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Einleitung

1 Einleitung

Die Uberwachung der Herz-Kreislauf-Funktion kritisch kranker Patienten ist ein zentraler Be-
standteil klinischer und auf3erklinischer Mal3nahmen. Sie ermdglicht Uber ihren diagnosti-
schen Stellenwert hinaus, potenzielle Gefahren frihzeitig zu erkennen und den Schweregrad
einer Erkrankung einzuschatzen. Zudem bietet sie wichtige Entscheidungshilfen hinsichtlich
des optimalen Zeitpunkts therapeutischer Interventionen und deren Effektivitét.

In der heutigen Zeit stehen dem Intensivmediziner daflir unterschiedliche invasive sowie
nichtinvasive Messverfahren zur Verfiigung. Neben der klinischen Einschatzung (Odeme,
Hautfarbe, Rekapillarisierungszeit) und der semiklinischen Beurteilung durch Gebrauch dia-
gnostischer Hilfsmittel (Kdrperoberflichentemperaturen) stehen uns verschiedene apparative
Verfahren zur Verfigung. Diese wiederum unterscheiden sich in Umfang und Invasivitat (vom
Basismonitoring bis hin zum erweiterten Monitoring), wobei sich die Wahl des Verfahrens
nach dem hdmodynamischen Zustand des Patienten richtet. Als einer der Hauptpfeiler der
Intensivmedizin wurde das hamodynamische Monitoring kontinuierlich weiterentwickelt und
liefert mittlerweile eine kaum Uberschaubare Anzahl an Parametern. Dabei darf in Hinblick
auf die immer ausgereifteren und effizienteren apparativen Verfahren nicht vergessen wer-
den, dass sie durch ihre Invasivitat auch mit Risiken verbunden sind (Hadian & Pinsky, 2006)
und in Abhangigkeit von infrastrukturellen Voraussetzungen stehen.

Hier zeigt sich die Bedeutung im Streben nach einer sowohl objektiven wie zugleich mdg-
lichst wenig invasiven, friihzeitig durchfiihrbaren und mit geringem apparativem Aufwand
verbundenen Methode, um den Schweregrad hamodynamischer Stérungen zuverlassig be-
urteilen zu kénnen. In bisherigen Studien zeichnete sich ab, dass sich u. a. Giber die se-
miklinsche Beurteilung der Gewebeperfusion mittels Korperoberflachentemperaturen und
mikrozirkulatorischer Parameter eine valide Einschatzung des hamodynamischen Zustandes
intensivpflichtiger Patienten treffen lasst (Bakker et al., 1992; Dellinger et al., 2013; Dietzman
et al., 1969; Futier et al., 2010; Joly & Weil, 1969; Kaplan et al., 2001; Vallee et al., 2008; J.
L. Vincent et al., 1988). Insgesamt liegen hierzu allerdings wenige und meist relativ alte Stu-
dien vor, was weitere Untersuchungen zu nichtinvasiven Mdglichkeiten des hamodynami-
schen Monitorings notwendig macht. An dieser Stelle ist die vorliegende prospektive Studie

einzuordnen.



Einleitung

1.1 Schock

Der Stellenwert eines adagquaten hdmodynamischen Monitorings ist substantiell, denn letzt-
lich geht es um nichts anderes als die rechtzeitige Erkennung und Therapie einer unzurei-
chenden Organperfusion. Eine eingeschrankte Durchblutung der Organe finden wir in be-
sonderem Mal3e wahrend Schockzustanden. Diese betreffen den kritisch Kranken besonders
haufig (ca. 1/3 aller Intensivpatienten) (Sakr et al., 2006) und es ist daher von grof3em Be-
lang, sie moglichst frihzeitig zu erkennen und umgehend die zugrundeliegende Schockform
zu erfassen (Huber & Rockmann, 2008). Da anhand des Schocks die Bedeutung des hdmo-
dynamischen Monitorings sowie der Nutzen nichtinvasiver Verfahren besonders gut verdeut-
licht werden kann, soll zun&chst auf relevante Punkte dieses Krankheitshildes genauer ein-

gegangen werden.

1.1.1 Definition und Pathophysiologie

Der Schock stellt ein akut lebensbedrohliches Krankheitsbild dar, bei dem eine ausreichende
Durchblutung lebenswichtiger Organe durch Versagen des Herz-Kreislauf-Systems nicht
mehr gewahrleistet ist. Drei grundlegende Mechanismen fihren zum Schock: entweder be-
steht ein Mangel des zirkulierenden Blutvolumens, eine mangelnde Pumpleistung des Her-
zens oder ein mangelnder Gefal3tonus (s. Tab. 2).

Der Schock an sich ist durch eine signifikante Reduktion der Gewebeperfusion durch Minde-
rung des Blutflusses in den Kapillaren gekennzeichnet, was zu einer Sauerstoffunterversor-
gung des Gewebes fihrt. Dies ruft ein Ungleichgewicht zwischen Sauerstoffangebot und
Sauerstoffverbrauch hervor (Gaieski, 2013).

Zunachst ist die geminderte Sauerstoffversorgung des Gewebes reversibel, geht dann aber
ziemlich rasch in einen irreversiblen Zustand Uber. Die gemeinsame Endstrecke aller
Schockformen ist eine Mikrozirkulationsstorung. Dabei kommt es Uber Zellschaden zu End-
organschadigungen, die schnell in einem Multiorganversagen mit todlicher Folge enden kon-
nen (Rodgers, 1995). Die Mortalitdt aufgrund eines Schockgeschehens ist hoch. Schat-
zungsweise sterben 35-60 % der Patienten mit septischem Schock innerhalb des ersten
Monats (Bone, 1992) und die Sterberate bleibt weiterhin sehr hoch (Dellinger et al., 2004).
Die Mortalitétsrate der Patienten mit kardiogenem Schock wird sogar auf 60—-90 % geschéatzt
(Hochman et al., 1995; Moscucci & Bates, 1995). Dagegen variiert die Mortalitat beim hypo-
volamischen Schock starker und ist abhéangig von der Ursache, dem Zeitpunkt der Feststel-
lung sowie dem Beginn der Therapie (Shoemaker, 1996). Diese Tatsache unterstreicht die

Bedeutung der schnellen Erfassung und ziigigen Therapie des Schocks (Rodgers, 1995).
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1.1.2 Schockphasen und deren klinische Unterteilung

Der Schock prasentiert sich in verschiedenen Stadien, deren Kenntnis fur die Beurteilung der
Schockphase und deren spezifischen Therapie relevant ist. Unterschieden wird zwischen
kompensierter und dekompensierter Schockphase.

Der kompensierte Schock zeigt sich entweder in hypodynamer oder hyperdynamer Form.

Erstere ist durch Zentralisation, d. h. Erhéhung des Systemvaskularen Widerstands (SVR)
charakterisiert, wodurch ein ausreichendes Herzzeitvolumen (HZV) fur Herz und Gehirn auf-
rechterhalten wird. Bei der hyperdynamen Form wird durch Erhéhung des HZV trotz niedri-
gem SVR ein ausreichend arterieller Druck gewébhrleistet (Heinrichs, 2001).

Der fur die Kompensation des Schocks erforderliche Perfusionsdruck wird durch verschiede-
ne autoregulatorische Mechanismen des Korpers zustande gebracht. Davon sei hier v. a. die
Aktivierung des Sympathikus tber Baro- und Mechanorezeptoren genannt, die letztendlich in
einer Erhdhung des HZV sowie Uber Vasokonstriktion in einer Erhohung des SVR miindet.
Innerhalb des Autoregulationsbereichs, der bei lebenswichtigen Organen wie Herz und Ge-
hirn am grof3ten ist, kann das Gefal3bett einen bedarfsgerechten Blutfluss fiir eine gewisse
Zeit konstant halten; wird allerdings ein bestimmter Blutdruckbereich unterschritten, wird die
Organperfusion vom Blutdruck bestimmt (Bloos et al., 2007).

Der dekompensierte Schock entsteht, wenn die oben erwahnten Kompensationsmechanis-

men versagen: sekundare GefafRparalyse und fixierte Zentralisation bei stagnierender Mikro-
zirkulation und sekundarer Volumenmangel bei peripher-vasalem Versagen (Heinrichs,
2001).

Klinisch wird der Schock in die Frihphase, das vollentwickelte Schocksyndrom und die Ter-
minalphase eingeteilt (Heinrichs, 2001). Diese klinische Unterteilung der Schockphasen ist in
Tab. 1 dargestellt:
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Tabelle 1: Schockphasen und deren klinische Unterteilung, nach (Heinrichs, 2001).

Schockphase Symptome

Frihphase des Schocks bei Zentralisation: blasse Haut, kiihle Akren
bei vasalem Versagen: hei3e gerdtete Haut

Blutdruck normal oder erniedrigt, meist Tachykardie
metabolische Azidose, Oligoanurie
Unruhe, Verwirrtheit, zielloses Umherirren

Vollentwickeltes Schocksyndrom bei Zentralisation: blasse, kiihl-schweiige Haut, livide Verfarbung der
Akren moglich

bei vasalem Versagen: blasse, warme Haut, rasch Odeme

Tachykardie, erniedrigter Blutdruck

dekompensierte metabolische Azidose, Laktatanstieg
Dyspnoe, rasch aktute respiratorische Insuffizienz
meist Anurie, Gerinnungsstérung

deutliche Bewusstseinsstorung

Terminalphase des Schocks grau-zyanotische, kiihle Haut
massive Hypotonie
Ubergang von Tachykardie in Bradykardie méglich (Préafinalzeichen)
sekundares kardiales Versagen
Petechien, Blutung, Verbrauchskoagulopathie
Anurie
Bewusstlosigkeit, zerebrale Krampfe, Atemstillstand

1.1.3 Schockformen

Es lassen sich 3 ubergeordnete Schockformen voneinander abgrenzen, wobei sich der va-
sogene Schock hinsichtlich seiner Atiologien wiederum in weitere Subgruppen aufteilen lasst
(Gaieski, 2013) (s. Tab. 2). Die verschiedenen Schockformen kénnen auch als Mischformen

auftreten oder ineinander tbergehen.

Tabelle 2: Klassifikation der Schockformen, nach (Bloos et al., 2007; Gaieski, 2013; Heinrichs, 2001).

Schockformen Definition Ursache (Beispiele)
Hypovolamischer Schock Schock durch Hamorrhagie Trauma, GI-Blutung
oder Dehydratation Diarrhoe, Vomitus, Verbrennungen
Kardiogener Schock Schock durch myokardiales Pumpver- Herzinfarkt, Arrythmien, prim. Herzer-
sagen krankungen, extrakardial (obstruktiv):

Embolie, Pneumothorax

Vasogener Schock Fehlverteilung des Blutvolumens durch Vasodilatation
peripher-vasales Versagen

e  septischer Schock Schock durch infektionsbedingte gene- Erreger in Blutbahn: Wunden, Katheter-
ralisierte Entzindungsreaktion infektion, Organperforation, Immunsup-
pression
e anaphylaktischer Schock Schock durch allergische Reaktion Bluttransfusion, Medikamente, Insek-
tenstich
e neurogener Schock Schock durch Sympathikusblockade SHT, Hirnblutung, Vergiftung
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1.1.4 Diagnostik/Differentialdiagnostik

Die Diagnose des Schocks basiert auf klinischen, hdmodynamischen und biochemischen
Kriterien. Folgende 3 Hauptkomponenten umfassen diese: Erstens liegt meistens eine sys-

temisch arterielle Hypotonie vor (wenn z. T. auch nur moderat, z. B. bei chronischer Hyperto-

nie). Typischerweise betragt der systolische Blutdruck unter 90 mmHg oder der Mittelarteriel-
le Druck (MAD) liegt unter 70 mmHg, mit assoziierter Tachykardie. Zweitens sind Ublicher-

weise klinische Zeichen einer Minderperfusion des Gewebes vorhanden, die sich Uber die

Haut (kalte und feuchte Haut, Vasokonstriktion mit Zyanose, meistens in ,low-flow* Stadien),
die Niere (verminderte Harnausscheidung, < 0,5 ml/kg/h), und den neurologischen Status
(veranderter Bewusstseinszustand wie Orientierungslosigkeit, Verwirrung) bemerkbar ma-

chen. Drittens ist oft ein erhdhter Blutlaktatspiegel (> 1,5 mmol/l) als Zeichen einer abnorma-

len zellularen Sauerstoffmetabolisierung vorhanden (J.-L. Vincent & De Backer, 2013).

An dieser Stelle lohnt sich ein Blick auf den Zusammenhang zwischen Blutdruck, HZV und
SVR und deren wechselseitigen Abhangigkeit, was sich mit folgender Formel vereinfacht
beschreiben lasst:

Formel 1: Zusammenhang zwischen Blutdruck (MAD), Herzzeitvolumen (HZV) und Systemvaskuléarem
Widerstand (SVR).

MAD ~ HZV x SVR

Damit wird ersichtlich, dass eine Verminderung des systemischen Blutdrucks mit einer Ver-
minderung des HZV und/oder SVR einhergeht und vice versa. Die Tatsache aber, dass der
Kdrper Uber Kompensationsmechanismen verfugt (s. Tab. 1), die Gber einen gewissen Zeit-
raum den notigen Perfusionsdruck zur Gewebeoxygenierung aufrecht erhalten kdnnen,
schrankt die Aussagekraft einer Hypotonie in Bezug auf die Schockdiagnostik ein. In diesem
Zusammenhang lassen ebenso hdmodynamische Globalparameter wie das HZV oder der
SVR die Diagnose eines Schocks nur bedingt zu, wohl sind sie aber zur Differenzierung der

zugrundeliegenden Schockform geeignet.

Unterscheiden lassen sich die Schockformen neben ihrer z. T. spezifischen Klinik (s. Tab. 4)
vornehmlich durch ihr hd&modynamisches Profil, welches sich maR3geblich Uber das HZV, den
SVR, Vorlastparameter sowie Uber die gemischtvendse Sauerstoffsattigung (SvO,) bestim-
men lasst (s. Tab. 3). Dabei l&sst sich beispielsweise der vasogene Schock vom hypovolami-
schen und kardiogenen Schock Uber das HZV und den SVR abgrenzen. Die beiden Letzte-

ren lassen sich wiederum durch Vorlastparameter wie z. B. durch den Pulmonalkapillaren
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Verschlussdruck (PCWP), durch das Globale Enddiastolische Volumen (GEDV) oder durch
den Zentralen Venendruck (ZVD) voneinander unterscheiden (Gaieski, 2013).

Die Relevanz des HZV und des SVR in Anbetracht einer mangelhaften Gewebedurchblutung
wird deutlich, wenn man sich folgenden Zusammenhang vor Augen fiihrt: Die systemische
Gewebedurchblutung wird vom HZV und dem SVR bestimmt. Dabei ist das HZV das Produkt
von Herzfrequenz (HF) und Schlagvolumen (SV). Das Schlagvolumen wiederum steht in
Zusammenhang mit der Vorlast, Kontraktilitdét und Nachlast des Herzens. Der SVR wird
malf3geblich durch den GefaRdurchmesser und die Blutviskositét bestimmt.

Eine verminderte Gewebedurchblutung ist also Folge einer Verminderung des HZV, SVR
oder gar beider Parameter. Dabei kann die Erhéhung des einen Parameters die Kompensa-
tion eines unverhaltnismaRig starken Abfalls des anderen darstellen und weist auf die jeweils
zugrundeliegende Schockform hin (s. Tab. 3) (Gaieski, 2013). Dies betont die Uberragende
Bedeutung des HZV und SVR als Surrogatmarker fiur die Differenzierung der zugrundelie-

genden Schockform.

Tabelle 3: Himodynamisches Profil der verschiedenen Schockformen, nach (Hoeft, 2008).

Schockform Surrogatmarker und ihr haAmodynamisches Profil in Bezug auf die Schockform
Vorlast: Kontraktiliat: Nachlast: Gewebeperfusion:
PCWP, GEDV, ZVD HzV SVR SvO;
hypovolamisch ! ! 1 !
kardiogen 1 ! 1 l
vasogen e 1 l 1

Das klinische Erscheinungsbild variiert je nach Schockform, dessen Ursache und des
Schockstadiums. Einige Hauptmerkmale kdnnen dabei bei jeder Schockform auftreten
(s. Tab. 1), wahrend andere Eigenschaften auf die zugrundeliegende Schockform und des-

sen Ursache schlie3en lassen (s. Tab. 4) (Gaieski, 2013).

Tabelle 4: Klinisches Erscheinungsbild der verschiedenen Schockformen, nach (Gaieski, 2013).

Schockform Klinisches Erscheinungsbild (Auswahl)

Hypovolamischer Schock Turgord, trockene (Schleim-)Haut, Anamie, Hinweise auf
Blutung

Kardiogener Schock Dyspnoe, Thoraxschmerz, AP-Beschwerden, Palpitationen,
Herzgerausche, Lungenédem, (Labor: Herzenzyme )

Vasogener Schock Dyspnoe, produktiver Husten, Tachykardie,

Kopfschmerz, Myalgie, Fieber, Hdmaturie, Flush, warme
trockene gerdtete Haut, mentaler Status, (Labor: Leukozyto-
se/Leukopenie)

An dieser Stelle sei betont, dass der Schock im Wesentlichen ein Ungleichgewicht von Sau-
erstoffangebot und -verbrauch darstellt und sich der Patient im Schock nicht notwendiger-
weise mit einem niedrigen Blutdruck prasentieren muss, sondern auch ein normaler oder

sogar erhohter Blutdruck maoglich ist (Gaieski, 2013).
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In einer ,Konsensus Konferenz* liber hamodynamisches Monitoring bei Schock wurde be-
funden, dass die Definition eines Schocks Indizien zellularer und zirkulatorischer Dysfunktion
erfordert, welche sich unabhangig von einer Hypotension uber Parameter ei-
ner Minderperfusion — wie beispielsweise durch erhdhte Laktatwerte — manifestieren
(Antonelli et al., 2007). Da ein mangelhaftes O,-Angebot mit konsekutivem Schock auftreten-
kann, bevor der Patient einen niedrigen Blutdruck aufweist, ist die zeitnahe Erhebung des
Laktatwertes hilfreich (Gaieski, 2013). Bisherige Studien konnten zeigen, dass Uber die kor-
perliche Untersuchung der peripheren Durchblutung — z. B. mittels Korperoberflachentempe-
raturen und Rekapillarisierungszeit — Patienten mit abnormaler peripherer Durchblutung de-
tektiert werden kénnen und dass diese abnormale Durchblutung — ohne weitere Zeichen des
Schocks — Vorhersagewert im Hinblick auf die Organfunktion hat (Joly & Weil, 1969; Lima et
al., 2009; J. L. Vincent et al., 1988). Diese Erkenntnisse verdeutlichen, dass die Erhebung
mikrozirkulatorischer Parameter und die Beurteilung der peripheren Durchblutung wertvolle
Hinweise in der Schockdiagnostik und in der Beurteilung der Organfunktion liefern kénnen.
Darlber hinaus koénnen sie eine wertvolle Hilfestellung in der Entscheidungsfindung fur die

Notwendigkeit eines invasiven hdmodynamischen Monitorings bieten.

1.2 Hamodynamisches Monitoring — invasive und nichtinvasive
Methoden

Das Methodenspektrum des hamodynamischen Monitorings erstreckt sich von der rein klini-
schen Einschétzung uber die semiklinische Beurteilung bis hin zu den apparativen Verfah-
ren.

Der kritisch kranke Intensivpatient beispielsweise bendtigt eine maoglichst breitgefacherte
Uberwachung diverser Parameter, wobei die Einschatzung des kardiovaskularen Status und
der Gewebeperfusion im Mittelpunkt stehen. Integraler Bestandteil ist dabei insbesondere die
Messung des HZV bzw. des Herzindex (HI), welches fiir die Ableitung zahlreicher weiterer
Parameter eine zentrale Rolle spielt und auch in dieser Studie einen wichtigen Platz ein-
nimmt. Fir die rasche und friihzeitige Beurteilung einer ausreichenden Gewebeperfusion
scheint sich jedoch die klinische Untersuchung zu bewahren, welche sich auch fiir eine erste
Abschéatzung des HI zu eignen scheint und heute durch neuere Technologien auch als objek-
tives und damit semiklinisches Verfahren von Interesse ist.

In dieser Studie wurde der Schwerpunkt auf die Erfassung von Korperoberflachentemperatu-
ren und deren Gradienten sowie auf die Erhebung mikrozirkulatorischer Parameter gelegt,
um damit die periphere Durchblutung mdglichst objektiv beurteilen zu kénnen und um ihren

maoglichen Nutzen in der Einschatzung globalhdmodynamischer Parameter (HI, SVI) zu pri-
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fen. Da der PiCCO-Technologie sowie der Erhebung von Koérperoberflachentemperaturen in
der vorliegenden Studie eine zentrale Bedeutung zukommt, soll diesen Verfahren im Folgen-

den besondere Aufmerksamkeit gewidmet werden.

1.2.1 Ubersicht Giber das Methodenspektrum

Eine graphische Ubersicht iber Moglichkeiten des hamodynamischen Monitorings ist in
Abb. 1 dargestellt:

Pulmonalarterienkatheter (PAK)
gemischiventse Sauerstoffsattigung (5, 0;)

Transpulmonale Thermodilution (TPTD) /

Pulse Contour Analysis (PCA)
— PICCO, LIDGO, EV-1000

Pulse Contour Analysis (PCA)
— LiDCOrapid, ProAQT, FloTrac

zentralvendse Sauerstoffséattigug
(SCVOQ

Transésophageale
Echokardiographie (TEE)

Laktat

Objektive
nichiinvasive
Methoden

Klinische
Untersuchung

Abbildung 1: Methodenspektrum des hdmodynamischen Monitorings, gegliedert nach Grad der Invasivi-

tat. Dunkel hinterlegt sind die zentralen Elemente vorliegender Studie.
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1.2.2 Vor-und Nachteile verschiedender Verfahren

Tabelle 5: Vor- und Nachteile verschiedener Verfahren im hamodynamischen Monitoring.

Verfahren Vorteile

PAK Behandlung eines isolierten Rechts-
herzversagens und einer pulmonalen
Hypertonie

PiCCO Nur konventioneller ZVK u. art. Zugang
notig

Kalibireirung durch Thermodilution von
Arzten und Pflegekraften durchfiihrbar

Grol3es Parameterspektrum

TEE Visualisierung der Herzleisung, Herz-
muskelbewegung, Herzklappen, Ventil-
funktion
Messung mehrerer Parameter fiir die
Herzleistung

MafR fur Verhéltnis zwischen Sauer-
stoffangebot und -verbrauch:
Beurteilung der Gewebeoxygenierung

SVOZ

Nutzen vergleichbar mit SvO,, aber
weniger invasiv

ScvO,

Laktat Beurteilung der Gewebeoxygenierung

gering invasiv

Objektive Methoden Objektive nichtinvasive Quantifizierung

einer peripheren Minderperfusion
Beurteilung der Gewebeoxygenierung

Temperatur Objektiv, nichtinvasiv, kostenginstig,
einfache Anwendung (auch auBerhalb
klinischer Settings), Beurteilung Gewe-
beperfusion und Abschétzung global-

h&modynamischer Parameter

Schnell, risikofrei, kein materieller Auf-
wand, keine Kosten

Klinische Untersuchung

Nachteile

Hohes Risiko durch Invasivitéat
(Arrhythmien, Infektionen, falsche
Handhabung)

Beschrankte Liegedauer

Training u. haufige Anwendung nétig fur
sicheren Einsatz

Materieller Aufwand

Invasives Verfahren

Keine Trennung zwischen linkem und
rechtem Herz

Materieller Aufwand

Qualitat der Ergebnisse abhéngig von
Verfugbarkeit und Qualifikation des
Arztes

PAK und klinsiches Setting (BGA-
Geraét) notwenig

Hohes Risiko durch Invasivitat

ZVK und klinisches Setting (BGA-
Gerat) notwendig

Vendses Blut nur aus oberer Kdrper-
halfte

Katheter und klinisches Setting (Labor)
notwendig

Hoher apparativer Kosten- und Zeit-
aufwand, fragliche Praktikabilitéat,
z.T. stéranfallig

Studienlage sparlich

Fragliche Anwendbarkeit bei
septischem Schock

Subjektive Methode, Untersucherab-
héngigkeit, schlechte Reproduzierbar-
keit, keine genauen Messwerte

1.2.3 Hamodynamische KenngroRen — eine Ubersicht

Ein Ziel des hamodynamischen Monitorings — namlich die Uberwachung der Herz-Kreislauf-

Funktion — wird durch die folgenden vier Hauptdeterminanten der kardiovaskuldren Funktion

beschrieben: Vorlast, Kontraktilidt, HF und Nachlast (Abdulla, 2007). Diese Determinanten

sind am besten mittels apparativer Methoden zu erfassen. Dabei unterscheiden sich die

neueren Verfahren des apparativen hamodynamischen Monitorings (PiCCO, LiDCO,

ProAQT, FloTrac) von den klassischen Methoden (PAK, TEE).
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Eine Ubersicht tiber die wichtigsten hamodynamischen KenngréRen und ihre Surrogatmarker
zeigt Tab. 6. Zur Vollstéandigkeit und wegen der engen Kopplung der Funktion von Herz und
Lunge sind hier auch Parameter der pulmonalen Hamodynamik aufgefihrt:

Tabelle 6: Himodynamische Kenngréf3en und ihre Surrogatmarker, nach (Huber & Rockmann, 2008).

KenngroRe Surrogatmarker Abkiirzung
Vorlast/ Z\VD Zentraler Venendruck
“Volumen- PCWP Pulmonary Capillary Wedge Pressure
Reagibilitat* GEDV Globales Enddiastolisches Volumen
ITBV Intrathorakales Blutvolumen
LVEDA Leftventricular Enddiastolic Area
SPV Systolic Pressure Variation
PPV Pulse Pressure Variation
RSVT Respiratory Systolic Variation Test
Kontraktilitat SV Schlagvolumen
HzV Herz-Zeit-Volumen
dPpmax Maximaler Druckanstieg der systolischen Blutdruckkurve
Herzfrequenz Puls/min
Nachlast SVR Systemic Vascular Resistance
MAP Mean Arterial Pressure
Pulmonale PAP Pulmonary Arterial Pressure
Hamodynamik PAVR Pulmonary Arterial vascular Resistance
EVLW Extra-Vascular Lung Water
RVEDV Rechtsventrikulares Enddiastolisches Volumen
PVPI Pulmonalvaskularer Permeabilitats-Index

Die drei am haufigsten auf der Intensivstation eingesetzten apparativen Messmethoden fiir
die hamodynamische Uberwachung sind der Pulmonalarterienkatheter (PAK), das PiCCO-
System (Pulse Contour Cardiac Output) sowie die Transdsophageale Echokardiographie
(TEE) (Cottis et al., 2003). Mit diesen Verfahren lassen sich oben genannte Parameter in
unterschiedlichem Ausmalfd erfassen und zum Teil weitere Parameter ableiten. Dabei gilt es
bei all diesen apparativen Verfahren zu beachten, dass es einer ausreichenden Erfahrung in
der Interpretation der Messergebnisse bedarf, um ihren erfolgreichen klinischen Einsatz zu
sichern (Janssens, 2000). Im Folgenden soll auf diese drei Methoden naher eingegangen

werden.

1.2.4 Pulmonalarterienkatheter (PAK)

Mit der Einfuhrung des Pulmonalarterien-Katheters durch Swan und Ganz (Swan et al.,
1970) anfang der 1970er Jahre fand das Basismonitoring (EKG, Blutdruck- und Temperatur-
messung, Blutgasanalyse, Labordiagnostik und Urinausscheidung) eine wertvolle Ergan-
zung. Mit ihm wurde es u. a. moglich, die rechtsventrikulare Vorlast mittels des ZVD, den

linken Vorhofdruck dber den pulmonalkapillaren Verschlussdruck bzw. Wedge-Druck

10



Einleitung

(PCWP), Uber Thermodilution das HZV als Mal3 fir die Kontraktilidt und als Determinante
des globalen Sauerstoffangebots sowie den SVR als Anhaltswert fir die Nachlast Gber die
Poiseuille-Gleichung zu ermitteln (Abdulla, 2007). Der PAK hat damit wesentlich zum pa-
thophysiologischen Verstdndnis akuter Erkrankungen beigetragen (Janssens, 2003) und
dient noch heute durch die Messung des HZV anhand der Thermodilutionsmethode als tech-
nische Grundlage fur neue Verfahren. Sein Gebrauch war lange relativ unumstritten und sei-
ne Indikationen entsprechend breit gefachert (Wilhelm, 2011), bis 1996 eine Studie von Con-
ners et al. u. a. eine erhdhte Mortalitatsrate zeigte (Connors et al., 1996) und sich der PAK
als komplikationsreiche Messmethode entpuppte (Hadian & Pinsky, 2006). Im Laufe der Zeit
wurde der PAK weiterentwickelt und u. a. sein Prinzip der HZV Bestimmung mittels pulmona-
larterieller Thermodilution durch neue Methoden zur kontinuierlichen HZV-Erfassung ergénzt.
Letztendlich ist und bleibt aber seine Verwendung per se eine hochinvasive Prozedur mit
spezifischen Gefahren und Komplikationen, nicht zuletzt durch den Einschwemmvorgang
des Katheters Uber die Vena Cava durch das rechte Herz bis in die Pulmonalarterie.

Alternative Verfahren wurden entwickelt, die sich das Prinzip der Thermodilution zunutze
machen, indem das HZV transpulmonal gemessen wird und stellen damit eine Mdglichkeit
fur eine weniger invasive Vorgehensweise dar. Das Prinzip der transpulmonalen Thermodilu-
tion findet z. B. bei der heutzutage vielerorts eingesetzten PiCCO-Technologie Anwendung,

welche auch in dieser Studie eine zentrale Rolle spielt.

1.2.5 Grundlagen der PiCCO-Technologie

Allgemeiner Hintergrund

Zu den moderneren und weniger invasiven Methoden des hdmodynamischen Monitorings
zahlen Messverfahren, welche sich die transpulmonale Indikatordilution (PiCCO, LiDCO) und
arterielle Pulskonturanalyse zunutze machen (PiCCO, LiDCO, FloTrac). Diesbeziglich hat
sich im Laufe der letzten Jahre v. a. das PiCCO-System durchgesetzt, welches 1997 vom
Minchner Unternehmen PULSION Medical Systems auf dem Markt eingefiihrt und seitdem
kontinuierlich weiterentwickelt wurde und mittlerweile weltweiten Einsatz fur die Uberwa-
chung und Therapiesteuerung kritisch kranker Intensivpatienten findet (fur Indikationen s.
Tab. 7) (PulsionMedicalSystems, 2013). Dank dieser neuen Technologie kbnnen zum einen
die klassischen Parameter der Kontraktilitdt (SV, HZV) und Nachlast (SVR, MAP) weniger
invasiv und kontinuierlich gemessen werden (Huber & Rockmann, 2008). Zum anderen kon-
nen damit u. a. hilfreiche zusétzliche Vorlastparameter (dynamische Parameter wie die Vari-
anzen des SV, systemischen Blutdrucks und des Pulsdrucks) sowie neuere volumetrische
Parameter wie das Intrathorakale Blutvolumen (ITBV) ermittelt werden und stellt somit einen

entscheidenden Vorteil dar (s. Tab. 8) (Preisman et al., 2005). Vor allem die neuen volumetri-
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schen und dynamischen Parameter zeigen sich gegentber den klassischen druckbasierten
Vorlastparametern (ZVD, Wedge) Uberlegen, denn diese statischen Druckmessungen sind
insbesondere beim beatmeten Intensivpatienten einer Reihe von Storfaktoren ausgesetzt
und nachweislich nicht dazu geeignet, die Volumentherapie zu steuern (Diebel et al., 1992;
Huber et al., 2008; Nelson, 1997; Reuter et al., 2002). Ein zu beachtender Nachteil der Vari-
abilitaten ist allerdings, dass ihre Verwendbarkeit bei Vorliegen von Arrhythmien — insbeson-
dere bei VHF — limitiert ist und ihre Interpretation nur unter kontrollierter Beatmung eine vali-
de Aussagekraft hat (Gunn & Pinsky, 2001; Marik et al., 2009; Michard et al., 2000; Michard
et al., 2003; Reuter, Bayerlein, et al., 2003; Reuter, Kirchner, et al., 2003).

Tabelle 7: Indikationen fur das PiCCO-Monitoring, nach (PulsionMedicalSystems, 2013).

Indikationen

Hamodynamische Instabilitat
Unklarer Volumenstatus

Therapeutische Konflikte bei: Septischem Schock
Kardiogenem Schock
Hypovolamischem Schock
Akutem Lungenversagen
Schweren Verbrennungen
Pankreatitis
Hochrisikoeingriffen

(Transpulmonale)Thermodilution

Die Thermodilutionsmethode ist ein Indikatordilutionsverfahren zur Bestimmung des HZV,
welches sich als Indikator gekihlte Fussigkeit zunutze macht und sowohl beim PAK als auch
bei der PIiCCO-Technologie zur Anwedung kommt. Dazu wird als Indikator ein definierter Kal-
tebolus (Kochsalzbolus) in ein zentralvendses Gefal injiziert, dessen Temperatur am Injekti-
onsort von einem Temperatursensor am ZVK erfasst wird. Wahrend der PAK die Tempera-
turanderung dieses Bolus nach Passage des rechten Herzens bereits prapulmonal in der
Pulmonalarterie erfasst, erfolgt die Registrierung beim PiCCO transpulmonal in einem weiter
peripher gelegenen Gefal3 der arteriellen Strombahn. Der Temperaturfihler an der Spitze
des PAK bzw. des peripher gelegenen arteriellen Katheters erfasst die Passage des Koch-
salzbolus und misst die resultierende Temperaturveranderung Uber die Zeit. Diese Tempera-
turverdnderung wird graphisch als Thermodilutionskurve (Temperatur-Zeit-Kurve oder Ver-
dunnungskurve) dargestellt, wobei die Flache unter der Kurve umgekehrt proportional zum
HZV ist (s. Abb. 2). Daraus folgt: Je groRRer der Blutfluss (HZV), umso grol3er die Verdin-
nungsgeschwindigkeit und damit umso kleiner die Flache unter der Kurve. Umgekehrtes gilt
fur ein niedriges HZV. Anhand der Hamilton-Gleichung wir nun die Flache unter der Kurve

berechnet und daraus das aktuelle HZV bestimmt.
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Formel 2: Stewart-Hamilton-Gleichung zur Berechnung des Herzzeitvolumens.

T, _T;)) XV; XK
HZV = ( b l.) i
fATb X dt

Tb = Bluttemperatur, Ti = Injektattemperatur, Vi = Injektatvolumen
K = Korrekturkonstante (aus spezifischem Gewicht, Blut- und Injektattemperatur)

[ A Tb x dt = Flache unter der Thermodilutionskurve

Y

Abbildung 2: Transpulmonale Thermodilutionskurve: Es wird die Temperatur (y-Achse: -T) gegen die Zeit

in Sekunden (x-Achse: t(s)) aufgetragen, (PulsionMedicalSystems, 2013).

Pulskonturverfahren

Verfahren zur kontinuierlichen Bestimmung des HZV anhand der arteriellen Pulskonturanaly-
se beruhen auf Uberlegungen des Physiologen Otto Frank, der Anfang des 20. Jahrhunderts
die erste Theorie zur Pulswelle aufgrund der elastischen Gefal3eigenschaften entwarf und sie
anhand des Windkessel-Modells beschrieb (Frank, 1899). Dieses Modell besagt, dass Aorta
und grol3e Arterien eine Kammer darstellen und durch ihre Dehnbarkeit (Compliance) einen
Teil des wéahrend der Systole ausgeworfenen Blutvolumens (SV) speichern, um es in der
Diastole zu Gunsten eines kontinuierlichen Blutflusses weiterzuleiten. Ist die Compliance der
Gefalle z. B. im Rahmen von Altersprozessen vermindert, fihrt dies zu einer verminderten
Speicherfunktion und somit zu einem erhdhten Druckpuls. Zusammengefasst heildt dies,
dass die ,[...] arterielle Druckkurve in Beziehung zum Schlagvolumen des Herzens gesetzt
werden kann“ (Janssens, 2003, S. 12). Anhand dieses Modells sowie in Anlehnung an das

Ohm’sche Gesetz wird deutlich, dass Pulskonturverfahren eine Beziehung zwischen arteriel-
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lem Druck (MAD), arteriellem Fluss (HZV) und Gesamtwiderstand (SVR) beschreiben
(Wilhelm, 2011). Dieser Zusammenhang lasst sich anhand der folgenden zwei Formeln ver-

anschaulichen:

Formel 3: Zusammenhang Ohm’sches Gesetz mit Komponenten des Blutkreislaufs.

U=RXI

!

MAD — ZVD = SVR X HZV

U = Spannung, R = Widerstand, | = Stromstéarke,
MAD = mittlerer arterieller Druck, ZVD = zentraler Venendruck, SVR = Gesamtwiderstand, HZV = arterieller Fluss

Die urspuingliche Umsetzung dieser Uberlegung hin zur Pulskonturanalyse erfolgte 1974
durch Wessling, der ein Modell zur Bestimmung des Schlagvolumens aus der Flache unter
dem systolischen Anteil der Druckkurve unter Bericksichtigung der patientenindividuellen
aortalen GefaRimpedanz einfiihrte (Wessling et al., 1974). Dieser Ansatz wurde im Laufe der
Zeit mehrfach modifiziert, indem u. a. Korrekturfaktoren erganzt wurden, die in einen kom-
plexen Algorithmus einflieRen. Fir die Kalibrierung dieses Algorithmus, inbegrifffen der-
Bestimmung der aortalen Compliance, ist initial eine Thermodilution notwendig, bevor an-
hand der Druckpulskurve valide kontinuierliche Werte des HZV ermittelt werden kdénnen. Zu-
nachst war daftir ein PAK von Néten, was zur Entwicklung heute gebrauchlicher Pulskontur-
verfahren wie dem PiCCO flhrte, welcher neben seiner geringeren Invasivitat einen differen-
zierteren und anspruchsvolleren Algorithmus in seinem Gerét integriert als es bisher moglich

walr.

PiCCO-Technologie — Pulse Contour Cardiac Output

Dieser relativ neue Ansatz erfordert lediglich einen herkdmmlichen ZVK sowie einen speziel-
len arteriellen Katheter, der neben der Méglichkeit zur invasiven arteriellen Druckmessung
Uber einen Thermistor zur Temperaturregistrierung verfigt (zum Aufbau s. PICCO Material
und Methoden). Die Verwendung dieser Katheter ist weit weniger invasiv als die des PAK.
Goedje und Mitarbeiter konnten zeigen, dass die kontinuierliche Pulskontur-Analyse zur Be-
stimmung des HZV mittels dem PiCCO eine valide Alternative zum PAK darstellt und dass
selbst bei hamodynamisch instabilen Patienten eine haufige Rekalibrierung mittels Thermodi-
lution nicht begrindbar ist. Eine Rekalibrierung des Systems empfehlen die Autoren alle 8
Stunden (Godje et al., 2002).

Nach Kalibration des Algorithmus durch die initiale Thermodilution kénnen durch die arterielle

Pulskontur-Analyse kontinuierliche Parameter Schlag fir Schlag aus der Form der arteriellen

14



Einleitung

Druckkurve ermittelt werden. Es werden Schlagvolumen und arterieller Druck kontinuierlich

gemessen, woraus wiederum das HZV sowie der SVR wie folgt berechnet werden konnen:

Formel 4: Berechnung des Herzzeitvolumens (HZV) anhand des Schlagvolumens (SV) und der
Herzfrequenz (HF).

HZV = SV x HF

Formel 5: Berechnung des Systemvaskuldren Widerstands (SVR) anhand des Blutdrucks (MAD),
Zentralen Venendrucks (ZVD) und Herzzeitvolumens (HZV).

MAD — ZVD

SVR =
HZV

Eine Synopse aus Thermodilution und Pulskonturanalyse ist in Abb. 3 graphisch illustriert:

transpulmonale
Injektion Thermodilution

tisi

kontinuierliche
Pulskonturanalyse

AN
4 h

7 P(t) dpP
PCHZV = cal x HF x [ (= + C(p) x —) dt
SVR dt
Systole
Pulskontur Patienten- Herz- Flache unter- Compliance  Anstieg der
Herzzeit- spezifischer frequenz halb der Druckkurve
volumen Kalibrations- Druckkurve

faktor (aus
Thermodilution)

Abbildung 3: Synopse der Thermodilution und arteriellen Pulskonturanalyse: Das Pulskontur-HZV wird
aus dem Kalibrationsfaktor aus der transpulmonalen Thermodilution (CAL), der HF, der Flache unter dem
systolischen Anteil der art. Druckkurve, der Compliance und einer differenzierten Analyse der Form der

Druckkurve berechnet, nach (Godje et al., 2002; PulsionMedicalSystems, 2013).
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Weitere mittels des PiCCO-Systems erfassbare Parameter sind das Globale Enddiastolische
Volumen (GEDV) als Vorlastparameter, das Extravasale Lungenwasser (EVLW) fur die Er-
fassung von Lungenédemen oder die Schlagvolumen Variation (SVV) zur Steuerung der Vo-
lumentherapie. Damit ist eine umfassende Einschatzung des hdmodynamischen Zustands
des Patienten sowie eine kontinuierliche Beurteilung des Behandlungseffekts moglich, was
fur die Erreichung endgultiger Behandlungsziele (Aufrechterhaltung der Gewebeperfusion
und Optimierung von Sauerstoffangebot und -verbrauch) von Vorteil ist (Cottis et al., 2003).
Eine Ubersicht der wichtigsten Parameter, ermittelt aus Thermodilution und konitnuierlicher
Pulskontur-Analyse, ist in Tab. 8 dargestellt. Einige PiCCO-Parameter werden auf biometri-
sche Daten wie z. B. auf die Korperoberflache oder auf das Gewicht bezogen dargestellt,
d. h. indiziert (,I“). Der Herzindex (HI) bespielsweise kennzeichnet das auf die Korperoberfla-
che indizierte HZV (I/min/m?).

Tabelle 8: Parameter der Thermodilution und kontinuierlichen Pulskonturanalyse, nach
(PulsionMedicalSystems, 2013).

Parameter der Transpulmonalen Absolute Parameter Indizierte Parameter

Thermodilution

Abkiirzung Einheit Abkiirzung Einheit
Herzzeitvolumen HzV I/min HI I/min/m?
Global enddiastolisches Volumen GEDV ml GEDI ml/m?
Intrathorkales Blutvolumen ITBV ml ITBI ml/m?
Extravasales Lungenwasser EVLW ml ELWI mi/kg

Parameter der kontinuierlichen Absolute Parameter Indizierte Parameter

Pulskonturanalyse

Abkirzung Einheit Abkiirzung Einheit
Herzfrequenz HF min™*
Schlagvolumen SV ml Svi ml/m?
Pulskontur-Herzzeitvolumen PCHzV I/min PCHI I/min/m®
Systemvaskularer Widerstand SVR dynxsxcm®  SVRI dyn x s x cm®x m?
Schlagvolumen Variation SW %

Die Gesamtheit der mit der PiCCO-Technologie erfassbaren Parametern sowie deren Einhei-

ten und Normwerte werden im Kapitel ,Material und Methoden® in Tab. 9 dargestellt.
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1.2.6 Transoesophageale Echokardiographie (TEE)

Eine Art Brickenfunktion zwischen den traditionellen Verfahren und der modernen Entwick-
lung im hamodynamischen Monitoring spielt die transoesophageale Echokardiographie.
Diese gilt nach wie vor als eines der vielseitigsten Verfahren und spielt trotz des hohen per-
sonellen Aufwands und der Untersucherabhangigkeit eine wichtige Rolle fur die akute und-

punktuelle Einschatzung der Hamodynamik (Huber & Rockmann, 2008).

1.2.7 Mikrozirkulatorische Laborparameter

Eine globale Gewebshypoxie im Rahmen eines Herz-Kreislauf-Versagens resultiert aus ei-
nem Ungleichgewicht zwischen Sauerstoffangebot und Sauerstoffbedarf: Ein verminderter
Blutfluss im Rahmen einer verringerten Kkardialen Auswurfleistung fuhrt zu ei-
ner Minderperfusion der Organe mit verringertem Sauerstoffangebot bei gleichzeitig erhéh-
tem Sauerstoffbedarf, konsekutiv mindend in genannter Gewebshypoxie mit drohendem
Organschaden. Eine moglichst adaquate Beurteilung der Organperfusion ist also letztlich das
Ziel im hdmodynamischen Monitoring, wobei Parametern der Mikrozirkulation eine wichtige
Rolle zuteil wird. Monitoringparameter der Mikrozirkulation sind u. a. die gemischt- oder zent-
ralvendse Sauerstoffsattigung (SvO, und ScvO,), die zentralvends-arterielle CO,-Differenz
(cv-a-CO,-D) und der Laktatwert. Auch die Wiederherstellung der Balance zwischen Sauer-
stoffangebot und -bedarf durch Korrektur der kardialen Vorlast, Nachlast und Kontraktilitat
lasst sich anhand mikrozirkulatorischer Marker durch eine zielorientierte Strategie Uberpri-
fen, welche u. a. das Erreichen einer normalen gemischtvenodsen/zentralvendsen Sauerstoff-
sattigung und einer normalen Laktatkonzentration beinhaltet (Beal & Cerra, 1994; D. C.
Elliott, 1998).

Gemischt- und zentralvendse Sauerstoffsattigung (SvO, und ScvO,)

Fur die Beurteilung einer ausreichenden Gewebeoxygenierung stehen verschiedene Deter-
minanten des Sauerstoffangebots und -verbrauchs zur Verfiigung. Die gemischtvendse Sau-
erstoffséattigung (SvO,) aus der Pulmonalarterie, die das vendse Blut des gesamten Kérpers
fuhrt, gilt dabei als indirekter Parameter der Gewebeoxygenierung, denn sie stellt ein Malf3 fur
das Verhaltnis zwischen Sauerstoffangebot und -verbrauch dar (Bloos & Reinhart, 2005) und
hat sich als Surrogatmarker des HI gezeigt (Gattinoni et al., 1995). Da fir die Bestimmung
dieses Parameters die Verwendung des zunehmend kritisch gesehenen PAKs erforderlich
ist, wird alternativ die Bestimmung der zentralvendsen Sauerstoffsattigung (ScvO,) vorge-
schlagen. Diese kann mittels ZVK aus dem Blut der Vena cava superior bestimmt werden,

die im Gegensatz zur SvO, nur das vendse Blut der oberen Koérperhélfte reprasentiert und
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dadurch in Abhangigkeit der klinischen Situation gegeniber der SvO, unterschiedliche Werte
aufweisen kann. Dennoch zeigt sich die sequentielle Messung der ScvO, zur Diagnose einer
insuffizienten Kreislaufsituation und zur Uberwachung der Behandlung als ebenso brauchbar
wie die Bestimmung der SvO, und kann v. a. in Zusammenschau mit anderen mikrozirkulato-
rischen Parametern wie dem Laktat- und dem pH-Wert Aufschluss Uber die globale Sauer-
stoffbilanz geben (Reinhart et al., 2004). Es gilt fur beide Parameter ein Normbereich von
> 70 %, dessen Erreichen auch im Rahmen der Early Goal Directed Therapy (EGDT) bei
schwerer Sepsis und septischem Schock postuliert wurde (Dellinger et al., 2013; Rivers et
al., 2012; Rivers, Nguyen, et al., 2001).

Zentralvends-arterielle CO,-Differenz (cv-a-CO,-D)

Hypoperfusion fihrt zu einem anaeroben Stoffwechsel, u. a. resultierend in einer erhdhten
CO,-Produktion. Nimmt bei Reduktion des HI die Transitzeit des Blutes im Gewebe zu, wird
das Blut vermehrt mit CO, angereichert, wodurch der CO,-Spiegel im vendsen Blut ansteigt.
Da der Partialdruck des im Blut geldsten CO, (pCO,) ansteigt, wenn der CO,-Gesamtgehalt
im Blut zunimmt, kann dieser als Mal} fur den CO,-Gesamtgehalt verwendet werden
(Giovannini et al., 1993; Lamia et al., 2006). Wird das CO, bei adaquater Lungenfunktion
abgeatmet, entsteht ein Partialdruckgradient zwischen venésem und arteriellem Blut, der
unter physologischen Bedingungen zwischen 2 und 5 mmHg betragt (Lamia et al., 2006).
Dieser Gradient steigt bei vemindertem Blutfluss an, was in logischer Konsequenz eine in-
verse Korrelation mit dem HI annehmen lasst. Diese inverse Korrelation konnte bereits in
einigen Studien aufgezeigt werden (Bakker et al., 1992; Brandi et al., 1995; Cuschieri et al.,
2005; Durkin et al., 1993; Vallee et al., 2008; Zhang & Vincent, 1993). Fur die Bestimmung
der gemischtvends-arteriellen CO,-Differenz (v-a-CO,-D) ist in Analogie zur Bestimmung der
SvO, der invasivere PAK erforderlich, weshalb die Verwendung der zentralvendsen CO,-
Differenz vorgeschlagen wurde und welche sich in Studien als akkurater Ersatz der
v-a-CO,-D gezeigt hat (Cuschieri et al., 2005; Vallee et al., 2008). Um eine Minderperfusion
des Gewebes mit folgender Hypoxie und mdglicher Organschadigung vermeiden oder recht-
zeitig beheben zu kénnen, ist die frihe Erkennung eines verminderten Herzindex von ent-
scheidender Relevanz. Einige Studien sprechen dafir, dass sich die cv-a-CO,-D zum Scree-
ning eines erniedrigten Herzindex eignet (Bakker et al., 1992; Lamia et al., 2006; Zhang &
Vincent, 1993). Dartber hinaus ergab eine Studie von Vallee et al., dass die cv-a-CO,-D ei-
nen maoglicherweise wertvollen Beitrag in der Early Goal Directed Therapy leisten kann
(Vallee et al.,, 2008). Denn in einigen Studien zeigte sich in der EGDT der Zielwert einer
ScvO, von > 70 % als Indikator fur das Erreichen einer suffizienten Gewebeoxygenierung als

nicht ausreichend, wohingegen eine erhdhte cv-a-CO,-D trotz Erreichen einer ScvO, von
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> 70 % genutzt werden kdnnte, um eine noch unzureichende Gewebeperfusion anzuzeigen
(Futier et al., 2010; Lamia et al., 2006; Vallee et al., 2008).

Laktat

Ein verminderter Blutfluss kann durch eine resultierende Gewebshypoxie zu einem anaero-
ben Stoffwechel fuhren, der sich durch einen erhdhten Laktatspiegel auf3ert (De Backer et
al., 2013). Ein erhohter Laktatspiegel beim kritisch Kranken scheint mit einer erhdhten Mobi-
ditéat und Mortalitat assoziiert zu sein (Bakker et al., 1996; Smith et al., 2001) und geht selbst
bei hdmodynamisch stabilen Patienten wahrend Phasen des kompensierten Schocks mit
einem erhohten Sterberisiko einher (Blow et al., 1999; Howell et al., 2007; Lavery et al.,
2000; Meregalli et al., 2004; Shapiro et al., 2005). Ein erhdhter Laktatspiegel sowie v. a. die
Dauer einer Laktatazidose wird mit dem Grad der Organdysfunktion bei Patienten im septi-
schen Schock assoziiert (Bakker et al., 1996). Schon frihere Studien zeigten allerdings,
dass die alleinige Korrektur des Laktatspiegels nicht das Outcome des kritisch Kranken ver-
bessert (Stacpoole et al., 1983; Stacpoole et al., 1992), sondern dass eine Verbesserung der
Gewebeoxygenierung zu einer Reduktion der Morbiditat und Mortalitat fuhrt (Blow et al.,
1999; Polonen et al., 2000; Rivers, Nguyen, et al., 2001; Rossi et al., 2005). Obwohl Ande-
rungen des Laktatspiegels langsamer vonstatten gehen als Anderungen des Blutdrucks oder
HZV, sollte dieser bei effektiver Therapie innerhalb einiger Stunden sinken (De Backer et al.,
2013). Jansen et al. zeigten in einer Studie mit Schockpatienten, dass durch Reduktion eines
initialen Laktatwerts von > 3 mmol/l um 20 % innerhalb von zwei Stunden die Mortalitat ver-
ringert werden kann (Jansen et al., 2010).

Einschrankend gilt allerdings zu beachten, dass der Laktatspiegel auch wéahrend aerober
Stoffwechselprozesse erhéht sein kann: Eine verminderte Laktatclearance z. B. kann zu ei-
nem erhOhten Laktatspiegel fihren, ohne dass die Laktatproduktion erhdht sein muss und
konnte wahrend Sepsis den Grund fur einen erhohten Laktatwert liefern, ohne ein Indikator

flr einen anaeroben Metabolismus zu sein (Levraut et al., 1998).

1.2.8 Objektive nichtinvasive Methoden

Da das periphere Gewebe besonders sensibel auf Anderungen der Durchblutung reagiert,
haben sich Zeichen einer peripheren Minderperfusion als friilhe Marker einer inadaquaten
Gewebeperfusion wahrend eines akuten Herzkreislaufschocks gezeigt (Bailey et al., 1990;
Chien et al., 2007; McGee et al., 1999). Das periphere Gewebe verflgt im Gegensatz zu
Herz, Gehirn und Niere uber keine vasomotorischen Autoregulationsmechanismen, daher

Uberwiegt hier wahrend eines hypovolamischen Zustands die neurohumorale sympathogene
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Antwort, was in einer Verminderung der Hautdurchblutung sowie Hauttemperatur mindet
(Ikossi et al., 2006; Miyagatani et al., 1999).

Zur objektiven Quantifizierung einer peripheren Minderperfusion und Erfassung der Gewe-
beoxygenierung lassen sich verschiedene Ansatze finden, wobei die Bedeutung von Korper-
oberfachentemperaturen und Temperaturgradienten als Bestandteil dieser Studie an anderer
Stelle besprochen wird.

Eine direkte Moglichkeit erfolgt tber optische Monitoringsysteme, die Licht unterschiedlicher
Wellenlange anwenden, welches direkt auf Gewebeanteile geworfen wird und sich die Streu-
charakteristika dieses Gewebes zunutze macht, um verschiedene Zustande des Gewebes
beurteilen zu kénnen (Flewelling, 2000). Letztendlich beruhen diese Methoden auf dem spe-
zifischen Absorptionsspektrum von vornehmlich oxygeniertem und deoxygeniertem Hamog-
lobin. Optische Verfahren sind neben dem vielerorts gebrauchlichen Pulsoxymeter: Der Peri-
phere Perfusionsindex (PFIl), die Near-Infrared Spectroscopy (NIRS), die Orthogonale Pola-
risationsspektroskopie (OPS) und die Laser Doppler Flowmetrie (LDF) (Lima & Bakker,
2005). Auch die transcutane Messung des pO, (PtcO,) und pCO, (PtcCO,) hietet Méglichkei-
ten zur Einschatzung der peripheren Gewebeperfusion, was mittels elektrochemischer
Messmethoden oder anhand der sublingualen Kapnometrie umsetzbar ist.

Diesen hier aufgefihrten Verfahren ist gemeinsam, dass sie mit gro3erer technischer Kom-
plexitdt einhergehen, deren Nachteil sich im Zeit- und Kostenaufwand sowie in ihrer z. T.

fraglichen Praktikabilitdt und Stéranfalligkeit widerspiegelt.

1.2.9 Korperkern- und Hauttemperaturen, Temperaturgradienten

Allgemeiner Hintergrund

Der Mensch gehort zu den homoothermen Lebewesen, die sich von den poikilothermen Le-
bewesen durch eine weitestgehend konstante, von der Umgebungstemperatur unabhéngi-
gen Korper(kern)temperatur unterscheiden. Streng genommen ist der Mensch aber nicht im
Ganzen homootherm. Denn wahrend die Korperkerntemperatur (Inneres von Rumpf und
Schadel) in engen Grenzen konstant bleibt (36,5-37 °C), zeigt sich die Kdrperschale (Haut
und Extremitaten) als wechselwarm und unterliegt grof3eren, von inneren und auf3eren Ein-
flissen hervorgerufenen, Temperaturschwankungen (Jockenhdével, 2006; Persson, 2010).
Dies fuihrt zu einem unterschiedlich grof3en Temperaturgefalle zwischen Korperkern und Kor-
perschale. In warmer Umgebung ist die Haut durch ihre erhdhte Durchblutung wéarmer, die
Kdrperschale umfasst dann nur oberflachliche Gewebeschichten und der Temperaturgradient
ist dementsprechend niedrig. In kalter Umgebung hingegen oder bei hypovolamischem Zu-
stand, wird die Hautdurchblutung zu Gunsten lebenswichtiger Organe durch Vasokonstriktion

gedrosselt. Der Temperaturgradient erfasst dann auch grof3e Gewebeanteile, die Koérper-
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schale nimmt zu und der Koérperkern ab (s. Abb. 4). Es kommt zu einer radialen (von innen
nach aufen) sowie axialen (entlang der Extremitaten) Zunahme des Temperaturgradienten.
Dabei &ndern sich die Hauttemperaturen am Ende der Extremitaten besonders stark mit der
Umgebungstemperatur (Jockenhével, 2006; Persson, 2010) und bei Anderung der Gewebe-
perfusion tritt die Vasokontriktion der Haut durch peripheren Temperaturabfall frih in Er-

scheinung.

20°C 35°C

28°C

Abbildung 4: Schematische Darstellung der Temperaturgradienten: ,,Verlauf der Isothermen im Kérper
des ruhenden, unbekleideten Menschen bei 20 und 35 °C Lufttemperatur. Bei niedriger Lufttemperatur ist
der homoiotherme Korperkern verkleinert (dunkelrot), und es bilden sich radiale und axiale Temperatur-
gradienten in der verbreiterten Kérperschale aus (hellrot)“ (Gunga, 2013, S. 605).

Klinische Relevanz

Die Tatsache, dass Uber die Hauttemperatur der kardiovaskuldre Status widergespiegelt
werden kann, machte sich erstmalig Ibsen in den 60er Jahren zunutze, indem er die Mes-
sung der Zehentemperatur vorschlug, um klinische Zeichen einer Minderperfusion der Haut
(wie z. B. feuchte oder fleckige Haut, blasse Extremitaten oder langsamer kapillarer Puls) zu
guantifizieren (Ibsen, 1967). Weiter Studien folgten (Henning et al., 1979; Joly & Weil, 1969;
Ross et al., 1969), wodurch die Verwendung von Hauttemperaturen und deren Gradienten
(ATemps) als einfache und kostenglinstige Methode zur Einschatzung des kritisch Kranken
Beachtung fand.
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Der kardiogene Shock stellt eine klassische Situation dar, in welcher die kriti-
sche Minderperfusion das grof3te Manko bedeutet. Unter diesen Bedingungen konnten Vin-
cent et al. mittels der Differenz aus Zeh- und Umgebungstemperatur das HZV relativ gut ab-
schatzen. Daruiber hinaus zeigte sich diese Methode als wertvoller ,online® Parameter, der
schnell Anderungen der Durchblutung widerspiegeln konnte. Deshalb schlagen die Autoren
die Messung der Zehentemperatur vor, um den klinischen Verlauf abschéatzen zu kénnen und
um den richtigen Zeitpunkt fur eine erneute HZV-Mesung zu erkennen. In diesem Zusam-
menhang sehen die Autoren diese Methode eher als nutzliche Ergdnzung im hamodynami-
schen Monitoring als jenes zu ersetzen (J. L. Vincent et al., 1988).

Nicht nur fir die Einschatzung des kardiovaskularen Status hat sich die Bestimmung der
Hauttemperatur als nitzlich gezeigt: Fir das Volumen-Management bei Hypovolamie z. B.
wurde ein Anstieg der Hauttemperatur als nutzlicher klinischer Endpunkt vorgeschlagen (J. L.
Vincent & Weil, 2006). Auch zeigte sich in einer Studie von Clarke et al. der Temperaturgra-
dient zwischen Ohr- und Nasenspitze als hochsensitiver und -spezifischer Marker zur Unter-
scheidung zwischen kardialen und pulmonalen Ursachen einer Dyspnoe (Clarke et al.,
2005). Daruber hinaus wurden Temperaturgradienten verwendet, um den richtigen Zeitpunkt
fur die Extubation nach herzchirurgischen Eingriffen abzupassen, da diese den Ubergang
von Vasokonstriktion zu Vasodilatation anzeigen kénnen (Pezawas et al., 2007). Auch fir die
Feststellung einer Minderperfusion der Organe zeigte sich die Bestimmung von Hauttempe-
raturen nutzlicher als der Blutdruck (Dietzman et al., 1969; Lambert et al., 1998), zudem
stellte sich die Verwendung von Temperaturgradienten hinsichtlich Uberleben und Tod bei
Herzinfarkt- und Schockpatienten in einzelnen Studien als brauchbarer dar als die Verwen-
dung von HI, Laktat oder Blutdruck (Cowan et al., 1984; Henning et al., 1979).

Bei der Beurteilung des hamodynamischen Status mithilfe von Hauttemperaturen muss be-
rucksichtigt werden, dass Ursachen fir eine kalte oder warme Haut vielféltig sein kdnnen
und nicht notwendigerweise mit einer globalen Minderperfusion einhergehen missen. Der
Blutfluss der Haut kann durch lokale Vasokonstriktion im Rahmen der thermoregulatorischen
Funktion der Haut vermindert sein und damit die Temperatur beeinflussen (Cheng et al.,
1995; Earp, 1989; Peters et al., 2001; Wyss et al., 1974). Auch kann eine vom Normbereich
abweichende Hauttemperatur durch Verdnderungen des lokalen Gefal3bettes unabhangig
des systemischen Kreislaufs verursacht sein (Astiz & Rackow, 1993) und eine kalte Periphe-
rie durch Vasokonstriktion unabhdngig des HZV durch beispielsweise Hypothermie, pAVK
oder durch die Verabreichung von Sympathomimetika hervorgerufen werden (Sommers et
al., 1995). Auch die durch Schmerzen oder Angst erzeugte Aktivierung des Sympathikus
kann zu einer Erh6hung des SVR fuhren, resultierend in kalten Extremitaten und erhdhten

Temperaturgradienten  (Kholoussy et al., 1980). Zudem kann eine systemi-

22



Einleitung

sche Minderperfusion trotz warmer Haut vorhanden sein, wie z.B. bei massi-
ver Vasodilatation wahrend der hyperdynamen Phase einer Sepsis, Anaphylaxie oder neuro-
genem Schock (Kholoussy et al., 1980; Knight, 1981; Menon et al., 2000).

Temperaturgradienten ATemps

Seit Joly und Weil einen Zusammenhang zwischen der Grol3zehentemperatur und dem HZV
zeigten und diesen durch Berucksichtigung der Umgebungstemperatur bekraftigen konnten
(Joly & Weil, 1969), haben sich Kérpertemperatugradienten als sinnvolle Parameter zur Be-
urteilung der peripheren Perfusion und zur Einschatzung globalhdmodynamischer Parameter
erwiesen und konnten sogar einen prognostischen Wert zeigen (Henning et al., 1979; Joly &
Weil, 1969; Ruiz et al., 1979; J. L. Vincent et al., 1988). Da die Hauttemperatur von der loka-
len Hitzeproduktion, der Umgebungstemperatur und der Hautdurchblutung beeinflusst wird,
scheint es einleuchtend, dass durch die Berlcksichtigung des Temperatugradienten zwi-
schen der Haut wund Umgebungstemperatur ATE’J (p = periphere  Temperatur,
U = Umgebungstemperatur) die Hautdurchblutung besser widergespiegelt werden kann als
durch die Hauttemperatur selbst (Henning et al., 1979; Joly & Weil, 1969). Damit lasst sich
eine Anderung der Hauttemperatur auch bei nicht konstanter Umgebungstemperatur als Re-
sultat einer Durchblutungsanderung interpretieren. Daneben ist der Gradient von Korperkern-
und peripherer Hauttemperatur ATS (c = core = Korperkerntemperatur) von Interesse, der
auf dem Transfer von Warme zwischen Korperkern und Peripherie beruht: Ein hoher Blut-
fluss fuhrt geman der oben beschriebenen Physiologie zur Konduktion der Warme vom Kor-
perzentrum in Richtung Peripherie, wohingegen ein verringerter Blutfluss die Weiterleitung
der Warme reduziert. Fallt die Hauttemperatur wahrend Vasokonstriktion und reduzierter

Warmeleitung ab, steigt die Koperkerntemperaur an: Der Gradient AT‘F’, nimmt zu, wahrend

der Gradient AT[)J abnimmt (Lima & Bakker, 2005). Bei hamodynamisch stabilen Patienten
betragt der Gradient ATE, 3-7 °C (Curley & Smyrnios, 2003). Hypothermie, kalte Umge-

bungstemperatur (< 20 °C) (Ibsen, 1966) und vasodilatatorischer Schock limitieren die Ver-
wendung dieses Gradienten (Lima & Bakker, 2005).

Messmethode

Zur objektiven Erfassung der Temperatur wurden in der Regel Standardthermistor-Sonden
verwendet, welche auf der Haut mittels Pflasterzug angebracht wurden und Uber einen
Rechner die Temperatur aufzeichneten (Joly & Weil, 1969; J. L. Vincent et al., 1988). Heute
stehen modernere Technologien zur Bestimmung von Koérperoberflachentemperaturen zur
Verfliigung, wie das in der vorliegenden Studie verwendete Infrarotthermometer. Wenn auch
mit den herkdbmmlichen Thermistoren eine untersucherunabhangige Erfassung der Tempera-

turen sowie eine hohe Genauigkeit in der Ergebnisdarstellung mdglich war, zeigen sich zu-
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satzliche Vorteile des Infrarotthermometers vornehmlich in der raschen und einfachen An-
wendbarkeit sowie durch die kontaktfreie Messung und damit in der Einsparung von Zeit,
Materialaufwand und Kosten (s. Material und Methoden).

1.2.10 Klinische Einschatzung

Die Haut erlaubt durch ihre exponierte Lage an der Kdrperoberflache eine rasche Einschat-
zung des Perfusionsstatus, was insbesondere im Rahmen eines Schockgeschehens eine
wertvolle diagnostische Hilfe sein kann. Die subjektive Beurteilung der Hauttemperatur- und
Duchblutung durch Inspektion und Palpation gehért zu den einfachsten Formen Klinischer
Diagnostik und birgt damit ein grof3es Potential fur die frihzeitige Erkennung einer Ver-
schlechterung des Organversagens. Klinische Zeichen einer verminderten peripheren
Durchblutung zeigen sich z. B. in einer kalten, blassen, feuchten und marmorierten Haut,

zusammen mit einer verlangerten Rekapillarisierungszeit (RKZ) (Lima & Bakker, 2005).

Studien zur klinischen Einschatzung der Hamodynamik ergaben kontroverse Ergebnisse. In
Bezug auf das HZV priiften Connors et al., wie gut Arzte ohne invasives Monitoring das HZV
abschatzen kénnen, um eine Entscheidung fir oder gegen den Einsatz eines invasiven Mo-
nitorings zu treffen. In dieser wie auch in einer seiner vorherigen Studien zeigte sich die Ein-
schatzung des hamodynamischen Zustandes der Patienten als ungenau (Connors et al.,
1990; Connors et al., 1983). Andere Studien hingegen ergaben, dass mittels subjektiver Be-
urteilung der Hauttemperatur Uiber Bertihrung und Bestimmung der RKZ diejenigen Patienten
identifiziert werden kdnnen, die einem hohen Komplikationsrisiko und einer erhéhten Mortali-
tat nach akutem Kreislaufschock ausgesetzt sind (Evans et al., 2006; Hasdai et al., 1999;
Kaplan et al., 2001). Kaplan et al. konnten einen Zusammenhang zwischen der subjektiven
Bestimmung der Hauttemperatur mit biochemischen- und globalh&modynamischen Markern
zeigen: Durch diese klinische Untersuchung in Kombination mit der Erhebung des Serum-
Bicarbonat- und Laktatwertes lieRen sich Patienten mit einer Minderperfusion, definiert Gber
einen erniedrigten ScvO, und HI, identifizieren (Kaplan et al., 2001). Lima et al. konnten in
einer Studie zeigen, dass sich unter hamodynmamisch stabilen Patienten allein durch die
klinische Einschatzung ihrer peripheren Perfusion diejenigen rausfiltern lassen, die einer
gravierenderen Organdysfunktion unterliegen und dass Patienten mit abnormaler peripherer
Durchblutung o6fter ein Voranschreiten ihres Organversagens aufweisen sowie erhdhte Lak-
tatspiegel zeigen als Patienten mit normaler peripherer Perfusion. Dabei wurde von einer
abnormalen peripheren Perfusion ausgegangen, wenn sich die untersuchte Extremitat kalt
anfuhlte oder die RKZ 4,5 Sekunden tberschritt (Lima et al., 2009). Andere Studien, die den

Zusammenhang zwischen einer verlangerten RKZ und globalhAmodynamischen Parametern
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(HF, HZV und Blutdruck) untersuchten, kamen zu kontroversen Ergebnissen, wobei vor-
nehmlich Unterschiede beziglich dem Alter und Geschlecht beobachtet wurden (Bailey et
al., 1990; Schriger & Baraff, 1988; Schriger & Baraff, 1991; Steiner et al., 2004; Tibby et al.,
1999).

Der Nachteil einer rein klinsichen Beurteilung des Patientenzustands zeigt sich in seinem
subjektiven Charakter, was zu beachtlichen untersucherabhéngigen Schwankungen in der
Einschatzung des Patienten fihren kann. Joshua et al. zeigten in ihrer Studie zur Genauig-
keit und Zuverlassigkeit der kérperlichen Untersuchung Zweifel an einigen Untersuchungs-
methoden. Sie stellten fest, dass erhebliche Unterschiede in der Einschatzung, Sensitivitat,
Spezifitat und Reproduzierbarkeit klinischer Zeichen bestehen und befuhrworten weitere
Forschung auf diesem Gebiet, um die aussagekréaftigsten klinischen Parameter herauszufil-
tern. In derselben Studie wurde die grof3e Spannweite in den Ergebnissen verschiedener
Untersucher analysiert, was die Autoren auf die Kombination mehrerer Faktoren zurtickfih-
ren wie beispielsweise auf die Schwierigkeit, genaue Messwerte zu erhalten oder auf vor-
handene interindividuelle Unterschiede in Ausbildung und Erfahrung des Arztes. Einen An-
satz zur Verbesserung dieser Beobachtung sehen die Autoren in einer Standardisierung ro-
buster Messmethoden und in einem besseren Verstandnis der Untersuchungstechnik
(Joshua et al., 2005). Connors bekraftigte trotz seiner unbefriedigenden Studienergebnisse,
dass Anstrengungen hinsichtlich einer Verbesserung der Genauigkeit in der klinischen Ein-
schatzung der kardialen Funktion sowie des hamodynamischen Zustands zielstrebig verfolgt
werden sollten (Connors et al., 1990). Daher wurde in vorliegender Studie neben den Haut-
temperaturen und Laborparametern auch der mogliche Nutzen der Herzfrequenz, Rekapilla-
risierungszeit und Pulsdruckamplitude (PP) in Zusammenschau mit anderen potenziell nitz-
lichen Parametern untersucht. Dartber hinaus wurden auch einige biometrische Daten be-

ricksichtigt, darunter das Alter, die Grof3e, das Geschlecht sowie das Gewicht.
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1.3 Fragestellung

Hamodynamisches Monitoring als zentraler Bestandteil intensivmedizinischer Versorgung
hat zum Ziel, einen unzureichenden Blutfluss und damit eine mangelhafte Sauerstoffversor-
gung des Gewebes rechtzeitig erkennen und friihzeitig gegensteuern zu konnen. Eine we-
sentliche Rolle unter den hamodynamischen Parametern spielt dabei der Herzindex (HI).
Eingesetzte apparative Standardverfahren zur Erfassung des HI wie der PiCCO oder PAK
haben den Nachteil risikobehafteter Invasivitdt, zudem setzen sie ein klinisches Setting
zwingend voraus. Dies unterstreicht die Bedeutung der Suche nach einer mdglichst gering
invasiven Alternative, welche sich optimalerweise auch fir die friihe und préklinische Beurtei-
lung des hamodynamischen Status kritisch kranker Patienten eignet.

Fir die Einschatzung des hamodynamischen Zustands intensivpflichtiger Patienten wurde in
bereits vorhandenen Studien die Verwendung von Korperoberflichentemperaturen, deren
Gradienten zur Korperkerntemperatur sowie einiger mikrozirkulatorischer Parameter disku-
tiert. Diese Parameter haben sich in einigen Studien als Surrogatmarker fir den HI und die
Gewebeperfusion bewéhrt. Insgesamt ist die Studienlage zu diesem Thema jedoch dinn,
zudem sind existierende Puplikationen realtiv alt (Ibsen, 1967; Joly & Weil, 1969) und konn-
ten bisher keinen praktikablen Ansatz als Alternative zum invasiven hamodynamischen Moni-
toring aufzeigen. Hier anzuknipfen war die Motivation zur Durchfiihrung vorliegender Arbeit.
Dabei lag der Hauptfokus auf der Untersuchung von Koérperoberflachentemperaturen und
Temperaturgradienten zur Abschatzung des HI. Dariiber hinaus wurde auch der potenzielle
Nutzen mikrozirkulatorischer Parameter, einiger Untersuchungsparameter und biometrischer
Daten geprift. Neben der Abschéatzung des HI war auch eine Vorhersage des Schlagvolu-
menindex (SVI) Endpunkt der Studie.

Folgenden Fragen wurde genauer nachgegangen:

Eignen sich Koérperoberflachentemperaturen und Temperaturgradienten als Surrogat-
marker fir den HI (bzw. SVI)?

« Korperoberflachentemperaturen (KOFremps) VS. Temperaturgradienten (ATemps)?
« Welcher Temperaturmessort eignet sich am besten?
« Welche der an beiden Korperseiten gemessenen Temperaturen sollte zukunftig Ver-

wendung finden: Die warmere oder kaltere Seite oder der Mittelwert?
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Welche Rolle spielen mikrozirkulatorische Parameter, ausgewahlte Untersuchungspa-
rameter und biometrische Daten? Welchen Beitrag kdnnen sie zur Abschéatzung des Hi
(bzw. SVI) leisten?

« Untersuchte Laborparameter: ScvO,, cv-a-CO,-D, Laktat, Hkt, Hb.
« Ausgewahlte Untersuchungsparameter: HF, RKZ, PP.

« Betrachtete biometrische Daten: Alter, GrofRe, Geschlecht, Gewicht.

Welche Rolle spielen die Temperaturen in Zusammenschau mit anderen sich als rele-
vant erwiesenen Parametern? Lasst sich eine Formel entwickeln, mit welcher sich an-

hand mehrerer Parameter der wahre HI (bzw. SVI) moglichst genau abschétzen lasst?

« Ist es moglich, Formeln mit ausschlie3lich nichtinvasiv erhobenen Parametern zu
erstellen, um den HI (bzw. SVI) auch auRerhalb Kklinischer Settings abschéatzen zu

kdnnen?

Folgende Szenarien wurden bei der Erstellung der Formeln beriicksichtigt:

Formel 1: Patient allein zuhause, ohne Zehen- und Stirntemperatur

Formel 2: Patient mit 1 Hilfsperson (Partner, &rztlicher Notdienst, Notarzt)

Formel 3: Patient mit 1 Hilfsperson und zusatzlichem Ohrthermometer

Formel 4: Patient beim Hausarzt mit Laborwerten (ohne ScvO, und cv-a-CO,-D)

Formel 5: Patient in Klinik/Notaufnahme mit Laborwerten (inklusive ScvO, und cv-a-CO,-D)

Formel 6: Patient in Klinik/Notaufnahme mit Laborwerten (inklusive ScvO, und cv-a-CO,-D)
und PiCCO-Temperatur
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2 Material und Methoden

2.1 Studienart

Bei vorliegender Studie handelt es sich um eine offene, prospektive, monozentrische, Kli-
nisch-experimentelle Studie, die im Zeitraum von August 2010 bis August 2013 auf der
gastroenterologischen Intensivstation 2/11 der Il. Medizinischen Klinik des Klinikums rechts
der Isar der Technischen Universitat Minchen durchgefihrt wurde.

2.2 Population

Das Patientenkollektiv umfasste 90 Patienten im Alter zwischen 23 und 87 Jahren, die auf-
grund ihrer hdmodynamischen Instabilitat oder respiratorischen Insuffizienz bei zugrundelie-
gender internistischer Grunderkrankung auf die 8 Betten umfassende gemischt-internistische
Intensivstation aufgenommen wurden und studienunabhangig an ein PiCCO-Gerat zur ha-
modynamischen Uberwachung angeschlossen waren.

In der Regel erfolgten die Messungen ein- bis zweimalig pro Patient, wobei einige Patienten
aufgrund ihrer langen Liegedauer auch o6fter in das Messprogramm aufgenommen wurden.
Dadurch ergaben sich insgesamt 158 Datasets mit jeweils 95 Parametern pro Dataset. Die
Daten der Mehrfachmessungen spielen v. a. fir den Verlauf eine Rolle und werden daher in
Vortsetzungsstudien Beachtung finden. Die Ergebnisse vorliegender Arbeit wurden anhand

der 90 Erstmessungen ermittelt.

Einschlusskriterien

Um in die Studie eingeschlossen werden zu kdnnen, mussten die Patienten neben dem
klassischen Monitoring der Vitalparameter mit einem PiCCO-Gerat ausgestattet sein. Die
Indikation fur das invasive Monotoring mittels PiCCO musste daflir unabhéngig von der Stu-

die gegeben sein. Bevorzugt wurden darunter kreislaufinstabile Patienten.

Ausschlusskriterien

Nicht bertcksichtigt werden konnten diejenigen Patienten, die nicht an ein PiCCO-Gerét an-
geschlossen waren, zum Zeitpunkt der Messungen dialysiert wurden oder mit einer Heizde-

cke ausgestattet waren.
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2.3 Ethikantrag

Auf ein erweitertes hamodynamisches Monitoring mittels PiICCO wird heutzutage auf Inten-
sivstationen routinemafig zurickgegriffen. Im Rahmen dieser Studie wurden Messungen
ausschlief3lich an Patienten durchgefuhrt, welche unabhéangig von der Studie aufgrund rein
medizinischer Notwendigkeit mittels dem PiCCO-Monitoring Uberwacht wurden und daher
keiner zusétzlichen Invasivitdt oder einem erhdhten Risiko ausgesetzt waren. Auch fir alle
weiteren Messungen (s. Studienprotokoll im Anhang) musste nicht zuséatzlich invasiv vorge-
gangen werden, zumal selbst fir die Blutgasanalysen die Katheter bereits lagen und diese
Messungen ohnehin in regelmafligen Abstdnden vorgenommen werden muissen. Das Proto-
kollieren der Patientendaten erfolgte strikt nach den Richtlinien des Datenschutzes. Die
Durchfiihrung der Studie wurde von der Ethikkommission genehmigt.

2.4 Verwendete Geratschaften

Die fur diese Studie erforderlichen Parameter wurden anhand eines zuvor angefertigten Stu-
dienprotokolls erhoben, welches im Anhang aufgefiihrt wird. Dabei handelte es sich um Pa-
rameter der Hamodynamik, Temperatur, Labor, klinischen Einschatzung, Beatmung sowie
um die Erstellung von Scores. Verwendete Geratschaften sowie Details zu den Messungen

werden im Folgenden beschrieben.

2.4.1 PiCCO-System

Im Laufe der letzten Jahre wurde das PiCCO-System laufend weiterentwickelt, wobei das
neueste Gerét (PulsioFlex + PICCO Modul) 2012 auf den Markt kam. In dieser Studie wur-
den fir die PiCCO-Messungen die beiden Vorgangermodelle mit der jeweils aktuellsten
Software verwendet — das PiCCOplus-Modell (Markteinfihrung 2002) und das PiCCO,-
Modell (Markteinfihrung 2007) — je nachdem welches der beiden Geréte am Bettplatz ange-

schlossen war. Die Messwerte der beiden verwandten Geratetypen sind gleichwertig.

Aufbau

Eine schematische Ubersicht tiber den Aufbau des PiCCO-Systems ist in Abb. 5 dargestellt.
Dieser Aufbau gleicht sich bei den verschiedenen PiCCO-Modellen, exemplarisch ist hier der
PiCCOplus-Monitor abgebildet:
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Zentralvendser
Kathster

Injektattemperatur
Sensorgehduse

Injektattemperatur
Sensorkabel
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Arterielles Temperatur- w
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PULSIOCATH PULSION Einweg-Druckaufnehmer
Themnodilutionskatheter

F: Arteria Femoralis
A: Arteria Axillaris

B: Arterla Brachialis
R: Arteria Radialis parger kathatan

Abbildung 5: PiCCO-System: Schematische Darstellung (PulsionMedicalSystems, 2008).

Venbdser Zugang

Fur den Einsatz des PiCCO-Systems wird zunéchst, wenn nicht schon vorhanden, ein
herkémmlicher ZVK gelegt (vorzugsweise in die Vena jugularis interna), an dessen distalen
Schenkel das Injektattemperatur-Sensorgehause nach Entliften mit physiologischer
Kochsalzlosung angeschlossen wird. Fir die Thermodilutionsmessungen muss der Injektat-
Sensor mit dem Injektat-Sensorkabel verbunden werden, um eine Aufzeichnung der

Temperatur des injizierten Bolus zu erhalten.

Arterieller Zugang
Der arterielle PiCCO-Katheter (PULSIOCATH-Thermodilutionskatheter) unterscheidet sich

von den gewdhnlichen arteriellen Kathetern, indem er zusatzlich zum Drucklumen an seiner

Spitze Uber einen Thermistor zur Temperaturregistrierung verfugt, der sowohl fir die Ther-
modilutionsmessung wie auch fir die kontinuierliche Pulskonturanalyse genutzt wird. Der
arterielle Zugang ist Uber die A. radialis, A. brachialis, A. axillaris oder A. femoralis mdglich,
wird aber in der Regel Uber die Femoralarterie gewahlt und erfolgt gewohnlich in Seldinger

Einfihr-Technik. Der PiCCO-Katheter wird tber zwei verschiedene Verbindungskabel mit
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dem PiCCO-Monitor verbunden. Zum einen muss das Temperaturverbindungskabel mit dem
roten Stecker des bereits platzierten PiCCO-Katheters und dem Monitor verbunden werden.
Zum anderen muss die gespulte Druckleitung des PiCCO-Katheters Uber ein
Druckverbindungskabel mit dem Monitor verbunden werden: Dazu wird zunachst das
Druckverbindungskabel am Monitor angeschlossen und mit dem Anschlusskabel des
Druckaufnehmer-Sets verbunden. Das Druckaufnehmer-Set wiederum wird an einen
Druckspulbeutel angeschlossen, entliftet und Uber einen Dreiwegehahn mit dem
Drucklumen des PiCCO-Kathteters verbunden (s. Abb. 4). Dabei gilt zu beachten, dass der
Druckaufnehmer auf Herzhthe am Patientenbett fixiert wird und die Druckleitung mittels
heparinisierter Spullésung offen gehalten wird.

Monitor

Die Weiterleitung der arteriellen Druckkurve auf den bettseitigen Vitaldatenmonitor, der im
Rahmen des Basismonitorings EKG, HF, RR, ZVD und die Sauerstoffsattigung anzeigt, kann
Uber ein Adapterkabel (AUX-Adapterkabel) zwischen dem PiCCO-Monitor und
Vitaldatenmonitor erreicht werden.

Bevor nun mit der ersten PICCO-Messung begonnen werden kann, missen noch
patientenindividuelle Einstellungen am Monitor vorgenommen werden, um die Uber die
Kdrperoberfliche bzw. Uber das predicted bodyweight berechneten Indizes einiger
Parameter zu erhalten. Fir die Berechnung der Kérperoberflache werden die Korpergrolie,
das Gewicht und die jeweilige Alters-Kategorie (Erwachsener /Padiatrie / Neo) des
Patienten am jeweiligen PiCCO-Monitor eingegeben.

Funktionsprinzip und Messablauf

Das Funktionsprinzip der Thermodilution und arteriellen Pulskonturnalyse mittels der PiCCO-
Technologie wird im Teil Einleitung erlautert, der detaillierte Ablauf einer PiCCO-Messung
wird unter Messablauf im Rahmen der fir diese Studie durchgefihrten Messungen
(s. PICCO-Messung) beschrieben.

PiCCO-Parameter: Einheiten, Normwerte, Monitor-Darstellung

Die Gesamtheit der mit der PiCCO-Technologie erfassbaren Parameter sowie deren Einhei-
ten und Normwerte werden in Tab. 9 dargestellt. Durch den zusétzlichen Anschluss von Mo-
dulen kann dieses Parameterspektrum heutzutage noch erweitert werden. Damit kdnnen
Parameter der globalen Sauerstoffbalance kontinuierlich (SvO,, DO,, VO, mittels der Ce-
VOX-Technologie) und der globalen Leberfunktion und -perfusion diskontinuierlich (PDRcc

mittels der LIMON-Technologie) aufgezeichnet werden. Diese fanden in vorliegender Studie
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keine Anwendung, werden jedoch fir einen Gesamteindruck der heutzutage mdaglichen Pa-

rameter in Abb. 6 mit aufgefuhrt.

Tabelle 9: Gesamtheit der PiCCO-Parameter, deren Normwerte und Einheiten, nach
(PulsionMedicalSystems, 2013).

KenngrofRe Parameter/Surrogatmarker . Normwerte

Global Enddiastolischer Volumen Index (Blutvolumen des Her- GEDI 680-800
zens)
17 Intrathorakaler Blutvolumen Index (Blutvolumen von Herz und ITBI 850-1000
©
- Lunge)
S
Schlagvolumen Variation (Dynamische Volumenreagibilitat) Sw 0-10

Pulsdruck Variation (Dynamische Volumenreagibilitét) PPV 0-13

Globale Auswurffraktion (Verhaltnis von Auswurf zu Fillvolumen)  GEF 25-35
T
= Linksventrikulare Kontraktilitét (Anstieg des art. Drucks ber die dPmax
= Zeit)
X
s
e Kardialer Funktionsindex (Verhéltnis von HI zu Vorlast) CFI 4,5-6,5
o
X
Cardiac Power Index (Globale kardiale Leistung) CPI 0,5-0,7

Einheiten

ml/m?

ml/m?

%

%
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10:26 s}
Fluss
Herzzeitvolumen

C l : 5 2 Y
I I I 3.0 ' o min/m*
Sc Iagvolu en

tminim* SVI 47 mim Systemvaskularer Widerstand

Volumen

Vorlast

Volumen

Volumen Reagibilitat

SVRI' 1735 3EF O

dyn*s*‘cm~™m*

dpmx 847 lmr.m;."',

Organfunktion

Pulmonales Odem
Pulmonalvaskulére Permeabilitat
Kardiale Kontraktilitat

Cardiac Power

global Leberfunktion

Oxygenierung
Zentralvendse Oxygenierung
Sauerstoffangebot

VO,l 159 Sauerstoffverbrauch

Abbildung 6: Darstellung der Gesamtheit aller PICCO-Parameter (PulsioFlex-Monitor), inklusive des erwei-
terten Parameterspektrums durch den Einsatz von zuséatzlichen Modulen (CeVOX- und LiMON-
Technologie), nach (PulsionMedicalSystems, 2014).

2.4.2 Thermometer

Fur die Erfassung von Korperkern-, Kérperoberflachen- und Umgebungstemperaturen wur-
den verschiedene Thermometer verwendet, die jeweiligen Gradienten wurden im nachhinein
aus den Ergebnissen ermittelt. Fir die Kérperkerntemperatur wurde die PiCCO-Temperatur,
Ubermittelt iber den Thermistor am arteriellen Katheter, am Monitor abgelesen. Die Ohrtem-
peratur wurde mit einem speziellen Ohrthermometer (ThermoScan® PRO 400 Thermometer)
ermittelt, welches in Abb. 7 dargestellt ist. Die Korperoberflachentemperaturen wurden an
definierten Korperstellen (s. Abb. 9) mit einem kontaktfreien Infrarot-Thermometer erfasst

(Abb. 8). Dasselbe Thermometer diente auch zur Bestimmung der Umgebungstemperatur.

33


http://www.pulsion.com/index.php?eID=tx_cms_showpic&file=uploads/pics/Parameterfeld_V30_D_03.jpg&md5=ededf369c1141a831121a802f5ce0f4c0b02d50a&parameters[0]=YTo0OntzOjU6IndpZHRoIjtzOjM6IjgwMCI7czo2OiJoZWlnaHQiO3M6NDoiNjAw&parameters[1]=bSI7czo3OiJib2R5VGFnIjtzOjQxOiI8Ym9keSBzdHlsZT0ibWFyZ2luOjA7IGJh&parameters[2]=Y2tncm91bmQ6I2ZmZjsiPiI7czo0OiJ3cmFwIjtzOjM3OiI8YSBocmVmPSJqYXZh&parameters[3]=c2NyaXB0OmNsb3NlKCk7Ij4gfCA8L2E+Ijt9

Material und Methoden

ThermoScan® Ohrthermometer

Abbildung 7: Braun ThermoScan® PRO 400 Ohrthermometer (WelchAllyn, 2011).

Funktionsprinzip ThermoScan®

Die mit einem Sensor versehene Spitze des Gerats wird mit einer Einmal-Schutzkappe ver-
sehen, woraufhin sich das Gerat automatisch einschaltet, damit sofort einsatzbereit ist und in
den Gehorgang des Patienten eingefihrt werden kann. Durch Dricken der Start-Taste auf
der Rickseite des Gerates misst der Sensor die Infrarotstrahlung, die vom Trommelfell und
dem umliegenden Geweben ausgestrahlt wird. Ein langer Signalton signalisiert das Ende der
Messung und das Ergebnis erscheint auf der Anzeige.

Da das Trommelfell an die Blutversorgung des Hypothalamus (zentrale Regelstelle der Kor-
pertemperatur) angeschlossen ist, lassen sich Uber die Ohrtemperatur Veranderungen der
Kdrpertemperatur schneller als an anderen Kérperstellen erfassen. Dartber hinaus hat sich
gezeigt, dass sich Uber die Ohrtemperatur die Kdrperkerntemperatur widerspiegeln lasst, die

in dieser Studie einen wichtigen Platz einnimmt.
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Thermofocus® kontaktfreies Infrarot-Thermometer
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Abbildung 8: Infrared Non-Contact Thermometer, Thermofocus® Tecnimed (Tecnimed).

Funktionsprinzip Thermofocus®

Zunéachst wird zwischen den zwei Haupttasten (Gesicht- und Haussymbol) unterschieden:
Die ,Gesichtstaste” dient allein zur Messung der Stirntemperatur, wobei Uber einen integrier-
ten Algorithmus auf die Kdrperkerntemperatur zurtickgerechnet und dartber Aufschluss tber
die Korperkerntemperatur gegeben wird. Die ,Haustaste” hingegen dient der Bestimmung
der Umgebungstemperatur und lasst sich dartiber hinaus auch fiir alle anderen Kdrperober-
flachentemperaturen verwenden.

Fur eine korrekte Messung mit dem kontakfreien Infrarot-Thermometer ist die richtige Dis-
tanz zwischen dem Hautareal und dem Thermometer wichtig. Diese wird durch das sich in
der Nahe des Temperatursensors befindenden LED Infrarot-Lichtsystems bestimmt, welches
beim Driicken einer der zwei beschriebenen Tasten rot aufleuchtet (s. Abb. 8): Nahert man
sich im senkrechten Winkel der zu messenden Kérperoberflache unter gleichzeitigem Dri-
cken der jeweiligen Taste, laufen die zwei Lichtstrahlen (Lichtpunkte) zu einem scharf be-
grenzten roten Punkt zusammen, was die richitige Distanz signalisiert (sie betragt ca. 3 cm).
Hat man die richtige Distanz erreicht, wird die Taste losgelassen (unter Stillhalten des Gerats
fur ca. eine Sekunde) und gewartet, bis die beiden Lichtstrahlen beginnen aufzublinken und

der Temperaturwert auf dem LCD Display erscheint.
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2.4.3 Weitere Geratschaften

Die arteriellen sowie vendsen Blutgasanalysen (BGAs) wurden anhand des sich auf der In-
tensivstation befindenden Blutgasgerates unter Verwendung von BGA-Spritzen durchgefihrt.
Die Bestimmung des Laktatwertes erfolgte aus dem Plasma einer arteriellen Blutprobe. Das
hierfir verwendete EDTA-Fluorid Blutréhrchen wurde Uber die hausinterne Rohrpost an das
Labor des Klinikums rechts der Isar geschickt und das Ergebnis spater im SAP-Rechner (Kli-
nikinternes Krankenhausinformationssystem) auf der Station aufgerufen und notiert. Des
Weiteren wurden im Falle einer maschinellen Beatmung diverse Beatmungsparameter am

Beatmungsgerat abgelesen.

2.5 Studienablauf

Die fur diese Studie erforderlichen Parameter wurden anhand eines zuvor angefertigten Stu-
dienprotokolls erhoben, welches im Anhang aufgefiihrt wird. Dabei handelte es sich um Pa-
rameter der Hamodynamik, Temperatur, Labor, klinischen Einschatzung, Beatmung sowie
um die Erstellung von Scores. Verwendet wurden dafiir oben beschriebene Gerétschaften.
Die protokollierten Ergebnisse wurden anschlieBend in eine fir die erhobenen Parameter
erstellte Excel-Tabelle Ubertragen, um spéter anhand dieser die statistische Auswertung

durchzufiihren. Details zu den Messungen werden im Folgenden erlautert.

2.5.1 Schematische Ubersicht Messablauf

Tabelle 10: Ubersicht Messablauf (in Klammern: Kapitelangaben).

Erhebung allgemeiner Patientendaten

. i (2.5.2.1)
5 Blutgasanalyse arteriell- ulnd venos, Laktatwert u. a. (2.5.2.2)
3 Klinische Urjtersuchung (2.5.2.3)
4 Temperaturmessung (Umgebungl, Korperoberflache, Ohr, PiCCO) (2.5.2.4)
5 PiCCO-ThermodilIutions-Messung (2.5.2.5)
6 Erhebung von Beaimungsparametern (2.5.2.6)
_ Erhebung von Scores (APACHE I, SAPS Il, SOFA, GCS) (2.5.2.7)
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2.5.2 Detaillierte Beschreibung der einzelnen Messschritte

2.5.2.1 Erhebung allgemeiner Patientendaten

Zunachst wurden von jedem neuen Patienten allgemeine Patientendaten wie Alter, Ge-
schlecht, Gewicht und Koérpergrof3e notiert sowie die Hauptdiagnose als Grund seiner Auf-
nahme auf die Intensivstation und ggf. wichtige Nebendiagnosen notiert.

2.5.2.2 Blutgasanalyse (BGA) arteriell und vends, Laktatwert

Es wurden zu Beginn jeder Messung zwei arterielle Blutproben aus dem schon liegenden
arteriellen Katheter entnommen, wobei die BGAs direkt auf Station mithilfe des Blutgasana-
lysegerates durchgefihrt werden konnten und damit u. a. der pH, der arterielle pCO,, die
S.0,, der Hb und Hkt ermittelt wurden. Dagegen erfolgte die Bestimmung des Laktatwertes
Uber das Institut fur klinische Chemie des Klinikums rechts der Isar, in welches das zweite
Blutréhrchen geschickt wurde. Fir die zentralvendse Blutgasanalyse erfolgte die Blutprobe
aus dem ebenfalls bereits liegenden ZVK, relevante Werte fur die Studie waren dabei die

ScvO, sowie der zentralvendse pCO..

2.5.2.3 Klinische Untersuchung

Zunachst wurde notiert, ob sich der Patient in Riicken-, Seiten- oder Bauchlage befand, was
fur die Beurteilung hdmodynamischer Parameter von Bedeutung ist. Eine inspektorische Be-
urteilung des Hautkolorit erfolgte in den Kategorien rosig, blass, marmoriert, zyanotisch
(zentral/peripher), braunlich pigmentiert sowie ikterisch (gelblich bis stark gelb). Damit kann
die Hautfarbe beispielsweise Hinweise auf ein Schockgeschehen samt seiner Atiologie ge-
ben. Fir die klinische Beurteilung der peripheren Durchblutung wurde die Rekapillarisie-
rungszeit bestimmt, wobei fiir 5-10 Sekunden fest auf die Plantarseite der grof3en Zehe ge-
drickt und anschlieBend die Zeit in Sekunden gemessen wurde, bis wieder das Ausgangs-
hautkolorit erreicht wurde. Eine Zeitspanne von 3 Sekunden wurde dabei als normal einge-
stuft. FUr eine erste Einschiatzung des Volumenstatus wurde jeder Patient auf Odeme unter-
sucht, wobei diese zunachst je nach Auftreten in obere Kérperhalfte, untere Koperhalfte oder
generalisiert eingeteilt und dann die Auspragung mit den Kategorien leicht (Haut eindriickbar
ohne Dellenbildung), mittel (Haut eindriickbar mit Dellenbildung) oder massiv (Haut prall ge-
spannt ohne Mdglichkeit zur Dellenbildung) bewertet wurde. Zusatzlich wurde der Hautturgor
bestimmt, der die vom Flissigkeitsgehalt abhangige Elastizitat eines Gewebes widerspiegelt.
Getestet wurde er, indem zwischen Daumen und Zeigefinger eine Hautfalte am Handrlicken
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gebildet und das Verschwinden dieser Hautfalte nach dem Loslassen beobachtet wurde.
Wahrend die Falte bei normalem Turgor sofort wieder verschwindet, bleibt sie bei verminder-
tem Turgor zunachst stehen. Hierbei gilt es zu bedenken, dass der Turgor bei alteren Men-
schen physiologisch etwas vermindert ist. Bei erhbhtem Turgor lasst sich aufgrund des ho-
hen Spannungszustandes der Haut eine Falte nur sehr schwer oder gar nicht formen, wie es
z. B. bei massiven Odemen der Fall ist. Eingeteilt wurde die Bestimmung des Turgors in
normal (<1 Sekunde), leicht vermindert (1-3 Sekunden), stark vermindert (> 3 Sekunden)
und erhoht (keine Faltenbildung moglich).

2.5.2.4 Temperaturmessung (Umgebungq, Korperoberflache, Ohr, PiCCQO)

Umgebungstemperatur

Zunéchst wurde mit dem Infrared Non-Contact Thermometer (Thermofocus®) die Umge-
bungstemperatur bestimmt: Dabei wurde das Thermometer nach Zuriickklappen der Schutz-
kappe in ca. 50 cm Hohe Uber der Mitte des Patientenbettes mit dem Sensor nach oben
gehalten, auf die ,Haustaste“ gedriickt und nach dem Loslassen dieser Taste der Tempera-

turwert dem Display enthommen und notiert. Das Messergebnis wurde zur Bildung des Tem-

peraturgradienten zwischen Haut- und Umgebungstemperatur (ATB) verwendet.

Korperoberflachentemperaturen

Nach der Ermittlung der Umgebungstemperatur wurde die Stirntemperatur gemessen, indem
mit dem Thermofucus® Thermometer auf die Mitte der Stirn gezielt wurde und durch Driicken
der ,Gesichtstaste die Messung erfolgte. Dieser Messung folgten Uber Betatigung der
,Haustaste" die Korperoberflachentemperatur-Bestimmungen jeweils beidseitig an folgenden
Kdrperstellen (s. auch Abb. 9): In der Mitte an der Innenseite der Unterarme, an der palmar-

seitigen Fingerbeere der Zeigefinger sowie zentral an der Plantarseite der grol3en Zehen.

Ohrtemperatur
Die Messung der Ohrtemperatur erfolgte mit dem auf der Station routinemafig eingesetzten

Ohrthermometer (Braun ThermoScan® Pro 400). Die Messung erfolgte stets nur an einem
Ohr, wobei die Wahl der Korperseite keine Rolle spielte. Verwendet wurde die Ohrtemperatur
als mogliche nichtinvasive Alternative zur PiCCO-Temperatur und demnach als Anhaltswert

fur die Korperkerntemperatur.
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PiCCO-Temperatur

Uber den Thermistor des arteriellen PiCCO-Katheters wurde die Korpertemperatur kontinu-
ierlich auf dem Monitor angezeigt und im Rahmen dieser Studie zum Zeitpunkt jeder Mes-
sung einmal ubernommen. Diese Temperatur galt in der vorliegenden Studie als Goldstan-
dard fur die Korperkerntemperatur und wurde fir die Berechnung der Temperaturgradienten

zwischen zentraler- und peripherer Temperatur (ATf,) herangezogen.

L) Korperoberflachentemperaturen (ermittelt mit dem Thermofocus® Thermometer)
W\ # PiCCO-Temperatur (emmittelt iber den Thermistor des art. PiCCO-Katheters)
===p Ohrtemperatur (ermittelt mit dem ThermoScan® Ohrthermometer)

Abbildung 9: Synopse der Temperaturmessstellen: Kérperoberflachentemperaturen, PiCCO-Temperatur

und Ohrtemperatur.

2.5.2.5 PIiCCO-Thermodilutions-Messung

Vor der Durchfiihrung der transkardiopulmonalen Thermodilution mit dem PiCCO-System
wurden zundchst dem Vitaldatenmonitor der aktuelle Blutdruck sowie der Mitteldruck, die
Herzfrequenz und der Herzrhythmus (Sinusrhythmus oder Absolute Arrhythmie) entnommen
und dokumentiert. Zudem wurde die Lage des ZVK im Protokoll festgehalten (jugular oder
femoral), da diese fir die Interpretation der Ergebnisse und fur Vorabeinstellungen am Gerat
von Bedeutung ist. Wurden zur Zeit der Messung Vasopressoren verabreicht, wurde auch

dies unter Angabe des Vasopressors und der verabreichten Menge notiert. Fir das PiCCO-
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Protokoll wurden vor der Neukalibrierung die aktuellen online Werte des HI (PCHI online)
sowie des dPmax abgelesen.

Nun wurde der Patient, idealerweise in Ruckenlage, mit dem Bett in horizontale Ebene ge-
bracht. Im Anschluss folgte ein Druck-Nullabgleich des Druckaufnehmers, um einer Verfal-
schung der Blutdruckwerte durch Nullungsfehler des Druckaufnehmers vorzubeugen. Dazu
wurde der Druckaufnehmer zur Atmosphére, d. h. zum Umgebungsdruck hin, geotffnet. So-
bald die Druckanzeige einen stabilen Wert lieferte, wurde tber das Drucken der ,Null-Taste”
am PiCCO-Geréat sowie gleich im Anschluss am bettseitigen Vitaldatenmonitor der Nullab-
geich durchgefuhrt, dann der Druckaufnehmer zur Umgebungsluft hin wieder geschlossen.
AnschlieRend wurde der ZVD manuell aktualisiert, indem der mit dem Lumen des arteriellen
Thermodilutionskatheters verbundene Druckaufnehmer durch Umstellung eines 3-Wege-
Hahns zum vendsen Schenkel des PiCCO-Systems hin gedffnet und zum arteriellen hin ge-
schlossen wurde. Dabei, so wie auch bei der folgenden Thermodilutionsmessung, musste
darauf geachtet werden, dass die Lage der Messfuhler nicht verandert und tber den PiCCO-
Schenkel des ZVK laufende Infusionen kurzzeitig abgedreht wurden. Nach anschlieRendem
erneuten Umschalten des 3-Wege-Hahns zum arteriellen Schenkel hin, erschien wieder die
arterielle Druckkurve sowohl auf dem PiCCO- sowie auf dem Vitaldatenmonitor.

Gestartet wurde die eigentliche PiCCO-Messung (Thermodilutionsmessung), indem nun auf
dem PICCO-Monitor die Befehlstaste ,Start* gedriickt wurde. Sobald die Statusmeldung
»stabil“ (PiCCOplus-Modell) bzw. ,,15 ml injizieren* (PiCCO,-Modell) erschien, wurde mit der
ersten von insgesamt drei Injektionen begonnen. Dabei wurden jeweils 15 ml einer unter
8 °C kalten, 0,9 %igen Kochsalzlésung ziigig (< 5 Sekunden) und gleichmaRig mit einer Ein-
wegspritze Uber einen dem Injektattemperatur-Sensorgehduse vorgeschalteten 3-Wege-
Hahn in das distale Lumen des ZVK (PiCCO-Schenkel) appliziert. Die wahrend der Injektion
am Sensorgehduse registrierte Temperatur wurde an das PiCCO-Gerat weitergeleitet. Bei
Eintreffen des zentralvends applizierten Kochsalz-Bolus am Temperatur-Sensor an der Spit-
ze des arteriellen Katheters wurde die Thermodilutionskurve (Konzentrations-/Zeitkurve) auf
dem Monitor angezeigt und daraus automatisiert die hAmodynamischen Parameter wie der
HI und SVRI berechnet. Zwischen jeder Kaltebolusgabe musste erneut o. g. Statusmeldung
abgewartet werden, bevor wieder injiziert werden konnte, zwischen erster und letzter Injekti-
on durften allerdings maximal 10 Minuten liegen. Waren die drei Messungen erfolgreich,
wurden die daraus gemittelten Messwerte am Monitor angezeigt und in das PiCCO-Protokoll
der Patientenakte sowie in das Studienprotokoll Ubertragen. Im Falle einer fehlerhaften Ein-

zelmessung wurde diese geldscht und eine erneute (vierte) Messung durchgefihrt.
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2.5.2.6  Erhebung von Beatmungsparametern

Bei allen Patienten wurde die Atemfrequenz im Studienprotokoll notiert. Auch wurde fest-
gehalten, ob eine Intubation vorlag und wenn ja, ob der Patient dabei rein selbstéandig atmete
(SA) oder ob eine druckunterstiitzte (DU) oder druckkontrollierte (DK) Beatmung vorlag. Im
Falle einer maschinellen Beatmung wurden diverse Beatmungsparameter von der Beat-
mungsmaschine abgelesen und in der Patientenakte sowie im Studienprotokoll eingetragen

(s. Anhang: Studienprotokoll).

2.5.2.7 Erhebung von Scores (APACHE Il, SAPS Il, SOFA, GCS)

Scores in der Intensivmedizin finden Verwendung, um die komplexe Situation eines kritisch
Kranken und die jeweilige Vielzahl von erhobenen Parametern (u. a. Laborwerte, klinische
Untersuchungen, physiologische Parameter) zu ordnen und die groRe Anzahl an Einzelin-
formationen auf einen einzigen Zahlenwert zu reduzieren. Damit wird das Ziel verfolgt, den
Schweregrad einer Erkrankung und die daraus abgeleitete Prognoseeinschatzung objektiv
zu erfassen und eine Entscheidungshilfe fur die Therapieplanung und den Therapieerfolg zu
erhalten. Dartber hinaus erméglichen Scores eine vergleichende Betrachtung unter ver-
schiedenen Patienten und dienen damit der wissenschaftlichen und wirtschaftlichen Begut-
achtung sowie der Qualitatssicherung (Kruger, 2011; Lefering, 2011).

Unter den Scores werden unterschiedliche Ansatze verfolgt und jeweils bestimmte Aspekte
ausgewahlt, je nach beabsichtigter Anwendung. In dieser Studie wurden 2 physiologische
Scores zur Schweregradklassifikation und Prognoseabschéatzung ermittelt (APACHE IlI- und-
SAPS II-Score) sowie der zur Gruppe der Organversagenscores zéhlende SOFA-Score er-
hoben. All diese Scores integrieren die Glasgow Coma Scale (GCS), weshalb es auch die-

sen Score zu ermitteln galt.

APACHE lIl-Score
Der APACHE II-Score (Acute Physiology And Chronic Health Evaluation-Score) wird zur Er-

fassung der Krankheitsschwere und fiir die Prognoseeinschatzung hinsichtlich der Uberle-
benswahrscheinlicheit auf Intensivstationen eingesetzt. Dabei werden 12 physiologische
Akutparameter (darunter auch der GCS-Wert), das Alter und der Grund der Intensivbehand-
lung (bei Vorliegen bestimmter chronischer Vorerkrankungen) erfasst. Jedem erhobenen
Score-Parameter wird entsprechend seinem Prognosegewicht ein eigener Punktwert zuge-
ordnet, der Gesamt-Score ergibt sich letztendlich aus der Summe der Punktwerte der Ein-
zelparameter, wobei beim APACHE II-Score ein Gesamtwert von minimal O bis maximal 67

Punkten erreicht werden kann. Bei nichtoperativen Patienten zeigte sich in einer Studie von

41



Material und Methoden

Knaus et al. bei einem APACHE II-Score von 25-29 Punkten eine Krankenhausmortalitat von
tber 50 %, die bei einem Wert von tiber 35 Punkten sogar bei 82 % lag (Knaus, 1985). Wah-
rend im Sinne eines Aufnahmescores jeweils die schlechtesten Werte der ersten 24 Studen
nach Aufnahme ermittelt werden, wurden in dieser Studie immer die schlechtesten Werte der
letzten 24 Stunden vor der entsprechenden Messung zur Berechnung herangezogen und der
Score daher bei jeder Messung erneut erhoben. Es wurden dafur die in der jeweiligen Pati-
entenakte protokollierten Daten verwendet und von sedierten Patienten der GCS-Wert no-
tiert, der vor der Sedierung vorlag. Der in der vorliegenden Studie verwendete Erfassungs-
bogen des APACHE II-Scores mit all seinen Einzelparametern ist im Anhang aufgefihrt.

SAPS lI-Score

Beim SAPS II-Score (Simplified Acute Physiology-Score) handelt es sich wie auch beim
ACHE lI-Score um einen intensivmedizinischen Schweregrad-Score, mit dem das Letalitats-
risiko eines Patienten abgeschéatzt werden kann (Buchardi, 2007; Le Gall, 1993).

Dieser Score wurde als Aufnahmescore entwickelt, findet aber inzwischen auch Verwendung
in der Verlaufsbeurteilung. In dieser Studie wurde der SAPS Il-Score im Sinne der Verlaufs-
beurteilung erstellt und dementsprechend bei jeder Messung durch Ermittlung der schlech-
testen Werte innerhalb der letzten 24 Stunden neu erhoben. In die Erfassung des SAPS II-
Scores gehen 12 physiologische Parameter (wozu auch die Erhebung des GCS-Scores ge-
rechnet wird), das Alter, chronische Vorerkrankungen und der Grund der Intensivbehandlung
(geplant chirurgisch, medizinisch, nicht-geplant chirurgisch) ein, wobei auch hier im Falle
einer Sedierung der GCS-Wert verwendet wurde, der vor der Sedierung vorlag. Einige dieser
Parameter unterscheiden sich von denen des APACHE Il-Scores, au3erdem liegt eine ande-
re Gewichtung in der Punktevergabe vor (ein Gesamtwert von minimal 0 bis maximal 163
Punkten ist mdglich). Der verwendete Erfassungsbogen des SAPS II-Scores findet sich im
Anhang.

SOFA-Score

Beim SOFA-Score (Sequential Organ Failure Assessment-Score) handelt es sich im Gegen-
satz zum APACHE II- und SAPS II-Score um ein Scoringsystem, das speziell fir die bessere
Charakterisierung des Krankheitsbildes Multiorgandysfunktionssyndrom (MODS) und Multi-
organversagen (MOV) entwickelt wurde. Damit werden die Funktionen von sechs wichtigen
Organsystemen Uber die Zeit beurteilt (tagliche Erhebung der jeweils schlechtesten Werte fir
jedes Organsystem innerhalb der letzten 24 Stunden). Dadurch lassen sich die taglichen
Veranderungen der Organfunktionen Uberwachen und schrittweise Veranderungen des
SOFA-Scores auf das mdgliche Outcome des Intensivaufenthaltes schliel3en (Marino, 2008).

Da u. a. die Beurteilung des zentralen Nervensystems in den Score einfliel3t, wird auch hier
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die Ermittlung des GCS-Scores verlangt, welcher analog zum APACHE Il- und SAPS II-
Score erhoben wurde. Die Spanne der Gesamtpunktzahl dieses Scores reicht von 0 bis 24
Punkten, wobei in einer Studie von Ferreira bei 10-11 Punkten bereits eine Mortalitat von
46-50 %, bei > 11 Punkten sogar eine Mortalitdt von 86-95 % beschrieben wurde. In seiner
Studie zeigte sich die Bedeutung der Analyse des Trends des SOFA-Scores: Stieg der
SOFA-Score innerhalb der ersten 96 Stunden an, wurde eine Mortalitatsrate von tber 50 %
beobachtet, blieb er Uber diese Zeitspanne unverandert, betrug die Mortalitatsrate 27-35 %
und bei Verringerung des Score-Wertes sank sie auf unter 27 % (Ferreira, 2001). Die Dar-
stellung der einzelnen Surrogat-Parameter der sechs Organsysteme im Rahmen des SOFA-
Score-Erfassungsbogens ist im Anhang aufgefihrt.

Glasgow Coma Scale-Score

Der GCS-Score (Glasgow Coma Scale-Score) stellt ein Bewertungsschema fiir den Schwe-
regrad von Bewusstseinseinschréankungen und Hirnfunktionsstérungen dar, wobei die drei
Komponenten ,Augenéffnen, ,verbale Kommunikation und ,motorische Antwort betrachtet
werden und in der Gesamtbewertung eine Punktspanne von minimal 3 bis maximal 15 Punk-
ten erreicht werden kann. Dieser Score wird in allen drei erhobenen und bereits beschriebe-
nen Scores bericksichtigt und wurde daher in dieser Studie bei jedem Patienten erhoben.
Einschrankende Bedingungen zur Erhebung des GCS-Scores entstanden bei sedierten Pati-
enten, da die verbale und motorische Reaktion wie auch das Augendffnen durch die Sedie-
rung stark herabgesetzt wenn nicht gar géanzlich aufgehoben wird. Aus diesem Grund wurde
bei sedierten Patienten der GCS-Wert verwendet, der vor der Sedierung vorlag. Der GCS-
Score ist im Rahmen des verwendeten Erfassungsbogens des SAPS II-Scores detailliert

aufgeschlusselt und findet sich an entsprechender Stelle im Anhang.
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2.6 Statistische Auswertung

Grundlage fur die statistische Datenauswertung bildeten das Statistikprogramm SPSS fir
Windows (Version 22, SPSS Inc., Chicago, IL, USA) sowie Microsoft Office-Excel 2007.
Zunéchst wurden alle Daten deskriptiv beurteilt und auf Eingabefehler, Extremwerte und Aus-
reilRer untersucht. Fir kategoriale Daten wurden absolute und relative Haufigkeiten (%) ein-
zelner Merkmalsauspragungen tabelliert. Fir quantitative Merkmale wurden Mittelwert und
Standardabweichung (SD) berechnet.

Mittels Korrelationsanalysen unter Verwendung des Spearman-Roh Korrelationskoeffizienten
wurde der Zusammenhang zwischen den fir diese Studie relevanten metrischen Mel3grofien

guantifiziert.

Um der Frage nachzugehen, ob aus den beobachteten und berechneten Kennzahlen dieser
Studie Ruckschlisse auf die der Stichprobe zugrunde liegenden Grundgesamtheit gezogen
werden kdnnen, wurde der t-Test sowie der U-Test von Mann-Whitney herangezogen. Dabei
wurde flr den Vergleich der Mittelwerte der t-Test flr zwei unabhangige Stichproben durch-
gefuhrt. Da dieser Test theoretisch normalverteilte Grundgesamtheiten voraussetzt (para-
metrischer Test/Lagetest), wurde fir die Ermittlung des jeweiligen Signifikanzniveaus der
Mann-Whitney-U-Test flr zwei unverbundene Stichproben durchgefiihrt, der keine bestimmte

Verteilungsform der Daten verlangt (nichtparametricherTest/Rangsummentest).

Unter Verwendung der ROC-Analyse (Receiver-Operating-Characteristic-Analyse) wurde
eine Grenzwertoptimierung vorgenommen. Diese Methode basiert auf den statistischen
Kenngrol3en Sensitivitat und Spezifitat, mit deren Hilfe untersucht wird, ob ein bestimmtes
guantitatives Merkmal ein bestimmtes Ereignis vorhersagen kann. Ziel der ROC-Analyse war
es, denjenigen Grenzwert (Cutoff Value) fir das Merkmal X zu finden, fur den die Vorhersa-
gegite maximal wird. Durch die Anwendung dieses Cutoff-Wertes wird eine optimale Dicho-
tomisierung des Merkmales X mdglich. Als Maf3zahl fur die Gute des Tests gilt die AUC
(engl.: ,Area Under the Curve®), welche Werte zwischen 0 und 1 annehmen kann und eine
gute Vorhersagekraft ab einem Wert von 0,75 signalisiert. Der optimale Grenzwert wurde

anhand der maximalen Summe aus Sensitivitat und Spezifitdt berechnet.

Anhand der multiplen linearen Regressionsanalyse wurde der Zusammenhang zwischen
einer (abhéangigen) Variablen auf der einen Seite und mehreren (unabh&ngigen) Variablen
auf der anderen Seite aufgezeigt. Mithilfe der daraus resultierenden Regressionsgleichung

lasst sich aus den Werten der unabhangigen Variablen der bestmogliche Schatzwert fur die
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jeweils abhangige Variable berechnen. Dabei gilt der Wert R? (BestimmtheitsmaR) als zentra-
le Kennzahl zur Bewertung der Giite des Regressionsmodells und misst auf einer Skala von
0 bis 1, zu wieviel Prozent sich der Wert der abhangigen Variablen tatséchlich anhand der
Werte aus den erklarenden (unabhangigen) Variablen herleiten lasst. Um die relative Wich-
tigkeit der unabhangigen Variablen zu quantifizieren, wird der t-Wert verwendet, der den
Quotienten aus dem Regressionskoeffizienten B der jeweiligen Variablen geteilt durch ihre
Standardabweichung darstellt. Liegt der t-Wert in einem Bereich +/- 1,96, ist der Regressi-
onskoeffizient signifikant von Null verschieden und die jeweilige Variable somit fur die Vor-
hersage brauchbar. Die Variable mit dem hochsten/tiefsten t-Wert hat also den relativ groi3-
ten Einfluss auf die abhéangige Variable.

Alle statistischen Auswertungen erfolgten im Sinne einer explorativen Datenanalyse zum
zweiseitigen Signifikanzniveau von 5 %. In Tab. 11 sind die jeweiligen p-Werte angegeben,

die Ruckschlusse auf das Signifikanzniveau zulassen.

Tabelle 11: Definition der Signifikanzniveaus.

Signifikanzniveau Ergebnis

p <0,05 signifikant
p <0,01 sehr signifikant
p < 0,001 hochsignifikant
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3 Ergebnisse

3.1 Patientencharakteristika (deskriptive Statistik)

3.1.1 Allgemeine Patientencharakteristika

Das Patientenkollektiv dieser Studie bestand aus 90 intensivpflichtigen Patienten, die Uber-
wiegend an internistischen Erkrankungen litten. Dabei handelte es sich bei 61 % des Kollek-
tivs um Ménner, bei 39 % um Frauen, wobei das durschnittliche Alter bei 61 Jahren lag. Von
den 90 in diese Studie eingeschlossenen Patienten wurden 50 mehrmalig gemessen, wo-
durch es insgesamt zu 158 Messungen kam. Unter den Krankheitsursachen waren die
Pneumonie bzw. ARDS mit einem Anteil von rund 29 % fihrend, gefolgt von Sepsis (19 %),
Leberzirrhose (13 %), Gl-Blutungen (10 %) und Nierenversagen (9 %). Einen wesentlich ge-
ringeren Anteil bildeten Patienten mit ZNS-Affektion (circa 6 %) und kardiogenem Schock
(1 %); sonstige Krankheitsursachen lagen bei insgesamt 13 %. Tab. 12 fasst die allgemeinen
Patientencharakteristika, darunter auch die Punktezahl der erhobenen Schweregrad-Scores,

zusammen.

Tabelle 12: Allgemeine Patientencharakteristika.

Haufigkeit / Mittelwert +SD / %

Patientenanzahl 90

Anzahl Messungen insgesamt 158

Anzahl Pat. mit einmaliger Messung 40

Anzahl Pat. mit mehrmaliger Messung 50

Geschlecht 55 Manner (61 %), 35 Frauen (39 %)
Alter 61 +16 Jahre

GroRe 172 £8 cm

Gewicht 78 +21,1 kg

BMI 26,3 6,4 kg/m?

Katecholaminsubstitution (90 Erstmessungen)

Scores (90 Erstmessungen)

Krankheitsursache

32 (28,8%)
APACHE II: 18 +7 Punkte

SOFA: 7,5 £4 Punkte

SAPS II: 39 +13 Punkte

Pneumonie/ARDS 26 (28,9 %)
Sepsis 17 (18,9 %)
Leberzirrhose 12 (13,3 %)
GI-Blutung 9 (10 %)
Nierenversagen 8 (8,9 %)
ZNS-Affektion 5 (5,6 %)
Kardiogener Schock 1(1,1%)
Sonstige 12 (13,3 %)
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3.1.2 Spezifische Patientencharakteristika

Fir eine genauere Beschreibung des Patientenkollektivs sind in Tab. 13 zuné&chst allgemeine
Angaben bezuglich relevanter Bedingungen bei der hamodynamischen Evaluierung und
Messung (HF, ZVK-Lage, Beatmungsstatus) aufgefuihrt. Spezielle, mit dem PiCCO-Gerat
erfasste, hamodynamische Parameter finden sich in Tab. 14. Deskriptive Angaben zu den
Hauttemperaturen und Temperaturgradienten sind in Tab. 15 zusammengefasst, gefolgt von
relevanten Laborparametern/Mikrozirkulationsmarkern (Tab. 16) und ausgewahlten Untersu-

chungsparametern (Tab. 17).

Tabelle 13: Spezielle Patientencharakteristika (90 Erstmessungen): Herzrhythmus, ZVK-Lage, Beatmung.

Haufigkeit %
Sinusrhythmus (SR) 75 83

Herzrhythmus
n Absolute Arrhythmie (AA) 15 17
V. jugularis 65 72
ZVK-Lage V. femoralis 24 27
V. subclavia 1 1
Selbstatmung (SA) 54 60
Beatmung Druckunterstitzt (DU) 25 28
Druckkontrolliert (DK) 11 12

Tabelle 14: Spezielle Patientencharakteristika: Parameter der Hamodynamik (Mittelwert +SD).

Parameter

Messung 1
(N =90)

Messung 2
(N =50)

Messung 3
(N=12)

Messung 4
(N =6)

Messungen 1 -4
(N = 158)

PCHI online vor
TD (I/min/m?)

dpmax vor TD

HI (I/min/m?)
dpmax

SVI (ml/min)
SVRI
(dynxsxcm>xm?)
GEF (%)

SWV (%)

GEDI (ml/m?)
ELWI (ml/kg)
PVPI (ml/m?)

CPI (W/m?)
HF (bpm)

MAD (mmHg)
ZVD (mmHg)

44415
(N = 66)
1339 +485,7
(N = 47)
42414
1394 +679,8
(N = 84)
45 +16,8
(N = 88)
1550 +£702,1

2248,7
(N = 86)
15 +7,6

(N =83)
884 +233,8
11 46,4
1,9+1,2

(N = 84)
0,8 +0,5

(N = 74)
96 +18,5
86 +15,6
15 +5,6

43+15

(N = 46)

1388 +441,4
(N =31)
42+1,3
1346,3 +487,1
(N = 47)

44 +14,7

(N = 49)

1625 +840,2

22 +7,8

15 6,3
(N = 44)
881 +255,2
12+7,6
1,910
(N = 48)
0,8+0,3
(N = 44)
96 +17,5
90 +15,0
15 +6,3

44+18
(N = 10)
1569 +449,4
(N=9)
4,0+1,7
1520 +515,3

41 +17,1
1762 +1036,7
18+7,3

17 #8,0
(N=8)

908 +290,2

13+4,9
2,1+0,5

0,7 +0,5
100 18,8

88 £16,9
16 +8,7

4,212
1521 +363,8
(N=4)

4,4 £1,3
1407 +274,5
47 £19,4
1251 +444,8
18 +5,4
15+9,9

968 +234,1
15 +6,6
2,1+0,7

0,6 +0,3

95 +12,6

78 £9,7
14 5,6

43+15
(N = 128)
1386 +461,7
(N = 91)
42414
1390 +535,3
(N = 149)
45 16,2

(N = 155)
1579 +767,5

228,24
(N = 154)
15 47,3
(N = 141)
888 +243,4
12 46,7
1,9+1,1
(N = 150)
0,8 +0,5
(N = 136)
96 +17,9
87 +15,4
15 6,1
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Tabelle 15: Spezielle Patientencharakteristika: Deskriptive Angaben zu Hauttemperaturen und Tempera-

turgradienten (°C).

T TR e Messung 1 Messung 2 Messung 3 Mefsung 4 Messungen 1 - 4
(N = 90) (N = 50) (N=12) (N=6) (N = 158)
Raumtemperatur 22,4 1,1 22,2 +1,0 22,7 1,3 22,4 1,4 22,311
PiCCO-Temperatur 37,0 £1,0 36,9 +0,7 37,0+0,4 37,2£1,0 37,0£0,9
(N =85) (N = 46) (N=9) (N=5) (N = 145)
Ohrtemperatur 37,0 £0,9 36,9 0,7 36,8 £0,7 37,3+0,8 36,9 +0,8
(N =11) (N=5) (N = 156)

Kdrperoberflachentemperaturen (KOFremps)

Stirn 36,3 +0,9 36,3 +0,8 36,0 +0,3 359 +1,1 36,3 £+0,8
Unterarmyarm 33,918 33,715 33,9+1,2 34,7 £1,4 33,9 £10,8

(N = 49) (N = 157)

Unterarmyai 32,9+2,0 32,9 1,8 32,2 £1,8 33,6 £1,7 32,9+1,9

(N =89) (N = 49) (N = 156)

Unterarmyy 33,419 33,3+1,6 33,1+1,3 34,214 33,417

(N =89) (N =49) (N = 156)

Fingerbeereyarm 30,9 £2,9 30,3 £3,0 30,0 £2,7 32,2 £0,8 30,7 £2,9

(N=11) (N =157)

Fingerbeereiat 29,8 +3,4 29,3+35 28,8 +3,4 31,5+0,6 29,6 £3,4

(N=11) (N = 157)

Fingerbeerewy 30,3 3,1 29,8 +3,2 29,4 +3,0 31,8 £0,7 30,1 3,1

(N=11) (N =157)

Zeheyarm 29,5 4,2 30,0 +4,1 28,9 +4.5 26,4 +4,0 29,5 4,2

(N = 49) (N = 157)

Zehegart 28,6 +4,3 28,8 +4,2 27,7 +4,0 24,8 £2,6 28,5 +4,3

Zeheww 29,0 +4,2 29,4 +4,1 28,3 +4,2 25,6 £3,3 29,0 +4,2

(N = 49) (N = 157)

Temperaturgradienten (AT;

ATEICCO 0,7 +1,0 0,6 +0,9 0,9 0,3 1,314 0,7 0,9
(N = 85) (N = 46) (N=9) (N=5) (N = 145)

ATﬂr?t%Cr)arm(warm) 3,1+2,0 31+17 3,109 2,1+0,6 31+18
(N = 85) (N = 46) (N=09) (N = 5) (N = 145)

ATBIr?tCe?arm(kalt) 4,0 £2,0 3,8+1,8 47 £1,8 3,0 0,6 40+1,9
(N = 84) (N = 46) (N=9) (N=5) (N = 144)

ATﬂr?t%Cr)arm(Mw) 3,6 1,9 34+17 39#11 2,5+0,5 35+1,8
(N = 84) (N = 46) (N=9) (N = 5) (N = 144)

ATE'i%ggr(warm) 6,1 +3,0 6,4 +3,1 7,0 +2,4 5,10,7 6,2 3,0
(N = 85) (N = 46) (N=9) (N=5) (N = 145)

ATIF;ii(r:\ggr(kalt) 72435 7,5 43,6 8,1+33 5,9 +0,5 73%34
(N = 85) (N = 46) (N=9) (N =5) (N = 145)

ATE%(g:gr(Mw) 6,7 +3,2 7,033 75428 5,5 +0,5 6,8 +3,1
(N = 85) (N = 46) (N=9) (N=5) (N = 145)

AT;g:h%?warm) 7,6 44,2 6,7 +4,2 8,7 +4,5 10,0 +3,9 7,4 +4.3
(N = 85) (N = 46) (N=9) (N =5) (N = 146)

AT;g:hCeo(kalt) 8,4 +4.3 7,843 10,0 3,4 11,9 42,5 8,4 4,3
(N = 85) (N = 46) (N=9) (N=5) (N = 145)

AT;ié:h%?Mw) 8,0 +4,2 7,343 9,4 +3,9 11,0 £3,2 8,0 4,2
(N = 85) (N = 46) (N=9) (N =5) (N = 145)

AT 0,7+0,9 0,6 +0,8 0,7 0,6 1,413 0,7 0,8
(N = 11) (N=5) (N = 156)

ATON I 3,1+18 3,216 2,8+0,9 2,2+0,8 3,117
(N = 49) (N=11) (N =5) (N = 155)

TSI erarm(kalt) 40+1,9 4,017 4516 3,10,6 404138
(N = 89) (N = 49) (N =11) (N = 5) (N = 154)
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ATSrr;rterarm(Mw) 3,6 £1,8 3,6 £1,6 3,7+1,1 2,6 £0,7 3,6 £1,7
(N =89) (N = 49) (N =11) (N =5) (N =154)

A-I-O_hr 6,1+2,9 6,6 £3,0 6,9 +2,6 5,2 +0,6 6,3+2,9
Finger(warm) (N =10) (N=5) (N = 155)

ATgihnrger(kalt) 7,2 £33 7,6 £3,5 8,3 13,2 6,0 £0,5 7,4 £3,3
(N =10) (N =5) (N = 155)

A-I-O_hr 6,7 £3,1 7,1 43,2 7,6 £2,9 5,6 +0,4 6,8 3,1
Finger(Mw) (N = 10) (N = 5) (N = 155)

Angae(warm) 7,541 6,9 +4,2 8,3+4,4 10,1 +3,8 7,4 £4,2
(N = 49) (N =11) (N =5) (N = 155)

Anghe(kalt) 8,4 £4,2 8,0 +4,2 9,3+3,9 12,0+2,4 8,5 14,2
(N=11) (N=5) (N =156)

A-I-Ohr 7,9 4,1 7,5+4,1 8,8 4,1 11,1 +3,1 8,0 #4,1
Zehe(Mw) (N =5) (N = 155)
ATﬁtim 13,9 +1,3 14,1411 13,3+1,3 13,5+2,3 14,0 +1,3

mgebung

A.I.Unterarm(warm) 11,5+2,1 11,6 +1,9 11,2 +#1,5 12,3 +1,9 11,5+2,0
Umgebung (N = 49) (N = 157)
ATUnterarm(kalt) 10,6 2,2 10,8 +2,0 9,5+2,1 11,2 +1,8 10,6 +2,2
Umgebung (N=89) (N = 49) (N = 156)
A.I.Unterarm(MW) 11,0 +2,1 11,2 +1,9 10,3 +1,7 11,7 +1,8 11,1 +2,0
Umgebung (N =89) (N = 49) (N = 156)

ATFinger(warm) 8,513,1 8,1 +3,0 7,3+2,4 9,8+1,4 8,4 £3,0
Umgebung (N=11) (N =157)

A.I.Finger(kalt) 7,4 £3,5 7,135 6,0 £3,0 9,1+1,7 7,3+3,4
Umgebung (N =11) (N = 157)

ATFinger(MW) 8,0 £3,2 7,6 £3,2 6,7 £2,6 9,4 £1,5 7,8 3,2
Umgebung (N=11) (N =157)

A.I.Zehe(warm) 7,1+4,3 7,943 6,1 +4,8 4,0 £3,2 7,2 £4,3
Umgebung (N = 49) (N = 157)

ATZehe(kalt) 6,2 4,5 6,7 £4,3 5,0 £4,0 2,4 £1,8 6,1 +4,4

Umgebung

A.I.Zehe(MW) 6,7 £4,3 7,3+4,2 5,6 4,3 3,2+2,5 6,6 £4,3

Umgebung (N = 49) (N =157)

Tabelle 16: Spezielle Patientencharakteristika: Laborparameter und Mikrozirkulationsmarker.

Parameter Messung 1 Messung 2 Messung 3 Messung 4 Messungen 1 -4
(N = 90) (N = 50) (N=12) (N=6) (N = 158)
ScvO; (%) 73,0 £10,4 74,1 £7,7 70,2 £13,5 73,6 £7,4 73 9,8
(N =89) (N =49) (N = 156)
cv-a-CO.-D 6,6 5,3 6,8 +4,6 7,935 6,2 +2,5 6,7 +4,8
(mmHg) (N =89) (N = 49) (N = 156)
Laktat (mmol/l) 2,6 4,7 1,5+0,8 1,915 1,5+0,8 2,1+3,6
(N = 49) (N =157)
Hkt (%) 27,6 £5,7 26,4 +4,6 26,7 £3,0 26,7 4,2 27,1151
(N =88) (N = 49) (N = 49) (N = 154)
Hb (g/dl) 9,4 2,0 9,0 1,6 9,1+1,0 9,1+14 9,2+1,8
(N = 88) (N = 49) (N =11) (N = 154)

Tabelle 17: Spezielle Patientencharakteristika: Untersuchungsparameter.

Parameter Messung 1 Messung 2 Messung 3 Messung 4 Messungen 1 -4
(N = 90) (N = 50) (N=12) (N =6) (N =158)

HF (bpm) 95,6 £18,5 96,4 +17,5 99,6 £18,8 95,3 £12,6 96,1 £17,9

RKZ (s) 2,7+18 2,4+14 3,4+1,8 3,725 2,7+1,7

PP (mmHg) 70,0 £18,1 70,4 £15,9 77,3 20,3 70,7 £16,0 70,7 £17,5
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3.2 Univariable Analysen

Um der Frage nachzugehen, ob ein Zusammenhang besteht zwischen dem Herzindex bzw.
dem Schlagvolumenindex auf der einen Seite und den erhobenen Korpertemperaturen, aus-
gewahlten Laborparametern sowie einigen Untersuchungsparametern und biometrischen
Daten auf der anderen Seite, wurden zunéchst Korrelationsanalysen durchgefuhrt.

In Abb. 10 bis 12 sind die jeweils starksten Korrelationen mit dem Herzindex (HI), in Abb. 14
und 15 die starksten Korrelationen mit dem Schlagvolumenindex (SVI) graphisch in Streu-
diagrammen dargestellt. Die Tab. 18 bis 20 (HI) und Tab. 21 bis 23 (SVI) fassen die jeweili-
gen Korrelationskoeffizienten r (nach Spearman) sowie die p-Werte zusammen.

3.2.1 Korrelationen mit dem Herzindex (HI)

Korrelation der Temperaturen mit dem Hi

Die gemessenen Korperoberflachentemperaturen (KOFremps) korrelierten bis auf eine Aus-

nahme (Finger.am) alle hochsignifikant (p < 0,001) mit dem Herzindex, wobei auch die Korre-
lation der Temperatur Finger,.m Mit dem HI sehr signifikante (p < 0,01) Werte aufwies, eben-
so wie die Ohrtemperatur (s. Tab. 18). Die starkste Korrelation unter den Kdrperoberflachen-
temperaturen mit dem Herzindex ergab sich fir den Mittelwert der Zehentemperatur

(Zehey,) mit einem Korrelationskoeffizienten von r = 0,531 (s. Abb. 10).

Unter den erhobenen Temperaturgradienten AT Eigé:o zeigten sich mindestens sehr signifi-

kante (p < 0,01) inverse Korrelationswerte mit dem HI fir alle Messwerte, wobei die meisten

sogar hochsignifikant (p < 0,001) korrelierten: AT Bﬁg‘;rm(warm,kawhﬂw,, AT Eie%g(f,)varm,ka,ww) und

AT IEiircl:gCe(r)(kaIUMw) . Auch hier war die Temperaturmessstelle an der grof3en Zehe (Zeheyarmmw)

mit einem Korrelationskoeffizienten von jeweils r = -0,529 am starksten und zeigte damit

ahnlich starke, letztlich jedoch niedrigere Werte als die KOFmp-Messung an der grofl3en Ze-

he ohne Gradient (s. Tab. 18). Unter den Temperaturgradienten ATS{'{F korrelierten alle

Messwerte an Unterarm und Zehe hochsignifikant (p < 0,001) invers mit dem Hl, die starkste

Korrelation zeigte dabei die Temperatur AT %‘ﬁe(MW) (r =-0,483). Die Fingertemperaturen

AT Eiir%écrzwarm/kalt/Mw) korrelierten sehr signifikant, die Differenz AT gt?:n zeigte hingegen keine

signifikante Korrelation (s. Tab. 18).

Unter den Temperaturgradienten (AT E%ebung) korrellierten hochsignifikant mit dem HI die

mit dem Unterarm und der Zehe gebildeten Gradienten, auch hier wieder mit den starksten
Korrelationswerten fur die mittels der Zehentemperatur gebildeten Gradienten. Zwar zeigten

sich mit diesen Gradienten insgesamt starkere Korrelationen als mit den anhand der Ohr-
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temperatur gebildeten Gradienten, insgesamt konnte sich durch ihre Verwendung aber kein

Vorteil in den Korrelationsanalysen abzeichnen (s. Tab. 18).

8=

r=0,531;,p<0,001

HI (I/min/gm)

T I T I T T
15 20 25 30 35 40

Zehentemperatur Mw (°C)

Abbildung 10: Korrelation der Zehentemperatur Zehew, (in °Celsius) mit dem Herzindex HI (I/min/m?).

Tabelle 18: Korrelation der Temperaturen (°C) mit dem Herzindex HI (I/min/m?).

Messpunkte ATEiOC,SO ATEgzebung

r p-Wert r p-Wert r p-Wert r p-Wert
pPicco* 0,167 =0,127
Ohr* 0,339 =0,001
Stirn 0,479  <0,001 -0,283 = 0,009 -0,156 =0,143 0,359 =0,001
Unterarmyam 0,520 < 0,001 —-0,483 < 0,001 —-0,459 < 0,001 0,401 < 0,001
Unterarmyai 0,453  <0,001 -0,401 < 0,001 -0,363 < 0,001 0,362 < 0,001
Unterarmuyy 0,503 <0,001 —-0,458 < 0,001 -0,425 < 0,001 0,391 < 0,001
Fingerwarm 0,385  =0,001 -0,319 =0,003 -0,291 = 0,005 0,297 =0,004
Fingerkai 0,441  <0,001 —-0,392 < 0,001 —0,352 = 0,001 0,363 < 0,001
Fingermw 0,382 <0,001 -0,369 < 0,001 -0,334 =0,001 0,339 =0,001
Zeheyarm 0,526  <0,001 —-0,529 < 0,001 —0,480 < 0,001 0,493 < 0,001
Zehegar 0,528 < 0,001 -0,513 < 0,001 -0,468 < 0,001 0,489 < 0,001
Zeheww 0,531 <0,001 —-0,529 < 0,001 —0,483 < 0,001 0,493 < 0,001

*~Korperkerntemperatur
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Korrelation von Laborparametern mit dem Hl

Unter den erhobenen Laborparametern ergaben sich hochsignifikante Korrelationen mit dem
HI fur den Hkt, das Hb und die ScvO, bei einem p-Wert < 0,001. Die starkste und dabei in-
verse Korrelation ergab sich fir den Hkt-Wert bei einem Korrelationskoeffizienten von
r =—0,446 (s. Abb. 11). Signifikante Werte zeigten die cv-a-CO,-D und der Laktatspiegel bei-
jedoch recht schwachen Korrelationkoeffizienten (s. Tab. 19).

HI (I/min/gm)

10 20 30 40 50
Hkt. art. (%)

Abbildung 11: Korrelation des arteriellen Hamatokrit Hkt art. (in %) mit dem Herzindex HI (I/min/m?).

Tabelle 19: Korrelation von Laborparametern mit dem Herzindex Hi (I/min/mz).

ScvO,(%) cv-a-CO,-D (mmHg) Laktat (mmol/l) Hkt (%) Hb (g/dl)
r 0,406 -0,351 -0,231 —-0,446 -0,410
p-Wert < 0,001 =0,001 =0,029 < 0,001 < 0,001

Korrelation von Untersuchungsparametern und biometrischen Daten mit dem HI

Hier zeigte sich fur das Alter eine hochsignifikante inverse Korrelation mit dem HI (p < 0,001)
bei einem Korrelationskoeffizienten von r =-0,498 (s. Abb. 12). Signifikante Korrelationen
ergaben sich bei der Betrachtung der Grof3e (p = 0,001), der RKZ (p = 0,004) und dem Ge-
schlecht (p = 0,007) mit dem HI bei insgesamt jedoch schwacheren Korrelationskoeffizienten
(s. Tab. 20). Keine signifikanten Korrelationen bestanden zwischen dem HI und der HF, der

PP sowie dem Gewicht/BMI.
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87 ° r=-0,498; p < 0,001

HI (I/min/gm)

0 20 40 60 80 100
Alter (Jahre)

Abbildung 12: Korrelation des Alters (in Jahren) mit dem Herzindex HI (I/min/m?).

Tabelle 20: Korrelation von Untersuchungsparametern und biometrischen Daten mit dem Herzindex
HI (I/min/m?).

HF (bpm) RKZ(s) PP (mmHg) Alter (Jahre) GroéRe (m) Geschlecht Gewicht
(m,w**)* (kg)/BMI
r 0,025 -0,297 0,026 —-0,498 0,341 -0,283 0,151/0,028
p-Wert =0,816 =0,004 =0,809 < 0,001 =0,001 =0,007 =0,155/0,793

* punktbiseriale Korrelation (rps)

** H| bei Frauen (w) niedriger als bei Mannern (m)

3.2.3 Korrelationen mit dem Schlagvolumenindex (SVI)

Korrelation der Temperaturen mit dem SVI

Die Betrachtung der Korperoberflachentemperaturen (KOFremps) in Bezug auf den SVI ergab

hochsignifikante Korrelationen fir alle an der Zehe gemessenen Temperaturen
(Zeheyarmikaymw) Sowie fur die Temperaturen Unterarmyammw Und Fingergumy bei einem
p-Wert von p < 0,001. Dabei korrelierten die Zehentemperaturen am starksten mit dem SVI
(r=0,527 bis 0,560). Sehr signifikant korrelierten die KOFremps VOn Unterarmy,: und
Fingeryam, Siginifikant die Stirntemperatur. Die Ohrtemperatur konnte keine signifikante Kor-

relation mit dem SVI aufweisen (s. Tab. 21). Die Korrelation zwischen dem SVI und den

Temperaturgradienten ATRSE® ergab bis auf zwei Ausnahmen (ATSgy ound ATEisarwarm) Mit

immerhin sehr signifikanten inversen Korrelationen von p = 0,004 und p = 0,002) hochsignifi-

kante Werte (p < 0,001), wobei auch hier wieder die Zehentemperatur am starksten korrelier-
te (s. Tab. 21). Dabei war die inverse Korrelation zwischen dem SVI und ATEL%%&W) bei ei-

nem r von —0,596 am hochsten. Dies ist in Abb. 13 in Form eines Streudiagrammes veran-
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schaulicht. Unter den Korrelationsanalysen zwischen dem SVI und den Temperaturgradien-

ten ATSng zeigten sich hochsignifikante Werte bei allen an der Zehe und am Unterarm ge-

messenen Stellen sowie am kalteren Finger (Fingery,;) bei einem p-Wert von p < 0,001, wo-

bei auch hier die inversen Korrelationen mit dem SVI fur die Temperaturdifferenzen
Angﬁe(Warm,kame) am starksten ausfielen (r = —0,527 bis —0,558). Sehr signifikant korrelierte

die Temperaturdifferenz ATSiﬂge,(Wa,m,MW), keine signifikante Korrelation mit dem SVI ergab

dagegen die Messung ATgt?{n (s. Tab. 21). Hochsignifikant und am starksten korrelierten un-

ter den Temperaturgradienten ATS%Sebung die mit der Zehentemperatur gebildeten Gradien-

ten, jedoch Korrelierten selbst diese immer schwacher mit dem SVI als die KOFemps 0der die

mit der Kérperkerntemperatur gebildeten Gradienten (s. Tab. 21).

90

° r=-0,596; p < 0,001

~
CI)
]
]

SVI (ml/gm)
(5]
Cf

30

10

PiCCO Temperatur - Zehentemperatur Mw (°C)

Abbildung 13: Korrelation des Temperaturgradienten AT5GSR, (°C) mit dem Schlagvolumenindex (ml/m?).

Tabelle 21: Korrelation der Temperaturen mit dem Schlagvolumenindex SVI (ml/m?).

KOF

Messpunkte ATUmgebung

r p-Wert r p-Wert r p-Wert r p-Wert
PiCcCcO* -0,039 =0,726
Ohr* 0,116 =0,280
Stirn 0,235 =0,027 -0,311 =0,004 -0,186 =0,083 0,171 =0,111
Unterarmuyam 0,377 < 0,001 —-0,463 < 0,001 -0,425 < 0,001 0,284 = 0,007
uUnterarmyai 0,350 =0,001 -0,394 < 0,001 -0,377 < 0,001 0,267 =0,012
Unterarmuw 0,373 < 0,001 —0,438 < 0,001 —-0,407 < 0,001 0,287 = 0,007
Fingerwarm 0,329 =0,002 -0,341 =0,002 -0,319 =0,002 0,280 = 0,008
Fingerar 0,397 < 0,001 —-0,401 < 0,001 -0,377 < 0,001 0,356 = 0,001
Fingermw 0,364 < 0,001 -0,379 < 0,001 -0,359 =0,001 0,324 =0,002
Zehewarm 0,527 < 0,001 -0,573 < 0,001 -0,527 < 0,001 0,503 < 0,001
Zehegar 0,560 <0,001 -0,595 <0,001 —-0,558 < 0,001 0,534 < 0,001
Zeheww 0,547 < 0,001 —-0,596 < 0,001 —0,549 < 0,001 0,524 < 0,001

* ~ Kdrperkerntemperatur
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Korrelation von Laborparametern mit dem SVI
Die finf ausgewahlten Laborparameter korrelierten alle siginifikant mit dem SVI (s. Tab. 22),

der Hkt- und Hb-Wert darunter sehr signifikant, die ScvO, und cv-a-CO,-D sogar hochsignifi-

kant (p < 0,001). Die starkste Korrelation mit dem SVI erzielte dabei die ScvO, (r = 0,381,
S. Abb. 14), wohingegen die Korrelation mit dem Laktat-Wert als eher schwach einzustufen

ist (r = -0,254).
90
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Abbildung 14: Korrelation der zentralvendsen Sauerstoffsattigung ScvO; (%) mit dem Schlagvolumenin-

dex SVI (ml/m?).

Tabelle 22: Korrelation von Laborparametern mit dem Schlagvolumenindex SVI (mI/mz).

o cv-a-CO2-D o

ScvO,(%) (mmHg) Laktat (mmol/l)  Hkt (%) Hb (g/dl)
r 0,381 -0,376 -0,254 -0,335 —-0,299
P-Wert < 0,001 < 0,001 =0,017 =0,002 = 0,005

Korrelation von Untersuchungsparametern und biometrischen Daten mit dem SVI

Es zeigten sich hochsignifikante Korrelationen mit dem SVI fir die Parameter HF, Alter und
GroRRe, die starkste Korrelation und damit noch vor dem Alter liegend (vgl. Korrelation mit
dem HI) ergab sich fur die HF mit einem r von —0,464 (s. Abb. 17). Sehr signifikant korrelier-
ten mit dem SVI das Geschlecht sowie die RKZ, fur die Parameter PP und Gewicht/BMI er-

gaben sich keine signifikanten Korrelationen (s. Tab. 21).
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Abbildung 15: Korrelation der Herzfrequenz HF (bpm) mit dem Schlagvolumenindex SVI (ml/mz).

Tabelle 23: Korrelation von Untersuchungsparameternund biometrischen Daten mit dem Schlagvolumen-
index SVI (ml/m?).

HF (bpm)  RKZ (s) ?JI;irre) GréRe (m) (ansv\fﬁ')f"ht Gewicht (kg)/BMI
r 0,464 0,298 0,055 0,450 0,371 0,323 0,128/-0,015
pWert <0001  =0005  =0613 <0001 <0,001 =0,002 = 0,235/0,887

* punktbiseriale Korrelation (rps)

** SVI bei Frauen (w) niedriger als bei Mannern (m)

3.3 Statistische Tests

Fur den Vergleich der Mittelwerte studienrelevanter Kennzahlen wurde der t-Test fur zwei
unabhangige Stichproben durchgefiihrt. Parallel dazu wurde der Mann-Whitney-U-Test flr
zwei verbundene Stichproben durchgefiihrt, Uber den das Signifikanzniveau der Mittelwert-
unterschiede ermittelt wurde (s. auch Material und Methoden). Fir beide Tests wurden die
Daten in zwei Gruppen aufgeteilt. Dies geschah in der vorliegenden Studie entsprechend
dem HI (< 3 I/min/m2 oder > 3 I/min/m?) bzw. SVI (< 40 ml/m? oder > 40 ml/m? ). Im Rahmen
dieser statistischen Tests wurde auch die Bedeutung des Geschlechts sowie der ScvO, hin-
sichtlich des HI bzw. SVI gepruft. Dabei wurden die Daten entsprechend des Geschlechts in
die zwei Gruppen méannlich (m) und weiblich (w), sowie in die zwei Gruppen ScvO, <70 %
und ScvO, > 70 %, aufgeteilt.

In Bezug auf einen HI < 3 I/min/m? zeigten alle Kérperoberflachentemperaturen einen niedri-

geren Mittelwert als bei einem HI > 3 I/min/m?. Dabei fiel das Ergebnis fiir die Ohr- und Stirn-
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temperatur sehr signifikant (p < 0,01), fir alle anderen KOF+emps hochsignifikant (p < 0,001)

aus. Die Temperaturgradienten AT Eiggo und AT ‘,23; zeigten sich alle mit gréReren Tempera-
turgradienten bei einem HI < 3 I/min/m? als bei einem HI > 3 I/min/m? bei sehr bis hochsignifi-
kanten Mittelwertunterschieden. Ahnlich, doch mit tendenziell schwacheren Signifikanzen,
verhielt es sich hinsichtlich eines SVI > und < 40 ml/m? (s. Tab. 24 bis 26). Unter den Labor-
parametern zeigte sich die ScvO, mit einem sehr signifikant niedrigeren Mittelwert fir einen
HI < 3 I/min/m? und SVI <40 mi/m? als fir einen HI > 3 l/min/m? und SVI > 40 ml/m?® Die
meisten anderen Laborparameter erzielten beziglich der Parameter HI oder SVI zumeist
signifikante, teilweise auch sehr signifikante Ergebnisse (s. Tab. 27). Mit dem Laktatwert al-
lerdings konnte keine signifikant unterschiedliche Mittelwertdifferenz gezeigt werden. Unter
den Untersuchungsparametern und biometrischen Daten zeigte sich ein hochsignifikant ho-
herer Mittelwert fir das Alter bei einem HI < 3 l/min/m? und SVI < 40 ml/m? als fiir einen
HI > 3 I/min/m? und SVI > 40 ml/m?. Fiir die HF hingegen wurde ein solches Ergebnis nur in
Bezug auf den SVI erzielt. Die RKZ stellte sich bei einem HI < 3 I/min/m?und SVI < 40 ml/m?
als verlangert dar, wobei der Mittelwertunterschied sehr signifikant bis sogar hochsignifikant
war. Es folgte die Groflze mit signifikanten bis sehr signifikanten Ergebnissen. Fir die PP so-
wie fur das Gewicht und den BMI konnten keine signifikanten Unterschiede festgestellt wer-
den (s. Tab. 28).

Hinsichtlich des Geschlechts zeigten sich hthere Mittelwerte des HI sowie des SVI bei den
mannlichen Patienten als bei den weiblichen Patienten dieser Studie, wobei das Testergeb-
nis sehr signifikant ausfiel. Sehr signifikant war auch der Unterschied von HI und SVI in Be-
zug auf die ScvO, wobei, wie zu erwarten, ein niedrigerer HI sowie SVI bei einer

Scv0, < 70 % zu beobachten war als bei einer ScvO, > 70 % (s. Tab. 29).

Tabelle 24: Statistische Tests (t-Test und Mann-Whitney-U-Test) in Bezug auf einen HI >3 und <3 I/min/m?

und ein SVI > 40 und < 40 ml/m? anhand der Kérperoberflachentemperaturen.

t-Test: Mittelwert £SD t-Test: Mittelwert £SD U-Test:
der KOFremps (°C) : der KOFtemps (°C) : p-Wert
HI <3 HI >3 HI>/<3 SVI < 40 SVI > 40 SVI >/ <40

Ohr 36,5 +0,7 37,1+0,9 =0,002 36,9 +1,0 36,9 +0,9 =0,503
Stirn 35,6 +0,9 36,4 £0,8 =0,001 36,1 0,8 36,4 £0,8 =0,071
uUnterarmyarm 32,3+1,2 34,3 +1,8 < 0,001 33,2+1,5 34,3+2,0 < 0,001
Unterarmyai 31,515 33,3+1,9 < 0,001 32,4 £1,6 33,3+2,1 = 0,004
Unterarmyy 31,9+1,3 33,8+1,8 < 0,001 32.8+1,5 33,8 +2,0 =0,001
Fingerwarm 28,6 +2,9 31,5+2,7 < 0,001 29,8 £3,1 31,725 = 0,004
Fingeryae 26,9 +3,0 30,5 +3,1 < 0,001 28,3+3,4 31,0+2,8 < 0,001
Fingeryw 27,8 +2,9 31,0+2,8 < 0,001 29,0 £3,2 31,3+2,6 =0,001
Zeheyam 24,8 +1,9 30,7 £3,8 < 0,001 27,0 £3,8 31,2+3,6 < 0,001
Zeheyai 24,2 +1,8 29,7 +4,1 < 0,001 26,0 £3,5 30,5 3,8 < 0,001
Zeheww 24,5 +1,8 30,2 £3,9 < 0,001 26,5 +3,6 30,9 +3,7 < 0,001
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Tabelle 25: Statistische Tests (t-Test und Mann-Whitney-U-Test) in Bezug auf einen HI >3 und < 3 I/min/m?

PiCCO

und ein SVI > 40 und < 40 ml/m?anhand der Temperaturgradienten AT KOF

ATPiCCO

KOF

PiCCO
ATStirn

PiCCO
ATUnterarm(warm)

PiCCO
ATUnterarm(kalt)

PiCCO
ATUnterarm(Mw)

PiCCO
ATFinger(warm)

ATEi%g(e)r(kalt)
A-I-IF—lli%(égr(Mw)
ATgechcec()war m)
AT Zehe(kalt)
ATEiechcec()Mw)

t-Test: Mittelwert £SD

AT(°C)
HI <3
1,2+0,8
4,5 1,2
53+14
4,9+1,2
8,228
9,9+29
9,0+2,8
12,0+1,9
12,6 +1,7
12,3 +1,8

HI >3

0,6 +1,0
2,8+19
3,7+2,0
3,2+1,9
5,6 +2,9
6,5+3,2
6,0 £3,0
6,4 +3,9
7,3+4,1
6,8 +3,9

HI>/<3
=0,027
< 0,001
< 0,001
< 0,001
=0,001
< 0,001
=0,001
< 0,001
< 0,001
< 0,001

t-Test: Mittelwert £SD

AT(°C)
SVI <40
0,9 +0,8
3,8+1,5
4,7 £1,8
4,3+1,8
7,2+3,2
8,7 +3,5
8,0+3,3
10,0 £3,7
11,0 £3,3
10,5+3,5

SVI > 40
0,5+1,0
2,6 +2,0
3,5+2,0
3,1+2,0
52+24
59+2,7
55+2,6
5,8 £3,6
6,4 +3,8
6,1 +3,7

SVI>/< 40
=0,015
< 0,001
=0,001
< 0,001
=0,003
< 0,001
=0,001
< 0,001
< 0,001
< 0,001

Tabelle 26: Statistische Tests (t-Test und Mann-Whitney-U-Test) in Bezug auf einen HI > 3 und < 3 I/min/m?

und ein SVI > 40 und < 40 ml/m? anhand der Temperaturgradienten AT K.

t-Test: Mittelwert +SD

AT (°C)

t-Test: Mittelwert £SD

AT (°C)

Ohr

ATSH m
;

ATUnterarm(warm)

Ohr
ATUnterarm(kaIt)
A-I-Ohr

Unterarm(Mw)

Ohr
A-I-Finger(warm)

Ohr
ATFinger(kalt)
ATOhr

Finger(Mw)

Ohr
ATZehe(warm)
A-I-Ohr

Zehe(kalt)

Ohr
ATZehe(Mw)

HI <3
0,9+0,6
4,2+1,1

50+1,3
4,6 £1,2
7,9+2,8
9,6 +2,8
8,8 +2,7
11,7 #1,9
12,3+1,8
12,0 #1,9

HI >3

0,7 +0,9
2,8+1,8
3,8+1,9
3,3+1,8
57+2,8
6,6 3,2
6,1+3,0
6,4 +3,9
7,441
6,9 £3,9

HI>/<3
=0,308
< 0,001
=0,001
< 0,001
=0,003
=0,001
=0,001
< 0,001
< 0,001
< 0,001

SVI < 40
0,9 0,7
3,7+15
46417
41+15
71432
8,7 +3,5
79432
9,9 +3,6
10,9 3,3
10,4 +3,4

SVI > 40
0,7 0,9
2,7+1,9
3,6 £2,0
3,1+1,9
52423
6,0 +2,7
5,6 +2,5
5,7 +3,5
6,5 +3,7
6,1+3,6

SVI>/< 40
=0,110
< 0,001
=0,002
< 0,001
=0,004
< 0,001
=0,001
< 0,001
< 0,001
< 0,001

Tabelle 27: Statistische Tests (t-Test und Mann-Whitney-U-Test) in Bezug auf einen HI >3 und < 3 I/min/m?

und ein SVI > 40 und < 40 ml/m? anhand ausgewahlter Laborparameter.

Laborparameter

t-Test: Mittelwert £SD

t-Test: Mittelwert £SD

ScvO, (%)
cv-a-CO,-D (mmHg)
Laktat (mmol/l)

Hkt (%)

Hb (g/dl)

HI <3
66,7 +12,0
8,4 +4,5
2,6+2,1
30,6 £5,0
10,3 +1,8

HI >3

74,6 £9,4

6,1+5,4
25452

26,9 £5,7

9,119

HI>/<3
=0,009
=0,107
=0,013
= 0,004
=0,011

SVI < 40
69,0 +10,5
8,8 +4,8
3,5+6,8
29,1+6,1
9,9+2,1

SVI > 40

75,3 49,8

5,1 0,7
2,0+2,6

26,4 5,1

9,0 £1,7

SVI>/< 40
= 0,004
= 0,002
=0,031
=0,015
=0,029
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Tabelle 28: Statistische Tests (t-Test und Mann-Whitney-U-Test) in Bezug auf einen HI > und < 3 I/min/m?

und ein SVI > 40 und < 40 ml/m?anhand von Untersuchungsparametern und biometrischen Daten.

t-Test: Mittelwert £SD

Sonstige Parameter t-Test: Mittelwert +SD
HI <3 HI >3 HI>/<3

HF (bpm) 99 +21,6 95 17,8 =0,340

PP (mmHg) 65,8 £18,9 71,1 17,9 =0,313

RKZ (s) 4,019 2,416 =0,001

Alter (Jahre) 72 ¥11 58 +15 < 0,001
GrofR3e (m) 1,68 0,1 1,7+0,1 =0,015

; 72,8/25,7 79,4/26,4+ _
Gewicht (kg)/BMI +16.1/5.3 22.1/16.1 = 0,325/0,735

SVI <40 SVI > 40 SVI>/<40
105 +15,8 89 £17,8 < 0,001

68,9 +17,6 71,1 +18,7 =0,689
3,4+£1,8 2,3£1,6 =0,003

71 £10 54 £15 < 0,001

1,69 +0,1 1,74+ 0,1 = 0,008
R

Tabelle 29: Statistische Tests (t-Test und Mann-Whitney-U-Test) in Bezug auf das Geschlecht (m # w) und

die zentralvendse Sauerstoffsattigung ScvO; (< 70%) anhand des Herzindex Hi (I/min/mz) und Schlagvo-

lumenindex SVI (ml/m?).

t-Test: Mittelwert +SD

t-Test: Mittelwert £SD

von Hl und SVI

Geschlecht (m) Geschlecht (w)  Geschlecht (m # w)

HI 45+14 3,7+1,3 =0,008
SVi 49,7 £16,6 38,2 14,6 = 0,003

von Hl und SVI

ScvO, ScvO, ScvO;
<70 % >70 % >/<70%
3,5+1,0 45+1,4 =0,001

38,1 +13,8 48,8 17,1 =0,007
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3.4 ROC-Analysen

In dieser Studie wurde mittels ROC-Analysen untersucht, wie gut die Oberflachentemperatu-
ren, die Temperaturgradienten zwischen Korperkern und Kérperoberflache, ausgewdahlte
Laborparameter sowie einige patientenindividuelle Daten daflir geeignet sind, einen
HI < 3 /min/m? oder einen SVI <40 ml/m? vorherzusagen. Zur Vorhersage wurden die
Grenzwerte eines HI < 3 I/min/m? bzw. eines SVI < 40 ml/m? gewéhit, weil es sich bei diesen
Werten um die jeweils untere Grenze des Normbereichs handelt. Zudem wurde untersucht,
ob die warmere, kaltere oder Mittelwerttemperatur der jeweilgen Extremitaten verwendet
werden soll, um sich zukilnftig auf einen einheitlichen Temperaturmesswert festlegen zu
kénnen. Dafir wurden die AUC-Werte innerhalb der Temperaturkategorien warm, kalt und
Mittelwert (Mw) der 3 Kérpermessstellen Unterarm, Finger und Zehe gemittelt.

3.4.1 Vorhersage HI < 3 I/min/m?

HI < 3 I/min/m?vs. Korperoberflachentemperaturen

Die ROC-Analyse ergab, dass alle Korperoberflaichentemperaturen eine hochsignifikante
Vorhersagekraft in Bezug auf einen Herzindex HI < 3 I/min/m? haben (p < 0,001). Dabei er-
gaben sich die besten Vorhersagewerte fur alle an der grof3en Zehe gemessenen Tempera-
turen in der Reihenfolge Zehey.m (AUC: 0,890) > Zehey, > Zehey,:, gefolgt von den Unter-
armtemperaturen Unterarmy.m (AUC: 0,851) > Unterarmy, > Unterarmy,; und letztlich
Fingerya: (AUC: 0,784) > Fingery, > Finger,.m. Flr die Stirntemperatur ergab sich eine AUC
von 0,760, welche sich somit gegentber den anderen Kdrperoberflichentemperaturen als
Schwachste in der Vorhersagekraft darstellte. In Abb. 16 werden die ROC-Kurven der jewei-
ligen Mittelwerttemperaturen der KOFremps dargestellt. Eine Ubersicht tber die AUC- und p-
Werte ist in Tab. 30 und dargestellt. Fir die Temperaturmittelwerte sind in Tab. 30 zusatzlich
das jeweilige 95%-Konfidenzintervall sowie Sensitivitat, Spezifitit und der Cutoff-Wert

(Schwellenwert) angegeben.
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ROC-Kurve

1.0
Cutoff: 26.38 °C

0,87

/ Quelle der Kurve

m ___ Unterarmtemperatur

Mittelwert (°C)

____ Fingertemperatur
Mittelwert (*C)
Zehentemperatur
Mittelwert ("C)

— Bezugslinie

0,67

Sensitivitat

0.4

AUC: 0,837 ; p < 0,001
AUC: 0,773 ; p < 0,001

AUC: 0,885 ; p < 0,001

0,27

0,0 T T T
0,0 02 0,4 06 08 1,0

1 - Spezifitat

Abbildung 16: ROC-Kurven fiir die Vorhersage eines HI < 3 I/min/m? anhand der Mittelwerte der Kérper-
oberflachentemperaturen.
Tabelle 30: ROC-Analyse: Vorhersage eines HI < 3 I/min/m? mittels Korperoberflachentemperaturen.

95%-Konfidenz- Cutoff-Wert

Sensitivitat (%)  Spezifitat (%)

intervall (°C)
Stirn 0,760 =0,001
Unterarmwam 0,851 < 0,001
Unterarmyai 0,800 < 0,001
Unterarmuyy 0,837 < 0,001 0,732-0,942 94,4 62 33,63
Fingerwarm 0,767 < 0,001
Fingergart 0,784 < 0,001
Fingeryw 0,773 < 0,001 0,646-0,900 78 76 28,48
Zeheyarm 0,890 < 0,001
Zeheyait 0,875 < 0,001
Zeheww 0,885 < 0,001 0,813-0,957 89 76 26,38

HI < 3 I/min/m? vs.Temperaturgradienten AT RG=°

Die Vorhersagekraft der Temperaturgradienten AT Eigpco hinsichtilich eines HI < 3 I/min/m

2
stellte sich fir alle entsprechenden Gradienten bis auf AT Efﬁg%?(warmm.w) als hochsignifikant dar

(p < 0,001), letztere konnten immerhin sehr signifikante Werte zeigen. Auch hier zeigten sich

die besten Vorhersagewerte fur alle mit der Temperatur an der groRen Zehe gebildeten Tem-

peraturgradienten in der Reihenfolge AT Sihoarm) (AUC: 0,864) > AT Siictm > AT Zenoteal
PiCCO : PiCCO PIiCCO

gefOIQt von AT Ulnterarm(warm) (AUC- 01836) > AT Ulnterarm(MW) > AT Ulnterarm(kalt) und

AT Eisaotiay (AUC: 0,776) > AT BSSovm > AT Fivsotwarm) - Insgesamt waren die AUC-Werte

niedriger als bei der Verwendung der Kérperoberflachentemperaturen.
61



Ergebnisse

Die Gradienten AT EigEO(ZGhe,Umerarm,pmger) sind unter Verwendung der jeweiligen Mittelwerttem-

peratur anhand dreier ROC-Kurven in Abb. 17 dargestellt. Eine GesamtlUbersicht der AUC-

und p-Werte findet sich in Tab. 31. Fur die anhand der Temperaturmittelwerte gebildeten

Gradienten sind in Tab. 31 zuséatzlich das jeweilige 95%-Konfidenzintervall sowie Sensitivitat,

Spezifitat und der Cutoff-Wert angegeben.

ROC-Kurve
1,0
Cutoff: 10.8°C ‘ | Quelle der Kurve
’ m / J/ J— P\CCOTemP—Unteran'ntem
| Mittelwert (*C))
1 ____PiCCOTemp-Fingertemp
| [ Mittelwert (*C)
0.8 ! PICCOTemp-Zehentemp
Mittelwert (*C)
— Bezugslinie
1
1
= 0,67 |
] |
N 1
2 !
g 1
Q 1
1
D g4 |
1
1
1
' AUC: 0,817 ; p < 0,001
1
0.2 |J ' AUC: 0,765 - p = 0,001
1
1
1 AUC: 0,858 ; p < 0,001
1
1
1
1
0.0 T T T

0,0 02 04 o,le 08 1,0
1 - Spezifitédt

Abbildung 17: ROC-Kurven fur die Vorhersage eines HI < 3 I/min/m? anhand der Temperaturgradienten

AT P80 unter Verwendung der jeweiligen Mittelwerttemperatur.

Tabelle 31: ROC-Analyse: Vorhersage eines Hl < 3 I/min/m?® mittels der Temperaturgradienten AT ?8,@0.

ATSn 0,669 = 0,065

ATfJir(l:t((:a(r)arm(warm) 0,836 < 0,001

ATUnterarm(kaly 0,784 <0,001

AT nterarm(Mw) 0,817 <0001  0,704-0,930 89 n 36
A-I-Eii(ri(g;gr(warm) 0,748 =0,001

ATRinger(kalt) 0,776 <0,001

AT Finger(Mw) 0,765 =000l  0,630-0,900 78 80 83
A-I-;iechceo(warm) 0,864 < 0,001

AT Zehe(kalt) 0,846 <0,001

AT Zehe(Mw) 0,858 <0001  0,778-0,937 89 80 108
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HI < 3 /min/m?vs. Temperaturgradienten AT (K’ng

Die Temperaturgradienten zwischen Ohr und Kdrperoberflache folgten der Tendenz der Vor-
hersagekraft der reinen Koérperoberflachentemperaturen und der AT E‘gfo in Bezug auf einen

HI < 3 I/min/m? Am stérksten in der Vorhersage und hochsignifikant (p < 0,001) waren dem-

entsprechend AT 2t -Gradienten in der Reihenfolge AT 9cqam (AUC: 0,861) > AT 2fcww) >

AT ggge(ka,t) . Auch hochsignifikant, jedoch etwas schwacher in der Vorhersagekraft waren die

Gradienten AT Jeramwarmme) Mit AUC-Werten von 0,815 und 0,792. Es folgten mit sehr sig-

e Oh . Oh Oh Oh
nifikanten Werten AT goeqary (AUC: 0,756) > AT Geamaty > AT Fingerw) > AT Fingerwarmy - 1N

Abb. 18 werden anhand von ROC-Kurven die Ergebnisse der mit der jeweiligen Mittelwert-
temperatur gebildeten Gradienten abgebildet. Eine Zusammenfassung aller AUC- und p-
Werte findet sich in Tab. 32. Fir die anhand der Temperaturmittelwerte gebildeten Gradien-
ten sind in Tab. 32 zusatzlich das jeweilige 95%-Konfidenzintervall sowie Sensitivitat, Spezifi-

téat und der Cutoff-Wert angegeben.

ROC-Kurve
1,00

Quelle der Kurve
Cutoff: 11,0 °C
/ — Ohrtemp-Unterarmtemp

Mittelwert (°C)

— Ohrtemp-Fingertemp

_ Mittelwert (°C)
0.8 Ohrtemp-Zehentemp

Mittelwert (°C)
= Bezugslinie

0,671

Sensitivitat

AUC: 0,792 ; p < 0,001
0,271 AUC: 0,750 ; p = 0,001

AUC: 0,845 ; p < 0,001

1
1
1
1
]
]
1
1
1
1
1
]
]
1
1
1
0.4 '
1
1
]
]
1
1
1
1
1
]
]
1
1
1
1
T

I I
0,0 02 04 0,6 08 1,0
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Abbildung 18: ROC-Kurven fur die Vorhersage eines HI <3 I/min/m? anhand der Temperaturgradienten

AT Sng unter Verwendung der jeweiligen Mittelwerttemperatur.
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Tabelle 32: ROC-Analyse: Vorhersage eines HI < 3 I/min/m? mittels der Temperaturgradienten AT Sng.

95%-Konfidenz- Cutoff -Wert

p-Wert

Sensitivitat (%) Spezifitat (%)

intervall C)
AT 0,564 = 0,071
AT8p1rterarm(warm) 0.815 <0,001
ATarr;rterarm(kalt) 0,755 =0,001
AT8p1rterarm(MW) 0,792 < 0,001 0,679-0,905 78 75 3,6
ATgihnrger(warm) 0,730 =0,003
ATgihnrger(kalt) 0,756 =0,001
AT Binger(Mw) 0,750 =0,001  0,616-0,883 78 75 8,0
ATgghe(warm) 0.861 < 0,001
AT Zehe(kalt) 0,822 <0,001
AT Zehe(Mw) 0,845 <0001  0,746-0,926 83 80 1.0

HI < 3 I/min/m? AUC-Mittelwerte der Temperaturkategorien warm, kalt und Mw

Unter den gebildeten AUC-Mittelwerten innerhalb der Temperaturkategorien warm, kalt und

Mw zeigte sich die Verwendung der warmeren Temperatur mit dem starksten Vorhersagewert

— sowohl bei den KOF.mps als auch bei den gebildeten Temperaturgradienten AT Eig,:co und

AT ESFF. Ahnlich gute, jedoch etwas schwachere AUC-Werte, konnten mit den Temperaturmit-
telwerten gezeigt werden. Insgesamt war die Vorhersage eines HI < 3 I/min/m? anhand der

KOFtemps den Temperaturgradienten uberlegen. Siehe hierzu auch Tab. 33.

Tabelle 33: ROC-Analyse: Mittelwerte in der Vorhersage eines HI <3 I/min/m?innerhalb der Temperaturka-

tegorien warm, kalt und Mw der KOFremps, AT Roe® und ATQor.

Temperaturkategorien ( KOFTemps) AUC-Mittelwerte
warm (Unterarm/Finger/Zehe) 0,836
kalt (Unterarm/Finger/Zehe) 0,820
Mw (Unterarm/Finger/Zehe) 0,832
. PiCCO .
Temperaturkategorie (AT KOF ) AUC-Mittelwerte
PiCCO
warm AT Unterarm/Finger/Zehe 0,816
PiCCO
kalt AT Unterarm/Finger/Zehe 0,802
PiCCO
Mw AT Unterarm/Finger/Zehe 0,813
Oh .
Temperaturkategorien (AT KorF AUC-Mittelwerte
Ohr
warm AT Unterarm/Finger/Zehe 0,802
Ohr
kalt AT Unterarm/Finger/Zehe 0,778
Mw AT 0,796

Unterarm/Finger/Zehe
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HI < 3 I/min/m?®vs. Laborparameter

Unter den ausgewahlten Laborparametern zeigten sich der Hkt und Laktatwert sowie die
ScvO; als sehr signifikant (p < 0,01) in der Vorhersage eines HI < 3 I/min/m?, wobei die beste
Vorhersagekraft durch den Hamatokrit (Hkt) erzielt wurde bei einer AUC von 0,721. Die Vor-
hersage mittels dem Hb-Wert war signifikant (AUC: 0,693), wohingegen die cv-a-CO,-D kei-
ne signifikante Vorhersagekraft hatte (s. Abb. 19 und 20).

ROC-Kurve

Quelle der
Kurve

= Laktat (mmol/l)

— Hct. art. (%)
Hb art. (g/dl)

—cv-aCO2D
Bezugslinie

0,87

0,6

Sensitivitat

0.4

I AUC: 0,702, p = 0,009

0,27 [ AUC: 0,721; p = 0,004

AUC: 0,693, p=0,012

AUC: 0,626, p = 0,102
0, T T T
0,0 02 04 0,6 0,8 1.0

1 - Spezifitat

Abbildung 19: ROC-Kurven fiir die Vorhersage eines HI < 3 I/min/m? anhand ausgewahlter Laborparameter.
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ROC-Kurve

0,87

0,6

Sensitivitat

0,4

AUC: 0,700; p = 0,009

0,24

Q0,0 T T T T
0,0 0,2 0.4 06 0,8 1,0

1 - Spezifitat

Abbildung 20: ROC-Kurven fiir die Vorhersage eines HI < 3 I/min/m? anhand der zentralvenésen Sauer-
stoffsattigung (ScvO,).

HI < 3 I/min/m?® vs. Untersuchungsparameter und biometrische Daten

Unter den ,sonstigen Patientendaten und Untersuchungsparametern konnte anhand des
Alters eine hochsignifikante (p < 0,001) Vorhersagekraft eines HI < 3 I/min/m? bei einer AUC
von 0,775 gezeigt werden. Ein hoheres Alter sprach hierbei fir einen geringeren HI. Sehr
signifikant zeigten sich die Ergebnisse in der Vorhersage mittels der RKZ und der Grofie.
Durch die PP, das Gewicht und die HF konnten hingegen keine signifikanten Ergebnisse auf-
gezeigt werden (s. Abb. 21 und 22).
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ROC-Kurve
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Abbildung 21: ROC-Kurven fiir die Vorhersage eines HI < 3 I/min/m? anhand der GréRe, dem Gewicht und

der Pulse Pressure (PP).

ROC-Kurve

0,87

0,671

Sensitivitat

0.4

0,2+

AUC: 0,775, p < 0,001
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Abbildung 22: ROC-Kurven fur die Vorhersage eines HI < 3 I/min/m? anhand des Alters, der Rekapillarisie-

rungszeit (RKZ) und der Herzfrequenz (HF).
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3.4.2 Vorhersage SVI < 40 ml/m?

SVI < 40 ml/m?vs. Korperoberflichentemperaturen

Die Vorhersage eines SVI < 40 ml/m? durch die Kérperoberflachentemperaturen mithilfe der
ROC-Analyse war analog zur Vorhersage eines HI < 3 I/min/m? am besten anhand der Tem-
peraturen der groRen Zehe mdglich. Alle Zehentemperaturen (Zeheyamikavmw) Z€igten hoch-
signifikante Werte (p < 0,001), wobei hier, im Gegensatz zum HI, die kéltere Zehe mit einer
AUC von 0,789 fluhrte, gefolgt von den Temperaturen Zehey, (AUC: 0,783) und Zeheyam
(AUC: 0,778). Des Weiteren konnte flr die warmere Unterarmtemperatur (Unterarm,am) €in
hochsignifikantes Ergebnis erzielt werden (AUC: 0,721). Mit sehr signifikanten Resultaten
folgten in absteigender Reihenfolge die kaltere Fingertemperatur (Fingergar) > Unterarmy, >
Unterarmy,; > Fingery,. Immerhin signifikant in der Vorhersage des entsprechenden SVI
zeigte sich die warmere Fingertemperatur Fingery,m mit einer AUC von 0,674. In Abb. 23
werden die jeweiligen Mittelwerttemperaturen in den ROC-Kurven dargestellt.

Tab. 34 fasst alle AUC- und p-Wertezusammen. Fir die Temperaturmittelwerte sind in
Tab. 34 zusatzlich das jeweilige 95%-Konfidenzintervall sowie Sensitivitat, Spezifitat und der
Cutoff-Wert angegeben.

ROC-Kurve
1,0

Cutoff: 30,1 °C /'/ J Quelle der Kurve
— Unterarmtemperatur
Mittelwert (°C)
___ Fingertemperatur
Mittelwert (°C)
Zehentemperatur
Mittelwert (°C)
= Bezugslinie

0,87

0,6-1

Sensitivitat

0,47

AUC: 0,701 ; p=0,001

0,27 AUC: 0,696 ; p=0,002

UC: 0,783 ; p < 0,001

I

-——-E-

0, T T T
0,0 02 04 06 08 10

1 - Spezifitat

Abbildung 23: ROC-Kurven fiir die Vorhersage eines SVI < 40 ml/m?anhand der jeweiligen Mittelwerte der

Koérperoberflachentemperaturen.
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Tabelle 34: ROC-Analyse: Vorhersage eines SVI < 40 ml/m? mittels Kérperoberflachentemperaturen.

95%-Konfidenz- Cutoff-Wert

Sensitivitat (%)  Spezifitat (%)

intervall (°C)
Stirn 0,619 =0,058
Unterarmyam 0,721 < 0,001
Unterarmyai 0,680 = 0,004
Unterarmmy 0,701 =0,001 0,592-0,810 66 68 33,5
Fingerwam 0,674 = 0,006
Fingergat 0,720 =0,001
Fingeryw 0,696 =0,002 0,582-0,809 74 62 31,2
Zeheyarm 0,778 < 0,001
Zeheyar 0,789 < 0,001
Zeheww 0,783 < 0,001 0,684-0,881 83 64 30,1

SVI < 40 mi/m?vs. Temperaturgradienten ATigr

Die Temperaturgradienten ATESEO zeigten auch hier fir die an der Zehe gemessenen Tem-

peraturen die hdchsten Vorhersagewerte fiir einen SVI < 40 ml/m?, wobei analog zu den al-
leinigen KOFremps die kaltere Zehe mit dem hdéchsten AUC-Wert hervorging (ATEie%gfk’am:
AUC = 0,799), gefolgt von ATogsmm, Und AT s Co.m- Alle AT zeigten hochsignifikante
Erbenisse (p < 0,001), ebenso ATBLCtgrg,m(Wa,m,MW). Sehr signifikant zeigten sich in absteigen-
der Reihenfolge ATE{,?Q%?(ka,t) > ATE{EQ%C,)(MW) > ATBﬁggrm(kan). Signifikant war die Vorhersagekraft
fur die Temperaturgradienten ATEiir?gCecr’(wm) (AUC = 0,682). In Abb. 24 werden die jeweiligen

Mittelwerttemperaturen in den ROC-Kurven dargestellt. Ein Gesamtiiberblick wird in Tab. 35
gegeben. Fiur die anhand der Temperaturmittelwerte gebildeten Gradienten sind in Tab. 35
zusatzlich das jeweilige 95%-Konfidenzintervall sowie Sensitivitat, Spezifitdt und der Cutoff-

Wert angegeben.

69



Ergebnisse

ROC-Kurve

1.0
Cutoff: 45°C  ——F——

0,5

Quelle der Kurve

— PiCCOTemp-Unterarmtermn;
Mittelwert (°C)

—_ PiCCOTemp-Fingertemp
Mittelwert (°C)
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— Bezugslinie

0,6

Sensitivitat

0,4

AUC: 0,738 . p < 0,001
0,2 AUC: 0,708 ; p = 0,001

AUC: 0,795 ; p < 0,001
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Abbildung 24: ROC-Kurven fiir die Vorhersage eines SVI < 40 ml/m? anhand der Temperaturgradienten

ATES,?O unter Verwendung der jeweiligen Mittelwerttemperatur.

Tabelle 35: ROC-Analyse:Vorhersage eines SVI < 40 ml/m? mittels der Temperaturgradienten ATEiOCFCO

s FEEe a1 sensitivitat %) Speaifitat®) ooy
ATEGSY 0,645  =0,060

A-I-Blr?tce(r)arm(warm) 0,756 <0,001

ATflinctgecr)arm(kalt) 0706  =0,001

AT Unterarm(Mw) 0738  <0,001 0,627-0,849 77 69 33
AT Finger(warm) 0682  =0,005

AT Finger(kalt) 0724  =0,001

ATE%SS,(MW) 0,708  =0,001 0,595-0,821 79 53 4.8
AT;Iechceo(warm) 0,784 <0,001

AT Zehe(kalt) 0799  <0,001

AT;ieChCeO(Mw) 0,795 <0,001 0,700-0,890 94 55 45

SVI < 40 ml/m? vs. Temperaturgradienten AT Q0r

Hochsignifikante Vorhersagewerte fiir einen SVI < 40 ml/m? ergaben sich durch die Verwen-
dung der Temperaturdifferenzen AT (Z)Qﬁe(warm,kaww) sowie ATS{,‘{erarm(Warm). Dabei zeigten sich
wieder die AUC-Werte fir die Temperaturdifferenzen der gro3en Zehe am starksten, wobei
hier die kéltere Zehe (ATSehr',e(kam) mit einer AUC von 0,795 den besten Vorhersagewert auf-
zeigte. Sehr signifikant waren die Vorhersagewerte fir die Temperaturdifferenzen
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Ohr Ohr Ohr Ohr = :
AT Unterarmouw) > AT Fingerkaiy > ATEingerawy > AT Unterarmany- AM schwachsten war der Gradient

AT%ﬂger(Warm) (AUC = 0,672). Zur Veranschaulichung der Vorhersage eines SVI < 40 ml/m?
unter Verwendung der jeweiligen Mittelwerttemperaturen mittels ROC-Kurven siehe Abb. 25
Tab. 36 fasst alle AUC- und p-Werte zusammen. Fir die anhand der Temperaturmittelwerte
gebildeten Gradienten sind in Tab. 36 zusatzlich das jeweilige 95%-Konfidenzintervall sowie

Sensitivitat, Spezifitat und der Cutoff-Wert angegeben.

ROC-Kurve

Quelle der Kurve

1,0
Cutoff: 5 °C

0,5

— Ohrtemp-Unterarmtemp
Mittelwert (°C)

___ Ohrtemp-Fingertemp
Mittelwert (°C)

Ohrtemp-Zehentemp
Mittelwert (°C))
= Bezugslinie

0,6

Sensitivitat

1
1
1
1
1
1
1
1
0.4 1
1
1
]

AUC- 0,712, p = 0,001
0,2 ’—F AUC- 0,698 . p = 0,002

J AUC: 0,791 p <0,001
1

0, T T T
0,0 02 04 06 08 10

1 - Spezifitat

Abbildung 25: ROC-Kurven fur die Vorhersage eines SVI < 40 ml/m? anhand der Temperaturgradienten

AT ‘,23; unter Verwendung der jeweiligen Mittelwerttemperatur.

Tabelle 36: Vorhersage eines SVI < 40 ml/m? mittels der Temperaturgradienten AT ‘,23; .

ATStirn 0504  =0063
A-I-Swterarm(warm) 0,740 <0,001
A-I-Brr]1rtere1rm(kellt) 0,686 = 0,003
A-I-E)Jrr11rterarm(Mw) 0,712 =0,001 0,602-0,823 83 57 27
AT(Igihnrger(warm) 0,672 = 0,006
A-I-IC:)ihnrger(kalt) 0,710 =0,001
AT(Igihnrger(Mw) 0,698 = 0,002 0,586-0,811 83 53 50
A-I-g(r;he(warm) 0,789 < 0,001
AT Zahe(kalt 0795  <0,001
AT Zehe(Mw) 0,791 <0001  0,697-0,885 91 5o 5.0
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SVI < 40 ml/m?% AUC-Mittelwerte der Temperaturkategorien warm, kalt und Mw

Unter den AUC-Mittelwerten innerhalb der Temperaturkategorien warm, kalt und Mw zeigte
sich unter den KOFmps die kaltere Temperatur mit dem insgesamt stéksten Vorhersagewert,

nur minimal schwacher war die Vorhersage anhand der Mittelwerttemperatur. Andersherum

konnte unter den Gradienten AT E‘SFCO der groR3te pradiktive Wert anhand der Mittelwerttem-

peratur gezeigt werden, geringflgig schwacher war hier die Vorhersage anhand der kalteren

Temperatur. Unter den Gradienten AT(K)ng zeigten sich die Mittelwerttemperatur sowie die
warmere Temperatur gleich strak in der Vorhersage, etwas schwécher war die Vorhersage

anhand der kalteren Temperatur. Insgesamt zeigten sich die hochsten pradiktiven Werte fir

die Verwendung der Gradienten AT E‘SFCO, gefolgt von den Gradienten ATEQF. Die Vorhersa-

ge anhand der KOFremps war im Vergleich zu den Gradienten am schwachsten. Eine Uber-
sicht zu den AUC-Mittelwerten findet sich in Tab. 37.

Tabelle 37: ROC-Analyse: Mittelwerte in der Vorhersage eines SVI < 40 ml/m? innerhalb der Temperaturka-

tegorien warm, kalt und Mw der KOFremps, AT Roe® und ATQor.

Temperaturkategorien (KOFremps) AUC-Mittelwerte
warm (Unterarm/Finger/Zehe) 0,724
kalt (Unterarm/Finger/Zehe) 0,730
Mw (Unterarm/Finger/Zehe) 0,727

Temperaturkategorien (AT EigEO AUC-Mittelwerte
PiCCO

warm AT Unterarm/Finger/Zehe 0,741
PiCCO

kalt AT Unterarm/Finger/Zehe 0,743

Mw AT Picco 0.747

Unterarm/Finger/Zehe

Temperaturkategorien (AT R0 AUC-Mittelwerte

Ohr
warm AT Unterarm/Finger/Zehe 0134

Ohr
kalt AT Unterarm/Finger/Zehe 0,730

Ohr
Mw AT Unterarm/Finger/Zehe 0,734

SVI < 40 ml/m? vs. Laborparameter

Unter den Laborparametern zeigte sich die zentralvends-arterielle CO,-Differenz
(cv-a-CO,-D) mit hochsignifikanter Vorhersagekraft in Bezug auf einen SVI <40 ml/m?
(p < 0,001; AUC: 0,706). In absteigender Reihenfolge zeigte die ScvO, sehr signifikante, der
Hkt, Hb sowie Laktatspiegel immerhin signifikante Ergebnisse (s. Abb. 26 und 27).
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Abbildung 26: ROC-Kurven fir die Vorhersage eines SVI < 40 ml/m? anhand ausgewahlter

Laborparameter.
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Abbildung 27: ROC-Kurven fiir die Vorhersage eines SVI < 40 ml/m? anhand der zentralvenésen Sauer-

stoffsattigung (ScvOy).
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SVI < 40 ml/m? vs. Untersuchungsparameter und biometrische Daten

Auch hier, analog zu den ROC-Analysen beziiglich eines Hl < 3 I/min/m?, stellte sich das
Patientenalter als Faktor mit der starksten Vorhersagekraft eines SVI < 40 ml/m? (p < 0,001;
AUC: 0,816) dar, wobei ein hoheres Alter mit geringeren SVI-Werten einherging. Es folgte die
HF mit einer ebenfalls hochsignifikanten Vorhersagekraft (p < 0,001). An nachster Stelle
zeigten sich die RKZ sowie die GrofRe mit signifikanten Ergebnissen, fur das Gewicht und die
PP konnten allerdings keine signifikanten Werte aufgezeigt werden (s. Abb. 28 und 29).

ROC-Kurve

Quelle der
Kurve

~ = Grolke (m)

= Gewicht (kg)
Pulsepressure

= Bezugslinie

0,8

Sensitivitat

0,47

AUC: 0.667; p = 0,008
AUC: 0,566, p = 0,294

AUC: 0,525; p = 0,689

0,27

0,0 T T T
0,0 0,2 0.4 0.6 0,8 1,0
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Abbildung 28: ROC-Kurven fur die Vorhersage eines SVI < 40 ml/m? anhand der GroRe, dem Gewicht und
der Pulse Pressure (PP).
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Abbildung 29: ROC-Kurven fiir die Vorhersage eines SVI < 40m I/m? anhand des Alters, der Rekapillarisie-
rungszeit (RKZ) und der Herzfrequenz (HF).
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3.5 Multiple lineare Regressionsanalysen

Um eine Formel zu erstellen, mit deren Hilfe man den Herzindex bzw. den Schlagvolumenin-
dex mdoglichst genau abschatzen kann, wurden multiple lineare Regressionsanalysen durch-
gefuhrt (siehe auch Material und Methoden: Statistische Auswertung). Dies geschah vor dem
Hintergrund, dass mehrere Parameter gemeinsam einen hoheren Erklarungsgehalt in Bezug
auf den Herzindex bzw. den Schlagvolumenindex haben als ein Parameter allein.

Es wurden sechs verschiedene Formeln fir die Vorhersage des HI (Hl,.¢) sowie sechs weite-
re Formeln fir die Vorhersage des SVI (SVly) erstellt, welche von Formel 1 bis Formel 6
steigernd weitere und komplexere Variablen einschliel3en, wobei bzgl. der Parameterauswabhl

sechs verschiedene Settings angenommen wurden:

Formel 1: Patient allein zuhause, ohne Zehen- und Stirntemperatur

Formel 2: Patient mit 1 Hilfsperson (Partner, arztlicher Notdienst, Notarzt)

Formel 3: Patient mit 1 Hilfsperson und zusatzlichem Ohrthermometer

Formel 4: Patient beim Hausarzt mit Laborwerten (ohne ScvO, und cv-a-CO,-D)

Formel 5: Patient in Klinik/Notaufnahme mit Laborwerten (inklusive ScvO, und cv-a-CO,-D)

Formel 6: Patient in Klinik/Notaufnahme mit Laborwerten (inklusive ScvO, und cv-a-CO,-D)
und PiCCO-Temperatur

In Formel 6 wurde die PiCCO-Temperatur integriert um vergleichen zu kénnen, wie grof3 der
Einfluss der mithilfe des PiCCO-Geréates erhobenen Kdrperkerntemperatur ist. Von den er-
hobenen Temperaturen wurde durchweg in allen Formeln die jeweilige Mittelwerttemperatur
verwendet, da sich diese insgesamt als die reliabelste und geeignetste Temperatur zu erwei-
sen scheint (s. Diskussion 4.1.4).

Variablen, die in der entsprechenden Regressionsanalyse nicht das Signifikanzniveau von
5 % erreichten, wurden aus der jeweiligen Formel ausgeschlossen.

Um den Zusammenhang zwischen der jeweiligen Formel und dem HI bzw. SVI zu quantifi-
zieren, wurden des Weiteren Korrelationsanalysen durchgefiihrt, welche in Abb. 30 und 32
mittels Streudiagrammen graphisch dargestellt werden.

Mithilfe von ROC-Analysen wurde zudem untersucht, wie gut sich anhand der Formeln ein
HI < 3 /min/m?bzw. ein SVI < 40 ml/m?vorhersagen lasst (s. Abb. 31 und 33).

Eine Zusammenfassung der Ergebnisse hinsichtlich der HI-Formeln ist in Tab. 50 aufgefiihrt,

bezlglich der SVI-Formeln findet sich eine Zusammenfassung in Tab. 63.
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3.5.1 Formeln zur Vorhersage des Herzindex (HI)

Zur Vorhersage des Herzindex wurden anhand von multiplen linearen Regressionsanalysen
6 Naherungsformeln erstellt. Diese werden folgend mit jeweils zwei zugehdrigen Tabellen
aufgefiihrt (Tab. 38 bis 49), wobei der Modelliibersicht das BestimmtheitsmaR R? zu entneh-
men ist und in der Ubersicht tiber die jeweiligen Koeffizienten der entsprechende t-Wert so-
wie das Signifikanzniveau der jeweiligen erklarenden Variablen abzulesen sind (fur die Inter-
pretation des R’ sowie t-Wertes s. Material und Methoden).

Die beste Vorhersage in Bezug auf den Hlpicco zeigte die Formel His mit einem Bestimmt-
heitsmaR von R?=0,586. In absteigender Hierarchie folgten Hig (R2 =0,563) > Hi,
(R? = 0,509) > HI, (R? = 0,497) > HI; (R? = 0,490) > Hl, (R? = 0,392).

Unter den erklarenden Variablen zeigte sich zunachst das Alter mit dem relativ gré3ten Ein-
fluss auf den HI, bei Hinzunahme der Stirntemperatur l6ste diese das Alter diesbeziiglich ab
(s. t-Werte in den entsprechenden Tabellen).

Unter den Laborparametern erreichten nur der Hkt-Wert sowie die ScvO, das Signifikanzni-
veau von 5 %, welches Bedingung fur die Aufnahme der Parameter in die Formeln war. Auch
die Untersuchungsparameter HF, RKZ und PP unterschritten alle das noétige Signifikanzni-
veau, ebenso das Gewicht und Geschlecht.
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Formel 1: Patient allein zuhause, ohne Zehen- und Stirntemperatur

Eingeschlossen wurden zunéachst die Variablen Alter, Grol3e, Geschlecht, Gewicht, HF, PP,

RKZ, Temperatur Unterarmy, und Temperatur Fingery,. Aus der Formel ausgeschlossen

wurden dann die Parameter Geschlecht, Gewicht, HF, PP, RKZ und Temperatur Fingery,

wegen Nichterreichen des noétigen Signifikanzniveaus von 5 %.

HI; = —7,62 — (0,031 = Alter) + (3,421 * GroRe) + (0,232 * Tempypierarm Mw)

Tabelle 38: Modelliibersicht der Formel HI; mit dem BestimmtheitsmaR R

Modell

R R-Quadrat

Angepasstes R-
Quadrat

Standardfehler

der Schatzung

1

,626

,392

,371

1,08034

Pradiktoren: (Konstante), Temperaturynterarmmw, Gré3e (m),

Alter (Jahre)

Tabelle 39: Ubersicht iber die Koeffizienten der Formel Hl, den t-Wert sowie {iber die Signifikanzniveaus

der jeweiligen Parameter.

Standardisierte
Nicht standardisierte Koeffizienten Koeffizienten
Modell 1 B Standardfehler Beta t Sig.
(Konstante) —7,620 3,291 -2,315 ,023
Alter (Jahre) —031 ,008 —,356 -3,949 ,000
Grol3e (m) 3,421 1,430 ,212 2,391 ,019
Temperaturynterarm mw (°C) ,232 ,065 ,316 3,597 ,001

Abhéngige Variable: HI (I/min/mz)
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Formel 2: Patient mit 1 Hilfsperson (Partner, arztlicher Notdienst, Notarzt)

Eingeschlossen wurden neben den Variablen Alter und Gro3e die Temperaturen Unterarmy,,

Fingerw,, Zehey, und Stirn sowie die HF, RKZ und PP. Die Temperaturen Unterarmy,, und

Fingeruw konnten in dieser Konstellation das Signifikanzniveau vom 5 % nicht erreichen und

wurden ausgeschlossen. Ebenfalls ausgeschlossen wurden die HF, RKZ und PP.

HI, = —18,562 — (0,027 = Alter) + (2,778 * GrofRe) + (0,463 * Tempg;irn ) + (0,096 *

TempZehe Mw)

Tabelle 40: Modelliibersicht der Formel Hl, mit dem BestimmtheitsmaR R

Modell

R R-Quadrat

Quadrat

Angepasstes R-

Standardfehler

der Schéatzung

1

,705¢

497

473

,98895

Pradiktoren: (Konstante), Alter (Jahre), Stirntemperatur (°C),

Temperaturzene mw, Grof3e (m)

Tabelle 41: Ubersicht uiber die Koeffizienten der Formel Hl,, den t-Wert sowie {iber die Signifikanzniveaus

der jeweiligen Parameter.

Standardisierte
Modelll Nicht standardisierte Koeffizienten Koeffizienten
B Standardfehler Beta t Sig.
(Konstante) —18,562 4,832 -3,841 ,000
Alter (Jahre) —,027 ,007 —,313 =3,777 ,000
Stirntemperatur (°C) ,463 122 ,305 3,792 ,000
Temperaturzene mw (°C) ,096 ,026 ,297 3,632 ,000
Grofe (m) 2,778 1,319 172 2,107 ,038

Abhéngige Variable: Hl (I/min/mz)
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Formel 3: Patient mit 1 Hilfsperson und zusatzlichem Ohrthermometer

Eingeschlossen wurden in diese Formel neben den Parametern Alter, Gré3e und Stirntempe-

ratur, die drei Temperaturgradienten AT

RKZ und PP. Von den Temperaturgradienten konnte sich nur die AT

Ohr
Unterarm Mw? AT Finger Mw? AT Zehe Mw

Ohr

Ohr

Ohr

Zehe Mw

sowie die HF,

behaupten, die

anderen wurden ausgeschlossen. Zudem ausgeschlossen wurden die HF, RKZ und PP.

HI; = —17,362 — (0,027 = Alter) + (2,916 * GrofRe) + (0,523 * Tempgjrn ) — (0,103 *

Ohr
AT Zehe Mw

Tabelle 42: Modelliibersicht der Formel Hiz mit dem BestimmtheitsmaR R

Modell

R R-Quadrat

Angepasstes R-
Quadrat

Standardfehler

der Schéatzung

1

,700%

,466

1,01426

Pradiktoren: (Konstante), AT 22{]9 Mw» Stirntemperatur (°C), GroRe (m),

Alter (Jahre)

Tabelle 43: Ubersicht tiber die Koeffizienten der Formel Hlz, den t-Wert sowie tiber die Signifikanzniveaus

der jeweiligen Parameter.

Standardisierte
Nicht standardisierte Koeffizienten | Koeffizienten

Modell B Standardfehler Beta t Sig.

1 (Konstante) -17,362 4,981 -3,486 ,001
Alter (Jahre) —-,027 ,007 -301 -3,622 ,000
GroRRe (m) 2,916 1,349 ,176 2,163 ,033
Stirntemperatur (°C) ,523 124 ,336 4,223 ,000
ATode 1y (°C) -,103 027 -,305 -3,819 ,000

Abhangige Variable: HI (I/min/m?)
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Formel 4: Patient beim Hausarzt mit Laborwerten (ohne ScvO, und cv-a-CO,-D)

Eingeschlossen wurden das Alter, die Grof3e, die Stirntemperatur, die Temperatur Zeheyy,
der Temperaturgradient AT ?gﬁe mw » der Laktatwert, der Hkt- und Hb-Wert; davon dann aus-

geschlossen die Grolze, AT (Z)Qﬁe mw » der Laktat- und Hb-Wert.

HI, = —13,63 — (0,026 * Alter) + (0,505 * Temps;jrn ) — (0,089 * Tempepe mw) + (0,054 *
Hkt)

Tabelle 44: Modelliibersicht der Formel Hls mit dem BestimmtheitsmaR R>.

Angepasstes R- | Standardfehler
Modell R R-Quadrat Quadrat der Schatzung

1 7142 ,509 ,486 1,00490

Pradiktoren: (Konstante), Hkt. art. (%), Stirntemperatur (°C), Alter (Jahre),

Temperaturzene mw

Tabelle 45: Ubersicht tiber die Koeffizienten der Formel Hl4, den t-Wert sowie tiber die Signifikanzniveaus

der jeweiligen Parameter.

Standardisierte
Nicht standardisierte Koeffizienten Koeffizienten

Modell B Standardfehler Beta t Sig.

1 (Konstante) -13,630 4,584 -2,974 ,004
Alter (Jahre) -,026 ,007 -,296 -3,627 ,000
Stirntemperatur (°C) ,505 ,125 322 4,039 ,000
Temperaturzehemw (°C) ,089 ,028 ,269 3,176 ,002
Hkt. art. (%) -,054 ,020 -,222 -2,682 ,009

Abhéngige Variable: HI (I/min/mz)
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Formel 5: Patient in Klinik/Notaufnahme mit Laborwerten (inklusive ScvO, und cv-a-CO,-D)

Eingeschlossen wurden das Alter, die Grofe, die Stirntemperatur, die Temperatur Zehey,,

die ScvO, und cv-a-CO,-D, der Laktat-, Hkt- und Hb-Wert. Davon ausgeschlossen wurden:
cv-a-CO,-D, Laktat- und Hb-Wert.

HI; = —18,006 — (0,022 * Alter) + (0,456 * Tempg;irn ) + (0,055 * Tempzene yw) —
(0,056 * Hkt) + (0,032 % S, 0,) + (2,659 * GréRe)

Tabelle 46: Modelliibersicht der Formel Hls mit dem BestimmtheitsmaR R>.

Angepasstes R- | Standardfehler
Modell R R-Quadrat Quadrat der SchatzunL
1 765" 586 554 92141

Pradiktoren: (Konstante), Alter (Jahre), Stirntemperatur (°C),
Temperaturzene mw, Hkt. art. (%), ScvO2 (%), GrofRe (m)

Tabelle 47: Ubersicht iiber die Koeffizienten der Formel Hls, den t-Wert sowie tiber die Signifikanzniveaus

der jeweiligen Parameter.

Modell

(Konstante)
Alter (Jahre)

Stirntemperatur (°C)

Temperaturzene mw (°C)

Hkt. art. (%)
ScvO2 (%)
Grof3e (m)

Standardisierte
Nicht standardisierte Koeffizienten Koeffizienten
B Standardfehler Beta t Sig.

-18,006 4,794 -3,756 ,000

-,022 ,007 -,256 -3,235 ,002

,456 ,116 ,296 3,923 ,000

,055 ,027 , 170 2,040 ,045

-,056 ,019 -,233 -2,924 ,005

,032 ,010 ,241 3,103 ,003

2,659 1,319 ,156 2,016 ,047

Abhangige Variable: HI (I/min/m?)
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Formel 6: Patient in Klinik/Notaufnahme mit Laborwerten (inklusive ScvO, und cv-a-CO,-D)
und PiCCO-Temperatur

Eingeschlossen wurden das Alter, die GroRe, die Stirntemperatur, die AT {ji?tggrm Mws

AT PiCCO

PiCCO
Finger Mw AT

Zene Mw SOwie der Hkt, die ScvO, und cv-a-CO,-D. Ausgeschlossen wurden

PiCCO

die GroRe sowie die Temperaturgradienten AT 5SSO vy AT HICCO

Finger mw Und die cv-a-CO,-D.

Hier sei angemerkt, dass ein zusatzlicher Einschluss der Temperatur Zehey, zum Aus-

schluss jeglicher Temperaturgradienten gefiihrt hat, bei einem R? Wert von 0,573 und einer
Sig. der Temperatur Zehey,, p = 0,017.

Hlg = —12,437 — (0,023 * Alter) + (0,490 * Tempg;iy) — (0,054 * Hkt) + (0,031 * S,,,0,) +
(0,070 * AT 55550,

Tabelle 48: Modelliibersicht der Formel Hig mit dem BestimmtheitsmaR R

Modell R R-Quadrat

Angepasstes R-
Quadrat

Standardfehler

der Schétzung

1 ,750% ,563

,534

,94354

PiCC

Pradiktoren: (Konstante), AT Zeheol\AW, Stirntemperatur (°C), Alter (Jahre),

ScvO2 (%), Hkt. art. (%)

Tabelle 49: Ubersicht uiber die Koeffizienten der Formel Hlg, den t-Wert sowie {iber die Signifikanzniveaus

der jeweiligen Parameter.

Standardisierte
Nicht standardisierte Koeffizienten Koeffizienten

Modell B Standardfehler Beta t Sig.

1 (Konstante) -12,437 4,450 -2,795 ,007
Alter (Jahre) -,023 ,007 -,258 -3,189 ,002
Stirntemperatur (°C) ,490 , 120 323 4,094 ,000
Hkt. art. (%) -,054 ,020 -,227 -2,740 ,008
ScvO2 (%) ,031 ,011 ,238 2,883 ,005
AT DISEO (°C) -,070 ,029 -214 -2,426 ,018

Abhéngige Variable: HI (I/min/mz)
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3.5.2 Korrelation der Formeln Hl;.s mit dem Hipicco

Um den Zusammenhang zwischen dem jeweils berechneten HI und dem vom PiCCO-
System gemessenen HI zu untersuchen, wurden Korrelationsanalysen zwischen dem Hl;¢
und dem Hlpicco durchgefuihrt. Diese ergaben fir alle 6 HI-Formeln eine hochsignifikante
Korrelation (p < 0,001) mit dem Hlpicco. Dabei zeigte sich der starkste Zusammenhang fur
die Formel Hls mit einem Korrelationskoeffizienten von r = 0,786, gefolgt von der Formel Hlg
(r =0,770). Die Formeln Hl; und HI, zeigten etwas schwachere Werte mit Koeffizienten von
r=0,760 und r = 0,753. Formel HI, ergab einen Korrelationskoeffizienten von r = 0,741, die
Formel HI; stand an hinterster Stelle mit einem r von 0,639. In Abb. 30 werden die jeweiligen

Korrelationen mittels Streudiagrammen graphisch aufgezeigt.

3.5.3 Vorhersage eines HI < 3 I/min/m? anhand der Formeln Hlyg

In der ROC-Analyse wurde untersucht, wie gut sich mit dem jeweils berechneten Hly¢ ein
HI < 3 I/min/m2 vorhersagen lasst. In Abb. 31 sind die ROC-Kurven fir die jeweiligen Formeln
in Bezug zu dem vom PiCCO-System ermittelten HI dargestellt.

Es zeigten sich bei allen 6 Formeln durchweg hochsignifikante Ergebnisse (p < 0,001) mit
sehr guter Vorhersagekraft. Dabei stellte sich die Formel Hl; mit einer AUC von 0,936 als
stérkste in der Vorhersage eines HI < 3 I/min/m? dar, dhnlich stark waren die Formeln HI, und
Hls (AUC: 0,931). Mit einer AUC von 0,929 und 0,927 folgten die Formeln Hlg und Hls, an
letzter Stelle stand auch hier die Formel HI; (AUC: 0,849).
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Abbildung 30: Streudiagramme fiir die Korrelationen der Formeln Hl; —Hlg mit dem Hlpicco.
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Abbildung 31: ROC-Kurven: Vorhersage eines Hipicco < 3 I/min/m? anhand der Formeln Hiy — Hls.
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3.5.4 Vergleich der HI-Formeln

Tabelle 50: Vergleich der Hlis-Formeln in Korrelationsanalyse, ROC-Analyse und multipler linearer Reg-

ressionsanalyse hinsichtlich der Abschatzung des HI (I/min/mz).

HI, HI, Hls Hl, His Hls
X X X
x © © X 0 x 32 o
o S 53 2 . g i3 g
N o+ N o 2 < 8< Sx 3
™ s + £ w @ + 2 ca® + < =
+ 2 T o = = N + €+ = MO
= > = o £ L . OO Lo 0e
8= < g 3 ZE aF 3 =000
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Formel x = ~ X = ~ @ ©o X X 10 mx =
o X Nem 2 o = N @ el ag
QN =Q N Qi x © X INESRS) Sw x
S m oN¥ o S m c S o - oo o
o N | © E TN 3 , © S S =
=) N+ O N = o+ T ET 202
Q + B Y x BF £ 8 £x eFH x $ £°
N ®oQ ~ 5N S-S S afd Ng s
P9 108 12 = rEo ¥ ECD £ Q
no e o g nee L FCO =
Korrelation mit dem r=0,639 r=0,753 r=0,760 r=0,741 r=0,786 r=0,770
Hlpicco p < 0,001 p < 0,001 p < 0,001 p < 0,001 p < 0,001 p < 0,001
ROC-Analyse bzgl. AUC = 0,849 AUC=0,931 AUC=0,936 AUC=0,927 AUC=0,931 AUC=0,929
Hlpicco < 3 I/min/m? p < 0,001 p < 0,001 p < 0,001 p < 0,001 p < 0,001 P < 0,001

Bestimmtheitsmaf
der multiplen linearen  R*= 0,392 R®= 0,497 R*= 0,490 R?= 0,509 R®= 0,586 R?=0,563

Regressionsanalyse

3.5.5 Formeln zur Vorhersage des Schlagvolumenindex (SVI)

Zur Vorhersage des Schlagvolumenindex wurden anhand von multiplen linearen Regressi-
onsanalysen analog zur Berechnung des HI weitere 6 Naherungsformeln erstellt. Auch hier
werden entsprechende R?-Werte sowie fiir die erklarenden Variablen deren Koeffizienten und
dazugehorige t-Werte und das Signifikanzniveau in den beistehenden Tabellen dargestellt
(Tab. 51 bis 62).

Die beste Vorhersage in Bezug auf den SVlpcco zeigte die Formel SVIs mit einem R*Wert
von 0,663. Es folgten in absteigender Reihenfolge die Formeln SVIs (R* = 0,645) > SVI,
(R? =0,635) > SVI; (R* = 0,617) > SVI, (R* = 0,594) > SVI, (R* = 0,529).

In Bezug auf den SVI zeigte — im Gegensatz zum HI — die HF bei allen 6 Formeln den groi3-
ten Erklarungsgehalt (s. t-Werte in den jeweiligen Tabellen).

Unter den Laborparametern fanden analog zu den HI-Formeln nur der Hkt-Wert sowie die

ScvO, Verwendung, alle anderen verpassten das vorausgesetzte Signifikanzniveau von 5 %.
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Formel 1: Patient allein zuhause, ohne Zehen- und Stirntemperatur

Eingeschlossen wurden die Variablen Alter, Gro3e, Geschlecht, Gewicht, HF, RKZ, PP. Tem-

peratur Unterarmy,, und Temperatur Fingery, Ausgeschlossen wurden darunter dann die

Parameter Geschlecht, Gewicht, RKZ und Temperatur Unterarmy,,.

SVI; = —43,142 — (0,337 = Alter) + (51,943  GréRe) — (0,361 * HF) + (0,148  PP) +

(1'436 * TempFinger Mw)

Tabelle 51: Modelliibersicht der Formel SVI; mit dem BestimmtheitsmaR R2.

Modell

R

R-Quadrat

Angepasstes R-
Quadrat

Standardfehler

der Schéatzung

1

,727°

,529

,500

11,840

Pradiktoren: (Konstante), Temperaturginger mw, HF (bpm), Pulse Pressure,

Alter (Jahre), GroRe (m)

Tabelle 52: Ubersicht tiber die Koeffizienten der Formel SVIy, den t-Wert sowie tiber die Signifikanzni-

veaus der jeweiligen Parameter.

Standardisierte
Nicht standardisierte Koeffizienten Koeffizienten
Modell B Standardfehler Beta t Sig.
1 (Konstante) -43,142 31,645 -1,363 77
Alter (Jahre) -,337 ,086 -,313 -3,923 ,000
Grol3e (m) 51,943 16,141 ,258 3,218 ,002
HF (bpm) -,361 ,068 -,403 -5,291| ,000
PP (mmHg) ,148 ,071 ,161 2,088 ,040
Temperaturpinger ww (°C) 1,436 ,432 ,262 3,325 ,001

Abhéngige Variable: SVI (mI/mz)
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Formel 2: Patient mit 1 Hilfsperson (Partner, arztlicher Notdienst, Notarzt)

Eingeschlossen wurden das Alter, die GrofRe, die Stirntemperatur, die Temperaturen Unte-
rarmy., Fingery,, Zehey,, die HF, RKZ und PP. Davon ausgeschlossen wurden die Tempera-
turen Unterarmy,, und Fingery,, sowie die RKZ und PP.

SVI, = —139,471 — (0,243 * Alter) + (45,232 * GroRe) — (0,384 x HF) + (3,316 x
TempStirn) + (1'310 * TempZehe Mw)

Tabelle 53: Modelliibersicht der Formel SVI, mit dem BestimmtheitsmaR R2.

Angepasstes R- | Standardfehler
Modell R R-Quadrat Quadrat der SchatzunL
1 ,770° ,594 ,569 10,997

Pradiktoren: (Konstante), Temperaturzene mw, HF (bpm), Groé3e (m), Alter

(Jahre), Stirntemperatur (°C)

Tabelle 54: Ubersicht tiber die Koeffizienten der Formel SVI,, den t-Wert sowie tiber die Signifikanzni-

veaus der jeweiligen Parameter.

Standardisierte
Nicht standardisierte Koeffizienten Koeffizienten

Modell B Standardfehler Beta t Sig.

1 (Konstante) -139,471 54,898 -2,541 ,013
Alter (Jahre) -,243 ,081 -,227 -2,998 ,004
GroRe (m) 45,232 14,924 ,224 3,031 ,003
HF (bpm) -,384 ,068 -,428 -5,673 ,000
Stirntemperatur (°C) 3,316 1,458 177 2,275 ,026
Temperaturzene mw (°C) 1,310 ,303 ,330 4,325 ,000

Abhangige Variable: SVI (ml/m?)
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Formel 3: Patient mit 1 Hilfsperson und zusatzlichem Ohrthermometer

Eingeschlossen wurden die Variablen: Alter, Grol3e, Stirntemperatur, die Temperaturgradien-

Ohr

Ohr Ohr
ten AT Unterarm Mw AT Finger Mws AT Zehe Mw:

Ohr

davon die Gradienten AT 9N o vws AT Finger Mw

und die RKZ.

die HF, RKZ und PP. Ausgeschlossen wurden

SVI; = —123,033 — (0,264 * Alter) + (49,447  GréRe) — (0,361 * HF) + (0,131 * PP) +

(3,734 * Tempsyir, ) — (1,381 % AT 207, 11,

Tabelle 55: Modelliibersicht der Formel SVIs mit dem BestimmtheitsmaR R2.

Modell R R-Quadrat

Angepasstes R-
Quadrat

Standardfehler

der Schatzung

1 ,786% ,617

,589

10,736

Pradiktoren: (Konstante), AT %‘rﬂe mw, Pulse Pressure, Stirntemperatur
(°C), GroRRe (M), Alter (Jahre), HF (bpm)

Tabelle 56: Ubersicht tiber die Koeffizienten der Formel SVIz, den t-Wert sowie iiber die Signifikanzni-

veaus der jeweiligen Parameter.

Standardisierte
Nicht standardisierte Koeffizienten | Koeffizienten

Modell B Standardfehler Beta t Sig.

1 (Konstante) -123,033 54,319 -2,265 ,026
Alter (Jahre) -,264 ,080 -,246 -3,316 ,001
GroRe (m) 49,447 14,568 245 3,394 ,001
HF (bpm) -,361 ,067 -,403 -5,392 ,000
PP (mmHg) 131 ,064 142 2,041 ,044
Stirntemperatur (°C) 3,734 1,400 ,200 2,666 ,009
AT 2ite yy (°C) -1,381 ,301 -,337 -4,589 ,000

Abhangige Variable: SVI (ml/m?)
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Formel 4: Patient beim Hausarzt mit Laborwerten (ohne ScvO, und cv-a-CO,-D)

Eingeschlossen wurden das Alter, die Grof3e, die Stirntemperatur, die Temperatur Zeheyy,

der Temperaturgradient AT %}ﬁe mw . die HF, die PP, der Laktat-, Hkt- und Hb-Wert. Ausge-

schlossen davon wurden AT (Z)Qﬁe mw » der Laktat- und Hb-Wert.

SVI, = —134,828 — (0,237 = Alter) + (44,353 = GréRe) — (0,397 » HF) + (0,134 = PP) +
(3,468 * Tempg;irn ) + (1,146 x Tempzope mw) — (0,451 * Hkt)

Tabelle 57: Modelliibersicht der Formel SVI, mit dem BestimmtheitsmaR R2.

Angepasstes R- | Standardfehler
Modell R R-Quadrat Quadrat der SchétzunL
1 ,797° ,635 ,602 10,675

Pradiktoren: (Konstante), Temperaturzene mw, Pulse Pressure, HF (bpm),
Grofe (m), Alter (Jahre), Hkt. art. (%), Stirntemperatur (°C)

Tabelle 58: Ubersicht tiber die Koeffizienten der Formel SV, den t-Wert sowie iber die Signifikanzni-

veaus der jeweiligen Parameter.

Nicht standardisierte Koeffizienten

Standardisierte

Koeffizienten

Modell B Standardfehler Beta t Sig.

1 (Konstante) -134,828 54,896 -2,456| ,016
Alter (Jahre) -,237 ,081 -,220 -2,943| ,004
GrofRe (m) 44,353 14,927 ,217 2,971| ,004
HF (bpm) -,397 ,067 -,436 -5,941| ,000
PP (mmHg) ,134 ,065 ,143 2,063 | ,042
Hkt art. (%) -,451 ,220 -,152 -2,045| ,044
Stirntemperatur (°C) 3,468 1,427 , 184 2,430 ,017
Temperaturzene mw (°C) 1,146 , 309 ,286 3,707 ,000

Abhéngige Variable: SVI (mI/mz)

91



Ergebnisse

Formel 5: Patient in Klinik/Notaufnahme mit Laborwerten (inklusive ScvO, und cv-a-CO,-D)
Eingeschlossen  wurden  folgende  Parameter: Alter, Grof3e,  Stirntemperatur,

Temperaturzene ww, HF, PP, Hkt, Hb, Laktat, ScvO, und cv-a-CO,-D. Davon ausgeschlossen
wurden der Hb- und Laktat-Wert sowie die cv-a-CO,-D.

SVIs = —141,476 — (0,220 = Alter) + (47,698 = GréRe) — (0,372 * HF) + (0,132 = PP) +
(3,024 * Tempgiirn ) + (0,942 x Tempzope mw) — (0,511 * Hkt) + (0,292 * S,.,,0,)

Tabelle 59: Modelliibersicht der Formel SVIs mit dem BestimmtheitsmaR R>.

Angepasstes R- | Standardfehler
Modell R R-Quadrat Quadrat der Schatzung

1 ,814% ,663 ,628 10,378

Pradiktoren: (Konstante), ScvO2 (%), Hkt. art. (%), Pulse Pressure, HF

(bpm), GroRRe (m), Stirntemperatur (°C), Alter (Jahre), Temperaturzene mw

Tabelle 60: Ubersicht tiber die Koeffizienten der Formel SVIs, den t-Wert sowie tiber die Signifikanzni-

veaus der jeweiligen Parameter.

Standardisierte
Nicht standardisierte Koeffizienten Koeffizienten

Modell B Standardfehler Beta t Sig.

1 (Konstante) -141,476 54,932 -2,575 ,012
Alter (Jahre) -,220 ,079 -,205 -2,791 ,007
GrofRe (m) 47,698 15,130 ,223 3,153 ,002
HF (bpm) -,372 ,066 -,408 -5,658 ,000
PP (mmHg) ,132 ,064 ,140 2,072 ,042
Stirntemperatur (°C) 3,024 1,408 ,159 2,148 ,035
Temperaturzene mw (°C) ,942 313 ,234 3,008 ,004
Hkt. art. (%) -,511 217 -,172 -2,356 ,021
ScvO2 (%) ,292 ,117 ,181 2,497 ,015

Abhéngige Variable: SVI (mI/mz)
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Formel 6: Patient in Klinik/Notaufnahme mit Laborwerten (inklusive ScvO, und cv-a-CO,-D)
und PiCCO-Temperatur

das Alter, die Grolle, die Stirntemperatur, die

Temperaturzenemw, die Temperaturgradienten AT [aronm mws AT E,',?g%? s AT 25, die HF

Eingeschlossen wurden zun&chst

und PP, der Hkt-Wert, die ScvO,. Ausgeschlossen davon wurden beide Laborparameter, die

Temperaturzenemw, SOWie die GradientenAT {srarm mw Und AT E,'r?g%? Mw -

SVIg = —107,782 — (0,247 * Alter) + (45,522 = GroRe) — (0,360 * HF) + (0,149 = PP) +
(3:4‘61 * TempStirn ) + (1,511 * AT gécf‘lgOMw

Tabelle 61: Modelliibersicht der Formel SVIg mit dem BestimmtheitsmaR R>.

Angepasstes R- | Standardfehler

Modell R R-Quadrat Quadrat der Schatzung
1 ,803% ,645 ,617 10,315
PiCCO

Préadiktoren: (Konstante), AT zene mw, PUlSe Pressure, Stirntemperatur
(°C), GroRRe (M), Alter (Jahre), HF (bpm)

Tabelle 62: Ubersicht tiber die Koeffizienten der Formel SVle, den t-Wert sowie iiber die Signifikanzni-

veaus der jeweiligen Parameter.

Standardisierte
Nicht standardisierte Koeffizienten | Koeffizienten

Modell B Standardfehler Beta t Sig.

1 (Konstante) -107,782 53,208 -2,026 ,046
Alter (Jahre) -,247 ,080 -,229 -3,075 ,003
Grofe (m) 45,522 14,354 ,226 3,171 ,002
HF (bpm) -,360 ,067 -,404 -5,402 ,000
PP (mmHag) ,149 ,062 165 2,380 ,020
Stirntemperatur (°C) 3,461 1,385 ,190 2,499 ,015
AT Pl (°C) -1,511 292 -,379 -5,166 ,000

Abhangige Variable: SVI (ml/m?)
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3.5.6 Korrelation der Formeln SVl mit dem SVlpicco

Auch hier wurde, wie schon fur den HI, der Zusammenhang der SVI-Formeln mit dem
SVlpicco anhand von Korrelationanalysen quantifiziert. Es zeigten sich hochsignifikante Kor-
relationen fir alle 6 SVI-Formeln (p < 0,001). Der starkste Zusammenhang konnte dabei an-
hand der SVIs-Formel aufgezeigt werden mit einem Korrelationskoeffizienten von r = 0,819.
Es folgten relativ dicht die Formeln SVlg (r = 0,810) und SVI, (r = 0,804). Auch die Formeln
SVI; (r = 0,796), SVI,(r = 0,779) und SVI; (r = 0,737) wiesen einen guten Zusammenhang mit
dem SVlpicco auf. Anhand von Streudiagrammen sind die jeweiligen Korrelationen in Abb. 32

dargestellt.

3.5.7 Vorhersage eines SVI < 40 ml/m?anhand der Formeln SVl

Auch hier wurde analog zum HI mittels der ROC-Analyse untersucht, wie gut sich mit dem
jeweils berechneten SVl ¢ ein SVI <40 ml/m2 vorhersagen lasst. Abb. 33 zeigt die ROC-
Kurven fiir die jeweiligen Formeln in Bezug auf den SVlpicco.

Far alle 6 SVI-Formeln ergaben sich hochsignifikante Ergebnisse (p < 0,001) mit sehr guten
Werten in ihrer Vorhersagekraft. Die beste Vorhersagekraft erzielte hierbei die Formel SVi,
mit einer AUC von 0,943. Ahnlich stark in der Vorhersage zeigte sich die Formel SVi;
(AUC: 0,942). Es folgten in absteigender Reihenfolge die FormelnSVIs (AUC: 0,937) > SVlg
(AUC: 0,934) > SVI, (AUC: 0,931). Selbst die an letzter Stelle stehende Formel SVI; zeigte
sich mit einer AUC von 0,919 als sehr gut in der Vorhersage eines SVlpicco < 40 ml/m?. In
Abb. 33 sind die entsprechende ROC-Kurven aufgezeigt.
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Abbildung 32: Streudiagramme fur die Korrelationen der Formeln SVI; — SVIg mit dem SVlpicco.
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Abbildung 33: ROC-Kurven: Vorhersage eines SVlpicco < 40 ml/m? anhand der Formeln SV; — SVle.
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3.5.8 Vergleich der SVI-Formeln

Tabelle 63: Vergleich der SVIie-Formeln in Korrelationsanalyse, ROC-Analyse und multipler linearer Reg-

ressionsanalyse hinsichtlich der Abschatzung des SVI (ml/m?).

Korrelation mit dem r= 0,739 r= 0,779 r= 0,796 r= 0,804 r= 0,819 r= 0,810
SVlpicco p < 0,001 p < 0,001 p < 0,001 p < 0,001 p < 0,001 p < 0,001
BestimmtheitsmaB der g2  5og R?= 0,594 R?= 0,617 R?=0,635 R’=0,663 R’=0,645

multiplen linearen Reg-
ressionsanalyse
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4 Diskussion

Ziel vorliegender Arbeit war, Kdrperoberflachentemperaturen, Temperaturgradienten sowie
ausgewahlte Parameter der Mikrozirkulation als Marker des Herzzeitvolumens zu evaluieren.
Dies geschah vor dem Hintergrund, eine mdglichst friihzeitig und schnell durchfuhrbare,
nichtinvasive Methode zu finden, um den aktuellen hdmodynamischen Status des kritisch
Kranken zu erfassen. Eine zentrale Rolle im hdmodynamischen Monitoring spielt die Uber-
wachung der Herz-Kreislauf-Funktion. Priméres Ziel ist zu erkennen, ob die Perfusion des
Organismus ausreicht, um eine hinreichende Gewebedurchblutung und damit suffiziente
Sauerstoffversorgung der Organe zu gewahrleisten. Dabei gilt das HZV als Mal3 fiir die Herz-
funktion und globale Perfusion: Die Perfusion wird durch den Blutdruck und den systemi-
schen Blutfluss widergespiegelt, der Blutfluss wiederum wird durch die Auswurfleistung des
Herzens bestimmt, quantifiziert durch das HZV (HZV = SV x HF). Ein Versagen der Herz-
Kreislauf-Funktion muindet bei nicht zeitgerecht eingeleiteter Therapie in ei-
ner Minderperfusion des Gewebes und in letzter Konsequenz in einem Versagen der Organ-
funktion. Grol3e Bedeutung erlangt hierbei die frilhzeitige Erfassung eines solchen Zustands.
Anhand von Monitoring-Verfahren wie dem PAK oder PiCCO lassen sich eine Vielzahl glo-
balhdmodynamischer Parameter objektiv und genau darstellen. Als invasive Verfahren ber-
gen diese jedoch Risiken, wobei inshesondere der PAK mit potenziell fatalen Komplikationen
behaftet ist (Connors et al., 1996; C. G. Elliott et al., 1979) und ihr Einsatz setzt ein Klini-
sches, wenn nicht gar intensivmedizinsches, Setting voraus. Sie eignen sich daher kaum zur
frihzeitigen und préklinischen Beurteilung des kardiovaskularen Status. Eine solche Beurtei-
lung anhand nichtinvasiver Marker hingegen lie3e den kritisch Kranken friih identifizieren
und rechtzeitig nétige TherapiemalRhahmen ergreifen sowie Entscheidungen flir oder gegen
invasivere MalRnahmen treffen. Shoemaker et al. betonten bereits, dass es angemessen sei,
sich auf die friiheste Phase des Herzkreislaufversagens mittels nichtinvasiver Methoden zu
fokussieren. Denn eine Hypotonie zum Beispiel repréasentiert bereits das Stadium der De-
kompensation physiologisch protektiver Kreislaufmechanismen und nicht den Beginn eines
Kreislaufversagens. Wird das Monitoring erst mit dem Auftreten einer Hypotonie in Betracht

gezogen, ,[...] hat man die erste Halfte des Problems verpasst* (Shoemaker, 1996, S. 304).

Rein klinische Untersuchungsmethoden zur Einschétzung des ha&modynamischen Status
sind zwar schnell, risikofrei und ohne materiellen Aufwand durchfiihrbar, bleiben aber den-
noch ein subjektives Verfahren mit geringer Genauigkeit und Vergleichbarkeit (Joshua et al.,
2005) und lassen nur eine grobe Abschatzung der aktuellen Hamodynamik zu. Hier riickt die
Bedeutung eines nichtinvasiven und zugleich méglichst objektiven Verfahrens in den Vorder-

grund. In bisherigen Studien hat sich bereits abgezeichnet, dass sich mittels Kérperoberfla-
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chentemperaturen und mikrozirkulatorischen Parametern eine valide Einschatzung des ha-
modynamischen Zustands intensivpflichtiger Patienten treffen lasst (Bakker et al., 1992;
Dellinger et al., 2013; Joly & Weil, 1969; Kaplan et al., 2001; J. L. Vincent et al., 1988). An
dieser Stelle anzuknupfen war die Motivation zur Durchfiihrung vorliegender Studie. Haupt-
fokus lag dabei auf der Untersuchung von Koérperoberflachentemperaturen sowie Tempera-
turgradienten und deren mdglicher Nutzen zur Abschatzung des Herzindex HI (HZV bezogen
auf die Korperoberflache). Eine mdgliche Vorhersage des Schlagvolumenindex SVI wurde in
unserer Studie ebenfalls geprift. Da auch Markern der Mikrozirkulation (u. a. ScvO,, cv-a-
CO,-D, Laktat) eine Schlusselrolle in der Beurteilung der Organperfusion zuteil wird, wurde
zusétzlich deren Einfluss analysiert. Dartiber hinaus fanden auch klinische Untersuchungs-
parameter wie die Rekapillarisierungszeit sowie einige biometrische Daten wie z. B. das Pa-
tientenalter Verwendung.

Ubergeordnetes Ziel dieser Arbeit war zu tiberpriifen, ob sich ein klinisch relevant verminder-
ter HI (HI < 3 I/min/m?) anhand der von uns untersuchten, nichtinvasiven Parametern vorher-
sagen lasst. Analog dazu wurde anhand derselben Parameter auch die Vorhersage eines
verringerten SVI (SVI < 40 ml/m?) tiberpriift. Da die frithe und vor allem préklinische Beurtei-
lung des hamodynamischen Status entscheidende Relevanz fur das weitere therapeutische
Verfahren und letztendlich fir das Outcome des Patienten haben kann, wurden anhand von
mehreren multiplen linearen Regressionsanalysen verschiedene Formeln flr verschiedene
Szenarien (z. B. notérztliche oder klinische Versorgung) erstellt, um mit diesen situationsbe-
dingt mdglichst genau den HI bzw. SVI abschétzen zu kdnnen. Eine wesentliche Rolle spielte
dabei auch die Tatsache, dass durch die Verwendung mehrerer Parameter eine genauere
Vorhersage des HI bzw. SVI erzielt werden kann als es anhand der isolierten Betrachtung
einzelner Marker moglich ist. Insgesamt stiitzen unsere Ergebnisse die Beobachtungen vo-
rangegangener Studien (s. u.), dass sich anhand nichtinvasiver Methoden eine objektive Ab-
schatzung des hdmodynamischen Zustands vornehmen lasst. Gegenuber frilheren Anséatzen
zeigt sich in vorliegender Studie ein deutlicher Zugewinn durch Hinzunahme biometrischer
Daten, die kontaktfreie Messung von Korperoberflachentemperaturen an verschiedenen

Kdrperstellen und durch eine komplexere statistische Aufbereitung.

In unseren statistischen Auswertungen wurden die Erstmessungen von 90 Intensivpatienten
zu einem zweiseitigen Signifikanzniveau von 5 % analysiert. Bei der zuvor durchgefihrten
klinischen Datenerhebung wurden die Hauttemperaturen Uber ein Infrarot-Non-Contact-
Thermometer erhoben und anhand von PiCCO-Messungen der Referenzwert fir den realen
HI bzw. SVI ermittelt. Im Folgenden werden die von uns untersuchten Parameter und deren

Tauglichkeit zur Erfassung des hamodynamischen Status diskutiert.
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4.1 Korperoberflachentemperaturen (KOFremps) und

Temperaturgradienten (ATemps)

4.1.1 Stellenwert und Resultate in vorliegender Studie

Ubergeordnetes Ziel dieser Studie war zu tiberpriifen, wie gut sich Kérperoberflachentempe-
raturen (KOFremps) und Temperaturgradienten (ATemps) zur Abschatzung hamodynamischer
Parameter eignen. Dabei lag der Hauptfokus auf der Vorhersage des HI, da dieser einen
sehr hohen Stellenwert bei der hamodynamischen Uberwachung des kritisch Kranken inne-
hat. Analog zum HI wurde aber auch die Vorhersage des SVI untersucht, da diesbeziiglich
bisher keine konkreten Untersuchungen bekannt sind. Zunéchst galt es, anhand von Korrela-
tionsanalysen den Zusammenhang zwischen Korperoberflachentemperaturen und Tempera-
turgradienten mit dem HI sowie SVI zu Uberprifen und mittels ROC-Analysen zu zeigen, ob
und wie gut sich mit den Temperaturen ein HI < 3 l/min/m? bzw. ein SVI < 40 ml/m? vorhersa-
gen lasst. Dabei war neben der Differenzierung zwischen den Kérperoberflachentemperatu-
ren und Temperaturgradienten von zusatzlichem Interesse, welcher Temperaturmessort sich
am besten eignet und welche der jeweils an beiden Kérperseiten gemessenen Temperaturen
zuklnftig am ehesten fir die Vorhersage der globalhdmodynamischen Parameter Verwen-
dung finden sollte. Zur besseren Ubersicht werden im Folgenden die einzelnen Punkte ge-
sondert diskutiert.

Welche Rolle die ermittelten Temperaturen in Zusammenschau mit anderen sich als relevant
erwiesenen Parametern spielen, um den HI bzw. SVI bestmdéglich abzuschatzen zu kénnen,
wurde anhand der multiplen linearen Regressionsanalyse geprift. Da dies ein weiterer
Schwerpunkt dieser Studie war und die Temperaturen dabei nur einen Teilaspekt darstellen,
wird diesem Thema ein eigener Abschnitt in der Diskussion gewidmet und daher an anderer
Stelle besprochen (s. Kapitel 4.4: Multiple lineare Regressionsanalysen zur Abschatzung des
HI und SVI). Kérperoberflachentemperaturen wurden in unserer Studie an Stirn, Unterarm,
Zeigefinger und grol3er Zehe gemessen (s. Material und Methoden). Dabei wurden die Tem-
peraturen an den GliedmaRen jeweils beidseits erhoben. Es entstanden drei Messwerte:
warm, kalt und der Mittelwert (Mw) aus warm und kalt. Daraus resultierten folgende Messpa-
rameter (s. Abb. 34):
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KO FTemps

Stirn

Unterarmyamykaivmw

FingerwarmfkaIUMw

Zeh €warm/kalt/Mw

Abbildung 34: Ubersicht gemessener Korperoberflachentemperaturen (KOFtemps).

Die Bildung der Temperaturgradienten zwischen der Kdrperkerntemperatur und den Kdérper-

oberflachentemperaturen erfolgte sowohl Uber die PiCCO-Temperatur (ATEigFCO) als auch

Uber die nichtinvasiv zu erhebende und dadurch fiir diese Studie interessante Ohrtemperatur
(ATSSrF) (s. Abb. 35). PiICCO und Ohr stellen im Rahmen der Gradienten die jeweils gewahlte
Kdrperkerntemperatur dar. Fir die allgemeine Bezeichnung des Temperaturgradienten zwi-
schen Korperkern- und peripherer Temperatur (ATS) steht im Folgenden c (core) fur die Kor-

perkerntemperatur und p (peripher) fur die Kérperoberflachentemperatur.

C
AT
P
PiCCO Ohr
ATkoF ATkoF
PIiCCO Ohr
* ATunterarm warm/kalt/Mw * ATynteram warm/kal/Mw
PICCO Ohr
* ATFinglarwz’:lrmfk;alt..fI'\fiw . A‘TFinger1.'.rarmf|-<alL.fl'\m.'u
PICCO olyly
* ATzehe warmikatmw * ATzene warmikalihiw

Abbildung 35: Ubersicht gemessener Temperaturgradienten (AT) zwischen Kérperkerntemperatur (c) und

Kérperoberflachentemperatur (p, KOF).

Darlber hinaus erfolgte auch die Bildung des Gradienten zwischen Kdrperoberflachentem-

peratur und Umgebungstemperatur. Die Ergebnisse dieser Studie werden durch den Gra-

dienten ATE%ebung beschrieben. Fur die allgemeine Bezeichnung dieses Gradienten steht p
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fur die periphere Korpertemperatur, U fur die Umgebungstemperatur (AT[’J). Es sei bereits an

dieser Stelle darauf hingewiesen, dass der Gradient ATE in vorliegender Studie nur eine un-
tergeordnete Rolle spielte und daher weniger ausfihrlich diskutiert wird. Es ergaben sich
analog zu den KOF.nps folgende Gradienten (s. Abb. 36):

p
AT

Unterarm warm/kalt/Mw
. ATUmgebung

Finger warm/kalt/Mw
. ATUmgebung

Zehe warm/kalt/Mw
. ATUmgebung

Abbildung 36: Ubersicht gemessener Temperaturgradienten (AT) zwischen Kérperoberflachentempera-

tur (p) und Umgebungstemperatur (U).

Die gemessenen Korperoberflachentemperaturen korrelierten nahezu alle hochsignifikant
(p < 0,001) mit dem Herzindex, wobei sich die starkste Korrelation fur den Mittelwert der Ze-

hentemperaturen (Zehey,,) ergab. Mit den anhand der PiCCO-Temperatur gebildeten Tempe-

raturgradienten (ATEigFCO) verhielt es sich ahnlich, letztlich aber mit tendenziell schwécheren

Werten, wobei auch hier der Gradient mit der Mittelwerttemperatur der Zehentemperaturen
am staksten war. Ebenfalls sehr signifikante bis hochsignifikante Korrelationen konnten an-

hand des Gradienten AT[’J aufgezeigt werden. Insgesamt schwachste, aber dennoch sehr bis

hochsignifikante Korrelationen konnten mit dem Gradienten ATEP{F gezeigt werden. Auch bei

beiden letztgenannten Gradienten war jeweils die beste Korrelation anhand der Mittelwert-

temperatur der grof3en Zehe zu sehen.

Die beste Vorhersagekraft in Bezug auf einen HI < 3 I/min/m? hatten ebenfalls die an der

grol3en Zehe gemessenen KOFr.mps, hier allerdings mit etwas besseren Werten fur die war-

mere Temperatur (AUC: 0,890) als fur den Mittelwert. Die Temperaturgradienten ATEig,:CO

und AT%} folgten, ebenfalls mit den besseren Werten fiir die warmere Zehentemperatur, an
zweiter und dritter Stelle (AUC: 0,864 und 0,861). Um sich zukinftig auf einen einheitlichen
Temperaturmesswert festlegen zu konnen, d. h. ob die warmere, kéltere oder Mittelwerttem-
peratur Verwendung finden sollte, wurden die AUC-Werte innerhalb der Temperaturkatego-
rien warm, kalt und Mw der 3 Korpermessstellen Unterarm, Finger und Zehe gemittelt. In

Bezug auf einen HI < 3 I/min/m? zeigte sich unter den KOFtemps die warmere Temperatur mit
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dem besten Vorhersagewert (AUC: 0,836), dieser war allerdings nur wenig starker als der
Vorhersagewert anhand der Mittelwerttemperatur (AUC: 0,832). Gleiche Tendenz zeigten die
Temperaturgradienten, wobei anhand der AUC-Werte insgesamt wieder die Reihenfolge

KOF1emps > ATRGEC > ATRor zu sehen war.

Analog zu den Korrelationsanalysen mit dem HI wurden solche auch fiir die Uberpriifung
eines moglichen Zusammenhangs der Temperaturen mit dem SVI durchgefuhrt. Dabei konn-
ten insgesamt sogar starkere Korrelationen als mit dem HI gezeigt werden, wobei auch hier
immer anhand der Zehentemperatur die besten Ergebnisse erzielt werden konnten. Im Ge-

gensatz zu den Korrelationen mit dem HI zeigte sich an den Zehen aber immer die kaltere

Temperatur mit den starksten Werten, wobei der Gradient ATEioCEO an erster, die reine

KOFemp an zweiter, der Gradient ATEB'F an dritter Stelle standen und der Gradient ATE’, als

letzter folgte. In der Vorhersage eines SVI < 40 ml/m? zeigte sich ebenfalls die kéltere Zehen-

temperatur mit den besten Werten, in der Reihenfolge ATRSY > ATROF > KOFremp. Die Vor-
hersagekraft fir den SVI war jedoch insgesamt schwéacher als die Vorhersagekraft fur einen
HI < 3 I/min/m? mit AUC-Werten zwischen 0,789 und 0,799. Die gemittelten AUC-Werte spre-
chen hier insgesamt fur die Verwendung der Mittelwerttemperatur.

4.1.2 Bedeutung von KOFtemps uUnd ATemps hinsichtlich der peripheren

Perfusion und globalhamodynamischer Parameter

Der Zusammenhang zwischen Hauttemperatur und kardiovaskularem Status wurde erstma-
lig in den 60er Jahren von Ibsen beschrieben (Ibsen, 1967). In einem Zeitraum von 10 Jah-
ren beobachtete er bei 150 Schockpatienten (exklusive kardiogener Schock) einen Abfall der
Kdrperoberfachentemperatur sowie eine erhdhte Temperaturdifferenz (AT‘F’,) zwischen Kor-
peroberflache (groRe Zehe) und Kdrperkern (rektale Temperatur). Dies fuhrte er darauf zu-
rick, dass bei konstanter Umgebungstemperatur eine Verringerung des zirkulierenden Blut-
volumens zu einer peripheren Vasokonstriktion fihrt und dadurch die Warme nicht mehr tber
die Korperoberflache abgegeben werden kann. Dies resultiert in einer Erniedrigung der Kor-
peroberflachentemperatur und einem Anstieg der Korperkerntemperatur, was folglich zu ei-
nem erhohten Temperaturgradienten zwischen diesen beiden Temperaturen fihrt. Diese
Theorie bestatigte er, indem er in seiner Studie durch einen herbeigefihrten Blutverlust von
500 ml einen Hauttemperaturabfall von 8 °C zeigen konnte und daraus ein Therapiekonzept
fur Schockpatienten ableitete, indem Patienten mit hoher Temperaturdifferenz zwischen Rek-
tum und Grol3zehe Vasodilatatoren verabreicht bekamen und anschlie3end so lange mit Vo-

lumen therapiert wurden, bis die Ful3e wieder warm und die Gradienten abgesunken waren.
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Dieses Therapiekonzept wurde durch weitere Studien, beispielsweise durch die Untersu-
chungen von Ross et al. (Ross et al., 1969), untermauert.

Einen direkten Zusammenhang zwischen der Hauttemperatur und dem Herzindex konnten
erstmalig Joly und Weil zeigen (Joly & Weil, 1969). In ihrer Studie bestatigten sie diesen Zu-
sammenhang anhand von Thermistoren gemessenen Anderungen der Zehentemperatur,
wobei sich die Korrelation mit dem Herzindex noch verbesserte, wenn statt der alleinigen
Hauttemperatur die Differenz aus Haut- und Umgebungstemperatur (AT[’,) verwendet wurde.
Da die Hauttemperatur unter Einfluss der Umgebungstemperatur steht, ist diese Beobach-
tung plausibel und so war die Verwendung dieses Gradienten auch in nachfolgenden Studien
Gegenstand der Untersuchungen (Henning et al., 1979; J. L. Vincent et al., 1988). Es exis-
tiert die Annahme, dass mittels Temperaturgradienten die Hautdurchblutung besser widerge-
spiegelt werden kann als durch die Hauttemperatur selbst (Lima & Bakker, 2005), denn damit
lasst sich der Einfluss der Umgebungstemperatur und der Korperkerntemperatur auf die
Durchblutung bertcksichtigen. Um den mdglichen Vorteil der Gradienten gegeniber der al-
leinigen Hauttemperatur fir die Abschéatzung globalhdmodynamischer Parameter zu prifen,
wurden in vorliegender Studie die Temperaturgradienten zwischen den Kérperoberflachen-
temperaturen und der Umgebungstemperatur sowie die Gradienten zwischen der Koérper-

kerntemperatur und den Koérperoberflachentemperaturen untersucht.

Bedeutung des Gradienten ATE?,nggﬂng

Durch die Verwendung des Gradienten ATE lasst sich eine Anderung der Hauttemperatur
auch bei nicht konstanter Umgebungstemperatur als Resultat einer Durchblutungséanderung
interpretieren. GroRe Schwankungen der Hauttemperatur in Abhéngigkeit der Umgebungs-
temperatur werden angegeben, wenn diese aufRerhalb des thermoneutralen Bereichs liegt.
Dieser Bereich befindet sich bei bekleideten Personen zwischen 20 und 22 °C. Henning et
al. konnten bei Patienten mit hypovolamischem, septischem oder kardiogenem Schock zei-
gen, dass der Gradient ATB eine bessere Vorhersagekraft bezuglich Uberleben oder Tod hat
als der arterielle Druck oder Herzindex (Henning et al., 1979) und bestatigten damit den be-
reits von Joly und Weil ermittelten prognostischen Wert der Differenz aus Haut- und Umge-
bungstemperatur (Joly & Weil, 1969). Auch Ruiz et al. bestéatigten Ahnliches, indem sie zeig-
ten, dass das Uberleben bei kardiogenem Schock mit einem Anstieg der AT[)J Uber 2 °C as-
soziiert ist und dass AT‘EJ mit einem Anstieg des HZV und Reduktion des Laktatspiegels kor-
reliert (Ruiz et al., 1979). Vincent et al. priften den Zusammenhang zwischen der Zehen-
und Umgebungstemperatur mit dem HI, SVI sowie dem Sauerstofftransport an Patienten mit
kardiogenem und septischem Schock und konnten eine gute Korrelation wéahrend eines kar-

diogenen Schocks zeigen: Dabei war ein HI < 1,8 I/min/m? immer mit einem Abfall von ATfJ
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unter 5 °C assoziert, was er aber im Umkehrschluss nicht bestéatigen konnte. Bei Patienten
mit septischem Schock zeigten seine Untersuchungen eine méaRige Assoziation, was auf
die pathophysiologischen Unterschiede der verschiedenen Schockformen zuriickzufihren
sein durfte (J. L. Vincent et al., 1988).

Der Einfluss der Umgebungstemperatur in vorliegender Studie wird als relativ gering einge-
schatzt, da die Umgebungstemperatur auf Intensivstationen in aller Regel automatisch kon-
trolliert und in einem engen Rahmen konstant gehalten wird. Um sicher zu stellen, dass die-
se in unserem Setting keinen groReren Anderungen unterlag, wurde sie bei jedem Patienten
parallel zu den anderen Messungen erhoben. Dabei zeigte sie sich relativ konstant mit einem
Mittlelwert von 22,4 °C, weshalb wir davon ausgehen, dass in unserer Studie die Umge-
bungstemperatur keine relevante Auswirkung auf die periphere Durchblutung und damit auf
die Hauttemperatur hatte. Anhand von Korrelationsanalysen zwischen AT} und dem HI bzw.
SVI konnten wir keinen Vorteil gegeniber der Verwendung reiner Koérperoberflichentempe-
raturen finden, was unsere 0. g. Vermutung bestétigt. Wohl aber gewinnt die Verwendung
des Gradienten AT, im Rahmen von Notfallsituationen im Freien an Bedeutung, da sich die
Hauttemperatur nach langerem Verweilen an der frischen Luft der Umgebungstemperatur
anpasst und in diesem Fall eine kalte Hauttemperatur nicht notwendigerweise mit einer Ver-

schlechterung des globalen Blutflusses in Verbindung gebracht werden kann.

Bedeutung des Gradienten ATperipher

Da die Hauttemperatur auch von der Koérperkerntemperatur beeinflusst werden kann, ist zum
Ausgleich dieses Einflusses der Gradient zwischen Korperkern- und peripherer Temperatur
(ATS) von Interesse, der im Zuge eines verringerten Blutflusses zunimmt, wéhrend AT{’J ab-
nimmt (Lima & Bakker, 2005). Kholoussi et al. untersuchten neben den KOFremps die Aussa-
gekraft des Gradienten ATS (rektal-Zehe) in Bezug auf die Handhabung kritisch kranker chi-
rurgischer Patienten und schlussfolgerten dabei analog zu Ibsen und Ross (Ibsen, 1967,
Ross et al., 1969), dass das Monitoring des Gradienten bei diesen Patienten eine sensitive
Methode darstellt, um die periphere Durchblutung widerzuspiegeln und zudem zur Therapie-
steuerung verwendet werden kann. Allerdings betonen sie, dass die Kenntnis der Ursache
eines abnormalen Gradienten wesentlich ist, um diesen erfolgreich verwenden zu kdnnen.
Denn Confounder wie vorhandene Gefalierkrankungen (z. B. pAVK), Schmerzen, vasoaktive
Medikamente oder zentrale Hypothermie limitieren den Nutzen dieser Methode (Kholoussy
et al., 1980).

Insgesamt kdnnen Ursachen fir eine kalte oder warme Haut vielfaltig sein und missen nicht
notwendigerweise mit einer globalen Minderperfusion einhergehen; die periphere Hauttem-

peratur ist dann wohl eher als Widerspiegelung des vaskularen Status als der kardialen
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Funktion zu sehen (Guyton, 2006). Eine Ubersicht moglicher Ursachen einer abnormalen

Hauttemperatur ist in Tab. 64 dargestellt:

Tabelle 64: Mdgliche Ursachen fur Abweichungen der Hauttemperaturen vom Normbereich, modifiziert
nach (Schey et al., 2010).

Kalte Peripherie mit Warme Peripherie trotz Kalte Peripherie ohne
Minderperfusion Minderperfusion Minderperfusion
Vasokonstriktion durch: Vasodilatation durch: Vasokonstriktion durch:
. Beeintrachtigung der kardialen . hyperdyname Phase einer Sepsis, . kalte Umgebungstemperatur
Funktion Anaphylaxie, neurogener Schock e pPAVK
e  Kompensierter oder dekompensier- e  Vasodilatatorische Medikamente e Vasopressoren
ter Schock (Hypovolamie, Kardio- *  Postperfusionssyndrom e  Sympathikusaktivierung durch

gener Schock, hypodynamische

Phase einer Sepsis) Schmerz und Angst

Studien, die einen direkten Zusammenhang zwischen dem Temperaturgradienten ATE und
globalhdmodynamischen Parametern wie dem HI zeigen konnten, sind rar und ergaben kei-
nen Vorteil gegeniiber der Verwendung alleiniger Hauttemperaturen (Alexi-Meskhishvili et al.,
1984; Schey et al., 2009). In unserer Studie zeigten sich keine konsistenten Vorteile fir die
Verwendung des Gradienten ATE, in Bezug auf globalhAmodynamische Parameter. Im Hin-
blick auf den HI stehen unsere Beobachtungen in Einklang mit den Ergebnissen genannter
Studien, denn in unseren Untersuchungen ergaben sich weder bessere Korrelationen noch
bessere Vohersagewerte als durch die alleinige Verwendung der Kérperoberflaichentempera-
turen. So wie Alexi et al. konnten wir zwar eine hochsignifikante inverse Korrelation zwischen
ATB und dem HI beobachten, allerdings erzielten auch wir letztlich bessere Werte fir die
alleinige Verwendung der Zehentemperatur. Gleiche Tendenz zeigte sich bei der Vorhersage
eines HI < 3 I/min/m?. Unter den beiden verwendeten Gradienten (PiCCO- und Ohrtempera-
tur als Korperkerntemperatur) zeigten sich zwar Vorteile fir die Verwendung der PiCCO-
Temperatur, die aber nicht wesentlich gegentiber der Ohrtemperatur waren. Der maf3ige Zu-
sammenhang zwischen dem Gradienten ATE und globalhdmodynamischen Parametern
kann u. a. darin begrindet liegen, dass korpereigene Mechanismen der Thermoregulation in
anasthesierten Patienten zum Teil unterdriickt werden (Sessler, 2010). Da einige unserer
Patienten sediert waren, wie auch die Patienten in der Studie von Schey et al. (Schey et al.,
2009), konnte dies eine mdgliche Ursache unseres geschilderten Ergebnisses sein. Bezlg-

lich des SVI hingegen konnte in unserer Studie die Korrelation sowie die Vorhersage eines
SVI < 40 ml/m? durch die Verwendung des Gradienten ATEigEO leicht verbessert werden.
Keinen Zusammenhang zwischen AT‘E, und HI wurde bei Kindern nach offener Herzchirurgie
(Butt & Shann, 1991; Murdoch et al., 1993; Ryan & Soder, 1989; Tibby et al., 1999) und

Patienten mit diversen Schockursachen (Woods et al., 1987) beobachtet, wobei Woods et al.
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die Einschatzung des hamodynamischen Status oder gar die Ableitung eines Therapiesche-
mas auf Grundlage von ATf, als ,[...] irrational and dangerous® einschatzen (Woods et al.,
1987, S. 852).

Insgesamt lasst sich anhand der bisherigen Untersuchungen zum Nutzen des Gradienten
AT‘F:, schliel3en, dass dieser zur Beurteilung der peripheren Perfusion dienlich sein mag, der
Vorteil seiner Verwendung fir die Beurteilung globalhdmodynamischer Parameter jedoch

eher in Frage zu stellen ist.

Schlussfolgerung

Schey et al. analysierten im Rahmen eines Reviews 26 Studien aus den Jahren 1966 bis
2009 zum Stellenwert von Kdorperoberflachentemperaturen und Temperaturgradienten hin-
sichtlich des hamodynamischen Status kritisch Kranker und fanden dabei kontroverse Er-
gebnisse (Schey et al., 2010): Die meisten gegen die Verwendung der Temperatur spre-
chenden Studien stammten aus der padiatrischen (Butt & Shann, 1991; Murdoch et al.,
1993; Ryan & Soder, 1989; Tibby et al., 1999) sowie adulten Herzchirurgie (Bailey et al.,
1990; Sommers et al., 1995). Sie haben daher wenig Relevanz in Hinblick auf erwachsene
Schockpatienten und lassen sich kaum auf ein Patientenkollektiv wie unseres Ubertragen.
Die Ergebnisse unserer Studie bestédtigen die Feststellung bereits vorhandener Studien
(Dietzman et al., 1969; Joly & Weil, 1969; Kaplan et al., 2001; Schey et al., 2009), dass sich
Kdrperoberflichentemperaturen zur Erfassung des hdamodynamischen Status, insbesondere
zur Abschatzung des HI, gut eignen. Dies wurde v. a. mittels der Temperatur der grof3en
Zehe, sowohl anhand hochsignifikanter Korrelationen als auch durch eine starke Vorhersa-
gekraft in den ROC-Analysen gezeigt. Ahnliche Beobachtung machten wir hinsichtlich des

SVI, allerdings hier mit etwas schwéacheren Ergebnissen fur die KOFremps als durch die Ver-

wendung des Gradienten ATEigé:o. Darlber hinaus zeigte sich auch im t-Test mit sehr- bis

hochsignifikanten Ergebnissen, dass Patienten mit einem HI < 3 I/min/m? niedrigere Tempe-
raturen aufwiesen als Patienten mit einem HI > 3 I/min/m®. Gleiche Tendenz war auch hin-
sichtlich eines SVI < bzw. > 40 ml/m® zu beobachten.

Schey et al. schlussfolgern, dass die Erfassung von Hauttemperaturen ein valides und reli-
ables Mittel zur Uberwachung des hamodynamischen Status des erwachsenen kritisch
Kranken sein mag, es jedoch schwierig sei, anhand der uneinheitlichen Studienlage
(u. a. padiatrische Patienten, herzchirurgische Patienten, geringe Fallzahlen, fehlende Ein-
schatzung der Krankheitsschwere durch Scores) klare Empfehlungen fiir die klinische Praxis
zu geben. Der noninvasive Charakter und einfache Gebrauch dieser Methode biete aber
eine praktische Alternative, um Risikopatienten jenseits der Intensivmedizin zu erkennen und
sollte als Ergdnzung zu anderen klinischen Zeichen und hamodynamischen Variablen bei der

Erhebung des kardiovaskularen Status Verwendung finden (Schey et al., 2010). Einige der
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von Schey et al. aufgefuihrten Limitationen fir die Vergleichbarkeit der vorhandenen Studien
konnten wir in unseren Untersuchungen beriicksichtigen, indem wir ein relativ grof3es Kollek-
tiv von 90 erwachsenen, nicht priméar herzchirurgischen Patienten eingeschlossen und eine
Einschatzung der Krankheitsschwere durch die Erhebung dreier Scores (APACHE II,
SAPS Il, SOFA) durchgefuihrt haben. Weitere Faktoren, die die Vergleichbarkeit bestehender
Ergebnisse schmalern und allgemeingultige Rickschliisse erschweren, liegen u. a. darin
begriindet, dass keine einheitlichen Messorte fiir Kérperoberflachentemperaturen vorlagen,
die mogliche Relevanz der Korperseite zur Temperaturmessung auf3er Acht gelassen und
zudem verschiedene Messmethoden angewandt wurden. Dies hat uns dazu veranlasst, ge-
schilderte Faktoren in vorliegender Studie zu berticksichtigen und genauer zu untersuchen.

Im Folgenden soll darauf gesondert eingegangen werden.

4.1.3 Bedeutung des Messortes von Hauttemperaturen

Gemal einiger Autoren zeigte sich die groRe Zehe als geeignetste Stelle zur Messung der
peripheren Temperatur. Dies nicht zuletzt wegen der hier zu vernachlassigenden Hitzepro-
duktion, der distalen Position am Kdrper und der Entfernung zu den Monitor-Geréaten, aber
auch wegen seiner Einfachheit und Kostenginstigkeit wurde die Messung der Zehentempe-
ratur fur die Diagnose, Therapie und Prognose des Herzkreislaufversagens beflirwortet
(Henning et al., 1979; Ibsen, 1967; Joly & Weil, 1969; Kholoussy et al., 1980; Ross et al.,
1969). Ibsen beobachtete, dass sich das Schockstadium von Patienten durch Temperaturan-
derungen an der grof3en Zehe besser verfolgen lasst, als es anhand der oberen Extremiat
mittels der Daumentemperatur moglich ist (lbsen, 1967). Der Vorteil der unteren Extremitat
(FuR) gegeniber der oberen (Hand) wurde auch an Neugeborenen in einer Studie von
Lambert et al. beobachtet (Lambert et al., 1998). Auch Joly und Weil indentifizierten beim
Vergleich vier verschiedener Messorte (lateraler Oberarm, Mittelfinger, lateraler Oberschen-
kel, Plantarseite grof3e Zehe) die Grof3zehe als besten Indikator fur einen veréanderten Blut-
fluss (Joly & Weil, 1969). Weitere Studien, die andere Hautstellen zur Temperaturmessung
miteinbezogen, sind rar und ergaben keine weiteren Erkenntnisse (Bailey et al., 1990; Ryan
& Soder, 1989; Seki et al., 1974; Sommers et al., 1995). In den meisten Studien zu KOFremps
und ATemps WUrden neben der grof3en Zehe keine alternativen peripheren Messstellen be-
racksichtigt (Alexi-Meskhishvili et al., 1984; Aynsley-Green & Pickering, 1974; Butt & Shann,
1991; Henning et al., 1979; Kholoussy et al., 1980; Murdoch et al., 1993; Ross et al., 1969;
Ruiz et al., 1979; Tibby et al., 1999; J. L. Vincent et al., 1988; Woods et al., 1987); dies mag
einerseits an einer Beeinflussung durch vorherige Studienergebnisse liegen, kdnnte ande-
rerseits aber auch durch den relativ groRen Aufwand bisheriger Messverfahren mittels Ther-

mistorplatten begrindet sein.
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In vorliegender Studie wurden insgesamt vier Hauttemperaturmessstellen verwendet, darun-
ter die Stirn, die Innenseite des Unterarms, die Fingerbeere des Zeigefingers sowie die Plan-
tarseite der gro3en Zehe, wobei die Temperaturen mit einem Infrarotthermometer erhoben
wurden (fur die genaue Lokalisation der Messpunkte s. Material und Methoden). Im Hinblick
auf die hdmodynamischen Parameter HI und SVI lie3 sich die starkste Korrelation anhand
der an der grof3en Zehe gemessenen Temperatur feststellen, was im Einklang mit den bishe-
2

rigen und bereits erwdhnten Studien steht. Auch fur die Vorhersage eines HI < 3 I/min/m
bzw. eines SVI < 40 ml/m* wurde die beste Pradiktion anhand der Zehentemperatur erzielt.

Bei der Betrachtung der Gradienten ATEiOCFCO und ATEng zeigten sich ebenfalls und durchweg
die besten Ergebnisse anhand der mit der Zehentemperatur gebildeten Gradienten. Unsere
Ergebnisse bestétigen also, dass die Zehe der geeignetste Ort zur peripheren Temperatur-
messung ist. Ahnlich gut zeigte sich der Messort am Unterarm, wobei in den Korrelations-
analysen in Bezug auf den SVI teilweise bessere Ergebnisse durch die Fingertemperatur
erzielt werden konnten, wenn hier die kéltere Seite verwendet wurde. Insgesamt zeigten sich
die Messstellen anhand der Korrelations- und AUC Werte in Bezug auf den HI und SVI in der
absteigenden Reihenfolge Zehe > Unterarm > Finger > Stirn (> Ohr > PiCCO).

Die Temperatur der groRen Zehe scheint sich folglich am besten fir die Vorhersage global-
hamodynamischer Parameter zu eignen. Sie ist durch ihre Entfernung vom Korperzentrum
besonders stark von Anderungen des Blutflusses betroffen. Anderungen der Zehentempera-
tur treten vor Temperaturdnderungen zentraler gelegenen Korperstellen ein und spiegeln
somit am ehesten den aktuellen hamodynamischen Status wider (Ibsen, 1967). In unserer
Studie waren die Korrelationen mit dem HI und SVI insgesamt schlechter, je ndher die ge-
messene Temperatur der Kdrperkerntemperatur war (ausgenommen der Fingertemperatur),
was diese Theorie unterstreichen mag. Fir unsere Beobachtung spricht auch die Tatsache,
dass sich anhand der zumeist in engem Rahmen konstant gehaltenen Kérperkerntemperatur
kaum Aussagen bezlglich globalhdmodynamischer Parameter machen lassen, was in unse-
rer Studie durch die schlechte Korrelation der PiCCO-Temperatur und Ohrtemperatur mit
dem HI bzw. SVI gezeigt werden konnte. Ein Anstieg der Kérperkerntemperatur im Rahmen
einer Zentralisation bei Schock scheint nur dann Rickschliisse auf globalhdmodynamische
Variablen zuzulassen, wenn hierbei der Gradient zwischen Kdrperkern- und peripherer Tem-
peratur betrachtet wird. Andererseits ist die Zehe als Teil der Koperschale gré3eren Schwan-
kungen durch auRere Einflisse ausgesetzt als z. B. der Unterarm oder die Stirn, was eine
Verfalschung bei der Interpretation der Messwerte bewirken kdonnte. An dieser Stelle sei bei-
spielsweise der Vasotonus erwahnt, der sich in der Peripherie, in Bereichen der Mikrozirkula-
tion, abhangig von der Aktivitat des Sympathikus und Parasympathikus, laufend andern
kann. Zentralere Messorte (Unterarm, Stirn), sind diesem Einflussfaktor hingegen weniger

ausgesetzt. Dass die Fingertemperatur im allgemeinen schlechtere Ergebnisse erzielte als
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die Unterarmtemperatur mag an bereits erwahnten Einflussfaktoren auf die Peripherie liegen.
Dennoch stellte sich die Fingertemperatur in Bezug auf den SVI teilweise als aussagekréafti-
ger dar als die Temperatur am Unterarm, was wiederum fir den Stellenwert der Peripherie
zur Spiegelung des globalen Blutflusses spricht. Die uneinheitlichen Ergebnisse lassen letzt-
lich aber vermuten, dass die Fingertemperatur durch Bewegungen der oberen Extremitét und
Reiben des Fingers gegen die Bettwasche stark beeinflusst wird. Dies stellten auch schon
Joly und Weil fest und konstatierten, dass die Fingertemperatur dadurch nicht den gleichen
Grad an Reliabilitat wie die Zehe aufweist, welche im Gegensatz dazu kaum dem Einfluss
von Patientenbewegungen ausgesetzt ist (Joly & Weil, 1969). Dartber hinaus kénnte auch
das Funktionsprinzip des Thermofocus® Infrarothermometers zu beschriebenen Unstimmig-
keiten beigetragen haben, da es die Temperatur innerhalb eines Radius von 2 cm misst und
mdoglicherweise an der verhaltnismalig kleinen Fingerbeere die Umgebungstemperatur in

den Messwert mit einflief3t.

4.1.4 Bedeutung der Korperseite bei der Erfassung von Hauttemperaturen

Die periphere Korpertemperatur kann durch vielerlei Faktoren beeinflusst werden (s. auch
Tab. 64). Dabei kénnen vaskulare Geschehnisse, aber auch von auRen bedingte Einflusse,
zu unterschiedlichen Temperaturen an den paarigen Extremitaten fihren: Liegt beispielswei-
se eine pAVK vor, fuhrt dies zu einer entsprechend kélteren Extremitat. Umgekehrt kénnen
eine vendse Thrombose oder entziindliche Geschehen zu einer warmeren Extremitét fuhren.
Arterielle Katheter und vendse Zugénge kdnnen Einfluss auf die Temperatur an entspre-
chender Extremitat nehmen, aber auch ganz banale Vorkommnisse wie ein ungleich bedeck-
ter Korper mit freiliegender Extremitat oder Bewegungen einzelner GliedmalRen fiihren mit-
unter zu unterschiedlichen Temperaturergebnissen. Beim Vergleich der Temperaturen an den
paarigen GliedmalRen lie3 sich fast immer ein Temperaturunterschied feststellen. Dabei diffe-
rierte die Temperatur zwischen beiden Unterarmen im Mittel um 1,0 °C, zwischen den Fin-
gerbeeren um 1,1 °C und zwischen den grof3en Zehen um 0,9 °C.

Bisher ist keine Studie bekannt, welche die Bedeutung der Seitendifferenz bei der Erhebung
von Hauttemperaturen genauer untersucht hat. Wahrend in den meisten Studien die gewahl-
te Korperseite zur Temperaturerhebung nicht erwahnt wird (Alexi-Meskhishvili et al., 1984;
Aynsley-Green & Pickering, 1974; Ibsen, 1967; Kholoussy et al., 1980; Ross et al., 1969),
gibt es Studien, die zwar eine Seitenpraferenz angeben, die Relevanz der gewéhlten Seite
jedoch nicht statistisch begriinden, geschweige denn naher erlautern (Joly & Weil, 1969;
Lambert et al., 1998; Schey et al., 2009; J. L. Vincent et al., 1988). Dabei spielte bei der
Wahl der Seite vornehmlich das Vorhandensein venoser wie arterieller Katheter eine Rolle,

wobei jeweils diejenige Korperseite zur Temperaturmessung herangezogen wurde, die frei
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von Zugangen und Infusionen war (Joly & Weil, 1969; Lambert et al., 1998; Schey et al.,
2009). Vincent et al. bestimmten initial jeweils an beiden grof3en Zehen die Temperatur und
brachten dann das Monitoring an der warmeren Zehe an. Betrug der Temperaturunterschied
beider Zehen weniger als 2 °C, wurde die Kdrperseite ohne Katheter bevorzugt (J. L. Vincent
et al., 1988).

Fir die Verwendung des warmeren Temperaturmesspunktes kdnnte sprechen, dass Einfluss-
faktoren wie eine pAVK oder eine freiliegende Extremitat eher ausgeschlossen werden kon-
nen, was gleichzeitig einen Grund gegen die Verwendung der kalteren Temperatur darstellen
kann. Bewegungen einzelner Gliedmalf3en oder Thrombosen waren wiederum Beispiele, die
gegen die Verwendung der warmeren Kdperseite sprachen. Da sich in der Regel die Vielzahl
an mdoglichen Storfaktoren kaum Uberschauen und ausschalten lasst, scheint es zunachst
angebracht, sich fur den Mittelwert zwischen der warmeren und kéalteren Korperseite zu ent-
scheiden.

Sich zukunftig auf nur einen Temperaturmesswert festlegen zu kénnen, wirde eine Vereinfa-
chung bedeuten und es ermdoglichen, eine bessere Vergleichbarkeit zu schaffen. Um heraus-
zufinden, ob sich nun die warmere, kéltere oder Mittelwerttemperatur besser fir die Abschat-
zung hamodynamischer Parameter eignet, wurden in unserer Studie die paarigen Messpunk-
te an Unterarm, Finger und Zehe jeweils in die Kategorien ,warmere Seite“ und ,kaltere Sei-
te* eingeteilt sowie der Mittelwert daraus gebildet. In Bezug auf den HI ergaben sich unter-
schiedliche Praferenzen fir die verschiedenen Messorte: Wahrend die besten Ergebnisse
sowohl in der Korrelations- wie auch ROC-Analyse am Unterarm immer mit der warmeren
und am Finger immer mit der kalteren Temperatur erzielt werden konnten, waren es an der
Zehe die Mittelwert- und warmere Temperatur. Gleiches Verhalten zeigte sich bei der Ver-
wendung der Gradienten. Die Tatsache, dass unsere Ergebnisse fir die warmere Unterarm-
temperatur sprechen, bekréftigt die bereits erwadhnten Griinde gegen die Verwendung der
kéalteren Seite. Dass sich am Finger hingegen die kaltere Seite mit den besseren Werten
zeigte, bestatigt die Beobachtung von Joly und Weil (Joly & Weil, 1969), dass Bewegungen
an den oberen GliedmafRen mehr Einfluss auf die periphere Temperatur haben als Bewegun-
gen der unteren Extremitaten und somit der warmere Finger weniger geeignet ist, hAmody-
namische Parameter widerzuspiegeln. Die Ergebnisse an der Zehe sind nicht weiter Uberra-
schend: Die Tendenz hin zur warmeren Temperatur geht mit den Beobachtungen am Unter-
arm einher; dass die starkste Korrelation mit dem HI anhand des Mittelwertes erreicht wer-
den konnte, spricht fur die Tatsache, dass die Zehe insgesamt mehr Stdrfaktoren ausgesetzt
ist als zentralere Messpunkte und daher die Verwendung des Temperaturmittelwertes Uber-
legenheit zeigt. Um sich auf einen einheitlichen Temperaturmesswert fiir alle Korperoberfla-
chen einigen zu kdénnen, wurden in unserer Studie die AUC-Werte innerhalb der Temperatur-

kategorien warm, kalt und Mw der 3 Kérpermessstellen Unterarm, Finger und Zehe gemittelt.
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Die beste Vorhersagekraft eines HI < 3 I/min/m? konnte anhand der wéarmeren Temperatur
der KOFremps Mit einem AUC-Wert von 0,836 gezeigt werden, allerdings lie3 sich nur ein
marginaler Unterschied zur Vorhersage anhand der Mittelwerttemperatur (AUC: 0,832) beo-
bachten.

Hinsichtlich des SVI zeigten sich analog zum HI gleiche Tendenzen bei der Unterarm- und
Fingertemperatur, mit den besten Werten fir den warmeren Unterarm und kalteren Finger.
An der Zehe korrelierte hier hingegen die kaltere Seite am besten und ergab auch die besse-
re Vorhersagekraft (AUC: 0,789), allerdings war sie nur wenig starker in der Vorhersage als
die Mittelwerttemperatur (AUC: 0,783). Die gemittelten AUC-Werte zeigten hier den besten
Vorhersagewert fur die Verwendung der Mittelwerttemperatur.

Auch wenn unsere Beobachtungen kein eindeutiges und einheitliches Ergebnis ergaben,
welches fir die Verwendung einer der drei Temperaturkategorien warm, kalt oder Mittelwert
spricht, so deuten sie aber insgesamt auf die Uberlegenheit der Verwendung der warmeren
oder Mittelwerttemperatur hin. Die Tatsache, dass die gemittelten AUC-Werte fir die Vorher-
sage eines HI < 3 I/min/m? nur minimal starker bei der Verwendung der warmeren Tempera-
tur waren als fur den Mittelwert und der Temperaturmittelwert in Bezug auf den SVI der war-
meren Temperatur sogar Uberlegen war, spricht insgesamt fir die Verwendung des Mittelwer-
tes. Denn damit lasst sich der Einfluss moglicher Stoérfaktoren reduzieren und somit die peri-

phere Durchblutung sowie der hamodynamische Status am zuverlassigsten widerspiegeln.

4.1.5 Bedeutung der Methode zur Erfassung von Hauttemperaturen

Die Hauttemperatur lasst sich qualitativ durch alleiniges Berthren der Haut oder quantitativ
durch die Verwendung von Thermometern bestimmen. Es existieren diverse Studien, die
anhand der rein subjektiven Temperaturbestimmung durch die Hand des Untersuchers einen
positiven Zusammenhang mit dem kardiovaskuléaren Status zeigen konnten (Kaplan et al.,
2001; Lima et al., 2009; Schey et al., 2009). Kaplan et al. beispielsweise gelang es, durch die
reine Einteilung der Patienten entsprechend der klinisch ermittelten Hauttemperatur in warm
und kalt, Unterschiede fur SV, HI, pH, Bicarbonat, venése Sauerstoffsattigung und Laktat in
beiden Gruppen auszumachen. Zudem konnte, neben anderen klinischen Untersuchungspa-
rametern wie der RKZ, bei padiatrischen (Kirklin et al., 1981) und erwachsenen (Dietzman et
al., 1968; Kaplan et al., 2001; Menon et al., 2000) Schockpatienten ein Zusammenhang von
warmen FiiRen mit dem Uberleben gezeigt werden, unabhéngig des HI oder Blutdrucks.
Auch wenn Lima et al. in ihrer Studie zum prognostischen Wert der subjektiven Untersu-
chung der peripheren Perfusion die Wertigkeit der subjektiven Temperaturbestimmung durch
die zeitgleiche Verwendung von Thermistoren iiberpriiften und dabei eine gute Ubereinstim-

mung aufzeigen konnten (Lima et al., 2009), bleiben die subjektiv ermittelten Temperaturen
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untersucherabhangig und lassen keine genauen und standardisierten Messergebnisse zu. In
Analogie zu genannter Studie verglichen auch Schey et al. die subjektive mit der objektiven
Methode zur Temperaturbestimmung und fanden, dass mittels subjektiver Temperaturbe-
stimmung nicht nur signifikante Vorhersagen der Perfusion, sondern auch des HZV gemacht
werden kdnnen und dass diese Methode sogar genauso reliabel sei wie die objektive Metho-
de mittels Thermistoren (Schey et al., 2009). Allerdings fand diese Studie an einem nur sehr
kleinen Patienenkollektiv von 10 herzchirurgischen Patienten statt und scheint daher wenig
reprasentativ noch allgemein Ubertragbar zu sein. In anderen Studien zur Bedeutung von
KOFtemps UNd ATemps Wurden die Temperaturen objektiv mittels Thermistorplatten erhoben
(Aynsley-Green & Pickering, 1974; Henning et al., 1979; Ibsen, 1967; Joly & Weil, 1969;
Kholoussy et al., 1980; Lambert et al., 1998; Lima et al., 2009; Schey et al., 2009; J. L.
Vincent et al., 1988), die ein untersucherunabhangiges, genaues und standardisiertes Ver-
fahren darstellen und zudem differenzierte Ergebnisuntersuchungen (wie z. B. Korrelations-
analysen mit hAmodynamischen Parametern), Wertevergleiche oder das Festlegen bestimm-
ter Grenzwerte ermdglichen. lIhr Nachteil allerdings zeigt sich in der aufwandigen Anwen-
dung, der Notwendigkeit einer speziellen Schulung, dem direkten Koérperkontakt des Gerétes
mit dem Patienten und der nur jeweils an einer Kdrperstelle mdglichen Verwendung. Eine
relativ neue Altenative bietet das Infrarotthermometer, mit welchem in vorliegender Studie
samtliche Hauttemperaturen gemessen wurden. Auch dieses Gerat ist durch die untersu-
cherunabhangige Anzeige genauer Ergebniswerte ein objektives Verfahren und hat daruber
hinaus folgende Vorteile: Zum einen bedarf es keiner speziellen Schulung und ist durch sei-
ne einfache Handhabung sowohl vom Laien als auch von medizinischem Fachpersonal zu
bedienen. Zum anderen ist es durch seinen kleinen und leichten Bau einfach zu transportie-
ren und bietet sich durch diese Ortsunabhéngigkeit sowie durch die sekundenschnelle Er-
gebnisanzeige auch fur den Notarzteinsatz an. Zuletzt zeigt sich ein wesentlicher Vorteil in
der kontaktfreien Messung durch die Infrarotstrahlung, die eine Anwendung an mehreren
Patienten zuldsst ohne dazwischen HygienemalRnahmen durchfihren zu missen, was sich
in einer Einsparung von Zeit, Materialaufwand und Kosten niederschlagt. Da unsere Resulta-
te im Allgemeinen mit den meisten Studienergebnissen konform sind, in denen anhand von
Thermistoren die Hauttemperaturen aufgezeichnet wurden, lasst sich auf eine grundlegende

Richtigkeit der mit dem Infrarotthermometer gemessenen Werte schlieen.
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4.2 Laborparameter

Ziel des hamodynamischen Monitorings ist eine moglichst adaquate Beurteilung der Organ-
perfusion, wobei Parameter der Mikrozirkulation eine wichtige Rolle spielen. In Zustanden
einer verminderten kardialen Auswurfleistung wie beispielsweise im Schock, gemessen an
einem verminderten HI oder SVI, kann es zu einer Minderperfusion des Gewebes kommen.
Daher wurde untersucht, ob sich ein Zusammenhang zwischen ausgewahlten Laborparame-
tern und dem HI bzw. SVI beobachten und sich anhand dieser ein HI < 3 I/min/m? bzw. ein
SVI < 40 ml/m? vorhersagen lasst. Indikatoren fiir Gewebehypoxie sind die zentralvendse
Sauerstoffsattigung (ScvO,), die zentralvenos-arterielle CO,-Differenz (cv-a-CO,-D) sowie
der Laktatwert. Uber sie lasst sich ein Ungleichgewicht zwischen Sauerstoffangebot und
-bedarf widerspiegeln. Neben den erwahnten und in unserer Studie betrachteten mikrozirku-
latorischen Parametern (ScvO,, cv-a-CO,-D und Laktatwert) wurden auch der Hamatokrit
(Hkt) und Hb-Wert berilicksichtigt.

ScvO,

Die zentralvendse Sausestoffsattigung hat sich als Monitoringparameter fir die Balance zwi-
schen Sauerstoffverbrauch und -angebot etabliert (Futier et al., 2010; Vallee et al., 2008) und
wurde als ein Zielparameter definiert, Gber den eine Abschatzung der Gewebeoxygenierung
mdoglich ist (Rivers, Ander, et al., 2001; Rivers, Nguyen, et al., 2001). Fir die ScvO, gilt ein
Normbereich von > 70 %, dessen Erreichen in der Early Goal Directed Therapy (EGDT) bei
schwerer Sepsis und septischem Schock Anwendung findet (Dellinger et al., 2013; Rivers,
Ander, et al., 2001; Rivers et al., 2012). Eine erniedrigte ScvO, gilt als friihes Warnsignal
einer Hypoxie, sodass im Rahmen der EGDT eine frihzeitige Erkennung und Korrektur einer
kritischen Hypoperfusion moglich ist (Futier et al., 2010). In einer Studie von Gattioni et al.
hat sich die gemischtventse Sauerstoffsattigung (SvO,) als Surrogatmarker des HI im Rah-
men der hamodynamischen Therapie gezeigt (Gattinoni et al., 1995), wobei der Zusammen-
hang mit dem HI dadurch erklart werden kann, dass ein vermindertes HZV zu einem vermin-
derten Sauerstoffangebot fuhrt, wahrend im Gewebe der Sauerstoffbedarf steigt. Resultat ist
ein Ungleichgewicht zwischen Sauerstoffangebot und -bedarf, welches durch eine erniedrigte
SvO, wie auch durch eine erniedrigte ScvO, (Reinhart et al., 2004) beschrieben werden
kann.

Die ScvO, korrelierte in unserer Studie hochsignifikant mit dem HI und war auch sehr signifi-
kant in der Vorhersage eines HI < 3 I/min/m? bei einem AUC-Wert von 0,700. Ahnlich, jedoch
insgesamt schwécher, fielen die Ergebnisse in Bezug auf den SVI aus. Verglichen mit der
Relevanz der ScvO, im hamodynamischen Monitoring (EGDT) waren unserer Ergebnisse

schwacher als erwartet. Unter den Laborparametern konnten wir beispielsweise anhand des
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Hamatokrits starkere Korrelationen sowie eine bessere Vorhersagekraft gegeniber dem Hi
erzielen. Dies mag daran liegen, dass es eine Reihe von Fehlerquellen bei der Interpretation
der ScvO, gibt. Denn eine in der Norm bleibende ScvO, kann in Zustanden einer Sepsis, bei
Analgosedierung, Hypothermie und Organausfall trotz sinkendem HZV beobachtet werden
(Huber & Rockmann, 2008). Da einige unserer Patienten septisch und einige analgosediert
waren, konnte dies Grund fir unsere Ergebnisse sein, woflr auch die Tatsache spricht, dass
die ScvO, im Mittel bei 73 +10,4 % und damit im Normbereich lag. Dennoch bleibt die ScvO,
ein wertvoller Parameter im frihen Screening auf hd&modynamische Instabilitat und hat sich
in unserer Studie vor allem in Zusammenschau mit anderen Parametern, wie z. B. der Tem-
peratur und dem Alter, als signifikante Variable fur die Abschatzung des HI sowie auch SVI

erwiesen.

cv-a-CO,-D

Die Bedeutung der zentralvends-arteriellen CO,-Differenz (cv-a-CO,-D) im ha&modynami-
schen Monitoring beruht auf der Tatsache, dass es wahrend Hypoperfusion durch einen ver-
mehrten anaeroben Stoffwechsel zu einer erhohten CO,-Produktion kommt. Dabei ist die
cv-a-CO,-D direkt abhangig von der CO,-Produktion im Gewebe und indirekt abhéngig vom
HZV. Durch einen erniedrigten HI nimmt die Transitzeit des Blutes im Gewebe zu, woraus
eine vermehrte CO,-Abgabe in das Blut resultiert (Groeneveld, 1998). Der ventse pCO,
steigt somit an, wodurch es bei adaquater Lungenfunktion zu einem erhéhten pCO,-
Gradienten kommt (Lamia et al., 2006). Daher kann dieser Gradient helfen, einen erniedrig-
ten Herzindex frihzeitig zu erkennen, um eine Hypoperfusion und folgende Hypoxie im Ge-
webe vermeiden oder frihzeitig beheben zu kdénnen. Vallet et al. sahen einen verminderten
Blutfluss als Hauptursache fir eine erhdhte cv-a-CO,-D (Vallet et al., 2000), weitere Studien
konnten eine inverse Korrelation der cv-a-CO,-D mit dem HI zeigen (Bakker et al., 1992;
Cuschieri et al., 2005; Groeneveld et al., 1991; Lamia et al., 2006; Vallee et al., 2008; Zhang
& Vincent, 1993). Vor dem Hintergrund genannter Studien wurde auch in vorliegender Arbeit
der Zusammenhang zwischen diesem Parameter und dem HI (und SVI) untersucht, wobei
sich eine sehr signifikante, jedoch eher schwache inverse Korrelation mit dem HI ergab
(r =-0,351) und sich eine gering starkere inverse Korrelation mit dem SVI zeigte (r = -0,376).
Hinsichtlich eines HI < 3 I/min/m? war die cv-a-CO,-D nicht signifikant vorhersagekréaftig, wohl
aber gegeniber eines SVI < 40 ml/m? mit einem hochsignifikanten AUC-Wert von 0,706, wo-
bei hier die cv-a-CO,-D gegenlber den anderen in dieser Studie bericksichtigten Laborpa-
rametern am starksten war. In Zusammenschau mit anderen Parametern konnten wir die
cv-a-CO,-D nicht als signifikante Variable ausmachen (s. Formeln). Verschiedene Confoun-
der beeinflussen auch diesen Parameter, was bei seiner Interpretation beriicksichtigt werden

muss und in unserer Studie womdbglich eine Rolle gespielt hat. Zum einen wird die
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cv-a-CO,-D von der Lungenfunktion beeinflusst, wobei eine eingeschrénkte Funktion zu ei-
ner verminderten CO,-Elimination Uber die Atmung fuhrt, was konsekutiv in einer Erhéhung
der cv-a-CO,-D resultiert (Adrogue et al., 1989; Bakker et al., 1992). Da eine Pneumo-
nie/ARDS mit knapp 29 % die haufigste Krankheitsursache in unserem Patientenkollektiv
darstellte, mag dies Einfluss auf die Ergebnisse genommenhaben. 43 % der Patienten waren
beatmet, was andersherum, durch Ruhigstellung der Atemmuskulatur, zu einer verminderten
CO,-Produktion und folglich zu einer verringerten cv-a-CO,-D gefiihrt haben kann. Darlber
hinaus nimmt die Stoffwechsellage Einfluss auf die CO,-Produktion, wobei z. B. bei Sepsis
durch hypermetabolische Zustéande vermehrt CO, produziert wird. Sepsis war in unserem
Kollektiv die zweithaufigste Krankheitsursache mit knapp 19 %.

Insgesamt weisen unsere Ergebnisse eine ahnliche, jedoch nicht durchweg einheitliche,
Tendenz wie in bereits existierenden Studien auf (s. 0.). Aufgrund unseres Patientenkollek-
tivs lasst sich aus vorliegenden Ergebnissen keine eindeutige Befurwortung fur die Verwen-
dung der cv-a-CO,-D zur Abschatzung des HI aussprechen. Es sei allerdings angemerkt,
dass sich dieser Parameter in Studien zur EGDT als wertvolle Ergdnzung zur ScvO, gezeigt
hat und moglicherweise genutzt werden kann um abzuschatzen, ob der HI nach einer Re-
animation ausreichend ist in Hinblick auf eine ausreichende Gewebeperfusion (Futier et al.,
2010; Lamia et al., 2006; Vallee et al., 2008).

Laktat

In einer Reihe von Studien hat sich der Laktatwert als Parameter im hAmodynamischen Mo-
nitoring bewahrt. Dabei zeigten sich Anhaltspunkte dafir, dass eine Assoziation zwischen
erhbhtem Laktatspiegel und erhdhter Morbiditdt und Mortalitdt besteht (Bakker & Jansen,
2007; Howell et al., 2007; Lavery et al., 2000; Smith et al., 2001). Verschiedene Studien zei-
gen sogar, dass diese Assoziation aussagekréaftiger ist als der Blutdruck oder die Herzfre-
guenz (Howell et al., 2007; Lavery et al., 2000; Rivers, Nguyen, et al., 2001). Dieser Zusam-
menhang wird damit begriindet, dass ein erhdhter Laktatspiegel Resultat eines systemischen
Ungleichgewichts zwischen Sauerstoffbedarf und -angebot ist und einen Indikator fir Gewe-
behypoxie darstellt, was letztendlich zu Organversagen und Tod fiihren kann (Bakker et al.,
1996; Bakker & Jansen, 2007). Andere Studien hingegen beobachteten Gegenteiliges: Hu-
cker et al. z. B. kamen zu dem Schluss, dass die Mortalitdt durch den Laktatspiegel nicht
adaquat vorhergesagt werden kann (Hucker et al., 2005).

Da ein vermindertes HZV zu einem verringerten Sauerstoffangebot fuhrt und daraus o. g.
Ungleichgewicht resultieren kann, haben wir in unserer Studie den Zusammenhang zwi-
schen dem Laktatwert und dem HI bzw. SVI untersucht. Wir konnten dabei zwar eine signifi-
kante, jedoch insgesamt nur schwache inverse Korrelation zwischen dem Laktatwert und

dem HI bzw. SVI aufzeigen, wobei das Ergebnis etwas starker fur die Korrelation mit dem
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SVI ausfiel. In der ROC-Analyse hingegen zeigte sich eine umgekehrte Tendenz, mit einem
sehr signifikanten préadiktiven Wert beziglich eines HI < 3 l/min/m? bei einem AUC-Wert von
0,702. Hinsichtlich eines SVI < 40 ml/m? war die Vorhersage signifikant. Insgesamt entpupp-
te sich der Laktatwert unter allen funf Laborparametern am wenigsten aussagekréftig gegen-
Uber den globalhdmodynamischen Parametern HI und SVI. Erwdhnenswert scheint hierbei,
dass bei unserem Patientenkollektiv der durchschnittliche Laktatspiegel mit einem Mittelwert
von 2,6 £4,7 mmol/l relativ nah am Normbereich lag, was auf eine verminderte Aussagekraft
des Laktatwertes hinsichtlich der untersuchten globalhdmodynamischen Parameter schlie-
Ren lassen konnte. Darliber hinaus sei darauf hingewiesen, dass eine Erhdhung des Laktats
nicht nur durch anaerobe Mechanismen wie Hypoperfusion und Hypoxie zustande kommt,
sondern auch wahrend aerober Zustdnde durch zytokinvermittelte Stoffwechselprozesse
(Haji-Michael et al., 1999), katecholamininduzierte Hyperaktivitat der Na*-K* Pumpe (Levy et
al., 2005) oder durch PDH (Pyrovatdehydrogenase)-Dysfunktion bei Sepsis (Vary, 1996) auf-
treten kann. Auch kann es in der Lunge als Antwort auf Entziindungsmediatoren zu erhéhter
Laktatproduktion kommen (Iscra et al., 2002; Routsi et al., 1993) und eine verminderte Lak-
tatclearance kann zu erhdhten Spiegeln ohne vermehrte Laktatproduktion fiihren (Levraut et
al., 1998). Diese Einflisse sind auch in vorliegender Studie nicht von der Hand zu weisen
und kénnen unsere Ergebnisse beeinflusst haben. Einige Patienten hatten eine Pneumo-
nie/ARDS (29 %) oder waren septisch (19 %) und andere erhielten Katecholamine (32 %).
Jene Einflussfaktoren wurden allerdings nicht genauer quantifiziert. Insgesamt bleibt der
Stellenwert des Laktatmonitorings umstritten (James et al., 1999; Jansen, van Bommel, &
Bakker, 2009; Jansen, van Bommel, Mulder, et al., 2009). Der Parameter scheint eher fur die
Risikoabschatzung, das Outcome und fir therapeutische MalBmahmen von Bedeutung zu
sein (Bakker et al., 1991; Howell et al., 2007) als fir die Abschatzung des hdmodynamischen
Zustandes. In vorliegender Studie erwies sich der Laktatwert nicht als zuverlassiger Indikator
fur den HI oder SVI und konnte auch in Kombination mit anderen Parametern keine wesent-

liche Relevanz zeigen.

Hkt und Hb-Wert

Der Zusammenhang zwischen Hkt und Hb mit hAmodynamischen Parametern wie dem Hl
wird von vielerlei Faktoren beeinflusst, was Schwierigkeiten bereitet, anhand der isolierten
Betrachtung dieser Laborparameter Rickschliisse auf den hdmodynamischen Status des
kritisch Kranken ziehen zu kdénnen. Studien beschreiben eine inverse Korrelation zwischen
einem erniedrigten Hb-Wert bei schwerer Andmie und dem HI, der HF und dem SVI (Schafer
et al., 2002) und eine inverse Korrelation zwischen dem SVI und Hkt (Stritzke et al., 2007).
Dies ist dadurch zu erklaren, dass durch ein erniedrigtes Hb weniger Sauerstoff transportiert

werden kann und das daraus resultierende verminderte Sauerstoffangebot durch eine Erho-
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hung der HF bzw. HI kompensiert wird. Hkt und Hb stehen dabei in enger Beziehung zuein-
ander und verhalten sich gleichsinnig, denn der Hkt beschreibt nichts anderes als den Anteil
der Erythrozyten (welche das Hamoglobin enthalten) am Gesamt-Blutvolumen. Andersherum
fuhrt ein erhohter Hkt zu einer erhéhten Blutviskositat, was wiederum zu einer Mehrbelas-
tung des Herzens mit verringerter Auswurfleistung fihren kann. Es ist ersichtlich, dass aus
einem bestehendem Zusammenhang zwischen Hkt und Hb mit dem HI nicht gleich eine
Kausalitat abzuleiten ist. Da es bisher kaum Studien gibt, die den Zusammenhang zwischen
Hkt und Hb mit globalhdmodynamischen Parametern untersucht haben, waren wir daran
interessiert, diese beiden Laborparameter in unserer Studie zu berlcksichtigen und deren
Erklarungsgehalt in Verbindung mit anderen Parametern zur Abschétzung des HI bzw. SVI
zu testen. Im t-Test konnten wir einen sehr signifikant héheren Hkt und einen signifikant ho-
heren Hb-Wert bei einem HI < 3 I/min/m? beobachten als bei einem HI > 3 l/min/m? — dies
obwohl viele unserer kritisch kranken Intensivpatienten anamisch waren und insgesamt nied-
rige Hkt- und Hb-Werte aufwiesen (Hkt: 27,6 £5,7 %; Hb: 9,4 £2,0 g/dl). In der ROC-Analyse
war der Hkt hochsignifikant in der Vorhersage eines HI < 3 I/min/m? mit einem AUC-Wert von
0,721; der Hb zeigte sich hingegen nur signifikant. Insgesamt zeigte sich der Hkt unter allen
in dieser Studie untersuchten Laborparametern als der starkste in Bezug auf den HI — so-
wohl in der Korrelations- als auch in der ROC-Analyse. In Bezug auf den SVI korrelierten die
mikrozirkulatorischen Parameter ScvO, und cv-a-CO,-D immer besser als der Hkt und Hb-
Wert und wiesen ein hoheres pradiktives Potential auf. Dennoch konnten wir auch hierbei mit
dem Hkt und dem Hb-Wert immerhin signifikante Ergebnisse erzielen. In Kombination mit
anderen Parametern zur Vorhersage eines HI bzw. SVI konnten wir den Hkt als sehr signifi-
kante Variable mit hohem Erklarungsgehalt ausmachen, was darauf hinweist, dass der Hkt
einen wertvollen ergdnzenden Parameter im hamodynamischen Monitoring darstellen kénnte

und in zukinftigen Studien zu diesem Thema Beachtung finden sollte.
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4.3 Klinische Untersuchungsparameter und biometrische Daten

Auf der Suche nach moglichst wenig invasiven Parametern zur Abschatzug des hamodyna-
mischen Status kritisch Kranker, wurden in dieser Studie zusatzlich zu den Temperaturen
und Laborparametern klassische, leicht durchzufiihrende klinische Untersuchungsparameter
miteinbezogen sowie biometrische Daten bericksichtigt. Dabei handelte es sich um die
Herzfrequenz (HF), die Rekapillarisierungszeit (RKZ), den Pulsdruck (PP) sowie um Alter,
Grolde, Geschlecht und Gewicht.

HF, RKZ und PP
Wahrend kein signifikanter Zusammenhang zwischen der HE mit dem HI gezeigt werden

konnte, ergab sich eine hochsignifikante Korrelation und Vorhersagekraft in Bezug auf den
SVI, wobei hier die Relevanz der HF v. a. in Zusammenschau mit anderen Parametern zu
Tage kam. Obwohl das HZV quantifiziert wird durch das Produkt aus SV und HF
(HZV = SV x HF), andert sich die HF unter autonomer Kontrolle sehr schnell bei Anderungen
der Barorezeptorenaktivitat. Anderungen der HF wiederum beeinflussen die Kammerfiillung
und das SV (Hoffman et al., 2005), demzufolge kann das SV extrem variabel sein (Winberg
& Ergander, 1992). Diese intrakardialen und autonomen Interaktionen zwischen HF und SV
fuhren zu einer sehr komplexen Beziehung zwischen HF und HZV. In unserer Studie konnte
der SVI anhand der HF gut vorhergesagt und abgeschéatzt werden, was nahelegt, dass die
HF gegenregulatorisch an den SVI angepasst wird. Gleichzeitig ist es nicht Uberraschend,
dass sich die HF nicht fir die Abschatzung des HI zu eignen scheint. Auch Hoffmann et al.
beobachteten bei Neugeborenen in der Beziehung zwischen HZV und HF eine enorme
Streuung und sahen daher keinen klinischen Nutzen in der isolierten Betrachtung der HF in
Bezug auf die Abschatzung des HZV (Hoffman et al., 2005).

Die RKZ korrelierte zwar sehr signifikant aber dennoch recht schwach mit dem HI und SVI.
In der Vorhersage eines HI < 3 I/min/m? bzw. eines SVI < 40 ml/m* waren zwar sehr signifi-
kante Resultate mit AUC-Werten von 0,765 und 0,685 sehen, in Verbindung mit anderen
Parametern war die RKZ jedoch nie signifikant (p > 0,05) und wurde daher nicht in die For-
meln zur Abschatzung des HI und SVI aufgenommen. Studien, welche die Bedeutung der
RKZ untersuchten, lieferten uneinheitliche Ergebnisse. Wéhrend sich die RKZ in manchen
Studien als diagnostisch wertvoll darstellte (Evans et al., 2006; Lima et al., 2009; Steiner et
al., 2004), konnten andere nur einen schwachen Zusammenhang zwischen der RKZ und
hamodynamischen Parametern (HF, HZV, Blutdruck) feststellen (Bailey et al., 1990; Schriger
& Baraff, 1991; Tibby et al., 1999). Urséachlich fur die kontroversen Ergebnisse mag einer-
seits die von Schriger und Baraff beobachtete Abhangigkeit der RKZ von Alter und Ge-

schlecht sein (Schriger & Baraff, 1988), aber auch die Verwendung verschiedener Normwer-
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te fur die RKZ kénnte zu unterschiedlichen Ergebnissen gefuhrt haben. Tibby et al. konnten
zwar insgesamt keine guten Korrelationen zwischen der RKZ und globalh&modynamischen
Parametern aufzeigen, hinsichtlich des SVI aber konnten sie bei verlangerter RKZ einen
verminderten SVI beobachten und bei Erhéhung des traditionellen Grenzwertes fir eine
normale RKZ von < 2 Sekunden auf < 6 Sekunden liel3 sich der SVI sogar sehr gut vorher-
sagen (Tibby et al., 1999). Diese Beobachtung sowie auch der von Lima et al. verwendete
hohere Grenzwert von < 4,5 Sekunden (Lima et al., 2009) spricht dafir, dass der Cutoff-Wert
von 2 Sekunden fir Intensivpatienten zu konservativ sein mag. In unserer Studie lag der ge-
wahlte Grenzwert fir eine normale RKZ bei 3 Sekunden. Fir die Einschatzung der periphe-
ren Perfusion im akuten und préklinischen Krankheitsszenario scheint die Erhebung der RKZ
zusammen mit weiteren klinischen Zeichen einen berechtigten Stellenwert zu haben. Auf der
Intensivstation allerdings, wo objektivere und reliablere Verfahren zur Beurteilung des hamo-
dynamischen Status zur Verfligung stehen, ist ihr Nutzen fraglich.

In den Korrelations- sowie ROC-Analysen beziglich HI und SVI waren fir die PP keine signi-
fikanten Ergebnisse aufzuzeigen. Interessanterweise konnte aber diese Variable in Bezug
auf einen SVI zusammen mit anderen Parametern in der multiplen linearen Regressionsana-
lyse zu einer Erhéhung des Erklarungsgehalts beitragen, was sich durch die wechselseitige

Abhangigkeit verschiedener Parameter erklaren lasst.

Alter, GroRRe, Geschlecht und Gewicht
In Bezug auf den HI lie3 sich das Alter als hochsignifikante stetige Variable ausmachen -

sowohl in der Korrelations- und ROC-Analyse sowie bei allen durchgflihrten multiplen linea-
ren Regressionsanalysen (s. Formel HI). Dabei zeigte sich das Alter unter allen betrachteten
klinischen Untersuchungsparametern und Patientendaten durchweg als der stérkste Ein-
flussfaktor; in den Formeln zeigte es sich mit einem p-Wert von < 0,001 sogar immer als die
Variable mit dem héchsten Erklarungsgehalt hinsichtlich des HI — selbst gegenuber den
Temperaturen. Ahnliche Beobachtungen wurden auch in anderen Studien gemacht, wobei
hier angemerkt sei, dass ein Einfluss des Alters auf die Herzfunktion und das Outcome nicht
Uberraschend ist. Hucker et al. z. B. Uberpriften, ob sich anhand klinischer Routinemessun-
gen wie HF, Blutdruck, SpO, und Atemfrequenz, Temperatur und Alter sowie mittels Laborpa-
rameter Patienten identifizieren lassen, die einem hohen Risiko einer Zustandsverschlechte-
rung ausgesetzt sind. Dabei konnten sie in der durchgefuhrten multiplen linearen Regressi-
onsanalyse zur Abschéatzung der Mortalitatsrate deutlich bessere Ergebnisse erzielen, wenn
das Alter berticksichtigt wurde (Hucker et al., 2005). Auch in Bezug auf den SVI spielte in
unseren Untersuchungen das Alter eine wesentliche Rolle, hier allerdings an zweiter Stelle
nach der HF.
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Die GroRe zeigte sich als wichtiger Parameter mit signifikantem Einfluss auf den HI, wenn-
gleich mit schwacheren Korrelationskoeffizienten und Vorhersagewerten als das Alter oder
die Temperaturen. Erreichte die Grof3e in der multiplen linearen Regressionsanalyse beziig-
lich des HI oft nur knapp das notwendige Signifikanzniveau von 5 %, war sie dem SVI ge-
geniber sehr signifikant und oft den Temperaturen tberlegen.

Das_Geschlecht schien weniger relevant zu sein, auch wenn im t-Test ménnliche Patienten-
sehr signifikant hthere HI- und SVI-Mittelwerte zeigten als weibliche. Da diesbezilgliche Un-
terschiede des HI sowie SVI nicht nur auf die unterschiedliche Konstitution zwischen Man-
nern und Frauen, sondern vielmehr auf die Gré3e zuriickzufihren sind und davon ausge-
gangen werden kann, dass gréfl3ere Menschen ein grof3eres Herz mit grof3erer Auswurfleis-
tung haben, ist es nicht verwunderlich, dass anhand der GroRe die besseren Ergebnisse
erzielt werden konnten.

Gewicht und BMI korrelierten nicht mit dem HI und SVI. Stelfox et al. konnten eine positive

aber nur moderate Korrelation zwischen dem BMI und dem HZV bzw. SV ausmachen. Wur-
den hingegen die auf die Kérperoberflache bezogenen Parameter verwendet (HI und SVI),
konnten keine signifikanten Ergebnisse erzielt werden und lasst die Autoren sowie auch uns
schlussfolgern, dass Koérpergewicht und BMI keine wesentliche Rolle bei der Interpretation

dieser hamodynamischen Parameter spielen dirften (Stelfox et al., 2006).
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4.4 Multiple lineare Regressionsanalysen

Schwerpunkt vorliegender Studie war die Suche nach einer moglichst gering invasiven und
objektiven Methode zur Abschéatzung des HI (und SVI), wobei der Hauptfokus auf der Unter-
suchung von Korperoberflachentemperaturen und Temperaturgradienten lag. Vor dem Hin-
tergrund, dass mehrere Parameter gemeinsam einen hoheren Erklarungsgehalt in Bezug auf
den Herzindex bzw. den Schlagvolumenindex haben als ein Parameter allein, wurden an-
hand der multiplen linearen Regressionsanalyse Formeln erstellt, um den HI bzw. SVI mog-
lichst genau abschéatzen zu konnen. Denn hamodynamische Parameter wie der HI oder SVI
stehen mit vielen Parametern in wechselseitiger Abh&ngigkeit, wobei es Faktoren gibt, die
allein betrachtet eine nur schwache Vorhersagekraft haben, zusammen mit anderen Parame-
tern aber zu einer relevanten Erhéhung des Erklarungsgehalts beitragen. Eine solche For-
mel, in die als Variablen klinisch leicht zu bestimmende, nichtinvasive Parameter eingehen,
hatte im besten Fall zur Folge, dass auf invasive Verfahren zur Bestimmung des HI oder SVI,
wie zum Beispiel das PiCCO-System, verzichtet werden kénnte. Dabei war das Bestreben,
verschiedene Formeln zu erstellen, um im Sinne einer Eskalationsstrategie von Formel zu
Formel immer invasivere Parameter einzuschlieRen. Somit wird ersichtlich, welche Relevanz
nichtinvasive, semiinvasive und invasive Parameter fiir die Abschatzung des HI oder SVI
haben und ob sich die verschiedenen Formeln fur verschiedene Szenarien und Settings eig-
nen konnten. Es entstanden jeweils 6 Formeln mit dem Ziel, dass der mit der Formel be-
rechnete HI bzw. SVI mdglichst nahe am tatsachlichen HI bzw. SVI (ermittelt mit dem

PiCCO-Geréat) liegt. Folgende 6 Szenarien gingen dabei in die Uberlegungen ein:

Formel 1: Patient allein zuhause, ohne Zehen- und Stirntemperatur

Formel 2: Patient mit 1 Hilfsperson (Partner, &rztlicher Notdienst, Notarzt)

Formel 3: Patient mit 1 Hilfsperson und zusatzlichem Ohrthermometer

Formel 4: Patient beim Hausarzt mit Laborwerten (ohne ScvO, und cv-a-CO,-D)

Formel 5: Patient in Klinik/Notaufnahme mit Laborwerten (inklusive ScvO, und cv-a-CO,-D)

Formel 6: Patient in Klinik/Notaufnahme mit Laborwerten (inklusive ScvO, und cv-a-CO,-D)
und PiCCO-Temperatur

In Formel 1 wurden nur Parameter aufgenommen, welche selbst ein gesundheitlich einge-
schrankter Patient alleine zu Hause erheben kénnte, gefolgt von Parametern in Formel 2, fur
deren Erhebung mindestens eine weitere Hiflsperson notwendig ware (Temperaturmessung
an Zehe und Stirn). In Formel 3 wurde zusatzlich die Ohrtemperatur eingeschlossen, um
damit ndherungsweise und nichtinvasiv die mdgliche Relevanz der Kdrperkerntemperatur

bzw. des Gradienten ATg bertcksichtigen zu kénnen. In Formel 4 und 5 spielte die Integration
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von Laborparametern eine Rolle, wobei Formel 5 durch die Verwendung der zentralvendsen
Sauertoffsattigung im Gegensatz zu Formel 4 ein Krankenhaussetting voraussetzt. An letzter
Stelle wurden in Formel 6 u. a. Variablen eingeschlossen, welche die PiCCO-Temperatur
integrieren — dies um vergleichen zu kénnen, wie grof3 der Einfluss der mithilfe des PiCCO-
Geréates erhobenen Kdrperkerntemperatur bzw. des Gradienten AT,C) ist. Tab. 65 und 66 stel-

len eine Ubersicht der jeweiligen 6 Formeln zur Abschatzung des HI bzw. SVI dar.

Berechnung des HI

Tabelle 65: Ubersicht HI Formeln 1 - 6.

HI Formeln

HI; =-7,620 — (0,031 * Alter) + (3,421 = GroRRe) + (0,232 * TemPynterarm Mw.)

HI, = —18,562 — (0,027 = Alter) + (2,778 * GroRRe) + (0,463 * Tempg;irn) + (0,096 x Tempzene yw)
HI; = —17,362 — (0,027 * Alter) + (2,916 * Grofle) + (0,523 * Tempg;i,y) — (0,103 * ATY 100
HI, =—13,630 — (0,026 = Alter) + (0,505 x Tempg,;y,) + (0,089 x Tempzepe mw) — (0,054 « Hkt)

HI; = —18,006 — (0,022 * Alter) + (2,659 = GroRe) + (0,456 * Tempg;iryn) + (0,055 * Tempzene yw) —
(0,056 * Hkt) + (0,032 * S,,05)

HI, = —12,437 — (0,023 * Alter) + (0,490 * Tempg,;;n) — (0,054 + Hkt) + (0,031 * S,,0;) —
(0,070  AT50,,,

Zunachst ist es nicht verwunderlich, dass die Formel HI; mit nur wenigen und einfach zu er-
hebenden Parametern ingesamt das schwachste Ergebnis gegeniiber den anderen 5 For-
meln lieferte, denn die Hohe des Bestimmtheitsmal3es der Formeln wird u. a. auch von der
Anzahl der verwendeten Variablen beeinflusst. Dennoch korrelierte sie hochsignifikant mit
dem Hlpicco (r = 0,639) und ergab auch einen hochsignifikanten Vorhersagewert in Bezug auf
einen HI < 3/min/m” (AUC: 0,849). Formel Hls zeigte sich insgesamt als die stérkste

(R*=0,586), mit einem Korrelationskoeffizienten von r = 0,786 und einem AUC-Wert von

0,931. Die Berucksichtigung des Temperaturgradienten ATS bzw. ATEiCCO in Formel Hlg

brachte also keinerlei Vorteile, wobei angemerkt sei, dass diese Formel nur zur Uberpriifung
der Relevanz der PiCCO-Temperatur als Korperkerntemperatur erstellt wurde — denn bei
Vorhandensein eines PiCCO-Katheters ist eine Abschéatzung des HI ohnehin nicht mehr not-

wendig. Bezuglich des BestimmtheitsmalRes stand zwar Formel Hl, durch den Einschluss
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des Hamatokrit-Wertes an dritter Stelle nach den Formeln HIs und Hlg, in der Korrelations-
analyse und ROC-Analyse war diese Formel jedoch schwécher als Hl; oder Hl,. Hier wird
ersichtlich, dass sich die verschiedenen Variablen in der multiplen linearen Regressionsana-
lyse gegenseitig beeinflussen und dass der Hkt-Wert, der alleine unter allen finf bertcksich-
tigten Laborparametern (s. 4.2) am starksten mit dem HI korrelierte und das starkste pradik-
tive Potential besalf3, plotzlich nicht mehr den gré3ten Einfluss in der Abschatzung des Hi
innehatte und sich im Gegensatz dazu nun unter den Laborparametern die ScvO, mit dem
grofdten Einfluss auf den HI darstellte. Interessanterweise konnte mit der Formel Hi; die
starkste Vorhersagekraft eines HI < 3 I/min/m* mit einem AUC-Wert von 0,936 aufgezeigt
werden, das Bestimmtheitsmal? war allerdings schwécher als das von Formel Hl,. Da die
Vorhersage eines kritischen Herzindex, in vorliegender Studie HI < 3 I/min/m?, fir den betref-
fenden Patienten von wesentlicher Bedeutung ist, scheint hier die Betrachtung der AUC-
Werte aus den ROC-Analysen besonders wichtig. Bei der Analyse der einzelnen Variablen
liel? sich feststellen, dass das Alter in allen sechs Formeln den Faktor mit dem grof3ten Ein-
fluss fur die Abschatzung des HI darstellt. Die Stirntemperatur folgte direkt an zweiter Stelle
und auch die Zehentemperatur nahm einen wichtigen Platz ein. Die Grdl3e hingegen erreich-
te nicht immer das nétige Signifikanzniveau, um in die Formeln (Formel Hl, und Hlg) einge-
schlossen zu werden. Unter den Laborparametern (s. 4.2) konnte bis auf den Hkt und die
ScvO, das flir den Einschluss notwendige Signifikanzniveau von 5 % nie erreicht werden,
selbiges galt fur die Parameter HF, RKZ, PP, Geschlecht, Gewicht sowie fiir die Fingertempe-
ratur. Bezliglich der Temperaturen sei hier angemerkt, dass fir die Regressionsanalysen nur
die Mittelwerttemperaturen bericksichtigt wurden, denn wie bereits beschrieben (s. 4.1.4)
scheint diese am zuverlassigsten den hamodynamischen Status widerzuspiegeln.

Fur die verschiedenen Szenarien, in denen die Formeln hilfreich sein kénnten, lasst sich fol-
gendes Reslmee ziehen: Anhand der Formel HI; konnten wir die Tendenz zeigen, dass
selbst anhand simpler Messparameter, welche vom Patienten selber erhoben werden kén-
nen, eine Abschatzung des HI moglich ist. Weitere Studien diesbeziiglich sind erstrebens-
wert, denn die Perspektive, dass der Patient selbst eine erste Abschatzung seines hamody-
namischen Zustands vornehmen kann, um das Ergebnis dann fachmannisch beurteilen zu
lassen, konnte hilfreich sein fur die Entscheidung Uber das weitere Prozedere und die Not-
wendigkeit von MaBnahmen. Die Annahme, dass fur das Szenario ,Patient beim Hausarzt*
die zusatzliche Bericksichtigung des Hkt-Wertes hilfreich sein kénnte (Formel Hl,), hat sich
in unserer Studie nicht bestétigt. Vielmehr haben sich in unseren Untersuchungen die For-
meln HI, und Hl; fir das Szenario ,Patient mit 1 Hilfsperson® bewahrt, wobei Formel Hi; ge-
mal vorliegender Ergebnisse bei Vorhandensein eines Ohrthermometers der Formel Hl,
vorzuziehen ware. Flr das Szenario ,Patient in Klinik/Notaufnahme mit Laborwerten inklusi-

ve ScvO, und cv-a-CO,-Df lie3e sich anhand der Formel Hls, durch Integration der ScvO,
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bei Vorhandensein eines zentralen Venenkatheters, der HI letztendlich am besten abschat-
zen — ohne die Notwendigkeit fir einen PiCCO-Katheter.

Insgesamt legen die Ergebnisse nahe, dass mithilfe der Formeln eine gute Abschatzung des
HI auch ohne invasiv zu erfassende Parameter moglich ist und dass Korperoberflachentem-
peraturen und Temperaturgradienten dabei einen bedeutenden Beitrag leisten kénnen. Der
Ansatz, anhand von Formeln den HI zu berechnen, ist jedoch neu und es bedarf weiterer
Studien, um die erfolgversprechenden Ergebnisse vorliegender Studie zu validieren und um
eine robuste Formel fir den HI zu finden, die moglichst genau den wahren HI vorhersagt.

Berechnung des SVI

Tabelle 66: Ubersicht SVI Formeln 1 - 6.

SVIFormeln

SVIy = —43,142 — (0,337 * Alter) + (51,943 = Grofle) — (0,361 « HF) + (0,148 « PP) +
(1,436 « Tempringer mw)

SvI,

—139,471 — (0,243 « Alter) + (45,232 = GroRe) — (0,384 « HF) + (3,316 * Tempg;irn) +
(1,310 « Tempzepe mw)

SVI; = —123,033 — (0,264 + Alter) + (49,447 = GroRe) — (0,361 « HF) + (0,131 « PP)
+(3,734 * Tempgyirn) — (1,381 * AT oy

SVI, = —134,828 — (0,237 * Alter) + (44,353 = Grofle) — (0,397 = HF) + (0,134 * PP)
+(3,468 «* Tempg;irn) + (1,146 « Tempzepe mw) — (0,451 « Hkt)

SV

—141,476 — (0,220 * Alter) + (47,698 * GroRe) — (0,372 « HF) + (0,132 * PP)
+(3, 024 Tempsﬂ-m) + (0, 942 * Tempzehe MW) - (0, 511 = Hkt) + (0, 292 * SCVOZ)

SVIg = —107,782 — (0,247 = Alter) + (45,522 = GroRe) — (0,360 = HF) + (0,149 = PP)
+(3,461 « Tempgiry) + (1,511 * ATHSCS, )

Im Vergleich mit den Formeln zur Abschétzung des HI zeigten die Formeln zur Berechnung
des SVI sowohl ein hdheres Bestimmtheitsmafd (R2 = 0,546 bis 0,663) als auch bessere Kor-
relationswerte (r = 0,737 bis 0,819) und AUC-Werte (AUC: 0,919 bis 0,943). Zu beachten gilt
hierbei, dass bei der Berechnung des SVI insgesamt mehr Variablen in die Formeln einge-
schlossen wurden als es beim HI der Fall war. Den Einfluss der Anzahl verwendeter Variab-
len auf die GroRRe des BestimmtheitsmalRes der jeweiligen Formeln lasst sich auch daran
beobachten, dass hier abhéngig von der Variablenmenge der R*Wert steigt. Formel SVIs
beispielsweise integriert acht Variablen, Formel SVIg hingegen nur sechs. Analog zu den Be-

rechnungen des HI zeigte sich auch hier die Formel SVIs insgesamt mit dem besten Ergeb-
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nis, wobei in Bezug auf einen SVI < 40 ml/m? die Formeln SVI, und SVI; die starkste Vorher-
sagekraft aufwiesen. An den letzten Stellen standen in allen Analysen die Formeln SVI; und
SVI,, was auch hier nicht weiter Uberraschend ist, da weniger Variablen Verwendung fanden.
Die Variable mit dem grof3ten Erklarungsgehalt zur Abschéatzung des SVI war in allen 6 For-
meln die Herzfrequenz. Daneben wurden die Gréf3e und das Alter in allen Formeln integriert,
wobei hier, im Gegensatz zu den Berechnungen beziiglich des HI, die Grol3e einen hdheren
Erklarungsgehalt zeigte als das Alter. Unter den Temperaturen verhielt es sich ahnlich wie
beim HI, allerdings war die Stirntemperatur hier nicht die signifikanteste. Auch hier wurden
immer nur die Mittelwerttemperaturen verwendet. Die PP erreichte trotz der schwachen Er-
gebnisse in der Korrelations- und ROC-Analyse bis auf eine Ausnahme (Formel SVI,) immer
das notwendige Signifikanzniveau, um in die Formeln aufgenommen zu werden und konnte
durch die Kombination mit mehreren Parametern einen wertvollen Beitrag zur Erhéhung des
BestimmheitsmaRes R? leisten. Unter den Laborparametern konnten analog zum HI nur der
Hkt und die ScvO, das nétige Signifikanzniveau erreichen. Die RKZ, das Gewicht, Ge-
schlecht und die Fingertemperatur unterschritten das gesetzte Signifikanzniveau.

Fur die mdglichen 6 Szenarien lasst sich zusammenfassen, dass sich bis auf die Formel
SVIg eine Verbesserung zur Abschatzung des SVI in aufsteigender Reihenfolge von Formel
SVI; bis Formel SVIs beobachten lasst und sich daher die jeweiligen Formeln fiur alle 5 ent-
sprechenden Szenarien eignen wirden. Zu bedenken ist allerdings, dass das-
Bestimmtheitsmall der Formeln steigt, je mehr Variablen eingeschlossen werden. Solange es
sich um nichtinvasiv zu erhebende Parameter handelt, sprache alles fur die Verwendung der
Formel mit dem hdheren Bestimmtheitsmal3, je nachdem, welche Mdglichkeiten das gegen-
wartige Setting zulasst. Ab Formel SVI, sind durch Integration des Hkt-Wertes jedoch invasi-
vere Maflinahmen nétig, was einen genaueren Blick auf das Bestimmtheitsmald nahelegt:
Diesbezuglich ist der Unterschied zwischen der Formel SVI; und SVI, nicht besonders grof3,
v. a. wenn man den angepassten R*Wert betrachtet, denn in ihm macht sich der Einfluss der
Anzahl der eingeschlossenen Variablen bemerkbar. Dies zeigt, wie auch in Bezug auf den
HI, dass die Formel SVI, und Hl, fir das Szenario ,Patient beim Hausarzt* keine wesentli-
chen Vorteile gegeniiber den nichtinvasiven Formeln aufweisen. Hingegen lasst sich selbst
am angepassten Bestimmtheitsmal} (angepasstes R?) von Formel SVIs durch zusétzliche
Verwendung der ScvO, ein deutlicherer Unterschied zu Formel SVI, erkennen —und erst
recht gegenuber Formel SVI;. Hierdurch zeichnet sich die Formel SVIs fir das Setting ,Pati-
ent in Klinik/Notaufnahme mit Laborwerten® aus.

Auch wenn das Schlagvolumen in Bezug auf die préklinische Einschatzung des hdmodyna-
mischen Zustands einen geringeren Stellenwert hat als das Herzzeitvolumen, haben sich
auch die SVI-Formeln zur Abschatzung des SVI und zur Vorhersage eines SVI < 40 ml/m?

bewahrt, letztlich sogar mit starkeren Ergebnissen. Da uns bisher keine Studien bekannt
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sind, die nichtinvasive Moglichkeiten zur Abschatzung des SVI genauer untersucht haben
sowie aufgrund der diesbezlglich aufgezeigten vielversprechenden Ergebnisse, sollten zu-
kunftig weitere Studien an vorliegenden Untersuchungen ankniipfen, um unsere Beobach-

tungen zu konsolidieren.
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4.5 Limitationen und Ausblick

Die Ergebnisse vorliegender Arbeit stehen in Einklang mit einer Reihe vorangegangener
Studien und geben Grund zur Annahme, dass eine Abschatzung des Herzindex (HI) mit
nichtinvasiven Parametern mdoglich ist. Dabei haben sich insbesondere Koérperoberflachen-
temperaturen und Temperaturgradienten als wertvoll erwiesen. Dartber hinaus bewéhrten
sich Laborparameter wie die ScvO, und der Hamatokrit-Wert, aber auch der Einfluss des
Alters und der GroRe zeigten Bedeutung. Ahnliche Beobachtungen lieRen sich auch zur Ab-
schatzung des Schlagvolumenindex (SVI) machen.

Es gilt jedoch zu bedenken, dass die Hauttemperatur von zahlreichen Faktoren beeinflusst
wird, die nur schwer im Gesamten zu erfassen sind. Auch bei den weiteren untersuchten
Parametern gibt es Einschrankungen zu beachten. Zudem muissen Limitationen bei der In-

terpretation der von uns durchgefuhrten Analysen berucksichtigt werden.

Korperoberflachentemperaturen und Temperaturgradienten

Einige Limitationen hinsichtlich der Erhebung von Hauttemperaturen und deren Beziehung
zu globalhdmodynamischen Parametern wurden bereits unter 4.1.2 in Tab. 64 dargestellt und
kénnten auch in dieser Studie einen Einfluss ausgetibt haben.

Zunachst sei der Einfluss von Katecholaminen erwahnt, deren Verabreichung zwar in unse-

rem Patientenkollektiv dokumentiert, sein Einfluss auf die Korperoberflichentemperaturen
jedoch nicht separat analysiert wurde. Der Gebrauch von vasoaktiven Medikamenten war
auch in den meisten der von Schey et al. analysierten Studien ein wichtiger limitierender
Faktor (Schey et al., 2010), da sich aus ethischen Griinden kaum auf eine solche Therapie
verzichten lasst, wenn sie denn notwendig ist. Dies erfordert weitere Studien, die den Ein-
fluss von Katecholaminen auf die periphere Perfusion, und damit auf die Aussagekraft der
Hauttemperaturen in Bezug auf hamodynamische Parameter, untersuchen. Der Einfluss der
Umgebungstemperatur wurde anhand der Gradienten AT[’J bertcksichtigt, jedoch wurde nicht
Uberpruft, ob sich signifikante Ver&nderungen der Hauttemperatur bei geringfiigig kalterer
bzw. warmerer Umgebung feststellen lassen. Dennoch lasst sich der Einfluss der Umge-
bungstempertatur in unserem Setting als vernachlassigbar einstufen, da diese auf Intensiv-
stationen relativ kontstant gehalten wird und mit Werten um die 22,4 °C im thermoneutralen
Bereich lag. Dass die Verwendung der Gradienten AT[)J keine Verbesserung der Korrelatio-
nen brachte, liegt moglicherweise auch daran, dass der Einfluss der Umgebungstemperatur
auf die Hauttemperatur individuell verschieden ist. Auch wenn die Umgebungstemperatur in
vorliegender Studie keine Rolle zu spielen scheint, mag deren Berlcksichtigung in einem
anderen Setting (z. B. Einsatz im Freien mit kalter Umgebungstemperatur) sehr wichtig sein

und limitiert den auf3erklinischen Einsatz der Formeln. Durchblutungsédnderungen aufgrund
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von GefaRerkrankungen, wie beispielsweise eine pAVK oder Morbus Raynaud, machen

deutlich, dass nicht immer anhand der peripheren Durchblutung bzw. der peripheren Haut-
temperatur auf den gesamten Korperkreislauf riickgeschlossen werden darf. Solche Krank-
heiten wurden in vorliegender Arbeit nicht berticksichtigt und sollten in zuktinftigen Studien
Beachtung finden. Faktoren, die zu unterschiedlichen Kdorperoberflichentemperaturen an
den Extremitaten fuhren konnen, sind neben einer pAVK z. B. das Vorhandensein von
Kathetern oder massiven Odemen (besonders am Unterarm). Die jeweilige Seite der Kathe-

terlage sowie auch das Vorhandensein von Odemen und deren Gradifizierung in der Auspra-
gung wurden in vorliegender Arbeit dokumentiert, ihr moglicher Einfluss auf die Temperatur
allerdings nicht weiter untersucht. Manche Studien haben die Seitenlage des Katheters bei
der Wahl der Korperseite zur Temperaturmessung zwar bertcksichtigt, den méglichen Ein-
fluss des Katheters jedoch nicht genauer quantifiziert (Joly & Weil, 1969; Lambert et al.,
1998; Schey et al., 2009). Da in unserer Studie beide Kdrperseiten bei der Temperaturerhe-
bung berlicksichtigt und weiterfiihrende Analysen, insbesondere die multiple lineare Regres-
sionsanalyse, anhand der jeweiligen Temperaturmittelwerte durchgefihrt wurden, dirfte der
Einfluss genannter Lokalfaktoren abgeschwacht worden sein.

Es gibt Grund zur Annahme, dass die einmalige Erhebung von Kérperoberflachentemperatu-

ren nicht ausreicht, um den Einfluss einer sich &ndernden kardialen Funktion Uber die Zeit
ausreichend zu erfassen bzw. Anderungen des HZV vorherzusagen. Deshalb empfehlen
einige Autoren mehrmalige Messungen, um eine genauere Einschitzung des hamodynami-
schen Status mdglich zu machen (Kholoussy et al., 1980; Murdoch et al., 1993; Schey et al.,
2010; J. L. Vincent et al., 1988). Obwohl rund die Halfte aller Patienten mindestens zweima-
lig in unsere Messungen aufgenommen wurden, sind alle statistischen Analysen anhand der
Erstmessungen durchgefihrt worden. Im Gegensatz zu den Studien, die anhand der einma-
ligen Temperaturmessung zu schwachen Ergebnissen beziglich des hamodynamischen Sta-
tus kamen (Ryan & Soder, 1989; Woods et al., 1987), konnten wir dennoch sehr gute Resul-
tate aufzeigen. Dass die einmalige Temperaturmessung nur eine Momentaufnahme der peri-
pheren Perfusion darstellen kann (Kholoussy et al., 1980), ist ein begriindeter Einwand und
kénnte zukiinftige Studien zu Mehrfachmessungen animieren. Andererseits spiegelt die Ein-
fachmessung am ehesten die klinische Praxis wieder (Clarke et al., 2005), was insbesondere
fur das Studienziel vorliegender Arbeit von Relevanz war — namlich die Suche nach einer
maoglichst frihzeitig durchfiihrbaren, schnellen und nichtinvasiven Methode zur Erfassung
des aktuellen hamodynamischen Status.

Zur Vorhersage eines bestimmten Herzindex wurde in vorliegender Arbeit der Grenzwert

HI < 3 I/min/m? gewéhlt, weil dieser die untere Grenze eines noch normwertigen HI darstellt.

Dieser Grenzwert schmalert die Vergleichbarkeit mit anderen Studien, da bisher zumeist der

Grenzwert einer kritischen Erniedrigung des HI von < 2,5 I/min/m? gewéhlt wurde. In einem
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Rewiew von Schey et al. wird berichtet, dass Studien, die einen positiven Zusammenhang
zwischen den Hauttemperaturen und Temperaturgradienten mit dem HI zeigen konnten, ins-
gesamt niedrigere Mittelwerte fiir den HI aufzeigten (HI < 2,5 I/min/m?), als Studien, die jenen
Zusammenhang nicht bestatigen konnten (Schey et al., 2010). Da sich trotz des hdheren
Grenzwertes aussagekraftige Ergebnisse erzielen lieRen, unterstitzt gerade dies unsere
Feststellung, dass sich Korperoberflachentemperaturen sowie auch einige weitere von uns
untersuchten Faktoren fur die Vorhersage eines erniedrigten HI eignen.

Auch wenn vorliegende Resultate grof3teils in Einklang mit den Ergebnissen bisheriger Stu-
dien stehen und sich von der Richtigkeit der anhand des Infrarotthermometers gemessenen

Temperaturwerte ausgehen lasst, sollte dieses relativ neue Gerat anhand einer bisher giilti-
gen Messmethode in weiteren Studien validiert werden. Dies nicht zuletzt, um sich zukunftig
auf eine einheitliche Messmethode zur besseren Vergleichbarkeit innerhalb der Studien eini-

gen zu kénnen.

Laborwerte und sonstige Parameter

Faktoren, welche die mikrozirkulatorischen Parameter ScvO,, cv-a-CO,-D und Laktat beein-

flussen kénnen und in unserer Studie eine Rolle gespielt haben, sind vor allem das Vorliegen
einer Pneumonie/ARDS (29 %) oder einer Sepsis (19 %). Den konkreten Einfluss dieser
Krankheitsursachen zu berlicksichtigen hatte den Rahmen vorliegender Studie gesprengt
und lasst zukinftige Studien empfehlen, welche die Krankheitsursachen sowie auch die
Krankheitsschwere (ermittelt durch Scores) in Hinblick auf diese Laborparameter untersu-
chen. Darlber hinaus kénnen auch therapeutische MaRnhahmen wie eine Katecholaminthe-
rapie, Analgosedierung oder Beatmung Einfluss nehmen, was bei der Interpretation mikrozir-
kulatorischer Parameter beriicksichtigt werden muss. Beziglich der ScvO, sei angemerkt,
dass diese im Gegensatz zur SvO, nur das Blut der oberen Korperhdlfte reprasentiert und
dadurch die tatsachliche vendse Sauerstoffsattigung unter klinischen Bedingungen — anders
als unter physiologischen Bedingungen — uberschétzt werden kann. Die Tatsache, dass die
Normwerte fir den Hkt und Hb-Wert geschlechtsabhéngig sind, wurde in vorliegender Studie

nicht bertcksichtigt und sollte zuktinftig Beachtung finden.

Fur eine normale Rekapillarisierungszeit wurde in unserer Studie ein Grenzwert von 3 Se-
kunden gewahlt, allerdings fanden in unseren Analysen nur die absoluten Zeiten (Sekunden)
der RKZ Verwendung. Dies bereitet Schwierigkeiten fur die Vergleichbarkeit mit bisherigen
Studien, in welchen der Grenzwert verwendet wurde. In weiterfihrenden Studien sollte daher
der Grenzwert Beachtung finden. Daflir wére es jedoch hilfreich, in eigenstandigen Studien
zur RKZ zunachst einen aussagekraftigen Grenzwert zu definieren. Denn wahrend die Beur-
teilung der RKZ anfanglich in der Traumatologie Verwendung fand und dabei eine RKZ < 2

Sekunden als normal eingestuft wurde (Champion et al., 1981), beobachteten Schriger und
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Baraff eine Abhéangigkeit der RKZ von Alter und Geschlecht (Schriger & Baraff, 1988). Dabei
stuften sie eine RKZ von 2 Sekunden bei Kindern als normal ein, gesunde Frauen hingegen
zeigten den niedrigsten RKZ-Wert bei 2,9 Sekunden und &ltere Patienten bei 4,5 Sekunden.
Diese Beobachtungen unterstreichen die Notwendigkeit zur Durchfiihrung weiterer Studien.

Formeln zur Abschétzung des Hl und SVI

Die Formeln Hl; ¢ und SVI, ¢ zeigten in den Korrelationsanalysen mit dem HI und SVI hoch-
signifikante Ergebnisse und konnten einen HI < 3 I/min/m® sowie einen SVI < 40 ml/m® sehr
gut vorhersagen. Dabei muss eingerdumt werden, dass diese Analysen am selben Daten-
satz getestet wurden, auf dessen Grundlage die Formeln erstellt wurden. Um die Ubertrag-
barkeit unserer Ergebnisse auf andere Patientenkollektive zu Uberprifen, ware ein Splitting
des Datensatzes noch vor Beginn der statistischen Auswertungen noétig gewesen — mit der
Erstellung eigener Formeln fir jeden Datensatz und anschlieRender Uberpriifung der Vor-
hersage des HI oder SVI an dem jeweils anderen Datensatz. Es sind also weitere Studien
notig, welche das beschriebene Datensplitting von Beginn an berlcksichtigen, um die Allge-
meingultigkeit des neuen Ansatzes — namlich die nichtinvasive Abschéatzung hamodynami-

scher Parameter anhand von Formeln — zu analysieren und zu validieren.

131



Zusammenfassung

5 Zusammenfassung

Hamodynamisches Monitoring spielt bei der Betreuung des kritisch Kranken eine zentrale
Rolle, wobei das Herzeitvolumen (HZV) bzw. der Herzindex (HI) Schliisselparameter darstel-
len, denn sie gelten als MalR fir die Herzfunktion und globale Perfusion.

Ziel dieser Studie war, alternativ zu den invasiven und mit Risiken verbundenen Standardver-
fahren des hamodynamischen Monitorings (PiICCO, PAK) eine nichtinvasive und zugleich
moglichst objektive Methode zur Abschéatzung des HI zu finden, deren Einsatz insbesondere
im préklinischen Bereich, beispielsweise in der Notfallmedizin, von Vorteil wére. Hauptfokus
lag dabei auf dem potenziellen Nutzen von Koérperoberflachentemperaturen und Temperatur-
gradienten. Untersucht wurde auch der mdgliche Einfluss mikrozirkulatorischer Parameter
(u. a. ScvO,, cv-a-CO,-D, Laktat) sowie ausgewahlter Untersuchungsparameter (HF, RKZ,
PP) und biometrischer Daten (wie Alter, Gré3e, Gewicht). Daneben wurde in Analogie zum
HI anhand dieser Parameter auch eine mdgliche Vorhersage des Schlagvolumenindex (SVI)
geprift, jedoch mit zweitrangiger Relevanz gegenlber dem HI. Ein weiterer Schwerpunkt
vorliegender Arbeit war die Untersuchung der gegenseitigen Beeinflussung genannter Para-
meter und deren Nutzen bei gemeinsamer Anwendung anhand von multiplen linearen
Regressionsanalysen. Ein daraus entstehender Algorithmus konnte letztendlich zu differen-
zierteren Vorhersagen bezlglich globalhdmodynamischer Herzkreislaufparameter (hier: Hl
bzw. SVI) fuhren. In diesem Zuge wurden verschiedene Formeln fir 6 unterschiedliche Sze-
narien (z. B. notarztliche oder klinische Versorgung) erstellt, wobei nach dem Grad der Inva-

sivitdt und Komplexitat einflieRender Parameter vorgegangen wurde.

Insgesamt wurden 90 Patienten der internistischen Intensivstation 2/11 des Klinikums rechts
der Isar Minchen in unsere Studie eingeschlossen. Bei jedem wurde eine PiCCO-Messung
durchgefuhrt, um den Vergleichswert fir den HI (und SVI) zu erhalten. Koérperoberflachen-
temperaturen wurden anhand eines Non-Contact-Infrarotthermometers (Thermofocus®) an
funf zuvor definierten Korperstellen beidseitig erhoben, arterielle wie venése Laborparameter
wurden tber BGA-Analysen bestimmt. In Bezug auf den HI korrelierten nahezu alle erhobe-
nen Korperoberflachentemperaturen hochsignifikant (p < 0,001), wobei die Mittelwerttempe-
ratur aus den an beiden grofen Zehen gemessenen Temperaturen den grof3ten Korrelati-
onskoeffizienten zeigte (r = 0,531). Diese war auch den mit der Korperkerntemperatur und
Umgebungstemperatur gebildeten Gradienten Uberlegen. Auch in der Vorhersage eines
HI < 3 I/min/m? resultierte die an der groRen Zehe erhobene Temperatur mit dem stérksten
pradiktiven Wert (AUC = 0,890). Unter allen Kdrperoberflachentemperaturen zeigte sich zwar

insgesamt der Gebrauch der jeweils warmeren Temperatur mit der gro3ten pradiktiven Fa-
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higkeit, jedoch zeigte sie nur gering bessere Werte als die Mittelwerttemperatur, welche un-
seren Beobachtungen zufolge die reliablere zu sein scheint und sich fur zukinftige Verwen-
dung empfehlen lasst. Unter den Laborparametern korrelierte der Hkt am starksten und
hochsignifikant invers mit dem HI (r = -0,446) und war auch am vorhersagekraftigsten in
Bezug auf einen HI < 3 I/min/m? (AUC: 0,721). Die Variable Patientenalter war diesem jedoch
mit einem Korrelationkoeffizienten von r = 0,498 und einer AUC von 0,775 lberlegen. Inner-
halb der sechs erstellten Fomeln zur Abschéatzung des HI zeigte immer das Alter den grof3ten
Erklarungsgehalt. Formel 1 bis 3 beinhalteten ausschlie3lich noninvasive Parameter, wobei
davon Formel 3 hochsignifikant mit dem HI korrelierte (r = 0,753) und einen HI < 3 /min/m?
mit einer AUC von 0,931 sehr gut vorhersagen konnte.

Unsere Ergebnisse sprechen dafir, dass der hamodynamische Status (quantifiziert durch Hl
und SVI) auch ohne invasive MalBhahmen gut abzuschatzen ist, was vor allem in der prakili-
nischen Phase sinnvoll genutzt werden kénnte. Dennoch stellen invasive Monitoringverfah-
ren wie der PiCCO nach wie vor die genauesten Verfahren dar, auf welche bei der Betreuung
kritisch Kranker nicht verzichtet werden kann. Weitere multizentrische Studien mit gré3eren
Kollektiven sind notwendig, um unsere Ergebnisse zu stitzen und unseren Ansatz zur
nichtinvasiven Abschatzung des hamodynamischen Status, insbesondere des HI und SVI, zu
optimieren und weiterzuentwickeln. Es lasst sich jedoch schon heute die Verwendung von
Korperoberflachentemperaturen zur Einschatzung des h&modynamischen Status und als

wertvolle wie simple Ergdnzung zum apparativen Monitoring empfehlen.
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6 Anhang

6.1 Studienprotokoll

Datum:
Uhrzeit;
Pat. Nr.:

Patientendaten:

Studienprotokoll

(Thermo vs. PiCCO, Swenta Llitje)

Name: Geschlecht:

ID: Alter:

Messung Nr.: GroéRe (m):

Hauptdiagnose: Gewicht (kg):

Wichtige Nebendiagnosen: BMI:

PiCCO-Messung:

PCHI onl. dpmax HI(l/min/m) dpmax SVI(ml/m) SVRI GEF(%)
Vor TD vorTD

SvwVv GEDI ELWI PVPI CPI

HF RR(syst./diast.) MAD ZVD(mmHg) Rhythmus  ZVK-Lage Sonstiges
Pressoren:

NA(mI/h): Adrenalin:

Terlipressin: Dobutamin: Sonstige:
Temperatur:

Heizdecke: ja/nein

Raumtemperatur: PiCCO: Ohr:

Stirn:

Unterarm: re: li:

Fingerbeere:  re: li:

GroRzehe: re: li:
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Blutwerte:
Laktat:
Blutgase:
arteriell:
pH: Na(mmol/l):
pCO,(mmHg): K(mmol/l):
pO,(mmHg): Ca(mmol/l):
HCO3-(mmol/l): Cl(mmol/l):
BE(mmol/l): ANGap(mmol/l):
Hct(%):
Hb(g/dl):
O,SAT (%): Glucose(mg/dl):
zentralvends:
pH: Na(mmol/l):
pCO,(mmHg): K(mmol/l):
pO,(mmHg): Ca(mmol/l):
HCOs-(mmol/l): Cl(mmol/l):
BE(mmol/l): ANGap(mmol/l):
Hct(%):
Hb(g/dl):
O,SAT (%): Glucose(mg/dl):
Beatmungsparameter:

Intubation: ja/nein
Atmung: DK/DU/SA

FiOQZ
etCO,:
p peak:
p mean:
Vte:
MVspn:
MV.

f total:

f spn:
deltaPASP:
Peep:

I/E:

0O, (%):

0O, ():

Sonstiges:

Lagerung:
RKZ:
Odeme:
Hautkolorit:
Turgor:

Scores:

APACHE 2:
SOFA:
SAPS2:
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6.2 Scoring-Systeme

APACHE II-Score
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SAPS II-Score

SAPS I

[Ceer taglicha SAPS (Simpafied Acute Physiology Score) errechnel sich nach Tolgenden Tabelien, Edass! werden de joweds
schiechtesten Wene ninermalb der vergangensan 24 Stunden]

Punkie
Variablen 0 1 2 3 4 5 6 T ] 10 | 11 ] 12 | 13 | ges
. - 120-
Herzfrequenz [1/min] 18 £0-59 155 = 160 = 40
Systoliseher Bluidruck | 100- .
eriH 199 =200 7055 < T
|If.ﬂrpar1.emper:‘mr|'c] « 38 32
N 100-
IPID;JF?O, |PrariHig] » 200 <200 =100
. 0.5
Ausfube Ui [Ud] =10 1 i <5
. i1
Il-lam:.taﬁ' m Seum [g7) | < 06 B 18
1
|L-uuuoz-,un [otmm®) q‘; r 20 <10
Kalium im Senm 3.0 50
[mmell] <50 <30
Hatrium im Senum 125
I 1 145 = 145 < 115
Bicadbanat im Seum 15
[mmeli] : 0 <2 13
Bilrubin im Senm [N
amal] <58,4 <1026 & 1026
* Erteabuarg rar o Fate det mancherilen Sestrang _
Punkte
[Variablen 1] i ] ] 18 il eS|
Matasiashars | Himatakogls
Chronische Lewden nele cha AIDS*
Heoplasss Naoplags
. Geptani izl Mechi-geplan
[Aulnanmestatizs ehirurgiseh | MIENN | oinuraisen
* WG b Poaiieeem HR TEE whd sriaprecfsnce birischon Kormplesn
= gaplant dhina ik 0P Tarren Suidastand 14 Shaides virhes gapland —
et «finagecy OF- Termen wnd b dan ieten 4 Shasden geplant
mscknach mirsieulens sns Wochs ‘e Sohl oo
Mgl el S chersschen Lien Sa (a3 e do ROchaten Purkizad barachnst wenden
Punkte
Variablen 0 | 5 Fi 12 13 15 18 18 | 26 | ges.
Altar das Patienten < 40 40-58 BO-59 T0-74 7519 2 BO
Lo =
Punkie
Variablen 26 13 T 5 0 ges.
Glasgow - Coma - Scalo <6 (i3] 810 1113 14-15
. _—
insgesamt
Glasgow-Coma-Scale _
Augen &ffnen Verbale Reaktion Matoriseho Reaktion
bafgdgt Auffordenmgen &
‘orfentior ige-rr'ﬂ'e Behrmerzabwehr 5
Spomtantfinen verwind, desoseniie Schmarzabwh) £
Cffnan awf Ansprache wrasammeniudagends Wods Beupagyrangien (Bovgesymericn) E
Cifriens aud Sehmarmize wvglinainche Laufe Strecksyneren [(Sireckreaklon) z
|y Raaiction ke varbale Raaktion keing Raaktion 1
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(mL/d)

SOFA-Score
SOFA score 0 1 2 3 4
Respirationa
PaO2/FIO2 (mm
Hg) >400 <400 <300 <200 <100
Sa0/FI0 221-301 142-220 67-141 <67
Coagulation
3 3 >150 <150 <100 <50 <20
Platelets 107/mm
E';i:i‘ﬁl;n bl <12 12-19  2.0-5.9 6.0-11.9 >12.0
Dopamine Dopamine >5  Dopamine >15
Cardiovascular® No MAP </=5or or or
Hypotension hypotension <70 dobutamine  norepinephrine  norepinephrine
(any) </=0.1 >0.1
CNS
Glasgow Coma 15 13—-14 10-12 6-9 <6
Score
Renal
Srri?f::;it(ﬁ/ 44 <12 12-1.9  2.0-3.4 32"5‘;3 o >500r<200
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