie, die Daten aus neun europdischen Ldndern einschloss, wurde der
Zusammenhang von allgemeiner Adipositas, abdominaler Adipositas, BMI und
Mortalitdt untersucht. Wie in anderen Studien fand man einen U-formigen
Zusammenhang zwischen BMI und Mortalitét, wobei das geringste Mortalititsrisiko bei
einem BMI von 25,3 kg/m? fiir Minner und 24,3 kg/m? fiir Frauen lag. Allgemeine
Adipositas und abdominale Adipositas korrelierten positiv mit erhohter Mortalitét. Der
Zusammenhang von abdominaler Fettverteilung und Mortalitdtsrisiko war am stirksten
in der Gruppe mit niedrigem BMI. Das heif3it, dass Probanden trotz niedrigen BMI
Werten ein erhohtes Mortalitdtsrisiko aufgrund einer erhohten Fettmasse bzw. einer
ungiinstigen Fettverteilung aufwiesen. Demnach konnten Risikopersonen unerkannt
bleiben, wiirde man lediglich nach dem BMI klassifizieren. Das erhohte
Mortalititsrisiko konnte auf eine zugleich erniedrigte Muskelmasse zuriickzufiihren sein

[Pischon et al., 2008].
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Bei élteren Personen (> 55 Jahren) stellte sich der BMI als wenig geeigneter Pradiktor
fiir Morbiditdts- und Mortalitdtsrisiko dar, da er die altersbedingte
Korperfettumverteilung nicht erfasst. Messungen der Korperfettmasse, vor allem des
viszeralen Korperfetts hatten bessere Vorhersagekraft flir erhohtes Morbiditéts- und

Mortalitdtsrisiko [Chang et al., 2012].

Eine Untersuchung des Zusammenhangs von Mortalitdt und Korperzusammensetzung
bei Héadmodialyse Patienten ergab, dass vor allem der Anteil an Muskelmasse
entscheidend fiir lingere Uberlebenszeit war. Personen, die Gewicht und Muskelmasse
verloren, hatten das hochste Mortalititsrisiko. Personen, die Gewicht und vor allem
Muskelmasse zunahmen, wiesen das niedrigste Mortalitétsrisiko auf. Die Kombination
aus Gewichtsverlust und Muskelaufbau fiihrte hingegen zu besseren Uberlebenschancen

als Gewichtszunahme und Muskelabbau [Kalantar-Zadeh et al., 2010].

Romero Corral et al. untersuchten das kardiovaskuldre Risiko normalgewichtiger
Personen (BMI 18,5 — 24,9 kg/m?) mit hohem Korperfettanteil (> 23,1 % bei Ménnern
und > 33,3 % bei Frauen). Sie fanden eine hohe Prévalenz an kardiovaskuldren
Risikofaktoren und metabolischem Syndrom. Bei Frauen war auch das kardiovaskulére

Mortalititsrisiko erhoht [Romero-Corral et al., 2010].

3.5.3 CUN-BAE: Eine Formel zur Berechnung der Korperfettmasse

Gomez-Ambrosi et al. haben eine Gleichung entwickelt, um einen Schitzwert flir die
Korperfettmasse in Prozent zu berechnen. Die Gleichung mit dem Namen CUN-BAE
(Clinica Universidad de Navarra-Body Adiposity Estimator) verwendet die Parameter
Alter, BMI und Geschlecht. Entwickelt wurde die Gleichung an einer Population von
6 510 Patienten des Departments fiir Endokrinologie und Chirurgie der Universitét in
Navarra, die an einem Gewichtsreduktionsprogramm teilnahmen sowie auch an
Krankenhauspersonal, das eine Gesundheitsuntersuchung durchfithren lieB. Alle
Probanden waren gewichtsstabil fiir drei Monate, deckten die Altersklassen von 18 bis
80 Jahren ab und BMI-Werte zwischen 12,4 und 72,8 kg/m’ Fir die
Korperfettmessungen wurde die Luftverdringungsplethysmographie (ADP) angewandt.
Die CUN-BAE Gleichung entstand durch das Modell der schrittweisen linearen
Regression der Variablen Geschlecht, Alter, BMI, BMI?> und der Zielvariablen
Korperfett gemessen mit ADP. Die Gleichung erklirte 79 % der Variabilitit des
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Korperfetts gemessen durch ADP. Der Korrelationskoeffizient von gemessenem und
vorhergesagtem Korperfett betrug 0,88 (P<0.0001) [Gémez-Ambrosi et al., 2012]. In
einer Vergleichsuntersuchung zeigte sich, dass der berechnete Wert am besten mit dem
Korperfett korrelierte (gemessen mit ADP), vor BMI, Taillenumfang, Waist-to-hip und
Waist-to-height ratios [Gomez-Ambrosi et al., 2012].

Die Gleichung der CUN-BAE Formel setzt sich folgendermaflen zusammen:

BF % = —44,988 + (0,503 - age) + (10,689 - sex) + (3,172 - BMI) — (0,026 -
(BMI)x?) + (0,181 - BMI - sex) — (0,02 - BMI - age) — (0,005 - (BMI)x? - sex) +
(0,00021 - (BMI)x? - age)

Fiir Ménner ist die Zahl ,,0 und fiir Frauen ,,1*“ einzusetzen [Gomez-Ambrosi et al.,

2012].

4 Methoden

4.1 Design

Der nutritionDay ist ein multinationales Projekt mit dem Koordinationszentrum in
Wien. Ziel ist die Erfassung der Erndhrungssituation in Krankenhdusern mit dem Fokus
auf die Station als Organisationseinheit. Es handelt sich um eine europaweit
standardisierte Querschnittserhebung. Die Befragung findet jdhrlich an einem
vorgegebenen Untersuchungstag statt, dreiBig Tage spéter werden Outcome — Parameter
erhoben. Die Datenerfassung erfolgt webbasiert [Schindler et al., 2010]. Zum ersten
Mal wurde der nutritionDay im Jahr 2006 durchgefiihrt unter der Studienleitung von
Prof. Dr. Michael Hiesmayr und Dr. Karin Schindler von der Medizinischen Universitit
Wien [nutritionDay worldwide, 2006]. Seither findet der nutritionDay jéhrlich unter
Kollaboration der Arbeitsgemeinschaft fiir klinische Erndhrung (AKE), der
Europédischen Gesellschaft fiir klinische Erndhrung und Stoffwechsel (ESPEN) und
weiteren nationalen Gesellschaften fiir klinische Erndhrung statt. [Hiesmayr et al., 2009,

Schindler et al., 2010].
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4.2 Studienpopulation

Alle stationdren Patienten iiber 18 Jahre, deren Krankenhduser oder Stationen am
nutritionDay-Projekt teilnahmen, hatten die Mdglichkeit die Fragebdgen 3a und 3b
auszufiillen. In der vorliegenden Arbeit wurden die Daten aller Patienten, die
einwilligten an der Studie teilzunehmen und zum Zeitpunkt der Erhebung zwischen 18

und 80 Jahren alt waren, aus den Jahren 2006 bis 2012 zur Analyse herangezogen.

4.3 Fragebdgen

Als Erhebungsinstrument dienten vier Fragebogen, die in 30 Sprachen zum freien
Download auf der Website des nDay zur Verfiigung standen. Das Thema
Mangelerndhrung wurde auf der Ebene Station und auf der Ebene Patient erhoben. Der
erste Fragebogen (Abb. 2) richtete sich an die Station als eigenstindige Einheit, es
wurden Informationen zu Struktur und Organisation der Station erhoben.
Ansprechpartner waren Oberschwestern oder Arzte der Station [Hiesmayr et al., 2009].
Neben der Fachrichtung, welcher die jeweilige Station zuzuordnen war, wurde ermittelt,
wie viele Betten belegt waren, wie viel und welches klinische Personal zum gegebenen
Zeitpunkt im Dienst war und ob bzw. in welcher Form Erndhrungsscreenings
durchgefiihrt wurden. Im zweiten Fragebogen (Abb. 3)wurden Daten von allen
Patienten der Station aufgenommen, wie Alter, Groe, Gewicht, medizinischer Status
und Komorbiditit [nutritionDay worldwide, 2006]. Der dritte und vierte Fragenbogen,
3a bzw. 3b, bezog sich individuell auf den Patienten und wurde vom Patienten selbst
ausgefiillt bzw. wenn notwendig mit Hilfe eines Mitarbeiters oder Angehdrigen
[Hiesmayr et al., 2009]. In Fragebogen 3a (Abb. 4) wurden Informationen zur
allgemeinen Erndhrungssituation und des Gewichtsverlaufs erfragt, Fragebogen 3b
(Abb. 5) erfasste die Nahrungsaufnahme am nutritionDay selbst [nutritionDay
worldwide, 2006]. Einen Monat spéter wurden folgende Outcome-Parameter erhoben:
a) noch im Krankenhaus, b) Transfer in ein anderes Krankenhaus, c¢) in
Langzeitbetreuung, d) Rehabilitation, ¢) Entlassung nach Hause, f) Tod und g) anderes
(Abb. 6).
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i i 14 | ﬂ | Betten

Fachrichtung (bitte verwenden Sie den |:||:|
nachstehenden Code):!'®

Allnnere Madizin/ allgemein H |FPaychialrie O |Gynik ologie/Geburtatkunde
B |Innere Medzin/ Gastroenterologle & Hepatologle| I |Hals-Masen-Chren (HNO) P |Langzelpfleas

Clinnerae Madizin/ Onkologie (inkl. Radiotherapie) | 3 Jallgemeina Chirurgie Q landere (bitte beachreibean):
b |Innere Madizin/ Kardlalogle K |Herz-Thorax -Chirurgle

E |Innere Medizin/ Infektlonskrankhelten L Jorthopadische Chiurgle R |Innere Medizin/ Nephralogle
F |innere Medizin/ Geriatrie M|Trauma S |Fediatrie

G [Meurologle N |Meurocchirurghe

Personen, die auf der Station arbeiten (exld. Reinig umskrﬁfte):ls
Anzahl (Friihschicht)

in Ausbildung fertig ausgebildet

Arzte
Fac hdrzte
Arzte in Aushildung

Pflege personen
Pflegehelfer
Digtologen/Erné hrung swissenschafter]

Ema hrung sfachkrifte
Physiotherapeuten/Krankengymnasten

OOO0O0OC=Ec
OO O OO c

andere (bitte beschreiben)
Gibt es eine Ansprechperson fir ldinische

Ernél ¢ 9 (@RL QO NEIN
Gibt es im Krankenhaus ein {ibergeordnetes Erniihrunqslzeam?9 O JA O NEIN
Wird die klinische Erndhrung (enterale und parente?rale O 1A O NEIN
.Emilhmnﬂ).ﬁi.chﬂnﬂunt:n:ﬁ:hﬂld.dut:hﬂluhn
Welche ...
nationale Richtlinien] () JA O NEIN
regionale Standards Oa (O NEIN
individuelle patientenbezogene Ernd hrungsp line OJA ONEIN
anderes Oia QO NEIN
Fiihren Sie bei Patientenaufnahme ein Screening fiir OIA O NEIN

Mangelernéhrung durch?®
Welche Screening-Methode vernwenden sie?”

Nutritiona| Risk Screening (NRS) 2002 QA O NEIN
Malnutrition Universal Screening Tools (MUST) OJA O NEIN
nationale Instrumente Q JA Q NEIN
regionale Richtlinien OJA ONEIN
Erfahrung (@PL O NEIN
anderes (@RL O NEIN
Falls eine Mangelernédhrung od. ein Risiko fiir
Mangelerndhrung besteht, was unternehmen Sie? Risiko mangelerné hry
{Mehrfachantwo rten méglich)*®
einen individ uellen Ermmshrungsplan erstellen O O
eine Erndhrungsfachkraft anforden O O
ein Eméhrungsteam anfordern O O
einen Gastroenterologien anfordern O O
anderes O O

i i i maalich)*®
(O beiAufnahme [ 1xwochentlich | (Ogelegentlich |Owenn erforderlich | O nie

KOMMENTARE: 7

@Hles mayr/ Schindler EFSAKE Austria)
JedeHochzah! stimme mit den Nummern auf den Explanatlons Ub ersin, nuritiorD sy weddwide - 5 ooss-sectiord mu tirstionsl asdt

Abbildung 2: Fragebogen 1
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" "Patienten-Bogen 3a" Datum* _ _/__/____
@

Hutnfonlay Patienter1—N':'5DD Stations- Code? DD DD
Liebe Patientin, lieber Patient! Wir bitten Sie, heute diesen Fragebogen auszufiillen,
damit wir unsere Betreuung auf der Station, vor allem hinsichtlich der Erndhrung

verbessern kénnen. Wir mochten daher gerne von Ihnen wissen, wieviel Sie essen,
wie Sie sich flihlen und wie aktiv Sie sind.

Bitte kreuzen Sie an ® bzw. fiillen Sie aus @ﬂ VIELEN DANK FUR IHRE MITARBEIT!

Patienten-Initialen*- Vul'nameD D NachnameD D Geburtsjaln'?D D D D
Geschlecht® (w_l.-"mD Ihr Gewicht vor 5 Jahren”D DD ka O Ich weiB es nicht

Haben Sie in den letzten drei Monaten ungewollt Gewicht verloren?!!
0 1A O NEIN O NEIN, ich habe zugenommen O Ich weif es nicht

Wenn JA, wieviel Gewicht haben Sie verloren?!!
O12kg O 45kg O 78kg O 1011kg O 13-14kg O 1ch bin mir nicht sicher

O23kg O 56kg O 89kg O 11-12kg O 14-15kg
O34kg O 67kg Oo0-10kg O 12-13kg O mehrals 15kg

Wie haben Sie in der letzten Woche gegessen? 2

O normal
O etwas weniger als normal

O weniger als die Halfte

O weniger als ein Viertel bis fast nichts

Ich habe weniger gegessen wegen:®
O weniger Appetit O Ubelkeit
O Kau- und Schluckbeschwerden O andere (bitte beschreiben):

Kdnnen Sie alleine gehen?'?

01a O NEIN, nur mit Hilfe O NEIN, ich liege nur im Bett

f
%,

*%“°

Wieviele Tabletten und Tropfen miissen Sie taglich einnehmen (Gesamtzahl)?3®

Okeine O1-2 035 O mehrals 5 O Ich weif es nicht

Wie wiirden Sie allgemein Ihren Gesundheitszustand einschiatzen?!?

O ausgezeichnet O sehr gut 0 gut O mittelmaBig O schlecht

4:) Hat Ihnen jemand beim Ausfiillen des Fragebogens geholfen??

0 O NEIN

F Y

@ Hiesmayr/Schindler (ESPEM/AKE Austria)_w 2010 Jede Hochzahl stimmt mit den Hummern auf den Explanations iiberein.

Abbildung 4: Fragebogen 3a
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Abbildung 6: Outcome-Bogen
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Fiir die Analysen in der vorliegenden Arbeit wurden die folgenden in Fragebogen 3a

und 3b erhobenen Indikatoren fiir Mangelernédhrung herangezogen:

» ,,Konnen Sie alleine gehen?*
Ja
Nein, nur mit Hilfe
» ,,Hat Ihnen jemand beim Ausflllen des Fragebogens geholfen?*
Ja
Nein
» Haben Sie in den letzten drei Monaten ungewollt Gewicht verloren?*
Ja
Nein
Nein, ich habe zugenommen
Ich weil3 es nicht
» ,.Wie haben Sie in der letzten Woche gegessen?*
normal
etwas weniger als normal
weniger als die Hilfte
weniger als ein Viertel bis fast nichts
» ,,Wieviel der Mahlzeit haben Sie zu Mittag gegessen?**
alles
die Halfte
ein Viertel

nichts

Diese Indikatoren werden auch in anderen von Fachgesellschaften empfohlenen

Screening-Bogen fiir Mangelerndhrung verwendet (siehe Kapitel 3.1.2).

4.4 Rekrutierung
Die Teilnahme am nDay stand allen Spitalsstationen weltweit offen, welche sich auf der
Internetseite des nDay vorab registrierten [nutritionDay worldwide, 2006]. Jede Einheit

erhielt einen anonymisierten Krankenhaus- und Unit-Code. Die Teilnahme wurde
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hauptsichlich von nationalen Gesellschaften fiir klinische Erndhrung als Représentanten
der ESPEN beworben [Hiesmayr et al., 2009]. Das Koordinationszentrum in Wien
besal das Einverstindnis der Ethikkommission fiir eine multizentrische
Datensammlung, das zusitzliche Einholen von lokalen Bewilligungen war aufgrund von
unterschiedlichen nationalen Standards und Vorschriften moglich. Alle Krankenhduser
wurden instruiert, die Patienten unter Verwendung der standardisierten
Patienteninformationen (Abb. 7) {iber die Teilnahme und den Ablauf der Studie zu
informieren sowie iiber ihr Recht eine Teilnahme abzulehnen. Die Verantwortung iiber
das FEinholen des Einverstindnisses, der Datenaufnahme, der Befragung und
Dateneingabe oblag den teilnehmenden Studienzentren selbst. Auch das Erheben der
Outcome-Parameter dreifig Tage nach dem nutritionDay wurde von lokalen
Studienkoordinatoren durchgefiihrt. Der nDay wurde so konzipiert, dass die
Datensammlung unter Verwendung der vier standardisierten Fragebdgen von lokalen
Studienbetreuern ohne zusitzlicher Unterstlitzung von aullen durchgefiihrt werden
konnte [Schindler et al., 2010]. Die Daten wurden am Ende der Befragung auf der in
mehreren Sprachen zur Verfiigung stehenden Website anonymisiert eingegeben

[Hiesmayr et al., 2009].
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rutrition Doy worldwide 2074 1/2

. ET—

nutritionDay

WORLDWIDE
PATIENTENINFORMATION und EINVERSTANDNISERKLARUNG

Sehr geehrte Patientin! Sehr geehrter Patient!
"nutritionDay” worldwide: 06. November 2014

Wir méchten |lhnen gerne unser Projekt ,nutritionDay worldwide® vorstellen
und Sie motivieren daran teilzunehmen. Unser Projekt findet in
unterschiedlichen Krankenhdusern weltweit an einem Tag statt. Unser Ziel ist
es, mehrere Tausend Patienten zu rekrutieren.

lhre Teilnahme ist freiwilig und kann jederzeit beendet werden, ohne
Konsequenzen fir |lhre dzt. Therapie. Wir bitten Sie diesen Fragebogen
auszufilllen, nachdem Sie dlle Informationen sorgfdltig durchgelesen und lhre
Rechte als Patient/in erfasst haben.

Dieses "Audit" wurde der Ethikkommission lhres Spitals vorgelegt.

Ziel dieser Umfrage ist es, die Handhabung von Erndhrung an einem einzigen
Tag in Spitdlern weltweit zu erfassen. Ergebnisse kdnnen vielleicht helfen die
Erndhrung wvon Patienten zu verbessern, oder aber als Grundlage fOr
unabhdéngige zukinftige Studien dienen.

Das "Audit" umfasst drei Fragebdgen. Den Patientenfragebogen bkitten wir Sie
wahrend des "Audit-Tages" auszuflllen. Der Zeitaufwand betragt etwa 20 Min.

Das Patienten-Formular, welches von Ihnen ausgefillt werden sollte, umfasst
zwei Seiten. Falls Sie eine Krebserkrankung haben, bitten wir Sie zusttzlich eine
dritte Seite auszufillen.
Die erste Seite gibt Auskunft Uber Gewichtsveréinderungen in den letzten 3-
6 Monaten. Zudem bendtigen wir Informationen Uber |hre Erndhrung in der
letzten Woche zuhause, vor lhrer station&ren Aufnahme.
Auf der zweiten Seite geht es um lhr Essverhalten und ggf. um die Grinde,

warum Sie weniger essen als Ihnen angeboten wird.

Patienteninformation und EinverstindniserkiGrung_2014
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29
2 2

nutritionDay worldwide 2014

Die dritte Seite fUr Krebspatienten befragt Sie zu Ihrem Emn&hrungsverhalten,
Ver&nderungen in Gewicht, Appetit und Ihrer generellen Befindlichkeit.

Sollten Sie Fragen haben, kontaktieren Sie bitte das Personal in lhrer Abteilung.
Sollte Innen das Schreiben schwer fallen, lassen Sie sich helfen.

Das Personal in lhrer Abteilung wird uns durch einen separaten Fragebogen
Grundzige lhrer Erkrankung und lhrer Therapie Ubermitteln.

Wir moéchten Sie darauf hinweisen, dass dieser Fragebogen in_2%9 Sprachen
erhdiltlich ist. Sollte Ihnen eine andere Sprache leichter fallen, fragen Sie das
Personal in lhrer Abteilung danach.

Alle gesammelten Informationen geben weder Aufschluss Uber |hr
Geburtsdatum, noch Uber Ihren Namen. lhre Anonymitat ist uns sehr wichtig.
Es ist AusschlieBlich dem Personal in lhrer Abteilung gestattet, Dokumente mit
lhrem Namen einzusehen.

Der Informationstransfer |hrer Daten, welcher fOr unser Projekt am
"nutritionDay" durch das Koordinationszentrum in Osterreich  stattfindet,
geschieht ausschlieBlich aus statistischen Zwecken. Namen von Patienten
werden weder nachlesbar, noch in geplanten Publikationen zu finden sein.

Nachstehend genannte Personen werden lhnen offenstehende Fragen geme
beantworten. Sollten Sie |hre Ansprechpartner nicht in lhrer Abteilung
antreffen, scheuen Sie nicht das Stationspersonal darauf hinzuweisen.
Ansprechpartner Nummer eins:

Telefonnummer/Pager:

Ansprechpartner Nummer zwei:

Telefonnummer/Pager:

Sollten Sie nicht daran interessiert sein, an diesem "Audit" teilzunehmen,
ziehen Sie bitte eine Linie durch den Fragebogen und retournieren ihn
unterschrieben an das Stationspersonal. lhre Entscheidung wird sich in keiner
Weise auf lhre weitere Behandlung auswirken.

lch habe dlle Informationen sorgfdltig durchgelesen und willige ein/ wilige
nicht ein, an diesem Projekt teilzunehmen.

Nearpe derFeatientin # des Pallenten: s ssemmemsnmmmnmsmmemsnremsmmrs

U s G e aaas

Patienteninformation und Einversténdniserkldrung_2014

Abbildung 7: Patienteninformation Version 2014
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4.5 Statistik

Nominalskalierte Merkmale wurden als Haufigkeiten dargestellt. Um Zusammenhénge
mit den einzelnen BMI Gruppen zu testen, wurde der Pearson Chi-Quadrat-Test
angewandt. Metrische Variablen wurden als Mittelwerte mit Standardabweichung
angegeben, Zusammenhdnge mit BMI-Gruppen wurden mithilfe der einfaktoriellen

Varianzanalyse getestet.

Fiir die Analyse der Zusammenhinge von Risikofaktoren und Krankenhaussterblichkeit
wurde die binér logistische Regression im Mehrebenenmodell angewandt [Sanagou et
al., 2012], sowohl fiir die univariate Analyse von BMI Gruppe und Mortalitdt als auch
fiir die multivariate Analyse. Im adjustierten und nicht-adjustierten Modell wurden BMI
Gruppen als kategoriale Variable eingegeben. Der Bereich des Normalgewichts des

BMI (18,5 kg/m? - 25,0 kg/m?) diente als Referenzbereich.

Das nDay-Projekt ist eine multizentrische Studie. Die Datenerhebung fand an
unterschiedlichen Standorten und in unterschiedlichen Abteilungen statt. Die
Datenstruktur war daher hierarchisch gegliedert, Beobachtungen auf der Patientenebene
waren in die libergeordnete Ebene Station eingebettet. Es wurde davon ausgegangen,
dass Patienten innerhalb einer Station wechselseitigen Einflussprozessen unterlagen und
zwischen den Stationen Unabhingigkeit vorlag. Dieser Gruppierungseffekt wurde in der
statistischen Analyse unter Verwendung eines Mehrebenenmodells oder Modells mit
gemischten Effekten berilicksichtigt, das heil3t sowohl feste Effekte als auch zufillige
Effekte flossen in das Modell ein [Skrondal and Rabe-Hesketh, 2003]. Unter
Anwendung des ,,Generalisierten Linearen Gemischten Modells“ wurde die
Datenstruktur durch die Variablen ,,Station* und ,,Patientenidentifikation® definiert. Die
Variable ,,Station* wurde somit als zufdlliger Effekt in das Modell aufgenommen. Als
fixe Effekte wurden alle Variablen, die im univariaten Test ein Signifikanzniveau unter
0,05 aufwiesen, aufgenommen. Die abhéngige Variable ,,Tod* war binomial verteilt und
wurde durch das logistische Regressionsmodell prognostiziert. Die Vorhersageféhigkeit
des multivariaten Modells wurde mittels der ROC (receiver operating characteristic)
Kurve evaluiert [Zou et al., 2007]. Ein Wert fiir die berechnete Fliche unter der Kurve

iiber 0,8 wurde als aussagekriftig gewertet.
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Fiir alle statistischen Analysen wurde IBM SPSS (Chicago, Illinois, USA) fiir Windows
7 (Version 22) verwendet. Ein p-Wert unter 0,05 wurde als statistisch signifikant

gewertet. Fiir alle Odds-Ratios wurden 95 % Konfidenzintervalle angegeben.

4.6 Mathematische Analyse der CUN-BAE Formel

Fiir die bessere Beurteilung der Anwendung der CUN-BAE Formel am Kollektiv der
nDay Teilnehmer wurde die Formel mathematisch analysiert. Um den Einfluss des
Alters zu erfahren, wurde die Formel gegen das Alter abgeleitet. Der Einfluss der
Parameter Alter und BMI auf das Korperfett wurde mithilfe der Software PTC Mathcad
Prime 2.0 (Needham, Massachusetts, USA) grafisch dargestellt.
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5 Ergebnisse

5.1 Demographische Daten

Fiir die statistische Analyse standen insgesamt 76 362 Datensétze zur Verfligung. Diese
Daten wurden im Zeitraum von 2006 bis 2012 erhoben und stammen aus 49
unterschiedlichen Nationen. Nach Ausschluss der zum Zeitpunkt der Untersuchung
unter 18-jdhrigen bzw. {iber 80-jdhrigen und standen 57 679 Datensitze fiir die weitere
Analyse zur Verfiigung. Weiteres wurden Probanden mit ungiiltigen BMI Werten und
BMI Werten unter 15 kg/m? oder iiber 50 kg/m? sowie Schwangere ausgeschlossen.

Damit blieben 51 075 Datensétze fiir die Analyse verfiigbar.

53 % der Probanden waren Ménner. Das mittlere Alter lag bei 59 + 15 Jahren bei den
Minnern und 59 + 16 Jahren bei den Frauen. De Median des Alters lag bei 62 Jahren
bei Miénnern und 63 Jahren bei Frauen. Das Alter zeigte keinen signifikanten
Unterschied zwischen den Geschlechtern. Wie in Abb. 8 zu sehen ist, war eine deutlich
links-schiefe Verteilung des Alters vorhanden. 50 % der Patienten waren iiber 63 Jahre
alt. Die Haufigkeit entspricht der Anzahl der Probanden in jeder Altersgruppe und ist in
Form der Balken dargestellt.

Der mittlere BMI der Ménner betrug 25,4 £ 5,1 kg/m? und der Frauen 26,1 + 6,0 kg/m?.
Der Median des BMI der Ménner lag bei 24,8 kg/m? und der Frauen bei 25,3 kg/m?. 25
% der Minner hatten einen BMI unter 22 kg/m?. 25 % der Frauen hatten einen BMI
unter 21,8 kg/m?. Abbildung 9 zeigt die BMI-Verteilung getrennt fiir Minner und
Frauen in Form des Boxplots. Der Interquartilsabstand betrug 6,13 kg/m? bei Minnern
und 7,59 kg/m? bei Frauen. Der durchschnittliche BMI von Minnern und Frauen
unterschied sich nach dem Mann-Whitney-U-Test fiir unabhéngige Stichproben
signifikant (p < 0,001).

Die Berechnung des Korperfetts mittels der CUN-BAE Gleichung ergab einen mittleren
Wert von 26,2 + 6,9 % bei Ménnern und 38,8 + 7,4 % bei Frauen (Tabelle 3).
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Tabelle 3: Patientencharakteristika unterteilt nach Geschlecht.

Minner (53 %) Frauen (47 %)
MW=+SD N MW+SD N
Alter in Jahren 59+15 26942 | 59+16 23520
Grofe in cm 17248 26942 | 161+8 23520
Gewicht in kg 75,0£17,1 26942 | 68,0+£16,8 23520
BMI in kg/m? 25,445, 1%* 26942 | 26,1£6,0 23520
CUN-BAE in % 26,2+6.9 26942 | 38,8+7.4 23520
% p<0,001
2,000
1.500
S
=)
=
:g 1.000
T

500

Alter

Abbildung 8: Histogramm der Altersverteilung. Abszisse: Alter in Jahren.

Ordinate: Absolute Haufigkeiten.
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Abbildung 9: Boxplot des BMI getrennt fir Manner und Frauen.

Die teilnehmenden Stationen konnten 19 verschiedenen Fachrichtungen (Tab. 4)
zugeordnet werden, wobei die zusammengefassten Fachrichtungen ,,Innere Medizin*

und ,,Chirurgie* die Mehrheit repriasentierten.
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Tabelle 4: Fachrichtungen der Stationen

Fachrichtung Anteil | Fachrichtung Anteil
in % in %
Innere Medizin/allgemein 17,0 Herz-Thorax-Chirurgie 1,7
Innere Medizin/Gastroenterologie | 7,9 Orthopédische Chirurgie 5,0
& Hepatologie
Innere Medizin/Onkologie (inkl. | 9,9 Trauma 1,4
Radiotherapie)
Innere Medizin/Kardiologie 3,9 Neurochirurgie 1,5
Innere 0,9 Gynékologie/Geburtskunde 1,5
Medizin/Infektionskrankheiten
Innere Medizin/Geriatrie 3,7 Langzeitpflege 1,1
Neurologie 33 Andere 12,9
Psychiatrie 1,1 Innere Medizin/Nephrologie | 1,6
Hals-Nasen-Ohren 2,5 Pediatrie 0,1
Allgemeine Chirurgie 22,8

5.2 Krankheitscharakteristika der Patienten

In Fragebogen 2 wurde erhoben, welches Organsystem des Patienten von einer
Beeintrachtigung betroffen ist und ob Komorbiditdten vorliegen. Die Zuordnung zu den

vorgegebenen Kategorien oblag den Mitarbeitern der Station. Fiir die Zuteilung zu

betroffenen Organsystemen standen 16 Kategorien zur Auswahl, zusdtzlich auch die

Kategorie ,,Anderes”. Die prozentuelle Aufteilung der einzelnen Kategorien ist in

Tabelle 5 dargestellt.
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Tabelle 5: Absolute Haufigkeiten der betroffenen Organsysteme

Betroffenes Organsystem N (%)
Gehirn, Nerven 6448 (12,6)
Augen, Ohren 1048 (2,1)
Hals, Nasen 1733 (3,4)
Herz, Kreislauf 8960 (17,5)
Lunge 6173 (12,1)
Leber 4047 (7,9)
Gastrointestinum 12033 (23,6)
Niere/Harnwege/weiblicher Genitaltrakt | 5712 (11,2)
Endokrines System 3826 (7,5)
Skelett/Knochen/Muskel 7513 (14,7)
Blut/Knochenmark 2398 (4,7)
Haut 1610 (3,2)
Ischdamie 727 (1,4)
Krebs 10445 (20,5)
Infektion 2990 (5.,9)
Anderes 3634 (7,1)

Als Komorbiditdt konnte Diabetes I/II, CVA, COPD, Herzinfarkt, Herzinsuffizienz
sowie ,,Anderes* angegeben werden. Wie aus Tabelle 6 zu entnehmen ist, waren 18,1 %
der Studienteilnehmer von Diabetes betroffen, 4,4 % waren an CVA, 5,2 % an COPD

erkrankt, 1,8 % hatten einen Herzinfarkt, 9,5 % litten an Herzinsuffizienz, bei 36,7 %

der Patienten wurden ,,andere Komorbidititen angegeben (Tab. 6).
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Tabelle 6: Absolute Haufigkeiten der Komorbiditaten

Komorbiditat N (%)
Diabetes I/I1 9269 (18,1)
CVA 2265 (4,4)
COPD 2670 (5,2)
Herzinfarkt 915 (1,8)
Herzinsuftizienz 4827 (9,5)
Anderes 18764 (36,7)

Die Prozentanteile der Liste an betroffenen Organsystemen sowie der Komorbidititen
addieren sich nicht auf 100 %, da Mehrfachangaben moglich waren bzw. nicht alle von

Komorbidititen betroffen waren.

12,8 % der Probanden hatten einen Aufenthalt auf einer Intensivstation. Zwei weitere
Parameter, die kennzeichnend fiir den Gesundheitszustand der Patienten sein sollten,
waren die Fahigkeiten, alleine zu gehen und die Fragebogen ohne Hilfe auszufiillen.
Wie aus Tabelle 6 ersichtlich, gaben knapp 30 % der Befragten an, nicht in der Lage zu
sein, alleine zu gehen, 64,5 % bendtigten Hilfe beim Ausfiillen der Fragebogen (Tab. 7).

Tabelle 7: Autonomie und Mobilitat

Kénnen Sie alleine gehen? N (%)

Ja 32760 (64,1)
Nein, nur mit Hilfe 9762 (19,1)
Nein, ich liege nur im Bett 5094 (10,0)
Hat Ihnen jemand beim Ausflllen des |y (%)

Fragebogens geholfen?

Ja
Nein

keine Angabe

32921 (64,5)
14864 (29,1)
410 (0,8)
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5.3 Ernadhrungsstatus

Die Unterteilung der BMI-Werte nach der Klassifizierung der WHO ergab einen Anteil
an untergewichtigen Personen (< 18,5 kg/m?) von 6,8 %. Fast die Hilfte der Probanden
wiesen BMI Werte im Normalbereich auf (18,5 kg/m? — 25 kg/m?), jeder Dritte war
iibergewichtig (BMI 25 kg/m? — 30 kg/m?), jeder Fiinfte war adipés (BMI > 30 kg/m?)
(Tab. 8).

Tabelle 8: Absolute Haufigkeiten der BMI Kategorien

BMI Kategorie N (%)
Untergewicht 3495 (6,8)
Normalgewicht 22302 (43,7)
Ubergewicht 15371 (30,1)
Adipositas | 6622 (13,0)
Adipositas 11 2213 (4,3)
Adipositas III 1071 (2,1)

Da es keine wissenschaftlich validierten Grenzwerte fiir einen erhohten Korperfettanteil
gibt, wurden die 16., 33., 50., 66. und 83. Perzentile als Grenzwerte fiir die Unterteilung
in 6 gleich grofBe Gruppen jeweils getrennt fiir Madnner und Frauen herangezogen. Die
Grenzwerte fiir Méanner ergeben sich demnach gerundet bei 20, 23, 26, 28 und 32 %
Korperfett und fiir Frauen bei 31, 35, 38, 42 und 46 % Korperfett. Da die Berechnung
der Korperfettmasse nach der Formel CUN-BAE fiir Ménner und Frauen
unterschiedlich ist, wurden beide Geschlechter in der multivarianten Analyse getrennt

voneinander behandelt.

Nahezu jeder Zweite gab an, in den letzten drei Monaten ungewollt Gewicht verloren zu

haben, die Hilfte davon hatte mehr als 5 kg abgenommen (Tab. 9).
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Tabelle 9: Gewichtsveranderung

Haben Sie in den letzten drei Monaten

ungewollt Gewicht verloren?

N (%)

Ja, Gewicht verloren

Nein, kein Gewicht verloren
Nein, Gewicht zugenommen
Weil} nicht

Keine Angabe

22236 (43,5)
19021 (37,0)
4098 (8,0)
2815 (5,5)
3054 (6,0)

Auf die Frage, wie viel sie in der letzten Woche gegessen hétten, antworteten fast 50 %

der Probanden, normal gegessen zu haben. Die restlichen Probanden gaben an, weniger

als sonst gegessen zu haben. 12,4 % der Probanden gaben an, in der Woche vor der

Erhebung weniger als ein Viertel bis gar nichts gegessen zu haben (Tabelle 10).

Tabelle 10: Nahrungsaufnahme in der letzten Woche

Wie haben Sie in der letzten Woche | N (%)
gegessen?
Normal 24362 (47,7)

Etwas weniger

Weniger als die Hilfte

Weniger als ein Viertel bis gar nichts

Keine Angabe

10021 (19,6)

6760 (13,2)
6338 (12,4)

3594 (7,0)

Am Tag des nDay gab die Mehrheit der Probanden an, weniger als die Halfte des

Mittagessens gegessen zu haben. Jeder Achte hatte nichts gegessen (Tabelle 11).
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Tabelle 11: Verzehrter Anteil des Mittagessens

Mittagessen N(%)

Alles 18375 (36,0)
Die Hilfte 10674 (20,9)
Ein Viertel 5571 (10,9)
Nichts 6321 (12,3)
Keine Angabe 10134 (19,8)

5.4 Patientencharakteristika unterteilt nach BMI Kategorien

Tabelle 12 zeigt die Charakteristika der Patienten zum Zeitpunkt der nDay Erhebung
stratifiziert nach BMI Gruppen. Mit zunehmendem BMI énderte sich die
Geschlechterverteilung, in den niedrigeren drei BMI Klassen liberwog der Anteil an
Minnern (51,7 %, 55,5 %, 56,4 %), in den oberen Klassen befanden sich iiberwiegend
Frauen (52,2 %, 60,9 %, 64,5 %). Das mittlere Alter war am hochsten in den Gruppen
Ubergewicht und Adipositas Grad 1. Personen in der Gruppe der Untergewichtigen
waren im Durchschnitt 56 + 18 Jahre alt, in der Gruppe der Adipositas Grad III
Patienten lag das durchschnittliche Alter bei 58 + 14 Jahren. Der Anteil an Personen, die
in den letzten drei Monaten ungewollt Gewicht verloren hatten, war am hochsten in der
Gruppe der Untergewichtigen (70,1 %). Je hoher der BMI desto niedriger war der
Anteil an Personen mit ungewolltem Gewichtsverlust. Auch der Anteil an Personen, die
in der vorangegangenen Woche weniger als die Hélfte bzw. weniger als ein Viertel bis
gar nichts gegessen hatten, war am hdchsten in der Gruppe der Untergewichtigen
(17,4 % und 23,2 %). Ein Drittel der Patienten mit Untergewicht hatte am nDay das
gesamte Mittagessen verzehrt, die restlichen hatten weniger als die Hélfte davon
gegessen, 21,3 % der Untergewichtigen gaben an, nichts gegessen zu haben. Innerhalb
der restlichen BMI Gruppen lag der Anteil an Patienten, die alles gegessen hatten,
zwischen 43,4 % und 48,5 %. Der Anteil an Personen, die ein Viertel oder nichts
gegessen hatten, war wesentlich niedriger ab einem BMI von 18,5 kg/m?. In der Gruppe
der Untergewichtigen war der Anteil derer, die einen Aufenthalt in einer Intensivstation
hatten, am hdochsten (15,4 %) im Vergleich zu den anderen Gruppen (11,4 % bis

13,9 %). Untergewichtige Patienten gaben am hiufigsten an, nicht alleine gehen zu
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konnen und nur im Bett zu liegen (14,8 %). Die Prdvalenz an Krebserkrankungen war
am hochsten in der Gruppe der Untergewichtigen (30,0 %) und sank stetig bis zur
Gruppe der Adipositas Grad III Patienten, welche die niedrigste Prdvalenz an
Krebserkrankungen aufwies (10,4 %). Das am héiufigsten betroffene Organsystem in der
Gruppe der Untergewichtigen war die Lunge (16,7 %), in den restlichen Gruppen waren
es Skelett, Knochen und Muskel (13,7 % bis 17,6 %). Die am héufigsten
vorkommenden Komorbidititen waren Diabetes Typ 1 und Typ 2, wobei die Privalenz
von niedrigem zu hohem BMI deutlich anstieg. Auch das Vorliegen einer

Herzinsuffizienz stieg mit zunehmenden BMI (Tab. 12).
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Tabelle 12: Patientencharakteristika unterteilt nach BMI Kategorien

BMI Kategorien

Tabelle129

Untergewicht | Normalgewicht | Ubergewicht | Adipositas 1 | Adipositas 2 | Adipositas 3
Anzahl an Patienten N 3495 22302 15371 6622 2213 1071
Geschlecht *
Mainner N (%) 1780 (51,7) 12230 (55.5) 8563 (56,4) 3135(47,8) | 856(39,1) | 378 (35,5)
Frauen N (%) 1664 (48,3) 9793 (44,5) 6627 (43,6) 3418 (52,2) | 1332(60,9) | 686 (64,5)
Alter in Jahren * Mg)i 56+18 58+16 61+14 61+£13 60+14 58+14
Range 18-80 18-80 18-80 18-80 18-80 18-80
BMI [kg/m2] * Msvf)i 17,2+0,9 22.2+1,8 27,2+1,4 32,1+1,4 37,0+1,4 43,4+2.6
Range 15,0-18,5 18,5-25,0 25,0-30,0 30,0-35,0 35,0-40,0 40,0-50,0

39




BMI Kategorien

Tabelle'129
Untergewicht | Normalgewicht | Ubergewicht | Adipositas 1 | Adipositas 2 | Adipositas 3

Ja, Gewicht verloren N (%) | 2284(70,1) 10979 (52,6) 5844 (40,3) | 2169(34,5) | 649 (31,1) | 311(30,5)
Ij;‘f(‘)’r i‘;’m Gewicht N (%) | 659 (20,2) 7361 (35.3) 6435 (44,3) | 2963 (47.2) | 998 (47.8) | 456 (44,7)
Nein, Gewicht o
Jugenommen N (%) 110 (3,4) 1234 (5,9) 1410 (9,7) 830 (13,2) | 326(15,6) | 188 (18,4)
WeiB nicht N (%) | 204(6,3) 1285 (6,2) 824 (5,7) 319 (5,1) 117 (5,6) 66 (6,5)
Nahrungsaufnahme in der letzten Woche **
Normal N (%) 1252 (39.,3) 10362 (50,3) 7861 (54,7) 3360 (53,9) | 1048 (50,7) | 479 (47,1)
Etwas weniger N (%) | 638(20,1) 4280 (20,8) 3035(21,1) | 1366(21,9) | 479 (23,2) | 223 (21,9)
Weniger als die Hilfte N (%) | 553 (17.4) 3057 (14.8) 1848 (12,9) | 831(13,3) | 313(151) | 158(15,5)
;f‘:;iﬁ:‘ls ein Viertel bis | oy | 739 (232) 2902 (14,1) 1632 (11,4) | 680(10,9) | 228(11,0) | 157 (15.4)
Verzehrter Anteil des Mittagessens **
Alles N (%) | 897(33.5) 7726 (43,5) 5912 (47,4) | 2606 (48,5) | 858 (48,3) | 376 (43,4)
Die Hilfte N (%) | 729 (27,2) 4685 (26,3) 3162 (25,4) | 1374 (25,6) | 482(27,1) | 242(27,9)
Ein Viertel N (%) | 482 (18,0) 2530 (14,2) 1550 (12,4) | 666 (12,4) | 220(12,4) | 123(14,2)
Nichts N (%) | 569 (21,3) 2839 (16,0) 1844 (14.8) | 727(13,5) | 216(12,2) | 126 (14,5)
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BMI Kategorien

Tabelle'129

Untergewicht | Normalgewicht | Ubergewicht | Adipositas 1 | Adipositas 2 | Adipositas 3
Aufenthalt in einer Intensivstation **
Ja N (%) | 525 (15,4) 3028 (13,9) 1869 (12,6) | 733 (11,4) | 265(12,4) | 120(11,7)
Nein N (%) | 2844 (83.4) 18372 (84,6) 12767 (85,8) | 5592 (87,1) | 1845(86,2) | 894 (87,0)
Unbekannt N (%) 43 (1,3) 329 (1,5) 247 (1,7) 97 (1,5) 30 (1,4) 13 (1,3)
Konnen Sie alleine gehen? **
Ja N (%) | 2014 (62,6) 14226 (68,8) 10172 (70,7) | 4339 (69,7) | 1373 (66,3) | 636 (62,6)
Nein, nur mit Hilfe N (%) | 730 (22,7) 4124 (19,9) 2811 (19,5) | 1320(21,2) | 513 (24,8) | 264 (26,0)
Nein, ich liege nur im Bett | N (%) | 475 (14.,8) 2340 (11,3) 1409 (9,8) 568 (9,1) 186 (9,0) | 116(11,4)
Hat Ihnen jemand beim Ausfullen geholfen? **
Ja N (%) | 2267 (69,2) 13995 (66,9) 10088 (69,2) | 4359 (69,3) | 1485 (71,0) (7732)
Nein N (%) 977 (29,8) 6762 (32,3) 4371 (30,0) 1880 (29,9) 590 (28,2) (53 4;)
keine Angabe N (%) 30 (0,9) 177 (0,8) 120 (0,8) 49 (0,8) 18 (0,9) 16 (1,6)
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BMI Kategorien

Tabelle:129
Untergewicht | Normalgewicht | Ubergewicht | Adipositas 1 | Adipositas 2 | Adipositas 3

Betroffenes Organsystem
Lunge** N (%) | 584 (16,7) 2737 (12,3) 1629 (10,6) | 750 (11,3) 319 (14,4) (122,1)
Leber** N %) | 268(7,7) 1927 (8,6) 1170 (7,6) 497 (7.5) 129 (5.8) 56 (5.,2)
ﬁiﬁ?{ﬁochem N (%) | 381(10,9) 3059 (13.7) 2357 (153) | 1144 (17,3) | 383 (17.3) (11;3’96)
Blut/Knochenmark ** N %) | 198(5,7) 1190 (5.3) 657 (4,3) 235 (3.,5) 79 (3.6) 39 (3.6)
Krebs ** N (%) | 1048 (30,0) 5204 (233) | 2834(18.4) | 987(149) | 261 (11.8) (11(}’2)
Komorbiditat
Diabetes I/II ** N @) | 338(9,7) 2967 (13,3) 3058 (19,9) | 1761 (26,6) | 734(33,2) (;‘;’13)
CVA * N®%) | 137(3,9 969 (4,3) 697 (4,5) 335 (5,1) 82 (3,7) 45 (4,2)
COPD ** N (%) | 221(63) 1087 (4,9) 761 (5,0) 368 (5,6) 153 (6,9) 80 (7,5)
Myocardinfarkt ** N (%) 82 (2.,3) 612 (2,7) 606 (3.,9) 265 (4,0) 77 (3.5) 40 (3,7)
Herzinsuffizienz ** N (%) 243 (7,0) 1725 (7,7) 1510 (9,8) 837 (12,6) 330 (14,9) (113’%)

%p<0,05, **p<0,001
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5.5 Outcome

Ein Monat nach dem nDay waren 60,0 % der Patienten nach Hause entlassen worden,
9,8 % waren noch im Krankenhaus, 2,8 % waren im Krankenhaus verstorben. Die
Mortalitdtsrate war hoher unter den Mannern (3,1 %) als unter den Frauen (2,4 %)
(Tab. 13). Der Unterschied war nach dem Pearson Chi-Quadrat-Test signifikant
(p <0,001). Alle restlichen Patienten waren entweder in Langzeitbetreuung, in

Rehabilitation oder in ein anderes Krankenhaus verlegt worden.

Tabelle 13: Absolute Haufigkeiten des Outcome

Outcome N (%)

Noch im Krankenhaus 5028 (9,8)
Transfer in anderes 1134 (2,2)
Krankenhaus

In Langzeitbetreuung 973 (1,9)
Rehabilitation 1291 (2,5)
Nach Hause entlassen 30652 (60,0)
Tod 1429 (2,8)
Anderes 685 (1,3)
Fehlender Wert 9883 (19,3)

Tabelle 14 zeigt die Verteilung der Outcome Parameter nach der Zugehorigkeit zu den
sechs BMI Gruppen. In der Gruppe der Untergewichtigen war der Anteil an
Verstorbenen am hdochsten (6,6 %) gefolgt von der Gruppe der Normalgewichtigen
(4,0 %). 188 Patienten mit einem BMI unter 18,5 kg/m* waren 30 Tage nach der nDay
Erhebung im Krankenhaus verstorben, in der Gesamtpopulation waren 1 429 (2,8 %)
zum Zeitpunkt der Outcome-Erhebung verstorben. In der Gruppe der Adipositas Grad I
Patienten waren die wenigsten verstorben (2,0 %).

Auch der Anteil derer, die zum Zeitpunkt der Erhebung des Outcome noch im
Krankenhaus waren, war am hochsten in der Gruppe der Untergewichtigen (20,0 %).
Innerhalb der Gruppe mit Adipositas I war der Anteil derer, die nach Hause entlassen

wurden, am hochsten (79,8 %). Mit einem Anteil von 62,4 % und 72,0 % wurden
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innerhalb der Gruppen ,,Untergewicht* und ,,Normalgewicht* die wenigsten nach Hause
entlassen. Der Pearson Chi-Quadrat-Test zeigte einen signifikanten Zusammenhang

zwischen BMI Kategorien und Outcome (p < 0,001)

Tabelle 14: Absolute Haufigkeiten des Outcome getrennt fiir BMI Kategorien

Outcome BMI Kategorien
Untergewicht | Normalgewicht | Ubergewicht | AdipositasI | AdipositasIT | Adipositas III
Noch im o
Krankenhaus N (%) 573 (20,0) 2488 (13,6) 1245 (10,1) 486 (9,4) 152 (8,6) 84 (9,6)
Transfer in
anderes N (%) 108 (3,8) 534 (2,9) 304 (2,5) 130 (2,5) 43 (2,4) 15 (1,7)
Krankenhaus
In Langzeit- o
betreuung N (%) 72 (2,5) 460 (2,5) 243 (2,0) 105 (2,0) 70 (4,0) 23 (2,6)
Rehabilitation | N (%) 85(3,0) 565 (3,1) 407 (3,3) 145 (2,8) 65 (3,7) 24 (2,7)
Nach Hause o
entlassen N (%) | 1785(62,4) 13140 (72,0) 9544 (77,8) 4123 (79,8) 1366 (77,7) 694 (79,4)
Tod N (%) 188 (6,6) 736 (4,0) 341 (2,8) 105 (2,0) 37 (2,1) 22(2,5)
Anderes N (%) 50 (1,7) 335(1,8) 190 (1,5) 73 (1,4) 25 (1,4) 12 (1,4)

5.6 Analyse der 30-Tage-Mortalitat im Krankenhaus nach BMI Kategorien

Insgesamt gab es einen signifikanten Zusammenhang zwischen BMI Gruppe und
Krankenhaussterblichkeit im nicht adjustierten Modell. Im Vergleich zur
Normalgewichtskategorie war das Risiko zu sterben signifikant hoher bei
Untergewichtigen (OR 1,331; 95 % KI 1,146 - 1,546) und signifikant niedriger bei
Ubergewichtigen (OR 0,849; 95 % KI 0,768-0,939) sowie bei Adipositas Grad 1
(OR 0,768; 95 % KI 0,667 - 0,884) und Grad 2 (OR 0,779; 95 % KI 0,621 - 0,977)
Patienten (Abb. 10). Die Verteilung der Odds-Ratio aller BMI Gruppen deutete auf
einen U-formigen Zusammenhang von BMI und Mortalitdt hin. Das niedrigste Risiko

war in der Gruppe der Adipositas Grad I Patienten zu finden.

Nach statistischer Adjustierung fiir weitere Risikoparameter war der Zusammenhang
von BMI Gruppe und Krankenhaussterblichkeit nicht mehr signifikant. Adjustiert

wurde nach allen Variablen, die im univariaten Test ein Signifikanzniveau unter 0,05
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aufwiesen. In die multivariate Analyse miteinbezogen wurden die demographischen
Parameter Alter und Geschlecht, krankheitsbezogene Merkmale (betroffenes
Organsystem, Komorbiditidten), Kennzeichen der Autonomie und Mobilitdt des
Patienten (die Féahigkeit alleine zu gehen und den Fragebogen selbst auszufiillen) sowie
erndhrungsspezifische Merkmale (Gewichtsverlust, Nahrungsaufnahme der letzten

Woche und am Tag des nDay).

Abbildung 10 zeigt die Darstellung der Odds-Ratios und 95 % Konfidenzintervalle fiir
30-Tage-Krankenhausmortalitét getrennt fiir BMI Kategorien. Normalgewicht wurde als
Referenzkategorie herangezogen und entspricht einer Odds-Ratio von ,,1“. Eine
Abweichung nach links bedeutet ein geringeres Mortalititsrisiko, nach rechts ein
hoheres Mortalititsrisiko. Die Vierecke entsprechen dem Odds-Ratio die

Verlidngerungen nach links und rechts den 95 % Konfidenzintervallen.

Wie in Abbildung 10 ersichtlich, gab es keinen signifikanten Unterschied der
adjustierten Odds-Ratios. Untergewichtige, Ubergewichtige und Adipositas Grad 1 bis 3
Patienten unterschieden sich nicht signifikant von der Gruppe der Normalgewichtigen,

ein U-formiger Zusammenhang war dennoch zu erkennen.
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a - OR (95% KI)
Untergewicht —— 1,331 (1,146-1,546)
Normalgewicht ¢ 1
Ubergewicht D 0,849 (0,768-0,939)
Adipositas I - 0,768 (0,667-0,884)
Adipositas 11 —— 0,779 (0,621-0,977)
Adipositas TIT ——t— 0,827 (0,606-1,129)

0,1 1 10

b - OR (95% KI)

- +
Untergewicht 1,123 (0,938-1,344)

L 4
Normalgewicht 1
Ubergewicht [ 0,917 (0,816-1,030)
Adipositas | ' 0,866 (0,736-1,019)
Adipositas 1T < 0,919 (0,710-1,190)
Adipositas 111 ¢ 0,909 (0,637-1,298)

0,1 1 10

a: Nicht adjustierte OR und 95 % KI fiir 30-Tage-Krankenhausmortalitdt nach BMI-Gruppen
mit der Referenzkategorie Normalgewicht. Die OR fiir 30-Tage-Krankenhaussterblichkeit
waren signifikant hoher fiir untergewichtige und signifikant niedriger fiir iibergewichtige und

adipdse Grad 1 und 2 Patienten.

b: Adjustierte Odds-Ratios und 95 % Konfidenzintervall fiir Krankenhausmortalitdt nach
BMI-Gruppe mit der Referenzkategorie Normalgewicht. Keine der BMI-Gruppen fiir
Untergewicht, Ubergewicht und Adipositas unterschied sich signifikant in den Odds-Ratios
fiir Krankenhaussterblichkeit von der Referenzeruppe Normalgewicht.

Abbildung 10: Forestblot der Odds-Ratios und 95 %  KI fir
Krankenhausmortalitdt nach BMI Kategorien
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Tabelle 15 zeigt die Ergebnisse der multivariaten Analyse nach dem Generalisierten
Linearen Gemischten Modell. Bei allen kategorialen Variablen wurde die Kategorie mit
dem erwarteten niedrigsten Risiko als Referenzkategorie (=1) festgelegt. Die Variable
,unit“, welche die Stationszugehorigkeit beschrieb, floss als zufillige Effektvariable in
das Modell ein. Das Modell wurde mithilfe der ROC validiert. Die Flache unter der
Kurve ergab den Wert 0,819 und wurde somit als valide eingestuft (Abb.11).

ROC-Kurve
1.0
0,5
& 067
=
=
=
uwm
=
1]
m D|4-
0,24
0,0 T T T T
0,0 02 04 0,6 0,8 1,0
1 - Spezifitit

Diagonalsegmente werden nach Bindungen erzeugt.

Abbildung 11: Darstellung der ROC-Kurve zur Validierung des multivariaten
Modells

Das Risiko zu sterben war fiir Manner hoher als flir Frauen (OR 1,118; 95 % KI 1,014 -
1,233). Krankheitsbezogene Merkmale mit statistisch signifikantem Einfluss auf die
Mortalitit im Krankenhaus waren Erkrankungen der Lunge (OR 1,336; 95 % KI 1,164 -
1,537), der Leber (OR 1,326; 95 % KI 1,133 - 1,552), von Blut/Knochenmark
(OR 1,273; 95 % KI 1,041 - 1,555) und Krebs (OR 1,592; 95 % KI 1,426 - 1,778). Eine
Erkrankung an Skelett/Knochen/Muskeln stand in negativ  signifikantem
Zusammenhang mit Mortalitdt (OR 0,846; 95 % KI 0,728 - 0,982). Personen, die nicht

in der Lage waren alleine zu gehen und Hilfe beim Ausfiillen der Fragebdgen
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bendtigten, hatten ein  signifikant hoheres  Mortalitdtsrisiko.  Unter den
erndhrungsspezifischen Merkmalen war eine verringerte Nahrungsaufnahme in der
letzten Woche und am Tag des nDay mit erh6htem Mortalitétsrisiko assoziiert. Wenn in
der vorangegangenen Woche weniger als die Hélfte gegessen wurde, betrug das Odds-
Ratio fiir 30-Tage-Mortaliét 1,285 (95 % KI 1,110-1,486), wenn weniger als ein Viertel
bis gar nichts gegessen wurde, betrug das Odds-Ratio 1,413 (95 % KI 1,217-1,640).
Auch die Nahrungsaufnahme am nDay war signifikant mit dem Mortalitétsrisiko im
Krankenhaus assoziiert. Wenn ein Viertel der Mahlzeit aufgenommen wurde, betrug die
Odds-Ratio 1,270 (95 % KI 1,093-1,474). Wenn nichts von der Mabhlzeit gegessen
wurde, betrug die Odds-Ratio 1,295 (95 % KI 1,120-1,497). Die Variablen Alter (in
Kategorien), Komorbiditdten, Gewichtsverlust und BMI (in Kategorien) waren im

multivariaten Modell nicht mehr signifikant (Tab. 15).

Tabelle 15: Multivariate Analyse des Zusammenhangs von 30-Tage-Mortalitat im
Krankenhaus und Risikofaktoren

Multivariate Analyse des Zusammenhangs von 30-Tage-Mortalitit im Krankenhaus
und Risikofaktoren.
n=36637 (63,4%)

Variable Odds Ratio (95% KIl) p-Wert

Demographische Merkmale

Alter in Kategorien n.s.

Geschlecht (ménnlich) 1,114 (1,010-1,229) 0,031

Krankheitsbezogene Merkmale

Betroffene Organsysteme
Lunge 1,342 (1,174-1,533) <0,001
Leber 1,332 (1,138-1,559) <0,001
Skelett/Knochen/Muskel 0,835 (0,719-0,970) 0,018
Blut/ Knochenmark 1,275 (1,043-1,558) 0,018
Krebs 1,588 (1,423-1,772) <0,001

Komorbiditaten
keine Komorbiditét 1 -
Diabetes I/I1 0,983 (0,809-1,194) 0,861
CVA 0,757 (0,506-1,133) 0,177
COPD 0,960 (0,709-1,301) 0,794
Myocardinfarkt 1,144 (0,789-1,657) 0,478
Herzinsuffizienz 1,136 (0,924-1,396) 0,227
Anderes 1,026 (0,913-1,154) 0,664
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Multivariate Analyse des Zusammenhangs von 30-Tage-Mortalitdit im Krankenhaus

und Risikofaktoren.
n=36637 (63,4%)

Variable Odds Ratio (95% Kil) p-Wert
Autonomie
Kdnnen Sie alleine gehen?
Ja 1 -
Nein, nur mit Hilfe 1,358 (1,201-1,534) <0,001
Nein, ich liege nur im Bett 2,085 (1,816-2,395) <0,001
Hat lhnen jemand beim Ausfillen des Fragebogens geholfen?
Ja 1,182 (1,052-1,328) 0,005
Nein 1 -
keine Angabe 1,163 (0,658-2,056) 0,602
Erndhrungsspezifische Merkmale
Haben Sie in den letzten drei Monaten ungewollt Gewicht verloren?
Nein 1 -
Ja 1,074 (0,958-1,205) 0,221
Nein, ich habe zugenommen 1,127 (0,929-1,366) 0,225
Ich weiB3 es nicht 1,111 (0,899-1,373) 0,328
Wie haben Sie in der letzten Woche gegessen?
normal 1 -
etwas weniger als normal 1,046 (0,914-1,197) 0,516
weniger als die Hélfte 1,291 (1,116-1,494) 0,001
weniger als ein Viertel bis fast nichts 1,428 (1,231-1,656) <0,001
Wieviel der Mahlzeit haben Sie zu Mittag gegessen?
Alles 1 -
die Halfte 1,020 (0,896-1,162) 0,765
ein Viertel 1,273 (1,096-1,478) 0,002
nichts 1,295 (1,121-1,497) <0,001
BMI Kategorie
Untergewicht (<18,5 kg/m?) 1,123 (0,938-1,344) 0,206
Normalgewicht (18,5 - 25 kg/m?) 1 -
Ubergewicht (25 - 30 kg/m?) 0,917 (0,816-1,030) 0,143
Adipositas 1 (30 - 35 kg/m?) 0,866 (0,736-1,019) 0,083
Adipositas 2 (35 - 40 kg/m?) 0,919 (0,710-1,190) 0,522
Adipositas 3 (>40 kg/m?) 0,909 (0,637-1,298) 0,600
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5.7 BMI und Mortalitat bei Patienten ohne Gewichtsverlust
Im nidchsten Schritt wurden nur Patienten ohne Gewichtsverlust eingeschlossen.
Patienten, die Gewicht verloren hatten, die es nicht wussten oder an Gewicht

zugenommen hatten, wurden ausgeschlossen.

In dieser Subpopulation waren 228 (1,2 %) von 18 872 Patienten verstorben. Die
Analyse der BMI Kategorien zeigte, dass der Anteil an Untergewichtigen wesentlich

geringer war als in der Gesamtpopulation (3,5 % im Vergleich zu 6,8 %) (Tab. 16).

Tabelle 16: Absolute Haufigkeiten der BMI Kategorien bei Patienten ohne
Gewichtsverlust

BMI Kategorien N (%)
Untergewicht 659 (3,5)
Normalgewicht 7361 (39,0)
Ubergewicht 6435 (34,1)
Adipositas | 2963 (15,7)
Adipositas 11 998 (5,3)
Adipositas I1I 456 (2,4)

Die multivariate Analyse von BMI Gruppen zu Mortalitit ohne Adjustierung gegen
weitere Risikofaktoren zeigte keinen signifikanten Zusammenhang. Die Werte ndherten
sich dem Referenzwert Normalgewicht. Fiir Untergewicht ist eine Tendenz zu erhéhtem
Risiko zu erkennen. Nach der Adjustierung gegen Risikofaktoren blieb der
Zusammenhang unverdndert. Einen signifikanten Zusammenhang mit erhéhtem
Mortalitétsrisiko hatten Krebserkrankungen (OR 1,402; 95 % KI 1,065 — 1,887),
Lungenerkrankungen (OR 1,312; 95 % KI 1,016 — 1,694) und Bettligerigkeit
(OR 1,418; 95 % KI 1,065 — 1,887).

Abbildung 12 zeigt die Darstellung der Odds-Ratios und 95 % Konfidenzintervalle fiir
30-Tage-Krankenhausmortalitit nach BMI Kategorien in Form eines Forestblots. Wie
in Abbildung 12 ersichtlich, gibt es keinen Zusammenhang von BMI Kategorie und 30-

Tage-Krankenhausmortalitét bei Personen ohne Gewichtsverlust.

50



OR (95 % K1)
Untergewicht 1T 1,146 (0,764-1,721)
Normalgewicht ) ¢ 1
Ubergewicht - 0,994 (0,830-1,192)
Adipositas 1 — 0,941 (0,744-1,190)
Adipositas II —— 0,939 (0,651-1,355)
Adipositas 11T ° 0,935 (0,553-1,582)
0:1 1 10
' OR (95 % KI)
Untergewicht —le 1,097 (0,695-1,731
Normalgewicht 7 1
Ubergewicht —— 0,998 (0,817-1,218)
Adipositas | —— 0,939 (0,723-1,218)
Adipositas 1T —_— 0,987 (0,663-1,270)
Adipositas I1I ¢ 0,928 (0,512-1,680)
0:1 1 10

a: Nicht adjustierte Odds-Ratios und 95 % Konfidenzintervall fiir Krankenhausmortalitét
nach BMI-Gruppe mit der Referenzkategorie Normalgewicht.

b: Adjustierte Odds-Ratios und 95 % Konfidenzintervall fiir Krankenhausmortalitit nach
BMI-Gruppe mit der Referenzkategorie Normalgewicht.

Keine der BMI-Gruppen fiir Untergewicht, Ubergewicht und Adipositas unterschied sich
signifikant in den Odds-Ratios fiir Krankenhaussterblichkeit von der Referenzgruppe
Normalgewicht.

Abbildung 12: Forest Blot der Odds-Ratios und 95 % KI fir
Krankenhausmortalitat bei Patienten ohne Gewichtsverlust nach BMI
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5.8 Analyse der CUN-BAE Formel
Eine genauere mathematische Analyse der Formel, zeigt dass sich die Variable Alter
und BMI positiv auf die Endvariable Korperfett auswirken. Fiir die Variable Geschlecht

gilt, dass sich fiir Frauen ein hoherer Korperfettanteil errechnet.

Das Alter hat in der Gleichung einen positiven Einfluss auf das Korperfett, das heil3t je
hoher das Alter desto hoher der Anteil an Korperfett. Bei konstantem BMI wiirde sich

folgendes Verhéltnis von Alter zu Korperfett ergeben:

10 0 10 20 30 40 50 60 70 B0 90 100

BMI [kg/m?]

Altersbedinater Anstiea des Korperfetts in %

Abbildung 13: Ableitung der CUN-BAE Formel nach dem Alter.

- Die Ableitung der Formel nach dem Alter zeigt, dass der Wert des Korperfetts mit
zunehmendem Alter stets zunimmt; die Zunahme ist grofer, je weiter der BMI von

47,6 kg/m? entfernt ist.

Um den Einfluss der Parameter Alter und BMI auf das Korperfett und die
unterschiedliche Berechnung fiir Frauen und Ménner zu erkennen, wurden die Formeln

grafisch dargestellt (Abb. 14 und 15).
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BMI [kg/m?]

Abbildung 14: Grafische Darstellung der CUN-BAE Formel fir Manner. Abszisse:
Alter in Jahren von 18 bis 80. Ordinate: BMI in kg/m?von 12 bis 72. Farbliche
Schattierung entspricht Korperfett in % von 0 bis 60 %.

—> An der Abszisse sind die Werte fiir Alter abzulesen, an der Ordinate fiir BMI. Die
Werte fiir Korperfett in % sind im farblich schattierten Balken darunter abgebildet und
in Gruppen zu je 5 % unterteilt. Anhand der farblichen Schattierung kann man den
vorhergesagten Korperfettbereich bei einem gegebenen Alter und BMI ermitteln. Zum
Beispiel wiirde fiir einen 54-jihrigen Mann mit einem BMI von 30 kg/m? ein
Korperfettanteil zwischen 25 und 30 % geschitzt werden. Fiir einen 78-jdhrigen Mann

mit gleichem BMI wiirde ein Kdrperfettanteil zwischen 30 und 35 % geschétzt werden.
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BMI [kg/m?]

Abbildung 15: Grafische Darstellung der CUN-BAE Formel fur Frauen. Abszisse:
Alter in Jahren von 18 bis 80. Ordinate: BMI in kg/m?von 12 bis 72. Farbliche
Schattierung entspricht Korperfett in % von 0 bis 60 %.

> Fiir eine 54-jihrige Frau mit einem BMI von 30 kg/m*> wiirde sich ein

Korperfettanteil von zwischen 40 und 45% errechnen.

Die Grafiken verdeutlichen, dass sich fiir eine Frau mit gleichem Alter und gleichem

BMI ein hoherer Korperfettgehalt errechnet als fiir Méanner.
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5.9 Korperfettanteil nach CUN-BAE
Wie in Tabelle 17 ersichtlich, stieg das mittlere Alter bis zur 5. Korperfettkategorie, das

niedrigste Alter hatten Probanden in der ersten Korperfettgruppe. Mittlerer BMI und

Korperfett standen in positivem Zusammenhang. Der berechnete Korperfettanteil stieg

mit dem BMI.

Tabelle 17: Mittelwert und Standardabweichung fiur Alter und BMI unterteilt
nach Korperfett Kategorien

Korperfett Kategorien
Manner % % % % % %
Alter in | MW=SD | 46+17 57+15 61+14 64+13 65+12 63+12
Jahren
Range 18-80 18-80 18-80 18-80 18-80 18-80
BMI MW=SD | 19,3+2,1 | 21,8+1,8 | 23,7+1,5 | 25,6+1,4 | 28,0£1,3 | 33,7+3,9
Range 15,0- 17,3- 20,3- 22,8- 25,1- 28,4-
24.4 26,6 28,4 30,0 32,7 50,0
Frauen
Alter in | MW=SD | 44+16 58+15 62+13 64+13 65+13 64+13
Jahren
Range 18-80 18-80 18-80 18-80 19-80 18-80
BMI MW=SD | 19,1+2,0 | 21,61,9 | 23,9+1,6 | 26,3+1,5 | 29,5+1,6 | 36,3+4,1
Range 15,0- 16,8- 20,3- 23,1- 26,1- 30,4-
24,1 26,8 28,7 31,2 34,6 50,0
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Die Abbildungen 16 und 17 zeigen die Verteilung des Alters und des BMI nach den
CUN-BAE Kategorien bei Mannern. Der mittlere BMI steigt konstant, das Alter steigt

bis zur 5. CUN-BAE Kategorie und fillt dann wieder ab.

Manner

&0

60

Alter

404

I ; 4,'00 s,luu 6,00
CUN-BAE Kategorien
Abbildung 16: Boxplot des Alters nach Kategorien Korperfett fir Manner

Manner
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CUN-BAE Kategorien

Abbildung 17: Boxplots des BMI nach Kategorien Korperfett flir Manner.
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Die Abbildung 18 und 19 zeigen die Verteilung von BMI und Alter nach den CUN-
BAE Kategorien bei Frauen. Auch hier steigt der BMI konstant an, das Alter steigt bis

zur 5. CUN-BAE Gruppe und fillt dann wieder ab.

Frauen
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Abbildung 18: Boxplot des Alters nach Kategorien Korperfett fur Frauen
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Abbildung 19: Boxplots des BMI nach Kategorien Korperfett fur Frauen
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5.10 Outcome und Korperfettanteil

Bei Maiannern war der Anteil an Verstorbenen am hochsten bei berechneten

Korperfettwerten unter 23 % (Tab. 18). Bei Frauen war die Pravalenz am hochsten bei

berechneten Korperfettwerten zwischen 31 und 38 % (Tab. 19). Der Chi-Quadrat Test

zeigte einen signifikanten Zusammenhang von CUN-BAE Kategorien und Outcome bei

Minnern und Frauen (p<0,001).

Tabelle 18: Absolute
Kaorperfett fur Manner

Haufigkeiten des Outcome unterteilt nach Kategorien

Outcome % Korperfett Kategorien
1 2 3 4 5 6

Manner <20% | 20-23 % | 23-26 % | 26-28 % |28-32% | >32 %
noch im N (%) 622 538 494 433 363 341
Krankenhaus 117,6)  |(14,5) (13,2) (11,5) 9,9 1(9,6)
Transfer in 133 110
anderes N | 3% 114 (3,1) [107(2,9) 102 (2,7) |98 (2,7) 3.0)
Krankenhaus ’ ’
in Langzeit- o
betreuung N (%) |67(1,9) [92(2,5) |88(2,4) [63(1,7) [82(2,2) |74 (2,1)
Rehabilitation |N (%) (131 g) 111(3,0) |105(2.8) |114(3,0) (1322) (131 i)
nach Hause N (%) 2372 2589 2723 2861 2834 2767
entlassen 7 167,1)  |(69,8) (72,7) (76,3) (77.4)  |(78,1)
T o\ | 168 112

od N | 48 193(52) [149(40) |127G4) |37,  [8929)
anderes N (%) |58 (1,6) |71(1,9) |77(2,1) [49(1,3) |46(1,3) |51 (1.,4)
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Tabelle 19: Absolute
Korperfett fur Frauen

Haufigkeiten des Outcome unterteilt nach Kategorien

Outcome % Korperfett Kategorien

1 2 3 4 5 6
Frauen <31 % 31-35% | 35-38% |38-42 % | 42-46 % | >46 %
noch im N (%) 465 417 369 323 302 282
Krankenhaus 7 1(15,6) (12,9) (11,5) (10,2) 9,7) (9,2)
Transfer in
anderes N (%) |64(2,1) |91(2,8) [84(2,6) [77(2,4) |84(2,7) [59(1,9)
Krankenhaus
in Langzeit- |\ o0 140(13) |78 24) 103 (32) |90 2.8) |72 2.3) |1%0
betreuung ’ ’ ’ ’ ’ (3,3)

e 107 103
Rehabilitation [N (%) |75 (2,5) |88(2,7) |124(3.9) Gy |7 3,1) (3.4
nach Hause N (%) 2185 2367 2373 2410 2443 2408
entlassen (73,4 (73,4) (73,9) (76) (78,5) |(78,5)
Tod N (%) [95(3,2) |129(4,0) |96 (3,9) (1:?‘;) 74 (2,4) |65 (2,1)
anderes N (%) [53(1,8) [53(1,6) |61(1,9) [61(1,9) |40(1,3) |49 (1,6)

5.11 Koperfettanteil und 30-Tage Mortalitat

Bei der logistischen Regressionsanalyse der Korperfettanteile zu 30-Tage-Mortalitit

wurde jeweils die letzte Korperfettgruppe als Referenzkategorie herangezogen. Das war

der Bereich tiber 32 % bei Ménnern und iiber 46 % bei Frauen.

Die nicht-adjustierte Analyse des Korperfettanteils in Prozent berechnet nach CUN-

BAE ergab ein signifikant erhohtes Risiko bei einem Korperfettanteil von unter 23 %

fiir Ménner und von 31 bis 35 % fiir Frauen (Tab. 20).
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Tabelle 20: Multivariate Analyse zum Zusammenhang von 30-Tage-Mortalitat im
Krankenhaus und Korperfettanteil

Multivariate Analyse des Zusammenhangs von 30-Tage-Mortalitit im
Krankenhaus und % Korperfett bei Mannern.
n=26962 (100 %) Nicht adjustiert.

Variable Odds-Ratio (95 % KI) p-Wert
1 (<20 %) 1,331 (1,088-1,628) 0,005

2 (20-23 %) 1,395 (1,145-1,699) 0,001

3 (23-26 %) 1,215 (0,992-1,488) 0,059

4 (26-28 %) 1,131 (0,921-1,390) 0,240
5(28-32 %) 1,075 (0,874-1,324) 0,493

6 (>32 %) 1

Multivariate Analyse des Zusammenhangs von 30-Tage-Mortalitit im
Krankenhaus und % Korperfett bei Frauen.
n=23841 (100 %) Nicht adjustiert.

Variable Odds-Ratio (95 % KIl) p-Wert
1 (<31 %) 1,146 (0,911-1,440) 0,244

2 (31-35 %) 1,272 (1,020-1,585) 0,033

3 (35-38 %) 1,120 (0,893-1,404) 0,328

4 (38-42 %) 1,153 (0,921-1,443) 0,215

5 (42-46 %) 1,026 (0,815-1,292) 0,825

6 (>46 %) 1

Nach der Adjustierung fiir weitere Risikofaktoren war kein signifikanter
Zusammenhang von Korperfett und 30-Tage-Mortalitidt vorhanden, weder fiir Ménner
noch fiir Frauen. Es war auch keine steigende oder sinkende Tendenz eines
Zusammenhangs ersichtlich. Die statistisch nicht signifikanten Odds-Ratios waren

jeweils in der Gruppe 2 am hochsten (Tab. 21).
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Tabelle 21: Multivariate Analyse zum Zusammenhang von Kdorperfettanteil und
30-Tage-Mortalitat im Krankenhaus adjustiert nach Risikofaktoren.

Multivariate Analyse des Zusammenhangs von 30-Tage-Mortalitit im
Krankenhaus und % Korperfett bei Mannern. N = 207323 (76,9 %)
Adjustiert fiir Erkrankungen der Lunge, Leber, Skelett/Knochen/Muskel,
Blut/Knochenmark, Krebserkrankung, Nahrungsaufnahme in der letzten
Woche, Verzehr des Mittagessens, Féhigkeit alleine zu gehen, benétigte
Hilfe beim Ausfiillen der Fragebogen und Gewichtsverlust bei
eingeschrinkter Mobilitét.

Variable Odds-Ratio (95 % KIl) p-Wert
1 (<20 %) 1,072 (0,847-1,357) 0,562

2 (20-23 %) 1,213 (0,967-1,523) 0,096

3 (23-26 %) 1,059 (0,839-1,335) 0,631

4 (26-28 %) 1,016 (0,805-1,284) 0,891

5 (28-32 %) 1,026 (0,811-1,299) 0,829

6 (>32 %) 1

Multivariate Analyse des Zusammenhangs von 30-Tage-Mortalitit im
Krankenhaus und % Korperfett bei Frauen.
N=18673 (78,3 %) Adjustiert fiir Erkrankungen der Lunge, Leber, Skelett/

Knochen/ Muskel, Blut/Knochenmark, Krebserkrankung,
Nahrungsaufnahme in der letzten Woche, Verzehr des Mittagessens,
Fahigkeit alleine zu gehen, benétigte Hilfe beim Ausfiillen der Fragebogen
und Gewichtsverlust bei eingeschrinkter Mobilitét.

Variable Odds-Ratio (95 % KIl) p-Wert
1 (<31 %) 1,077 (0,824-1,407) 0,588

2 (31-35 %) 1,170 (0,906-1,511) 0,229

3 (35-38 %) 1,066 (0,824-1,379) 0,626

4 (38-42 %) 1,133 (0,878-1,462) 0,337

5 (42-46 %) 1,000 (0,770-1,299) 0,998

6 (>46 %) 1
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6 Diskussion

6.1 Studienpopulation und Erndhrungsstatus

Die Préivalenz der Indikatoren fiir ein Mangelerndhrungsrisiko war sehr hoch in der
Studienpopulation. 6,8 % der Patienten hatten einen BMI unter 18,5 kg/m?. Ahnliche
Ergebnisse zeigte eine Erhebung in britischen Krankenhdusern, wo 7 % der Patienten
einen BMI unter 18,5 kg/m? aufwiesen [Russell and Elia, 2011]. In der 8sterreichischen
Gesamtbevolkerung haben verglichen weniger (2,6 %) BMI-Werte unter 18,5 kg/m?
[Statistik Austria, 2010]. Fachgesellschaften stufen bereits BMI-Werte unter 20 bzw.
20,5 kg/m? als kritisch ein [Scott, 2008, Kondrup et al., 2003]. Bei 16,1 % der Patienten
lag der BMI unter 20,5 kg/m?>.

43,5 % gaben an, an Gewicht verloren zu haben. Mehr als die Hilfte der Patienten hatte
wihrend der vergangenen Woche weniger gegessen. Nur 36 % hatten am Tag des nDay
ihr gesamtes Mittagessen aufgegessen. 29 % waren nicht in der Lage alleine zu gehen,
10 % konnten ihr Bett nicht mehr verlassen. Die Priavalenz dieser Risikofaktoren fiir
Mangelerndhrung war bei Untergewichtigen am hochsten. Schindler et al. zeigten
anhand der Daten der nDay Erhebungen aus den Jahren 2007 und 2008, dass Patienten,
die vom Pflegepersonal als Risikopatienten fiir Mangelerndhrung eingestuft wurden,
dlter waren, einen niedrigeren BMI hatten, in den letzten drei Monaten Gewicht
verloren hatten und in der letzten Woche sowie am nDay weniger gegessen hatten

[Schindler et al., 2010].

Die Altersverteilung nahm nach oben zu, die Hélfte der Patienten war iiber 63 Jahre alt.
Personen, die dlter als 65 Jahre sind, vor allem wenn sie stationdr im Krankenhaus
aufgenommen sind, zéhlen laut BAPEN zu den Risikopatienten fiir Mangelerndhrung
(gemessen nach den MUST Kiriterien: BMI < 20 kg/m?, > 5 % Gewichtsverlust in den
letzten 3 — 6 Monaten, akute Erkrankung) [BAPEN, 2012]. In anderen Erhebungen war
die Privalenz an tiber 65-jdhrigen hoher (56 % - 59 %) [Agarwal et al., 2013, Russell
and Elia, 2011], die niedrigeren Zahlen in dieser Studie sind moglicherweise auf den

Ausschluss der iiber 80-jdhrigen zuriickzufiihren.

Jeder Fiinfte war an Krebs erkrankt. Patienten mit Krebserkrankung haben ein

signifikant hoheres Risiko eine Mangelerndhrung zu entwickeln. Bei 44 % der stationir
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aufgenommenen Krebserkrankten in GrofBbritannien wurde eine Mangelerndhrung
(gemessen nach den MUST Kriterien) diagnostiziert [Russell and Elia, 2011].
Waitzberg et al. zeigten in ihrer Studie zu Mangelerndhrung (beurteilt nach dem
Subjective Global Assessment!) bei hospitalisierten Patienten, dass die Privalenz bei
tiber 60-Jdhrigen und bei Krebskranken signifikant erhoht ist [Waitzberg et al., 2001].
Auch die Studie von Schindler et al. ergab, dass Patienten mit Mangelerndhrungsrisiko

hiufiger an Krebs erkrankt waren[Schindler et al., 2010].

Die am hidufigsten betroffenen Organsysteme waren das Gastrointestinum (23,6 %) und
Herz/Kreislauf (17,5 %). In GroB3britannien waren 48 % der Patienten mit
gastrointestinalen Erkrankungen von Mangelerndhrung (gemessen nach den MUST
Kriterien) betroffen und 23 % der Patienten mit kardiovaskuldren Erkrankungen. Die

Privalenz dieser Erkrankungen lag bei 15 % und 11 % [Russell and Elia, 2011].

6.2 Outcome

Das Outcome wurde 30 Tage nach dem nDay erhoben. In der Gesamtstudienpopulation
waren 3,6 % der Patienten wiahrend dieser Zeit verstorben. Nachdem Patienten unter 18
bzw. tiber 80 Jahren ausgeschlossen wurden sowie Patienten mit ungiiltigen BMI-
Werten und BMI-Werten unter 15 bzw. iiber 50 kg/m? reduzierte sich der Anteil an
Verstorbenen auf 2,8 %. Im Jahr 2006 waren 3,9 % der nDay Teilnehmer verstorben

[Hiesmayr et al., 2009].

Der Anteil an Verstorbenen war am hdchsten bei untergewichtigen (6,6 %) und
normalgewichtigen Patienten (4,0 %), diese wiesen auch die hochste Privalenz an
Risikofaktoren fiir Mangelernihrung auf. Von Patienten mit BMI-Werten iiber 25 kg/m?
waren 2 % verstorben. Eine Studie aus der Schweiz an kardiologischen Patienten ergab
eine Krankenhaussterblichkeit von 9 % bei Untergewichtigen, 3,5 % bei
Normalgewichtigen und die niedrigste Prévalenz bei Adipositas Grad 1 Patienten

(2,0 %) [Witassek et al., 2014].

! Das Subjective Global Assessment ist ein anamnestisches Instrument zur Erhebung des aktuellen
Erndhrungsstatus und der vorangegangenen Entwicklung. Detsky, A. S., McLaughlin, J. P. Baker, N.
Johnston, S. Whittaker, R. A. Mendelson and K. N. Jeejeebhoy (1987). "What is subjective global
assessment of nutritional status?" Journal of Parenteral and Enteral Nutrition 11(1): 8-13.
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Correia et al. zeigten, dass mangelerndhrte Patienten ein um 2,6-fach hdoheres
Mortalitétsrisiko haben als Patienten, die nicht mangelernidhrt sind [Correia and
Waitzberg, 2003]. Hiesmayr et al. fanden einen Anstieg der Mortalitdt von 1 % bei
Personen, die am nDay alles gegessen hatten, auf 9 % bei Personen, die nichts gegessen
hatten [Hiesmayr et al., 2009]. Agarwal et al. berichteten einen fast doppelt so hohen
Anstieg der Odds fiir 90-Tage-Krankenhausmortalitdt bei mangelernidhrten Patienten

[Agarwal et al., 2013].

9,8 % der Studienpopulation waren 30 Tage nach dem nDay noch im Krankenhaus, bei
Untergewichtigen waren es 20 %, bei Normalgewichtigen 13,6 %. Wie in anderen
Studien gezeigt wurde, ist Mangelerndhrung ein unabhéngiger Risikofaktor fiir lingeren
Krankenhausaufenthalt [Correia and Waitzberg, 2003, Agarwal et al., 2013] und erhoht
das Risiko fiir Komplikationen wihrend des Krankenhausaufenthalts um das 1,6-fache

bzw. 2,5-fache bei schwerer Mangelerndhrung [Correia and Waitzberg, 2003].

6.3 Das Adipositas-Paradoxon und Confounding
Die vorliegende Studie konnte zeigen, dass ein scheinbares Adipositas-Paradoxon bei
hospitalisierten Patienten zumindest zu einem Teil durch Confounding erklarbar ist. Die
deskriptive Analyse ergab eine U-formige Verteilung der Krankenhausmortalitét {iber
die BMI-Gruppen mit der geringsten Mortalitit bei Adipositas Grad 1 Patienten (2 %).
1,4 -
1,2
1
0,8 -
0,6 -
0,4 -
0,2 -

Abbildung 20: Relativer Anteil in % der Verstorbenen in den einzelnen BMI-
Kategorien. Die Balken entsprechen dem Prozentanteil der Verstorbenen
innerhalb der BMI-Kategorie.
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In der nicht-adjustierten logistischen Regressionsanalyse hatten Adipositas Grad 1
Patienten das geringste Mortalititsrisiko. Auch bei iibergewichtigen und Adipositas
Grad 2 Patienten war die Wahrscheinlichkeit im Krankenhaus zu sterben signifikant
geringer als bei normalgewichtigen. Lediglich untergewichtige Patienten wiesen ein
hoheres Mortalititsrisiko auf. Das Risiko flir Untergewichtige war um 33 % hoher als

fiir Normalgewichtige. Adipdse wiesen ein um 23 % niedrigeres Risiko auf.

Wurde das Modell nach den Indikatoren fiir Mangelerndhrung und Erkrankung
adjustiert, so war kein signifikanter Zusammenhang der einzelnen BMI-Gruppen zu
Mortalitidt vorhanden. Die Unterschiede zwischen den BMI-Gruppen schwichten ab.
Selbst wenn ein U-féormiger Zusammenhang bestehen blieb und Adipositas Grad 1
Patienten die besten Uberlebenschancen im nicht-adjustierten Modell zeigten, so bleibt
es unklar, inwieweit der BMI direkt zu diesem protektiven Effekt beigetragen hat. Es
konnte gezeigt werden, dass zumindest ein Teil des Adipositas-Paradoxons durch

andere Einflussvariablen erklart werden konnte (siche Abb. 10).

Den stirksten Zusammenhang mit erhdhter Mortalitit zeigten Erkrankungen der Lunge,
der Leber und Krebserkrankungen sowie eine um mehr als die Hilfte verminderte
Nahrungsaufnahme und Bettligerigkeit (siche Tabelle 14). Der Zusammenhang von
verminderter Nahrungsaufnahme und hoherer Krankenhaussterblichkeit wurde auch in
anderen Studien bestitigt. Bei Agarwal et al. war das Risiko fiir 30-Tage-
Krankenhausmortalitdit um mehr als das 2,5-fache erhoht, wenn weniger als 25 % der
Mahlzeit gegessen wurde [Agarwal et al., 2013], bei Hiesmayr verdoppelte sich das
Risiko [Hiesmayr et al., 2009]. Die Prédvalenz dieser Risikofaktoren war bei
Untergewichtigen am hochsten, zwei Drittel hatten am Tag der Erhebung weniger als
die Halfte gegessen, davon hatten 18 % nur ein Viertel der Mahlzeit gegessen und
21,3 % gaben an, gar nichts gegessen zu haben. 14,8 % der Untergewichtigen konnten
ihr Bett nicht mehr verlassen. Hiesmayr et al. fanden einen iiber 3-fachen Anstieg des
Mortalitdtsrisikos bei Bettligerigkeit. Die hohe Prévalenz an Risikofaktoren bei
Untergewichtigen und auch Normalgewichtigen konnte zu verfalschten, d.h. besseren

Prognosen fiir Ubergewichtige und Adipdse gefiihrt haben.
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70 % der Untergewichtigen und 53 % der Normalgewichtigen hatten an Gewicht
verloren. Gewichtsverlust ist ein Indikator fiir Mangelerndhrung [Kondrup et al., 2003]
und ein unabhidngiger Priddiktor fiir erhohte Mortalitit bei verschiedenen
Personengruppen, z.B. bei édlteren Menschen [Newman et al., 2001], bei Personen mit
chronischer Herzinsuffizienz [Anker et al., 2003] und Krebserkrankungen [Huhmann
and Cunningham, 2005]. Krankheitsbedingter Gewichtsverlust erfiillt die Kriterien
eines Confounders, da er die Exposition, das Gewicht, beeinflusst und sich auf das
Outcome, die Mortalitdt, auswirkt. SchlieBt man Daten von Personen ein, die einen
krankheitsbedingten Gewichtsverlust erfahren haben, so konnte es zu einer
Abschwichung des beobachteten Zusammenhangs von Ubergewicht oder Adipositas
und Mortalitdt fithren, aufgrund der erhohten Mortalitét bei niedrigeren BMI-Werten
[Stevens et al., 2001].

6.3.1 Subgruppenanalyse

Um diese potenzielle Quelle des Confoundings zu beriicksichtigen, wurde eine
Subgruppenanalyse an Patienten, die angaben, kein Gewicht verloren zu haben,
durchgefiihrt. Wie zu erwarten, waren in dieser Subgruppe weniger Probanden
untergewichtig oder normalgewichtig. Die logistische Regressionsanalyse ergab keinen
signifikanten Zusammenhang von BMI und Krankenhaussterblichkeit. Ein Trend fiir
erhohtes Risiko bei Untergewichtigen und keinem erhdhten Risiko ab BMI-Werten {iber
25kg/m*> blieb bestehen. Signifikante Pridiktoren fiir ~Mortalitit waren
Lungenerkrankungen, Krebs und Bettlagerigkeit.

Viele Studien bestétigen ein erhdhtes Mortalitétsrisiko bei BMI-Werten im Bereich des
Untergewichts und unterem Bereich des Normalgewichts auch nachdem Confounder
beriicksichtigt wurden. Die Prospective Studies Collaboration untersuchte die
Assoziation von BMI und Mortalitidt anhand von Daten aus 57 prospektiven Studien, die
insgesamt 900 000 Personen einschlossen. Sie kamen zu dem Ergebnis, dass sowohl
niedrige als auch hohe BMI-Werte das Mortalitétsrisiko erhdhten. Das geringste Risiko
wurde bei Werten zwischen 22,5 und 25 kg/m? gefunden, fiir beide Geschlechter und in
allen Altersgruppen. Unter dem optimalen Bereich von 22,5 bis 25 kg/m? fand man
einen inversen Zusammenhang zu Mortalitét, vor allem aufgrund von respiratorischen

Erkrankungen und Krebserkrankungen [Prospective Studies Collaboration, 2009]. Die
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Ergebnisse der vorliegenden Studie deuten auf dhnliche Zusammenhéinge hin, Lungen-
und Krebserkrankungen erhdhten das Mortalititsrisiko am stdrksten und hatten die
hochste Pridvalenz bei normal und untergewichtigen. In der Studie der Prospective
Studies Collaboration blieb das erhéhte Mortalitdtsrisiko bei BMI-Werten im unteren
Normalbereich auch nach Ausschluss von Rauchern und den ersten 5 Jahren des

Follow-Up bestehen [Prospective Studies Collaboration, 2009].

Adams et al. untersuchten den Zusammenhang von Ubergewicht, Adipositas und
Mortalitit an Personen zwischen 50 und 71 Jahren aus der National Institutes of Health-
AARP Kohorte. Die Analyse der Rohdaten zeigte, dass das Risiko sowohl bei der
niedrigsten als auch hochsten BMI-Kategorie am hochsten war, ein BMI zwischen 23,5
und 24,9 kg/m? wurde als Referenzkategorie herangezogen. Nach Einschrinkung der
Analyse auf gesunde Personen, die nie geraucht hatten, Zensur der ersten fiinf Jahre des
Follow-up und Analyse des BMI im Alter von 50 Jahren, blieb das erhohte Risiko bei
niedrigen BMI-Werten bestehen, wenn auch abgeschwicht. Das Risiko fiir

iibergewichtige Personen stieg an [Adams et al., 2006].

Eine Untersuchung, die Daten aus 19 prospektiven Studien und insgesamt 1,46
Millionen Menschen einschloss, zeigte, dass Untergewicht und niedriges
Normalgewicht mit erhdhter Gesamtmortalitit korrelierten. Das niedrigste Risiko hatten
Probanden mit BMI Werten von 22,5 bis 24,9 kg/m?. Wenn die Analyse auf gesunde
Personen, die nie geraucht hatten eingeschrankt wurde, war das Risiko unter einem BMI
von 20 kg/m? erhoht. Das erhdhte Risiko bei Untergewicht war schwicher nach 15
Jahren Follow-up als nach 5 Jahren. Der Zusammenhang von Untergewicht und
Mortalitdt war schwécher bei Personen, die sportlich aktiv waren [De Gonzalez et al.,

2010].

30 % der Untergewichtigen waren an Krebs erkrankt, 16,7 % waren von
Lungenerkrankungen betroffen. Die hohe Prévalenz an Krebs und Lungenerkrankungen
bei Untergewichtigen wird auch in anderen Studien bestdtigt [Romero-Corral et al.,
2006]. Krebs und Lungenerkrankungen sind die haufigste Todesursache bei Personen
mit niedrigen BMI-Werten [Prospective Studies Collaboration, 2009].
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Die Gesundheitsrisiken von Untergewicht sind im Vergleich zu Ubergewicht und
Adipositas wenig erforscht. Studien zeigten, dass untergewichtige Personen héufig
gesundheitsgefdhrdendes Verhalten aufwiesen. Eine Querschnittserhebung an der
Allgemeinbevolkerung in GroBbritannien ergab, dass untergewichtige Probanden
hiufiger rauchten und weniger korperlich aktiv waren. Eine hohere Prdvalenz an
physischen Erkrankungen wurde nicht gefunden [Kelly et al., 2010]. Eine Studie aus der
Schweiz zeigte, dass das Mortalitdtsrisiko flir Untergewichtige im Vergleich zu
Normalgewichtigen unabhidngig vom Raucherverhalten erhoht war. Die erhohte
Mortalitdt war hauptsdchlich auf duBlere Ursachen zuriickzufiihren (wie Unfille oder
Selbstmord) und nicht auf Krebserkrankungen, kardiovaskuldren oder respiratorischen

Erkrankungen [Roh et al., 2014].

Ob Untergewicht zu erhohter Morbiditit fiihrte oder Untergewicht krankheitsbedingt
aufgetreten war, kann hier nicht geklart werden. Auftillig ist, dass Untergewichtige am
héufigsten Gewicht verloren hatten. Mdglicherweise waren sie urspriinglich in hoheren
BMI-Klassen angesiedelt. Damit konnte der von Stevens beschriebene Fall des
Confoundings [Stevens et al., 2001] den Zusammenhang von BMI und Mortalitét
beeinflusst haben. Trotz Vorliegen des Confoundings kann ein kausaler Zusammenhang
von BMI und Mortalitét jedoch nicht ausgeschlossen werden. Der hohen Priavalenz an
Krebs und Lungenerkrankungen, die auch in anderen Studien bestétigt wurde, konnten

kausale Zusammenhéngen zugrunde liegen.

6.4 Das Adipositas-Paradoxon und Kérperzusammensetzung

Studien, bei denen ein Adipositas-Paradoxon beobachtet wurde, bezogen sich auf den
BMI. Da der BMI keine Aussage iiber die Korperzusammensetzung liefert, konnte es zu
falschen Klassifizierungen gekommen sein. Obwohl der BMI mit Korperfettmasse
korreliert, korreliert er auch mit Muskelmasse. Eine muskuldse Person konnte nach dem
BMI als tibergewichtig oder sogar adipds eingestuft werden. Gleichzeitig konnte eine
normalgewichtige Person sehr hohe Korperfettwerte bzw. eine ungiinstige
Korperfettverteilung aufweisen. Ein hoher Korperfettmasseindex und niedriger Index
der fettfreien Masse waren unabhingige Priadiktoren fiir Mortalitdt in der dénischen

,Diet, Cancer and Health* Studie [Bigaard et al., 2004].
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6.4.1 Anwendung der CUN-BAE Formel

Da keine Messungen der Korperzusammensetzung der Studienteilnehmer vorlagen,
wurde mithilfe der CUN-BAE Formel ein Schitzwert fiir die Korperfettmasse in %
berechnet. Die Annahmen aus der Formel, dass der Korperfettanteil mit dem Alter
zunimmt, hoherer BMI mit hoherem Korperfettanteil korreliert und Frauen ein hoheres
Gesamtkorperfett haben, stimmt mit den biologischen Beobachtungen {iberein [Kyle et
al., 2001, Genton et al., 2011]. Der mittlere berechnete Korperfettanteil lag bei 26,2 %
bei Minnern und 38,8 % bei Frauen, bei mittleren BMI-Werten von 25,4 kg/m? bei

2 bei Frauen. Ahnliche Werte wurden bei Studien mit

Minnern und 26,1 kg/m
Koperfettmessungen gefunden. Gallagher et al. fanden durchschnittliche
Korperfettwerte von 22 bis 25 % bei Ménnern im Alter von 40 bis 79 Jahren mit BMI-
Werten von 25 bis 30 kg/m?. Fiir Frauen in derselben Alters- und BMI-Kategorie
ergaben sich Korperfettwerte im Bereich von 34 bis 36 % [Gallagher et al., 2000]. Bei
Flegal et al. hatten Minner mit mittleren BMI-Werten von 27,9 kg/m’? ein
durchschnittliches Korperfett von 28,1 % und Frauen mit mittleren BMI-Werten von
28,2 kg/m? ein entsprechend hoheres durchschnittliches Korperfett von 39,9 % [Flegal

et al., 2009].

6.4.2 CUN-BAE und Mortalitat
In der logistischen Regressionsanalyse wurde jeweils die hochste Korperfettkategorie
als Referenz herangezogen. Bei Himodialyse-Patienten korrelierte hohes Korperfett mit

besseren Uberlebenschancen [Noori et al., 2010, Kalantar-Zadeh et al., 2006].

Die logistische Regressionsanalyse ergab keinen signifikanten Zusammenhang von
berechneten Korperfettwerten und 30-Tage-Mortalitit. Dennoch war eine Tendenz fiir
erhohtes Risiko jeweils in der Korperfettgruppe 2 bei Ménnern und Frauen erkennbar.
Betrachtet man die Altersverteilung iiber die einzelnen Gruppen, so ist deutlich zu
sehen, dass es einen Alterssprung von erster CUN-BAE Gruppe zu zweiter CUN-BAE
Gruppe gab. Ménner in der ersten Gruppe waren im Durchschnitt 46 Jahre alt, in der
zweiten Gruppe 57 Jahre, der mittlere BMI von erster zu zweiter Gruppe stieg von 19,3
auf 21,8 kg/m?. Frauen in der ersten Gruppe waren im Durchschnitt 44 Jahre alt, in der
zweiten Gruppe 58 Jahre, der mittlere BMI stieg von 19,1 auf 21,6 kg/m?. Das Alter

stieg deutlich stirker an als der BMI. Die Kombination von hoéherem Alter und
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niedrigeren BMI-Werten in der CUN-BAE Gruppe 2 ist moglicherweise die Erklarung

fiir das erhohte Mortalititsrisiko in dieser Gruppe.

Die CUN-BAE Gleichung liefert realistische Durchschnittswerte fiir den
Korperfettmasseanteil bei einem bestimmten Alter und Gewicht getrennt fiir beide
Geschlechter. Die Anwendung der Formel konnte als Orientierungshilfe dienen, da sie
die altersbedingte Zunahme an Korperfettmasse widerspiegelt und auch den Einfluss
des Geschlechts beriicksichtigt. Weitere Aufschliisse iiber Zusammenhinge der
Korperzusammensetzung zu Mortalitdt konnte sie jedoch nicht liefern. Wie in
Abbildung 14 und 15 zu sehen ist, ergibt sich ein konstanter Zusammenhang von Alter
und BMI zu Korperfettmasse. Bei gesunden Personen mit gleichem Alter und
Geschlecht unterscheidet sich die Korperzusammensetzung nicht wesentlich [Elmadfa
and Leitzmann, 2015]. Erkrankungen und Gewichtsverlust, die zu einer Veridnderung
der Korperzusammensetzung fiihren, konnen jedoch nicht erfasst werden. Da die
Studienpopulation von diesen Einfliissen betroffen war, muss angenommen werden,
dass der berechnete Schitzwert der Korperfettmasse von der tatsdchlichen

Korperfettmasse der Patienten abweicht.

In einer Studie von Kyle et al. konnte gezeigt werden, dass Patienten zum Zeitpunkt der
Krankenhausaufnahme einen signifikant niedrigeren Anteil an fettfreier Masse (< der
10. Perzentile der gesunden Referenzpopulation) aufwiesen als die gesunde
Kontrollgruppe. 31 % der Patienten hatten einen Anteil an fettfreier Masse unter der 10.
Perzentile, in der Kontrollgruppe traf dies auf 10,1 % zu. Weitere Analysen zeigten,
dass 72,9 % der Patienten mit BMI < 20 kg/m? eine reduzierte fettfreie Masse hatten.
Bei den gesunden Kontrollen mit BMI < 20 kg/m? war die Privalenz der reduzierten
fettfreien Masse im Vergleich deutlich geringer (31,1 %). 31,2 % der Patienten mit
einem BMI zwischen 20 und 24,9 kg/m? verglichen mit 12 % der gesunden Kontrollen
und 13,1 % der Patienten mit einem BMI zwischen 25 und 29,9 kg/m? verglichen mit
2,7 % der Kontrollen fielen unter die 10. Perzentile des Anteils an fettfreier Masse
[Kyle et al., 2001]. Die Studie von Kyle et al. verdeutlicht die Unterschiede der
Korperzusammensetzung bei Patienten im Vergleich zur gesunden Kontrollgruppe.
Trotz gleicher BMI-Werte war der Unterschied in der Korperzusammensetzung

signifikant.
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In dieser Untersuchung liegen zwar keine Messungen der Korperzusammensetzung vor,
die hohe Priavalenz an Gewichtsverlust und eingeschriankter Mobilitdt, vor allem bei
Patienten mit niedrigem BMI, ldsst jedoch auf einen Mangel an Muskelmasse schlieen.
Gewichtslust ist mit einem Verlust an fettarmer Masse assoziiert [Newman et al., 2005],
eine verminderte Muskelmasse ist mit einem erhohten Risiko fiir eingeschriankte

Mobilitit assoziiert [ Visser et al., 2005].

Allison et al, Pischon et al. und Kalantar-Zadeh et al. fligten in ihren Studien zu
Korperzusammensetzung und Mortalitdt an, dass das erhohte Mortalitétsrisiko bei
niedrigem BMI auf einen Mangel an Muskelmasse zuriickzufiihren sein konnte [Allison
et al., 2002, Pischon et al., 2008, Kalantar-Zadeh et al., 2010]. Eine Metaanalyse zum
Einfluss von BMI und koérperlicher Aktivitdat auf Mortalitét lieferte Hinweise, dass ein
Adipositas-Paradoxon nur bei Personen mit schlechter kardiorespiratorischer Fitness
vorhanden ist [Barry et al., 2014]. Die Subgruppenanalyse an Patienten ohne
Gewichtsverlust zeigte keinen Unterschied der Odds flir Mortalitdit zwischen den
einzelnen BMI-Gruppen. Diese Subgruppe wies weniger Risikofaktoren fiir
Mangelerndhrung auf und damit auch moglicherweise weniger Verluste an fettfreier
Masse. Wie Kyle et al. erkannten, haben Patienten bei gleichem BMI weniger fettfreie
Masse als Gesunde. Die Verschiebung des Nadirs der BMI-Mortalitits-Kurve nach
rechts, das heiBt die bessere Uberlebenschance in hoheren BMI-Bereichen bei Patienten,
konnte durch den Mangel an fettfreier Masse entstanden sein. Wenn hoheres Gewicht
mit hoherer Muskelmasse korreliert, wiirde dies den protektiven Effekt von

Ubergewicht, das Adipositas-Paradoxon, erkliren.
In der Studie von Kyle et al. (2003) ergab sich folgender Zusammenhang:

Tabelle 22: Pravalenz von verminderter fettfreier Masse bei Gesunden und
Patienten nach BMI-Gruppen nach [Kyle et al., 2003].

Anteil an Personen mit reduzierter fettfreier Masse
BMI (kg/m?) Gesunde Patienten
<20 31,1 % 72,9 %
20-24,9 12 % 31,2 %
25-30 2,7% 13,1 %
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Das heif3t, Patienten haben erst in hoheren BMI Klassen einen ausreichenden Anteil an
fettfreier Masse im Vergleich zu Gesunden. Fettfreie Masse korreliert negativ mit
Mortalitit, je hoher die fettfreie Masse, desto besser die Uberlebenschancen [Allison et
al., 1997]. Eine Studie zur Assoziation von kardiorespiratorischer Fitness und der
Entwicklung von kardiovaskuldren Risikofaktoren zeigte, dass ein hoher Fitness-Level
das Risiko fiir Hypertonie, Diabetes und das metabolische Syndrom senkt. Adipositas
hatte eine modifizierende Wirkung auf diesen Effekt. Ein niedriger Fitness-Level
erhohte das Risiko fiir Diabetes und das metabolische Syndrom nur bei Probanden, die
zur Baseline einen BMI < 30kg/m? hatten [Carnethon et al., 2003]. Eine verminderte
fettfreie Masse war ein unabhéngiger Risikofaktor fiir Mortalitdt bei dlteren Personen
(> 65 Jahren), die zum Zeitpunkt der Messung der Korperzusammensetzung noch

gesund waren [Genton et al., 2013].

Mangelerndhrung und der damit verbundene Verlust an fettfreier Korpermasse ist ein
groBBer Risikofaktor und stellt mdoglicherweise bei élteren und chronisch kranken
Menschen ein groBeres Risiko fiir erhdhte Mortalitit dar als Ubergewicht und
Adipositas. Eine differenzierte Analyse des Erndhrungsstatus, die iiber das Screening
nach dem BMI hinausgeht, ist fiir diese Risikogruppen notwendig. Untersuchungen, die
lediglich den BMI erfassen, kdnnen bei dlteren Menschen und Patienten das tatsachliche
Risiko nicht erfassen und kénnten zu kontroversen Zusammenhingen von BMI und

Mortalitdt fihren.

7 Schlussbetrachtung

Die Untersuchung zeigte, dass es einen U-formigen Zusammenhang zwischen BMI und
Krankenhausmortalitdt gibt. Patienten mit Adipositas Grad 1 wiesen das geringste
Mortalitdtsrisiko auf. Dieser Zusammenhang schwichte nach der Adjustierung fiir
weitere  Einflussfaktoren ab. Die hohe Privalenz an Risikofaktoren fiir
Mangelerndhrung bei Patienten mit BMI-Werten im Bereich von Untergewicht und
Normalgewicht diirfte das Adipositas-Paradoxon zumindest zu einem Teil erkldren. Die
Anwendung der CUN-BAE Formel konnte keine zusdtzlichen Aufschliisse iiber den
Einfluss der Korperzusammensetzung auf das Mortalitétsrisiko liefern. Aus anderen

Studien ist allerdings bekannt, dass hospitalisierte Patienten oft einen Mangel an
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fettfreier Masse aufweisen. Die erhobenen Indikatoren zu Mobilitdt und Nahrstoffstatus
wiirden diese Annahme unterstiitzen. Eine verminderte fettarme Korpermasse ist ein
unabhéngiger Risikofaktor fiir erhohte Mortalitit bei &lteren Personen. Insgesamt
unterstreichen die Ergebnisse der Untersuchung die Wichtigkeit der Pridvention und
Therapie von Mangelerndhrung. Dem Erhalt und Aufbau der Muskelmasse sollte

besondere Beachtung zukommen.
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8 Zusammenfassung

HINTERGRUND: Das Adipositas-Paradoxon beschreibt das Phdnomen, dass
iibergewichtige und adipose Personen bei verschiedenen Erkrankungen bessere
Uberlebenschancen haben als normalgewichtige. Die Ursachen fiir die kontroversen
Ergebnisse sind noch nicht eindeutig geklirt. Aspekte der Mangelerndhrung, wie
Gewichtsverlust und verdnderte Korperzusammensetzung, werden héufig als zu
beriicksichtigende Faktoren genannt. Ziel dieser Arbeit war die Analyse des Adipositas-
Paradoxons unter Beriicksichtigung der Indikatoren fiir Mangelerndhrung. Weiteres
wurde die Anwendung der CUN-BAE Formel, die einen Schitzwert fiir den
Korperfettgehalt liefert, getestet. METHODEN: Im Rahmen der nDay Studie wurde der
Erndhrungsstatus von stationdren Patienten erhoben. Die Daten aus den Jahren 2006 bis
2012 wurden hinsichtlich des Zusammenhangs Mortalitdtsrisiko im Krankenhaus
innerhalb 30 Tage und BMI bzw. CUN-BAE untersucht. Fiir die Analyse der
Zusammenhdnge von Risikofaktoren und Krankenhaussterblichkeit wurde die binér
logistische Regressionsanalyse im generalisierten linearen gemischten Modell
angewandt. ERGEBNISSE: Insgesamt gab es einen signifikanten Zusammenhang
zwischen BMI-Gruppen und Krankenhausmortalitit. Das niedrigste Mortalitétsrisiko
wiesen Patienten mit Adipositas Grad 1 auf (OR 0,768; 95 % KI 0,667-0,884). Nach
Adjustierung fiir Risikofaktoren der Mangelerndhrung schwéchte dieser Zusammenhang
ab und war nicht mehr signifikant (OR 0,866; 95 % KI 0,736-1,019). Die Analyse der
Korperfettgehalte nach der CUN-BAE Formel zu Krankenhausmortalitit zeigte ein
signifikant erhohtes Risiko bei Korperfettwerten unter 23 % bei Ménnern und bei
Werten zwischen 31 und 35 % Korperfett bei Frauen. Nach der Adjustierung fiir
Risikofaktoren der Mangelerndhrung gab es keinen Zusammenhang zwischen
Korperfettwerten und Krankenhausmortalitit. CONCLUSIO: Die Studie konnte zeigen,
dass ein scheinbares Adipositas-Paradoxon bei hospitalisierten Patienten zumindest zu
einem Teil durch Indikatoren der Mangelerndhrung erkldrbar ist. Die Anwendung der
CUN-BAE Formel konnte keine zusitzlichen Aufschliisse iiber den Einfluss der
Korperzusammensetzung auf das Mortalititsrisiko liefern. Insgesamt unterstreichen die
Ergebnisse der Untersuchung die Wichtigkeit der Privention und Therapie von

Mangelerndhrung.
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9 Summary
BACKGROUND: The obesity paradox describes the phenomenon that obese patients

have a survival advantage to normal weight patients under certain disease conditions.
These controversial results have been differently discussed and are not fully understood
yet. Aspects of malnutrition, such as weight loss and changes in body composition, have
been mentioned to be important factors in the relationship of body weight and mortality.
The objective of the study was to investigate the impact of malnutrition on the observed
association between body mass index (BMI) and mortality. Further, the usefulness of
the Clinica Universidad de Navarra-Body Adiposity Estimator (CUN-BAE) - an
equation for estimating percentage body fat - was tested. METHODS: The nDay study
is a multicentre cross-sectional audit on nutrition status in hospitals. Data from the years
2006 to 2012 were analysed towards the association of 30-day in-hospital mortality and
BMI or CUN-BAE. Mixed effects logistic regression model was used to estimate the
odds-ratios for 30-day in-hospital mortality. RESULTS: There was an overall
association between mortality and BMI with the lowest risks in obesity class 1 patients
(OR 0.768, 95 % CI 0.667-0.884). After adjusting for risk factors the association
attenuated and was not significant anymore (OR 0.887, 95 % CI 0.736-1.019). The
analysis of body fat percentage according to CUN-BAE showed a significant increased
risk for men with less than 23 % body fat and women with 31 % and 35 % body fat.
After adjusting for risk factors there was no association between body fat and 30-day in-
hospital mortality. CONCLUSION: The study showed that an apparent obesity paradox
in hospitalized patients can be, at least partly, explained by indicators of malnutrition.
Using the CUN-BAE equation did not give any further insight on the relationship
between mortality and body composition. Finally, the study underlines the importance

of preventing and treating malnutrition.
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