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In der folgenden Arbeit wird
die Leistungsfahigkeit von kor-
perlicher Untersuchung wie von
technischen Verfahren bei der
Diagnose eines Aszites darge-
stellt. Die differentialdiagnosti-
sche Wertigkeit von etablierten
und neueren Parametern der
Aszitesflissigkeit wird ausfithr-
lich besprochen. Hierbei wer-
den insbesondere Moglichkei-
ten zur Unterscheidung von
hepatischem und malignem
Aszites untersucht.

* Vortrag anldBlich der 77.Fortbildungs-
tagung fiir Arzte in Regensburg am 10. Ok-
tober 1986.

Diagnostische MaBnahmen

bei Aszites™

Aus der Medizinischen Klinik II (Direktor: Prof. Dr. G. Paumgartner),
Klinikum Grofihadern der Universitit Miinchen

Meinen Vortrag iiber diagnostische
MaBnahmen bei Aszites habe ich wie
folgt gegliedert: Zunéchst méchte ich
kurz besprechen, wie genau die kor-
perliche Untersuchung das Vorhan-
densein von Aszites feststellen kann
und was hier technische Verfahren
leisten konnen. Dann werde ich auf
die differentialdiagnostische Wertig-
keit von traditionellen und neueren
Parametern in der Aszitesfliissigkeit
selbst eingehen. Und nach einigen
Bemerkungen zur Diagnose der spon-
tanen bakteriellen Peritonitis werde
ich ein Schema zum diagnostischen
Procedere vorschlagen.

Aszites, also die Ansammlung von
Flissigkeit im Peritonealraum, ist bei
diesem Patienten evident (Abb.1).
Das pralle, massiv erweiterte Abdo-
men sowie Spider naevi, Caput medu-
sae und fehlende inguinale Behaarung
sind Zeichen fiir Aszites bei Leberzir-
rhose. Die Anamnese dieses Patien-
ten: Bauarbeiter mit langjdhrigem
massivem Alkoholabusus und seit
Monaten langsam zunehmendem
Bauchumfang verstirken diesen Ver-
dacht. Nicht immer aber liefern Ana-
mnese und Inspektion solch eindriick-
liche Hinweise auf das Vorhandensein
von Aszites und dessen Genese. Wie
effektiv ist dann die physikalische
Untersuchung zur Feststellung von
Aszites? Mit den geldufigsten perku-
torischen Mandvern, der Priifung von
Flankenddmpfung und wandernder
Dampfungsgrenze bei Seitenlagerung
kann Aszites bei einer intraperitonea-
len Fliissigkeitsansammlung von mehr
als 500 ml festgestellt werden. An
einer kleineren Zahl von Patienten
mit klinisch fraglichem Aszites wurde
gezeigt (1), daB durch eine derartige
Perkussion nahezu 90% der tatséch-
lich vorhandenen Asziten nachgewie-
sen werden konnten. Aus einer be-

Abb. 1: Patient mit Aszites bei Leberzirrhose.

trachtlichen Anzahl falsch-positiver
Ergebnisse jedoch resultiert eine nied-
rige Spezifitdt von ca. 40%. Als Refe-
renzuntersuchung diente in dieser Stu-
die die Ultraschalluntersuchung des
Abdomens. Sie kann heute als die
beste Methode zur Feststellung von
Aszites betrachtet werden. Sonogra-
phisch koénnen bei Rechtsseitenlage
des Patienten bereits 300 ml Aszites
erkannt werden (2). Falsch-positive
Ergebnisse sind nahezu ausgeschlos-
sen. Des weiteren liefert die Sonogra-
phie Hinweise auf die Genese des
Aszites, indem zirrhotische Verinde-
rungen der Leber oder abdominelle
Tumoren dargestellt werden konnen.
Die konventionelle Abdomeniiber-
sichtsaufnahme ist zur Asziteserken-
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Tab. 1: Protein im Aszites (g/dl)

Hepatischer Maligner Aszites
Boyer (8) 1978 1,8 £ 0,2 4,0+0,5
Greene (9) 1978 2,503 42+0,1
Wilson (10) 1979 2,1 +1.2
Hoefs (7) 1981 1,4 £ 1,0 —» 2,9 + 1,3 (Diuretika)
Paré (11) 1983 1,7+1,2 37+13
Scholmerich (5) 1984 1,5+1,0 39+15
Jiingst (6) 1986 2,1+15 4,0+ 1,0

nung deutlich weniger semnsitiv und
weniger spezifisch (3). Was hier die
Computertomographie leisten kann,
wurde vergleichend zur Ultraschallun-
tersuchung noch nicht hinreichend un-
~ tersucht. Vor allem bei Verdacht auf
malignen Aszites sollte aber ein abdo-
minelles CT dringend in Erwigung
gezogen werden.

Ist das Vorliegen eines Aszites mit
klinischen und/oder technischen Ver-

* fahren gesichert, schliefit sich die
Frage nach der Ursache an.

In Deutschland sind die Leberzir-
rhose und maligne Neoplasmen, wie
z. B. das Ovarialkarzinom, die héufig-
sten Ursachen einer intraperitonealen

. Fliissigkeitsansammlung. Oft kann be-
reits die Anamnese, insbesondere die
Frage nach Alkoholkonsum, Hepatitis
und Schnelligkeit der Aszitesbildung
weiterfithren. Zumeist aber, vor allem
bei der Erstdiagnose wird man weitere
Aufschliisse durch die Untersuchung
der Aszitesfliissigkeit selbst gewinnen
wollen. Die diagnostische Punktion
erfolgt im allgemeinen in der Gegend
der Fossa iliaca mit einer 18-23-gau-
ge-Nadel. Hierdurch kann es sehr sel-
ten zu Komplikationen wie Blutung,
Darmperforation -oder Infektionen
kommen. In einer retrospektiven Stu-
die (4) wurden solche Komplikationen
in 3% von 242 Fillen gefunden -
allerdings fehlen Angaben iiber die
Punktionstechnik und die verwendete
Kaniilengré8e, die zur Interpretation
dieser relativ hohen Komplikations-
rate beitragen konnten.

Bei der Untersuchung des Aszites-
punktats steht an erster Stelle die
Zytologie. Falsch-positive Befunde
sind bei der hohen Spezifitit dieser
Methode von 90-100% selten. Aller-
dings ist die Sensitivitdt gering, wohl
wegen der auch fiir erfahrene Patholo-
gen oft schwierigen Differenzierung

Tab. 2: Bewertungskriterien fiir Testverfahren

Sensitivitiat =
Positiv bei vorhandenem Merkmal =

RP o
RP+ PN < 100 (%)
Spezifitit =
Negativ bei @ vorhandenem Merkmal =
RN .
RN + Fp < 100 (%)
Effizienz =
diagn. Leistung =
RP + RN

0y
RP+ FP + RN + FN < [00(%)

RP/RN: Richtig Positiv/Negativ
FP/FN: Falsch Positiv/Negativ

zwischen mesothelialen und malignen
Zellen. In der Literatur wird die Sen-
sitivitdt daher nur mit 40-70% ange-
geben; in zwei groferen Studien von
Schélmerich (5) und von unserer Ar-
beitsgruppe (6) lag sie bei ca. 60%.
Wegen der schlechten Sensitivitdt der
Zytologie wurden seit langem andere
differentialdiagnostische = Parameter
im Aszites gesucht. Unter der Vorstel-
lung eines peritonealen Transsudates
bei benignen und eines Exsudates bei
malignen Erkrankungen wurde der
Proteingehalt der Aszitesfliissigkeit
von zahlreichen Autoren untersucht.
Hier ein Uberblick von Publikationen
der letzten Jahrzehnts (Tab. 1). Mali-
gne Asziten weisen durchwegs hohere
mittlere Proteingehalte auf als benig-
ne. Mit dem iiblichen Diskrimina-

tionspunkt von 2,5 oder 3 g/dl ergeben .

sich Werte von bis zu 80% fiir Sensiti-
vitdt und auch Spezifitit. In einzelnen
Untersuchungen finden sich aber auch
tiber ein Viertel der Patienten mit
zirrhotischem Aszites mit einem Pro-
teingehalt iiber 3 g/dl. In diesem Zu-
sammenhang verdient sicher eine Ar-
beit von Hoefs (7) besonderes Interes-

se: wihrend mehrfacher Aszitespunk-
tionen im Verlauf einer diuretischen
Therapie mit Ausschwemmung des
Aszites stieg die mittlere Proteinkon-
zentration von 1,4 auf 2,9 g/dl an.

Dasselbe Phianomen beobachtete er
auch bei der Zellzahl im Aszites. Un-
ter diuretischer Behandlung stieg die
mittlere Zellzahl von etwa 300 auf
iber 1100 an. Zwar weisen maligne
Asziten durchschnittlich hohere Zell-
zahlen auf als hepatische, betricht-
liche Uberlappungen zwischen den
Gruppen verhindern aber eine gute
Diskriminationsfiahigkeit dieses Para-
meters. Auch die Bestimmung der
Laktatdehydrogenase im Aszites kann
keine bessere Unterscheidung der bei-
den hdufigsten Aszitesursachen er-
moglichen.

Bevor ich die differentialdiagnosti-
sche Wertigkeit dieser Parameter zu-
sammenfasse, werden die Bewer-
tungskriterien fiir Testverfahren in
Erinnerung gerufen (Tab. 2). Die Sen-
sitivitdt gibt an, wieviel Prozent der
tatsdchlichen Merkmalstréger, in un-
serem Falle also der malignen Aszites,
mit einem Testverfahren wie z. B. der
Proteinbestimmung erfalt werden.
Die Spezifitit gibt den Anteil der
zutreffenderweise als nicht Merkmals-
trdger, in unserem Falle richtigerweise
als hepatischer Aszites, klassifizierten
an. Die Effizienz (12) als Ausdruck
der diagnostischen Leistungsfahigkeit
eines Verfahrens quantifiziert den An-
teil der insgesamt richtigen, also rich-
tig-positiven und richtig-negativen an
den gesamten Testergebnissen. In Ta-
belle 3 sind die besten Ergebnisse die
fiir die einzelnen Parameter berichtet
wurden zusammengestellt. Der sensi-
tivste dieser traditionellen Parameter
ist das Protein: bei einem Aszitespro-
teingehalt von iber 2,5 g/dl werden
80% der malignen Asziten erfalt. Bei
der Spezifitdt fithrt die Laktatdehy-
drogenase mit 93% bei einem Diskri-
minationspunkt von 400 IU/L. Die be-
ste Effizienz von 84% weist der Quo-
tient Proteingehalt des Aszites durch
Proteingehalt im Serum auf, dicht ge-
folgt von LDH und Aszitesprotein.

In Tabelle 4 sind drei neuere Para-
meter zur Diagnostik des malignen
Aszites aufgefiihrt. In Untersuchun-
gen der letzten Jahre wurde gezeigt,
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daB sie alle iber 90% Sensitivitit,
Spezifitit und Effizienz aufweisen und
somit eine wertvolle Ergénzung der
Diagnostik darstellen konnen. 1983
fand Pierre Paré von der Universitit
Quebec mit einer prospektiven Studie
(11) die differentialdiagnostische Wer-
tigkeit des Albumingradienten, d.h.
der Differenz von Serum- und Aszites-
Albumingehalt. In 14 von 15 Patien-
ten mit Malignom war der Gradient
kleiner als 1,1 und in 28 von 29
Patienten mit Leberkrankheiten gro-
Ber als 1,1. Dies wurde als Ausdruck
der erhohten Kapillarpermeabilitét
bei peritonealer Karzinomatose ge-
deutet. Jirgen Scholmerich aus der
Freiburger Klinik von Prof. Gerok
zeigte 1984 in der Zeitschrift Gastro-
enterology (5) die Qualitdten von Fi-
bronektin als Marker fiir malignen
Aszites. Fibronektin ist ein Glyko-
protein, das sowohl an die extrazellu-
lire Matrix von Zellen gebunden als
auch frei in Plasma und Aszites vor-
kommt. Schélmerich zeigte an 104
Patienten, dal mit dem Diskrimina-
tionspunkt 75 ug/ml eine exzellente
Diagnose des malignen Aszites mog-
lich war. In diesem Jahr schlieBlich
legte unsere Arbeitsgruppe aus der

Tab. 3: Diagnose des malignen Aszites

Parameter Diskrim. Sens. Spez. Effiz.
Protein (g/dl) 2,5 80 83 80
Proteinsg 0,5 73 90 84
LDH (IU/L) 400 67 93 83
LDH s 0,6 67 86 78
A/S: Quotient Aszites/Serum
Tab. 4: Diagnose des malignen Aszites

Parameter Diskrim. Sens. Spez. Effiz.
Albumingradient 1,1 93 97 95
Fibronektin (ug/ml) 75 100 97 97
Cholesterin (mg/dl) 48 90 95 92

Tab. 5: Diagnostische MaBnahmen bei Aszites

Korperliche Untersuchung
Sonographie
Aszitespunktion

Tab. 6: Laboruntersuchungen von Aszites

Zytologie

Bakteriologie (Kulturen, Fiarbung)
Zellzahl und morphol. Differenzierung
Parameter zur Differentialdiagnose

Phospholipids mmol/l Triglycerides mg/dl Cholesterol mg/di Protein g/dl
_J *849
250 250
12 12
1.0 : 200 ‘ 200+ 104
, o8 _ie * 8 .
i 150 150+ .
0.61 1 @ of 1
. H : 100 : 100 P .
04 R XXy ] .i .o . - MRS °
'-f‘—' : :.0 : : ee . :
° k| : ! L oe - E
i N w{ i o] il : i
* ; 0.2 . . § e 84— 2. f'
. . H ] . : e : ) . ’ M
: R S
5l
L.D. M.N. LD. MmN L.D. MN. L.D. MN.
/Abb. 2: Asziteskonzentrationen von Phospholipiden, Triglyzeriden, Cholesterin und Gesamteiwei8
bei Patienten mit Lebererkrankungen (L D) bzw. malignen Neoplasmen (M N). Medianwerte sind
durch Balken dargestellt. '

Miinchner Klinik von Prof. Paumgart-
ner dar (6), daB der Cholesteringehalt
von Aszites ebenfalls eine hervorra-
gende differentialdiagnostische Wer-
tigkeit besitzt. Wir hatten Cholesterin,
Phospholipide und Triglyzeride sowie
den traditionellen Parameter Protein
im Aszites (Abb.2) gemessen. Zwi-
schen den Gruppen mit malignem und
nichtmalignem Aszites werden beim
Gehalt an Triglyzeriden, aber auch an
Phospholipiden und an Protein be-
trichtliche Uberlappungen gesehen.
Die Balken zeigen die jeweiligen Me-
dianwerte der Gruppen an. Beziiglich
des Cholesteringehaltes aber gibt es
kaum Uberlappungen und mit einem
‘Diskriminationspunkt von 48 mg/dl
kaum falsch-positive oder falsch-nega-
tive Klassifikationen. Von 22 zytolo-
gisch falsch-negativ eingestuften Aszi-
ten wurden 19 mit der Cholesterin-
konzentration als maligne erkannt.
An einem Teil der Patienten haben
wir auch vergleichend Fibronektin-
messungen vorgenommen (13). Wir
fanden, wie Schoélmerich, eine ausge-
zeichnete Diskriminationskraft in der-
selben GréBenordnung wie bei der
Cholesterinbestimmung. Wihrend die
Fibronektinmessung ein Lasernephe-
lometer erfordert und eine préazise
Albuminbestimmung mit radialer Im-
munodiffusion durchgefiihrt wird,
kann Cholesterin mit einem einfachen
enzymatisch-photometrischen Test in
jedem Labor gemessen werden. Die
Cholesterinbestimmung diirfte daher
von den drei gezeigten effizienten
Parametern die einfachste und kosten-
giinstigste Methode darstellen.

medwelt
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Differentialdiagnose des Aszites

Abb. 3: Mittlere Sensitivitdt verschiedener Aszitesparameter zur Diagnose eines malignen Aszites,
der Vollkreis entspricht 100% Sensitivitit (in Klammern der jeweilige Diskriminationspunkt).

Ein Wort noch zum Tumormarker
CEA, dem karzino-embryonalen An-
tigen. Einige Untersuchungen haben
.die betréchtliche Spezifitit der CEA-
Bestimmung im Aszites gezeigt (14).
Da viele Neoplasmen dieses Protein
aber nicht sezernieren, liegt die Sensi-
tivitit unter 50%. In der Routinedia-
gnostik ist das CEA also von begrenz-
tem Wert.

Ein weiteres, wenngleich eher sel-
tenes diagnostisches Problem bei As-
zites kann die spontane bakterielle
Peritonitis (SBP) darstellen, also die
Infektion der Aszitesfliissigkeit ohne
erkennbaren intraabdominellen Herd.
Da zahlreiche Patienten mit SBP kei-
ne eindeutigen Symptome aufweisen,
diese Infektionen aber sehr schwer
verlaufen konnen, sind neben bakte-
riologischen Untersuchungen andere
diagnostische Verfahren propagiert
worden. Ein niedriger pH, ein hoher
Laktatspiegel und eine hohe Zellzahl
im Aszites sollen fiir SBP charakteri-
stisch sein. Die diagnostische Wertig-
keit dieser Parameter wird jedoch der-
zeit noch lebhaft diskutiert. Unzwei-

felhaft diirfte jedoch sein, da die
Gegenwart von mehr als 250 Granulo-
zyten pro mm’ im Aszites auf einen
infizierten Aszites hinweist, mehr als
500 Granulozyten pro mm?® fiir Infek-
tion nahezu beweisend sind (15).

Zusammenfassung

Zur Diagnosestellung eines Aszites
(Tab.5, 6; Abb.3) empfehlen sich

zunichst klinische Untersuchung und
Sonographie des Abdomen. Dadurch
und mit einer griindlichen Anamnese

.kénnen auch Hinweise auf die Genese

des Aszites gewonnen werden. Ein
Computertomogramm kann, vor al-
lem bei Verdacht auf malignen Aszites
hilfreich sein. Entscheidende Auf-
schliisse kann die Untersuchung von
Aszitespunktat liefern. Ein positives
Ergebnis der Zytologie ist nahezu be-
weisend fiir einen malignen Aszites
und 16st die Suche nach Primartumor
und Metastasen aus. Bakteriologische
Untersuchungen sowie die Bestim-
mung von Zellzahl und deren morpho-
logische Differenzierung sollen Infek-
tionen der Aszitesfliissigkeit erken-
nen. Mehr als 250 Granulozyten pro
mm? sind hinweisend, mehr als 500/
mm?® beweisend fiir infizierten Aszites.
Diese Untersuchungen sollten bei je-
der diagnostischen Punktion durchge-
fiihrt werden. Zur Differenzierung der
beiden hiufigsten Aszitesformen, des
hepatischen und des malignen Aszites
stehen verschiedene Parameter zur
Verfiigung. Bei malignem Aszites fin-
det man mit iiber 90% Wahrschein-
lichkeit eine Cholesterinkonzentration
von iiber 48 mg/dl, eine Albumindiffe-
renz zwischen Serum und Aszites von
kleiner 1,1 und eine Fibronektinkon-
zentration von iber 75 ug/ml in der
Aszitesfliissigkeit. Marker fiir einen
malignen Aszites mit einer Sensitivitit
von ca. 60-80% sind ein Proteingehalt
iiber 2,5 g/dl, ein Aszites-Serum Pro-
teinquotient iiber 0,5, eine LDH-Kon-

zentration iiber 400 IU/L und ein As-
zites-Serum LDH-Quotient tber 0,6.
Zur Routinediagnostik wiirde ich die
Bestimmung von Cholesterin und von
Protein empfehlen; sie weisen wohl
von den genannten Parametern das
beste Kosten-Nutzenverhiltnis auf.
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