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Unverträglichkeit von Dialyse-
Materialien ist ein schwierig zu 
adressierendes Problem, da außer 
bei klinisch klarer Typ I-Reaktion 
nach Gell und Coombs (sofortige 
Anaphylaxie mit Dyspnoe, Urtika-
ria und Blutdruckabfall) derzeit 
keine validierte klinische Sympto-
menkonstellation als Beweis auf 
Polysulfon (PS)-Allergie vorliegt. 
Hingegen gab es bei Vd. auf Unver-
träglichkeit von Ethylenoxid (EO) 
zur Sterilisation spezifische Haut-
tests, EO-IgE-ELISA oder RAST 
[1].  PS als Hauptbestandteil der 
Dialysefilter kann natürlich echte 
Typ I-Reaktionen auslösen [2,3], 
die Häufigkeit ist unklar. Eine 
anaphylaktische Materialreaktion 
ist gekennzeichnet durch die er-
wähnte Trias von Blutdruckabfall 
mit Schock, Urtikaria und Dys-
pnoe.  Meist liegen aber eher sym-
ptomatische Mischformen vor, die 
auch Elemente einer Spätreaktion 
beinhalten und häufig keine klare 
Zuordnung erlauben.  Die klini-
sche Vermutung taucht meistens 
auf bei „unerklärten“ Blutdruckab-
fällen bei Dialysebeginn, auch bei 
Haarausfall, Juckreiz und Exanthe-
men bzw. ähnlichen multikausalen 
Problemen. Im klinischen Alltag 
empfiehlt sich zur Evaluierung 
eines fraglich hypersensitiv vermit-
telten Blutdruckabfalls zunächst 
eine ca. 15-minütige Iso-UF-Phase 
nach isovolämischem Anschluss, 
um hämodynamische Effekte aus-
zuschließen [5].

Für die Assoziation von Haar-
ausfall bzw. Hautaffektionen mit 
PS-Materialunverträglichkeit sind 
keine wissenschaftlichen Evidenzen 
recherchierbar.

Im Kuratorium für Dialyse (KfH) 
und durch die Materialkommission 
der DGfN soll die Frage der PS-
Unverträglichkeit jetzt systematisch 
adressiert werden.  Dazu besteht 
eine Zusammenarbeit mit einem 
renommierten Immuntoxikolo-
gischen Labor (Prof. K.-P. Ringel, 
Aachen/MVZ Dr. Riegel, Wiesba-
den), in deren Rahmen die PS-
Unverträglichkeit in vitro getestet 
werden kann.

Angeboten wird ein zellulärer Typ 
I-Test [Basophilen Aktivierungs-
test (BAT)] [4] und ein Typ IV-Test 
[Lymphozytentransformationstest 
(LTT)] unter Polysulfonprovo-
kation. Beide Tests können als 
Laborleistungen im Rahmen der 
Abklärung allergischer Reaktionen 
gegen Medikamente bzw. MPG-
Wirksubstanzen (hier PS) von der 
GKV erstattet werden; lediglich der 
kuriermäßige Probentransport in 
einer gesicherten Umverpackung in 
das Labor muss sichergestellt (und 
finanziert) werden.

Benötigt werden >=10 ml Heparin-
antikoaguliertes Vollblut, jeweils 
zu Beginn und am Ende der Dialyse 
abgenommen. Das Labor führt 
an den isolierten Lymphozyten 
des Patienten dann mittels einer 
Polysulfon-Suspension die Provo-
kationsteste durch.  Zur Bewertung 
der Ergebnisse ist der Befund eines 
Differentialblutbildes (Eosinophile) 
sehr hilfreich, dessen zeitgleiche 
Untersuchung im lokalen Labor 
und anschliessende Weiterleitung 

an das Immunlabor empfohlen 
wird.

Zur Erstellung einer Provokati-
onslösung muss erstens der Typ 
des Dialysators angegeben werden 
und während der Anlaufphase des 
Projekts der jeweils nicht vertragene 
Dialysatortyp (unbenutzt, steril 
verpackt) auch mitgegeben werden 
(ausser Nipro- und Baxter-Dialy-
satoren, sind bereits beim Labor 
vorhanden).

Typ I-Reaktionen werden im BAT 
(auch Basophilen-Degranulati-
onstest, BDT genannt) erfasst, 
indem basophile Granulozyten aus 
Heparin-antikoaguliertem Vollblut, 
welche durch Dichtegradienteniso-
lierung über Ficoll-Hypaque gewon-
nen, mit mikronisiertem PS-Materi-
al inkubiert und die so stimulierten 
Effektorzellen Sulfidoleukotriene, 
Histamin und 5-Hydroxytryptamin 
freisetzen werden, die im Überstand 
mit Immunoassays zu quantifizie-
ren sind. Das Freisetzungsergebnis 
wird in Relation zu mitgeführten 
Positiv- und Negativkontrollen be-
wertet und im Befundbericht mitge-
teilt.  Eine isolierte Typ1-Reaktion 
bliebt auf zellulärer Ebene nicht 
für immer erhalten und dement-
sprechend kann der BAT bzw. BDT 
nach etlichen Wochen oder Mona-
ten nach der Reaktion negativ aus-
fallen.  Bei Z.n. klarer Anaphylaxie 
ggf. sogar mit Reanimationssitua-
tion (Anamnese!) sollte in solchen 
Situation trotz negativem Test 
aber nicht reexponiert werden.   

Verzögerte oder Spätreaktionen 
(Typ IV) können mit dem LTT 
erfasst werden. Für die entsprechen-
de Effektorzelltypdifferenzierung 
beteiligter T-Lymphozyten werden 

diese gemeinsam mit Monozyten 
aus dem Patientenblut durch Dich-
tegradientenzentrifugation gewon-
nen und ebenfalls mit mikroni-
siertem PS-Material inkubiert. Die 
Th1-Antwort auf diesen Stimulus 
wird durch Bestimmung von IFNγ 
mittels ELISA (Typ IVa, monozytä-
re Inflammation), die Th2-Antwort 
durch Quantifizierung von IL-5 auf 
die gleiche Art nachgewiesen (Typ 
IVb, eosinophile Inflammation). 
Gleichzeitig werden Positiv- und 
Negativkontrollen mitgeführt. Das 
Testergebnis wird durch einen Sti-
mulationsindex (S.I.) als Ausdruck 
des Verhältnisses stimulierter zu 
unstimulierten Zellen angegeben. 
Ein positiver LTT kann zelluläre 
Langzeitfolge einer Typ1 – Reaktion 
oder eigenständiger Ausdruck einer 
reinen Typ4-Reaktion sein, die eine 
nicht so typische  Klinik wie Ana-
phylaxie hat.  Bei negativem LTT 
und fehlender schwerer Anaphyla-
xie in der Anamnese kann deshalb 
an eine versuchsweise Rückumstel-
lung auf das verdächtigte Dialysa-
tormaterial gedacht werden.  
Weitere Hinweise auf Präanalytik 
und Laboradresse erhalten Sie auf 
dem Anforderungszettel, der auf 
der Seite der Gerätekommission 
im DGfN-Portal und im KfH 
Intranet heruntergeladen werden 
kann. Bitte füllen Sie unbedingt die 
klinischen Merkmale der Patien-
tenreaktion aus, die eine spätere 
systematische Bewertung möglich 
machen.
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Abb. 1:

1.	 Bei Vd. Materialunverträglichkeit EO-freies 

Material

2.	 Wenn damit Besserung = Lösung erreicht

3.	 Wenn keine Besserung, Umstellung auf 

alternativen Dialysator und parallel 

Versenden einer heparinisierten Vollblut-

Probe ≥ 10 ml an Rilab-Labor Prof. Ringel 

(Beverstr. 46, 52066 Aachen, Tel.: 0241 

31583) mit Angabe des nicht vertragenden 

Dialysators, Art der Unverträglichkeit 

(Anaphylaxie?), Kurier über Nacht, Ein-

treffen nicht Freitag und Feiertage NRW, 

Angabe einer DGSVO-sicheren Fax.-Nr. auf 

dem ÜW-Schein.

4.	 Bei Vd. hämodyn. Ereignis isovolämi-

schen Anschluss (mit System-Vorfüllung) 

durchführen und Dialysatorwechsel + Test 

nur druchführern, wenn die Unterverträg-

lichkeitsreaktion darunter bestehen bleibt, 

ansonsten hämodynamische Abklärung der 

Symptomatik und Reexposition.

5.	 Bei länger zurückliegender Anaphylaxie 

kann der Typ1-Test negativ ausfallen. Bei 

anamnestisch schwerer Klinik eher keine 

Reexpositon empfohlen.
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POSITIONSPAPIER ZUR KOOPERATION DIABETOLOGIE/NEPHROLOGIE
Deutsche Diabetes-Gesellschaft/Deutsche Gesellschaft für Nephrologie/
Verband der leitenden Krankenhausärztinnen und -ärzte in der Nephrologie

Mitglieder der Arbeitsgruppe

Für die DDG:
•	Dr. med. Thomas Ebert,  
	 Universitätsklinik Leipzig
•	Dr. med. Ludwig Merker, MVZ  
	 DaVita Dormagen (Schriftfüh- 
	 rung)
•	Prof. Dr. med. Christoph Wanner,  
	 Universitätsklinikum Würzburg

Für die DGf N/den VLKN:
•	Prof. Dr. med. Peter R. Mertens,  
	 Universitätsklinik Magdeburg
•	Dr. med. Bertil Oser, KfH Nieren- 
	 zentrum Bernkastel-Kues
•	Dr. med. Gabriele Schott, Helios- 
	 Marien Klinik, Duisburg

Anmerkung: Sollten im folgen-
den Text weibliche oder männliche 
Formulierungen verwendet werden, 
so dient dieses allein der Vereinfa-
chung. Es sind grundsätzlich immer 
geschlechtsneutrale Formulierun-
gen gemeint.

Viele Menschen, zunehmend insbe-
sondere ältere Menschen, sind von 
Diabetes mellitus und Nierenfunk-
tionsstörungen sowie von deren 
Begleit- und Folgeerkrankungen 
betroffen (siehe Abbildung). Kar-
diovaskuläre Folgeerkrankungen 
sind die häufigste Todesursache bei 
Diabetes mellitus. Die chronisch 
diabetische Nierenerkrankung po-
tenziert das Risiko, an kardiovasku-
lären Komplikationen zu versterben. 
Diabetologen und Nephrologen 
als Fachärzte für Innere Medizin 
versorgen diese Betroffenen integ-
rativ. Zur weiteren Verbesserung der 
Patientenversorgung dieser komplex 
Erkrankten wollen Diabetologen 
und Nephrologen in Zukunft noch 
enger zusammenarbeiten. Dies soll 
sich beispielhaft wie folgt darstellen:

•	Jeder Mensch mit Diabetes mel- 
	 litus, der von einer Nierenfunk- 
	 tionsstörung betroffen ist, soll  
	 durch einen Nephrologen mit  
	 betreut werden.
•	Jeder Mensch mit einer Nieren- 
	 funktionsstörung, der einen  
	 Diabetes mellitus hat, soll von  
	 einem Diabetologen mit betreut  
	 werden.
•	Kriterien zur Vorstellung des  
	 Menschen mit Diabetes mellitus  
	 beim Nephrologen sind beispiels- 
	 weise: neuer oder deutlicher  
	 eGFR-Abfall, eGFR ≤60 ml/ 
	 min/1,73 m² KOF, Erythrozyt- 
	 urie, Albuminurie Grad 2 oder 3  
	 KDIGO
•	Kriterien zur Vorstellung des  
	 Menschen mit Nierenfunktions- 
	 störungen beim Diabetologen  
	 sind beispielsweise: HbA1c-Wert  
	 < 7 % oder > 8 %, schwankende  
	 Blutzuckerwerte mit häufigen  
	 Hyper- und/oder Hypoglykämien,  
	 „diabetisches Fußsyndrom“
•	Betreuungsleistungen sind durch  
	 die fachärztliche Kompetenz der  
	 jeweiligen Versorgungseinrich- 
	 tung grundsätzlich persönlich  
	 zu erbringen, gelegentliche kon- 
	 siliarische Besuche erfüllen den  
	 vorgenannten Zweck grundsätz- 
	 lich nicht. Innovative Elemente,  
	 wie telemedizinische Aspekte,  
	 stellen wichtige Ergänzungen dar, 
	 müssen jedoch evaluiert werden

Hierzu erscheint die Einrichtung 
von „Kompetenzzentren Diabetes 
und Niere“ sinnvoll. Kriterien für 
die Struktur- wie Prozessqualität 
dieser Zentren sind: Vorhandensein 
von Diabetologen und Nephro-
logen, Zertifizierung durch die 
jeweilige Fachgesellschaften DDG 
(derzeit Diabeteszentrum DDG 
Stufe 1 Basisanerkennung, Stufe 2 

Diabetologikum und Stufe 3 klini-
sches Diabeteszentrum) und DGfN 
(derzeit zertifizierte nephrologische 
Schwerpunktklinik/Schwerpunkt-
abteilung), Vorhandensein quali-
fizierter „Fachkräfte Diabetes und 
Niere“ (qualifiziert durch modu-
laren Weiterbildungslehrgang für 
Diabetesberater DDG und Fach-
krankenpfleger für Nephrologie). 
Das Konzept für die Fachkräfte 
wird in einer gesonderten Arbeits-
gruppe erarbeitet. 

Mögliche Kriterien zur Darstellung 
der Ergebnisse dieser Kooperation 
können sein: Erniedrigung der 
Inzidenzen für Komplikationen 
(präventiver Ansatz), Reduktion des 
eGFR-Verlustes, Reduktion harter 
Endpunkte (eGFR-Verlust ≤ 40 ml/
min/1,73 m² KOF, Notwendigkeit 
Nierenersatztherapie, Verhinderung 
AKI), Verlängerung der Überle-
benszeit mit und ohne Dialyse, 
Auftreten von Komplikationen 
(kardiovaskuläre Erkrankungen, 
diabetisches Fußsyndrom etc.). 

Zu diesem Zweck fördern und for-
dern die vorgenannten Fachgesell-
schaften eine begleitende Versor-
gungsforschung.

A-M, Ruiz M-P, Trocoli F, et al. Me-
chanisms Involved in Hypersensitivity 
Reactions to Polysulfone Hemodialysis 
Membranes. Artif Organs. 2017;41: 
E285–E295. doi:10.1111/aor.12954
[4] Aljadi Z, Mansouri L, Nopp A, 
Paulsson JM, Winqvist O, Russom A, et 
al. Activation of basophils is a new and 
sensitive marker of biocompatibility in 
hemodialysis. Artif Organs. 2014;38: 
945–953. doi:10.1111/aor.12297
[5] Beige J: Verträgliche Dialyse, Dialyse 
aktuell; 8/2018

Fortsetzung von S. 55
[6] Bundesärztekammer, Arbeitsge-
meinschaft der Deutschen Ärztekam-
mer, Musterweiterbildungsordnung 
2018, Stand' Berlin, November 2018. 
Abrufbar unter https://www.bundesa-
erztekammer.de/fileadmin/user_up-
load/downloads/pdf-Ordner/Weiterbil-
dung/MWBO-16112018.pdf 

VERANSTALTUNGSHINWEIS

Aus den Kommissionen


